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УДК 615.21:616.831–005.4

Е.В. Ганцгорн, Д.П. Хлопонин, Ю.С. Макляков

ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ  
СОВРЕМЕННОЙ ФАРМАКОТЕРАПИИ ОСТРОЙ 

ИШЕМИИ ГОЛОВНОГО МОЗГА. МЕСТО НООТРОПОВ 
И АНТИОКСИДАНТОВ В НЕЙРОПРОТЕКЦИИ

Ростовский государственный медицинский университет, 
кафедра фармакологии и клинической фармакологии. 

Россия, 344022, г. Ростов–на–Дону, пер. Нахичеванский, 29. E-mail: strelez_alena@mail.ru
Разработка методов защиты головного мозга от повреждающего действия ишемии является приоритетным на-

правлением современной фармакологии. В работе представлен обзор современных лекарственных препаратов для кор-
рекции последствий ишемии головного мозга. На основании раскрытия основных патофизиологических механизмов 
церебральной ишемии определены наиболее важные направления нейропротекции. Среди различных механизмов ги-
бели нейронов важнейшее значение придается развитию оксидантного стресса, возникающего в результате дисбаланса 
про– и антиоксидантных систем организма и чрезмерного образования активных форм кислорода в условиях нарушен-
ного кровоснабжения головного мозга. В связи с этим перспективным и обоснованным направлением нейропротекции 
может считаться применение церебропротекторов из групп ноотропов и антиоксидантов, предотвращающих свобод-
норадикальные процессы, снижающих потребность головного мозга в кислороде, увеличивающих его толерантность к 
ишемической гипоксии. Кроме того, получены свидетельства, иллюстрирующие положительный эффект эндогенного 
антиоксиданта, мелатонина, в сокращении ишемического повреждения головного мозга. Результаты этих исследований 
указывают на потенциальную важность использования мелатонина для расширения возможностей нейропротекции 
при церебральной ишемии.

Ключевые слова: церебральная ишемия, оксидантный стресс, нейропротекция, ноотропы, мелатонин.

E.V. Gantsgorn, D.P. Khloponin, Yu.S. Maklyakov

PATHOPHYSIOLOGICAL  BASICS OF ACUTE  
BRAIN ISCHEMIA  MODERN PHARMACOTHERAPY. 

NOOTROPICS AND ANTIOXIDANTS’ ROLE IN 
NEUROPROTECTION 

Rostov State Medical University, 
Department of Pharmacology and Clinical Pharmacology. 

29 Nakhichevansky st., Rostov–on–Don, 344022, Russia. E-mail: strelez_alena@mail.ru
The methodology of brain protection from acute ischemic damage is a primary aim of modern pharmacology. The paper 

represents a review of modern drugs diminishing brain ischemia subsequences. The most important directions of neuroprotection 
are determined by cerebral ischemia fundamental pathophysiological mechanisms. An oxidative stress is considered to be one 
of the keystones among various neural cells death mechanisms, which is caused by an imbalance between pro- and antioxidant 
organism’ systems, and reactive oxygene species hyperproduction in the insufficient cerebral bloodflow conditions. Therefore 
the administration of cerebroprotective drugs of nootropic and antioxidant nature preventing free radical processes, decreasing 
an oxygene brain consumption and increasing brain tolerability to acute hypoxia and ischemia is regarded to be promising 
and feasible direction of neuroprotection. This paper also summarizes obtained evidences of beneficial effects of endogenously 
produced antioxidant melatonin in reducing brain ischemic damage. The investigation results indicate the potential importance 
of melatonin usage for the neuroprotective therapy improvement in cerebral ischemia.

Keywords: cerebral ischemia, oxidative stress, neuroprotection, nootropics, melatonin.
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Четкое понимание механизмов повреждающе-
го действия острой ишемии головного мозга 
(ИГМ) развивалось постепенно на протяжении 

последних десятилетий. Принято считать, что степень 
повреждающего действия ишемии определяется прежде 
всего глубиной и длительностью снижения мозгового 
кровотока [1, 2]. При этом важная роль принадлежит 
медиаторному дисбалансу и генетическим факторам, 
определяющим степень переносимости кислородного 
голодания, темп и выраженность развития ишемических 
изменений [3–5]. Таким образом, возникновение инсуль-
та всегда является результатом целого комплекса пато-
физиологических воздействий, ведущего к острой ИГМ 
в результате нарушения морфофункциональных свойств 
сосудов головного мозга (ГМ), дизрегуляции системной 
гемодинамики и гемостаза. 

Независимо от причины в ходе ИГМ всегда развива-
ется каскад патобиохимических изменений или «ишеми-
ческий каскад», основными звеньями которого являются 
[6, 7]:

1. Снижение мозгового кровотока (энергетический  
дефицит).

2. Избыток глутамата, глутаматная «эксайтотоксич-
ность».

3. Внутриклеточное накопление Са2+.
4. Активация внутриклеточных ферментов.
5. Повышение генерации активных форм кислоро-

да (АФК), активация свободно–радикальных процессов 
(СРП) («оксидантный стресс»).

6. Экспрессия генов раннего реагирования.
7. «Отдалённые» последствия ишемии (реакции мест-

ного воспаления, микроваскулярные нарушения, по-
вреждения гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) и др.).

8. Некроз, апоптоз и прочие формы гибели нейронов.
Инициаторным механизмом в запуске «ишемиче-

ского каскада» является снижение мозгового кровотока 
с развитием дефицита О2, а, следовательно, и энергии.  
В аэробных условиях (т.е. при достаточном уровне О2, 
обеспечиваемом адекватным кровоснабжением) продук-
ты гликолиза, окисления жирных кислот и аминокислоты 
окисляются с участием О2 в дыхательной цепи митохон-
дрий в цикле Кребса, а энергия аккумулируется в форме 
аденозинтрифосфата (АТФ), причем окисление 1 молеку-
лы глюкозы дает 38 молекул АТФ [2, 6, 7]. При ишемии 
энергопродукция осуществляется путем анаэробного 
гликолиза, реакции которого завершаются образованием 
только 2 молекул АТФ и накоплением лактата. Клетка в 
этих условиях расходует гликоген, однако такая стаби-
лизация обычно бывает недолгой и сопровождается до-
статочно быстрым истощением запасов последнего [6, 8]. 
Увеличение конечного продукта анаэробного гликолиза –  
лактата провоцирует внутриклеточный ацидоз. На ран-
них этапах ишемии его можно рассматривать в качестве 
защитной реакции, так как снижение водородного по-
казателя (рН) оказывает стабилизирующее действие на 
клеточные мембраны. Но прогрессирование ацидоза вы-
зывает денатурацию некоторых белков и формирование 
в цитоплазме характерных включений, что проявляется 
в форме помутнения цитоплазмы («мутное набухание», 
«зернистая дистрофия»). Дальнейшая усиленная продук-
ция лактата приводит к лимитирующему адаптацию ме-
таболическому лактацидозу. На этой стадии гипоксии в 
клетке формируется истинный дефицит АТФ, поскольку 
аэробный механизм не функционирует из–за кислород-
ного дефицита, а анаэробный — из–за ацидоза [8].

Наибольшие нарушения возникают в градиент–соз-
дающих и сократительных системах клетки, в частности, 
Na+–K+–АТФазе. Дефицит энергии не дает этому фермен-
ту нормально работать, что выражается в утрате Na+–K+–
градиента. В результате клетки теряют ионы K+, а вне кле-
ток возникает его избыток. Частичная утрата потенциала 
покоя делает клетки менее возбудимыми. Важнейшим из 
прямых последствий повреждения Na+–K+–насоса явля-
ется проникновение в клетку избытка Na+, вызывающего 
гипергидратацию и церебральный отек [1]. По своей сути 
локальный отек ГМ является адаптативным саногенетиче-
ским процессом, т.к. способствует снижению концентрации 
гистотоксических веществ в очаге и пограничной с ним 
зоне, а также обеспечивает свободный доступ иммунокомпе-
тентных клеток в эти области. Одновременно, в связи с пер-
вичным повреждением сосудов и вторичным нарушением 
проницаемости сосудистой стенки начинают формировать-
ся геморрагические очаги с распадом форменных элементов 
крови, образованием гемосидерина и фибрина [9].

На второй стадии «ишемического каскада», через 
10–30 мин. с момента его возникновения, происходит 
высвобождение из пресинаптических нервных окон-
чаний избыточных количеств глутамата, который 
оказывает цитотоксическое воздействие и является ос-
новной причиной разрушения клеточных мембран (фе-
номен «глутаматной эксайтотоксичности») [9]. Возбуж-
дение глутаматных N–метил–D–аспартатных (NMDA) 
рецепторов приводит к активации Са2+–каналов, усиле-
нию поступления внеклеточного Са2+ в клетку и высво-
бождению внутриклеточного Са2+ из депо, активизируя 
различные ферментные системы. Это обусловливает на-
рушение фосфорилирования белков, расщепление фос-
фолипидов, высвобождение арахидоновой кислоты, об-
разование токсичных продуктов, свободных радикалов 
(СР), повреждающих рибонуклеиновую кислоту (РНК) 
и дезоксирибонуклеиновую кислоту (ДНК) и оказываю-
щих цитотоксическое, иммуно– и мутагенное действия. 
СР — это отдельные атомы, группы атомов или молекулы 
с неспаренным электроном, занимающим наружную ор-
биту, которая придает молекуле отчетливые химические 
и физические свойства: высокую реактивность и магнит-
ный момент (магнетизм). Реакции и процессы, идущие с 
участием СР, называют СРП, при этом электронную по-
терю  называют окислением. Наряду с набуханием мито-
хондрий процесс смещается в цитоплазму и выходит на 
межклеточный уровень, делая гипоксию тканевой. Эти 
стадии «ишемического каскада» уже не могут быть ревер-
сированы путем восстановления притока О2 или репер-
фузией [3, 8]. 

Образование токсичных СР или продуктов, их гене-
рирующих, обусловливает формирование пятой стадии 
«ишемического каскада», которая характеризуется повы-
шенным синтезом NO, генерацией АФК, активацией СРП 
с развитием оксидантного стресса [1, 10]. В организме 
человека и животных выявлена сложная сеть СРП. Сре-
ди них особое место отводят образованию двух типов 
СР: АФК, а также радикалам органического происхожде-
ния, появляющимся при перекисном окислении липидов 
(ПОЛ) [2]. Основной механизм токсичности АФК заклю-
чается в их способности инициировать ПОЛ, основным 
субстратом которого являются полиненасыщенные жир-
ные кислоты плазмолеммы [11]. Агрессивные метаболиты 
О2 и продукты ПОЛ потенцируют нейротоксический эф-
фект глутамата, ведут к постепенному нарастанию концен-
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трации метаболических ядов (эндогенной интоксикации) 
и включают механизмы гибели нервных клеток. При этом 
реакция тканей, граничащих с очагами деструкции, направ-
лена на противостояние их повреждающим воздействиям, 
которые при неэффективности механизмов детоксикации 
обусловливают прогрессирование ИГМ [9].

Далее возникают отдаленные последствия «ишемиче-
ского каскада», такие как реакции местного воспаления, 
микроваскулярные нарушения, выраженные морфо-
функциональные нарушения ГЭБ и др. Они приводят к 
проникновению в кровь нейроспецифических белков, 
стимулирующих образование аутоантител, появление ко-
торых способствует еще более значимому повреждению 
нервной ткани и еще большему нарушению проницаемо-
сти ГЭБ с активацией уже вторичной аутоиммунной ре-
акции [1, 6, 12, 13].

Таким образом, инсульт является не одномоментным 
событием, а многоступенчатым процессом, развива-
ющимся во времени с эволюцией ишемии от незначи-
тельных функциональных изменений до необратимого 
структурного повреждения ГМ [14]. Анализ динамики 
молекулярно–клеточных механизмов, запускаемых ИГМ, 
установил четкую временную последовательность их 
«включения». Каждый этап «ишемического каскада», тем 
самым, является потенциальной мишенью для фарма-
котерапевтических воздействий. Чем раньше прервется 
каскад, тем больший эффект можно ожидать от терапии. 
На этом базируется концепция «окна терапевтических 
возможностей» – периода времени после возникновения 
ишемического инсульта (ИИ), в течение которого прове-
дение адекватной терапии может уменьшить степень по-
вреждения ГМ, улучшить исход заболевания. При этом 
основной мишенью фармакотерапии является остающа-
яся жизнеспособной в зоне ишемии область «ишемиче-
ской полутени» [10, 15]. В лечении инсульта принято выде-
лять недифференцированную (базисную), не зависящую от 
характера инсульта (ишемический или геморрагический), и 
дифференцированную (специфическую) терапию, напро-
тив, определяемую его характером [9].

Под базисной терапией подразумевают основные те-
рапевтические стратегии, направленные на стабилиза-
цию состояния тяжело больных пациентов и коррекцию 
тех нарушений, которые могут осложнить восстановле-
ние неврологических функций [16]. В остром периоде 
острых нарушений мозгового кровообращения (ОНМК) 
базисная терапия включает поддержание функций дыха-
ния и кровообращения, коррекцию метаболических и во-
лемических нарушений, контроль уровня артериального 
давления, купирование внутричерепной гипертензии и 
отека ГМ, профилактику и лечение вегетативно–трофи-
ческих расстройств и осложнений (пневмония, инфекция 
мочевыводящих путей и др.) [17].

В комплексной интенсивной терапии ОНМК особую 
важность приобретает назначение дифференцирован-
ного лечения, проводимого в соответствии с характером 
НМК, локализацией, распространенностью очага пора-
жения и зависящего от патогенетических особенностей 
заболевания. Дифференцированная терапия ИИ включает, 
в первую очередь, реперфузию, предназначенную для нор-
мализации кровоснабжения ГМ с помощью вазоактивных 
лекарственных препаратов (ЛП) и ЛП, влияющих на свер-
тываемость крови. В настоящее время одним из наиболее 
эффективных методов реперфузионной терапии явля-
ется тромболитическая, в частности, введение ЛП ткане-
вого активатора плазминогена. Для предупреждения даль-

нейшего тромбообразования и кардиогенных эмболий в 
ранние сроки (в первые часы и дни) под строгим контролем 
показателей коагулограммы проводится также антикоагу-
лянтная терапия [14, 18].

Еще одним важным направлением специфической 
терапии ИИ является нейропротекция. Нейропротек-
торная терапия сложна и вариабельна, так как отражает 
разнообразие механизмов ишемического повреждения 
тканей ГМ. Практически для каждого этапа «ишемиче-
ского каскада» разработан и прошел испытания хотя бы 
один ЛП – нейропротектор [18, 19]. По данным многих 
экспериментальных и клинических исследований, раннее 
применение нейропротекторов позволяет: 1) увеличить 
долю транзиторных ишемических атак и «малых» инсуль-
тов среди ОНМК по ишемическому типу; 2) значительно 
уменьшить размеры инфаркта мозга; 3) удлинить пери-
од «терапевтического окна», расширяя возможности для 
тромболитической терапии; 4) осуществлять защиту от 
реперфузионного повреждения [20].

Согласно Е.И. Гусеву и В.И. Скворцовой (2001–2006), 
условно выделяют два основных направления нейропро-
текторной терапии [6, 7, 12, 13]. Первичная нейропро-
текция направлена на прерывание острых механизмов 
гибели нейроцитов (реакций глутамат–кальциевого ка-
скада, СРП), должна начинаться с первых минут ИГМ и 
продолжаться на протяжении первых 3–х суток инсуль-
та, особенно активно в первые 12 ч. Вторичная нейро-
протекция направлена на уменьшение выраженности 
отсроченных последствий ИГМ (гиперпродукции NO, 
оксидативного стресса, активации микроглии, экспрес-
сии провоспалительных цитокинов, локального воспа-
ления, митохондриальной дисфункции, апоптоза), может 
начинаться спустя 3–6 ч после развития ИИ и должна 
продолжаться, по меньшей мере, 7 дней [19]. Вторичная 
нейропротекция имеет не только терапевтическую, но 
и профилактическую значимость. В целом, любое пато-
генетическое воздействие, направленное на торможение 
процессов протеолиза в очаге первичного повреждения и 
уменьшение выраженности вторичных нейродеструктив-
ных факторов в перифокальной зоне, носит характер ней-
ропротекторного [6, 12, 13, 20].

Фармакология ноотропов и их применение при ОИГМ

Нейропротекторы с трудом поддаются классифика-
ции: сотни ЛП имеют различное строение и неодинако-
вый механизм действия. Ряд авторов [19, 20] выделяют 
истинные ноотропы (ведущее свойство — улучшение 
когнитивных функций: внимания, памяти, способности 
к анализу ситуации, принятию решений, ориентации в 
пространстве) и ноотропоподобные средства, обладаю-
щие поливалентным комплексным нейропротекторным 
действием:

ИСТИННЫЕ НООТРОПЫ

1.	 Производные пирролидона (рацетамы): пирацетам 
(ноотропил), анироцетам, оксирацетам, фенотро-
пил;

2.	 Препараты, усиливающие холинергические процес-
сы: холина альфосцерат (глиатилин);

3.	 Нейропептиды и их аналоги, производные витами-
нов, нейроаминокислот: церебролизин, кортексин, 
семакс, энцефабол, ноопепт;
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4.	 Препараты, влияющие на систему возбуждающих 
аминокислот (ВАК): мемантин.

НООТРОПОПОДОБНЫЕ СРЕДСТВА

1.	 ГАМК–ергические ЛП: глицин, пикамилон, фенибут;
2.	 Церебральные вазодилататоры: винпоцетин (кавин-

тон), пентоксифиллин, ницерголин;
3.	 Антиоксиданты и мембранопротекторы: токоферол, 

мексидол;
4.	 Блокаторы Са2+–каналов: нимодипин, циннаризин;
5.	 Активаторы матаболизма ГМ: актовегин, инстенон,  

L–карнитин;
6.	 Разные: препараты женьшеня, лимонника, экстракт 

гинкго билоба.

Разработка и внедрение в практику в 70–80 гг. XX 
века ноотропных ЛП открыли принципиально новый 
этап в развитии психофармакологии. С появлением но-
отропов, основной направленностью действия которых 
является активирующее влияние на интегративную де-
ятельность ГМ и восстановление нарушений высшей 
нервной деятельности, впервые появилась возможность 
целенаправленного фармакологического воздействия на 
когнитивные функции, а также проявления психического 
и неврологического дефицита при органическом пораже-
нии ГМ [21]. В отличие от психостимуляторов мобилизу-
ющего типа ноотропы не вызывают психомоторного воз-
буждения, истощения функциональных возможностей 
организма и толерантности, не обладают эйфорогенным 
и наркогенным потенциалом. Для ноотропов также свой-
ственна низкая токсичность и отсутствие выраженных 
нежелательных эффектов даже в субтоксических дозах 
(за исключением ряда холинергических ЛП). Известно, 
что основной характеристикой действия ноотропов явля-
ется их специфическое активирующее влияние на высшие 
интегративные функции ГМ и восстановление наруше-
ний ЦНС. Так, ноотропы приводят к улучшению памяти, 
внимания, мышления, пространственной ориентации, 
расширению объема восприятия, повышению способ-
ности к анализу и оценке ситуации, принятию решений,  
поэтому нейрометаболический эффект этой группы ЛС 
определяет их способность облегчать процессы обуче-
ния, способствовать усвоению новой информации и ее 
анализу, улучшению качества запоминания. В то же время 
антигипоксическое и адаптогенное действие ноотропов 
обусловливает повышение устойчивости ГМ к действию 
аверсивных факторов, особенно в случае возникновения 
стрессовых ситуаций (экстремальные физические нагруз-
ки, гипоксия, интоксикация) [21, 22].

В основе терапевтического действия ноотропных ЛП 
лежит несколько механизмов [23]:

•	 Улучшение энергетического статуса клеток ГМ: 
ноотропы активируют аденилатциклазу, увеличи-
вая синтез АТФ, повышают активность ферментов 
дыхательной цепи, гликолиз, утилизацию глюкозы.

•	 Активация пластических процессов в ЦНС: ноо-
тропы увеличивают синтез РНК, белков, фосфоли-
пидов клеточных мембран, что обеспечивает обра-
зование информационных макромолекул.

•	 Активация важнейших нейромедиаторных про-
цессов, играющих роль в обучении и памяти:  но-
отропы стимулируют ГАМК–, глутамат–, ацетил-
холин–, дофамин–, серотонин– и адренергические 

влияния, что приводит к повышению когнитивных 
функций ГМ, процессов обучения и памяти.

•	 Следствием улучшения нейромедиаторных процес-
сов в ЦНС является улучшение процессов синапти-
ческой передачи – облегчается обмен информацией 
между полушариями ГМ.

•	 Улучшение мозгового кровообращения.
•	 Мембраностабилизирующее действие.

Спектр клинического применения ноотропов чрез-
вычайно обширен и включает различные формы НМК 
(инсульт, дисциркуляторная энцефалопатия, преходящие 
НМК), нейроциркуляторную дистонию, хронический 
алкоголизм, нейроинфекции, задержку психического 
развития у детей, а также возрастные нарушения инте-
гративной функции ГМ и памяти, хронический психоэ-
моциональный стресс и т.п. [19, 20, 24].

Несмотря на почти 40 лет, прошедшие с момента от-
крытия ноотропов, до настоящего времени этот класс 
психотропных ЛС остается наиболее дискуссионным. От-
носясь к группе психоаналептиков согласно принятой у 
нас в стране классификации психотропных ЛП, ноотропы 
не нашли отражения во многих учебниках по психиатрии 
и психофармакологии, изданных в других странах. Не-
однозначный характер этой групп ЛС предопределил еще 
автор ноотропной концепции К. Giurgea (1972), который 
писал, что ноотропные средства фактически неэффек-
тивны в классических нейропсихофармакологических 
экспериментах и не имеют типичных психофармаколо-
гических показаний. А предложенное им определение 
ноотропов как препаратов, улучшающих не только мне-
стические, но и интеллектуальные функции у человека, 
скорее отражало идеалистические представления автора 
об этой группе ЛС. В последующие годы для выявления 
ноотропных свойств были предложены методы тестиро-
вания поведения животных, основанные на анализе вли-
яния изучаемых ЛП на обучение и запоминание в норме и 
в условиях экспериментальных нарушений когнитивных 
функций. В то же время до сих пор не разработана мето-
дика проведения клинико–фармакологических исследо-
ваний ноотропов, о чем свидетельствует отсутствие ком-
плекса унифицированных квантифицированных методов 
оценки специфического ноотропного действия (по срав-
нению, например, с антидепрессантами, нейролептиками 
и транквилизаторами) [21, 24].

Дискуссионность этого класса ЛП также обусловлена 
недостаточностью данных, объясняющих специфические 
морфо–функциональные основы механизма их действия. 
Если принцип действия антидепрессантов базируется на 
их влиянии на норадреналин– и серотонинергическую, 
нейролептиков – на дофаминергическую, транквили-
заторов – на ГАМК–ергическую нейротрансмиттерные 
системы, то эффект ноотропов обусловлен скорее ком-
плексным воздействием на целый ряд нейромедиаторных 
(и не только) систем. Ноотропы, таким образом, имеют 
множественные точки приложения действия, вовлекая в 
его механизм большое число анатомо–функциональных 
систем – нейротрансмиттерных, сосудистых, метабо-
лических, реологических и т.д. Мультикомпонентность 
действия этих ЛП тем самым расширяет компенсаторные 
возможности ГМ. Эта особенность механизма действия 
ноотропов определяет масштабность палитры показаний 
к их применению и отражается во множестве синонимов 
для их обозначения, которые приводятся в специальной 
литературе – нейрометаболические церебропротекторы, 
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нейрорегуляторные, нейрометаболические средства, ней-
ропротекторы, ангиопротекторы и др. [24].

Термин «ноотропы» (греч. noos – мышление, разум, 
tropos – стремление) был принят в 1972 г., спустя два года 
после появления на мировом рынке пирацетама, раз-
работанного бельгийской фирмой UCB Pharma. Основы 
ноотропной концепции сформировались к 80–м годам 
прошлого века, когда начали появляться и другие ЛП 
пирролидонового ряда. В настоящее время это семейство 
ноотропов включает более 10 оригинальных средств, из 
которых наиболее известным и распространенным оста-
ется пирацетам [20].

Благодаря своим свойствам пирацетам нашел чрез-
вычайно широкое применение для лечения различных 
когнитивных нарушений, в том числе мнестических, воз-
никающих вследствие гипоксии, интоксикации, острого 
и хронического алкоголизма, травмы, дегенеративных 
поражений ГМ и т.п. Пирацетам применяется для сти-
муляции умственной деятельности человека, особенно в 
пожилом и старческом возрасте; восстановления задерж-
ки умственного развития у детей; лечения дизлексии, 
сосудистых заболеваний (ИБС, тромбофлебит, инсульт) 
и заболеваний крови (анемии), а также для повышения 
устойчивости организма к воздействию экстремальных 
факторов, что нашло отражение во множестве исследова-
ний, проведенных за последние десятилетия. На сегодня 
ЛП пирацетама, в том числе комбинированного состава, 
составляют более половины номенклатуры европейского 
рынка ноотропов, причем их перечень продолжает не-
уклонно расширяться [20, 24].

Безусловно, при НМК целесообразным является при-
менение ЛП, обладающих сбалансированным интеграль-
ным ноотропным и вазоактивным действием в рамках 
монотерапии. Одним из таких ноотропоподобных ЛП яв-
ляется церебральный вазодилататор винпоцетин. Основ-
ным показанием его применения являются хронические 
НМК, однако активно обсуждается вопрос его использо-
вания при ОНМК и нейродегенеративных заболеваниях. 
Основой сосудистого эффекта винпоцетина является 
торможение Са2+/кальмодулин–зависимой фосфодиэсте-
разы 1–го типа, что приводит к преобладанию цикличе-
ского аденозинмонофосфата (цАМФ) над циклическим 
гуанозинмонофосфатом (цГМФ), способствуя релакса-
ции сосудов ГМ, снижению агрегацию тромбоцитов и 
патологически увеличенной вязкости крови, нормализа-
ции эластичности мембран эритроцитов. Важным пред-
ставляется тот факт, что этот ЛП не вызывает феномена 
«обкрадывания», а, наоборот, улучшает кровоснабжение 
пораженной области, при этом кровоток в интактной 
зоне ГМ сохраняется неизменным [25]. Нейропротектор-
ные эффекты винпоцетина, вероятно, опосредованы не-
сколькими механизмами: АО эффектом, проявляющимся 
в редукции активности ПОЛ в синаптосомах (при этом в 
условиях ЭИГМ данный ЛП по АО активности превос-
ходит пирацетам и пентоксифиллин); снижением экс-
айтотоксичности за счет блокады NMDA–рецепторов и 
уменьшения поступления Са2+ в клетку [26]; увеличением 
пластичности нейронов, особенно в области гиппокампа; 
влиянием на нейромедиаторные системы ГМ путем уси-
ления обмена норадреналина и серотонина, стимуляции 
восходящей норадренергической системы [25].

Глубокое знание механизмов действия церебропро-
текторов расширяет диапазон возможностей их приме-
нения в фармакотерапии НМК. Оптимальному выбору 

ноотропа способствуют правильные представления о его 
фармакокинетике и фармакодинамике, а его эффектив-
ность определяется с позиций доказательной медицины 
и выражается в уменьшении клинических проявлений 
заболевания, улучшении качества жизни больного. Не-
смотря на значительные успехи, достигнутые в лечении 
ИГМ, эта проблема все еще остается актуальной, а ар-
сенал современных нейропротекторов не в полной мере 
удовлетворяет требованиям современной медицины. В 
настоящее время четко прослеживается новая стратегия 
в использовании нейропротекторов: это, с одной сторо-
ны, оптимально высокие дозы ЛП, а с другой — широкое 
внедрение лекарственных форм усиленного, пролонгиро-
ванного действия (форте).

Исходя из сложности патогенетических механизмов, 
лежащих в основе НМК, особенно актуальным пред-
ставляется применение церебропротекторов, оказыва-
ющих комбинированное действие, назначение которых 
позволяет решать одновременно сразу несколько тера-
певтических задач. Необходимо отметить, что в целях 
эффективной нейропротекции одним из перспективных 
направлений фармакотерапии является, в частности, 
применение ноотропных средств метаболического дей-
ствия в комбинации с ЛП, обладающими антиоксидант-
ными (АО) свойствами [1, 2].

Антиоксиданты в фармакотерапии ОИГМ. 
Мелатонин как потенциальный церебропротектор

В условиях физиологической нормы свободноради-
кальное окисление (СРО), находясь под контролем эн-
догенной защитной антиоксидантной системы (АОС), 
протекает на относительно низком уровне и участвует 
во многих процессах в организме: модуляции сосудисто-
го тонуса, проведении возбуждения, регуляции роста и 
предупреждении трансформации клеток, секреции ней-
ромедиаторов, разрушении поврежденных хромосом и 
т.д. [14, 27, 28].

Существующая в организме физиологическая АОС 
представляет собой совокупную иерархию защитных ме-
ханизмов клеток, тканей, органов и систем, направленных 
на сохранение и поддержание в пределах нормы реакций 
организма торможение деструктивных процессов, в том 
числе в условиях развития «ишемического каскада» [3, 
6]. На биохимическом уровне АО защита осуществляет-
ся ферментативной и неферментативной системами кон-
троля. При этом АО ферменты образуют метаболическую 
цепь, в которой продукт одного звена является субстра-
том последующего [29].

Одним из наиболее значимых ферментов АОС являет-
ся супероксиддисмутаза (СОД) – Сu2+–содержащий белок, 
катализирующий дисмутацию АФК – супероксида–анио-
на (О2- ) в присутствии водорода до перекиси водорода 
(Н2О2) и О2 [2]. Предполагается, что внеклеточная СОД не 
высвобождается из клеток крови, а имеет эндотелиальное 
происхождение.

В клетке СОД действует синхронно с каталазой. Ка-
талаза осуществляет реакцию нерадикального разложе-
ния Н2О2. Она эффективно функционирует при высокой 
концентрации Н2О2, а при низкой (< 10 М) – проявляет 
свойства пероксидазы и способна в присутствии Н2О2 
окислять метанол, этанол и формальдегид. Кроме того, 
каталаза способна разлагать производные Н2О2 и надук-
сусную кислоту [29].
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Ингибирующее влияние на процессы ПОЛ оказывают 
также такие компоненты плазмы, как трансферин и це-
рулоплазмин (ЦП). ЦП –– Сu2+��������������������� –содержащий ���������гликопро-
теид���������������������������������������������     , �������������������������������������������    обладающий целым набором ферментативных ак-
тивностей, среди которых – супероксиддисмутирующая, 
ферроксидазная, оксидазная, полиаминооксидазная. В 
ингибировании ПОЛ ЦП примерно на два порядка менее 
эффективен, чем СОД, однако в связи с тем, что содержа
ние последней в крови крайне мало, а ЦП – примерно на 
порядок выше, то главную АО функцию связывают имен-
но с ЦП. Механизм действия фермента связан с проокси-
дантной ролью Fe2+, которое катализирует СРО, отдавая 
или захватывая неспаренный электрон. ЦП лишает его 
свойства металла переменной валентности, переводя из 
восстановленной формы в стабильно окисленную (Fe2+ → 
Fe3+). На СРП, протекающие без участия Fe, ЦП влияния 
не оказывает [30].

Ферментативные антиоксиданты являются средством 
внутриклеточной защиты. Вместе с тем, во всех средах 
организма протекают СРП, в защите от которых важную 
роль играют водо– и жирорастворимые неферментатив-
ные антиоксиданты – витамины Е, К, триптофан, фени-
лаланин, аскорбиновая кислота, тиоловые соединения 
(аминокислоты – цистеин, метионин, глутатион), гисти-
дин–содержащие дипептиды (карнозин, анзерин, гомо-
карнозин), хелатные соединения, связывающие ионы ме-
таллов – ферритин и гемосидерин [29].

АОС организма обладает достаточно высокой мета-
болической емкостью. Однако повышенное образование 
продуктов ПОЛ приводит к дисбалансу между про– и 
антиоксидантной системами и истощению последней 
ниже критического порога, в результате чего наблюда-
ется накопление токсических продуктов пероксидации, 
развитие структурно–функциональных нарушений [2]. 
Необходимо отметить, что для ГМ характерен низкий 
уровень АО защиты, что объясняет его высокую пред-
расположенность к индукции СРП in vitro. Составляя 
всего 2% от общей массы тела, ГМ утилизирует 20–25% 
получаемого организмом О2, поэтому переход в форму СР 
даже 0,1% метаболизируемого нейронами О2 оказывается 
токсичным для ГМ [29]. Активное протекание процессов 
ПОЛ, по–видимому, обусловлено высоким содержанием 
в ГМ полиненасыщенных жирных кислот [3], высоким 
отношением липиды/белки, малым количеством вита-
мина А, крайне низкой активностью GSH–пероксидазы 
и практически полным отсутствием каталазы. Очевидная 
недостаточность в ГМ АОС отчасти компенсируется зна-
чительным содержанием аскорбиновой кислоты.

Принимая во внимание тот факт, что оксидантный 
стресс взаимодействует с «ишемическим каскадом», и 
они обладают эффектом взаимного усиления, требуется 
детальное изучение как новых, так и уже хорошо извест-
ных нейропротекторов на предмет наличия АО свойств 
[12, 13]. Несмотря на более чем 30–летнюю историю из-
учения роли СРП в патогенезе различных заболеваний, 
поиск оптимального АО ЛС продолжается. Эксперимен-
тальные и клинические исследования свидетельствуют о 
большой терапевтической эффективности применения 
антиоксидантов с различными механизмами действия.

Выделяют первичные антиоксиданты, препятствую-
щие образованию новых СР, и вторичные, захватывающие 
уже образовавшиеся СР и предотвращающие накопление 
их избытка. Использование первых, преимущественно 
ферментативной природы, особенно актуально в усло-

виях перехода от ишемии к реперфузии тканей. Однако 
применение таких ЛП имеет существенные ограничения, 
связанные не только с их быстрой инактивацией, но и с 
высоким риском развития нежелательных эффектов, что 
обусловливает более широкое использование вторичных 
антиоксидантов, действующих по принципу «ловушек» — 
scavenger (англ.). В настоящее время в этих целях активно 
применяются, в частности, эмоксипин, мексидол, цитоф-
лавин [2, 8, 29].

Кроме того, согласно данным литературы, особый 
интерес в лечении нейродеструктивных заболеваний ГМ 
представляет гормон эпифиза мелатонин (МТ), который 
обладает выраженным АО действием, проявляющимся 
в организме повсеместно (так как МТ способен прони-
кать во все органы и ткани) [19]. Потенциально велика 
роль МТ и в осуществлении защиты ГМ от инсульта. В 
рамках данной проблемы, опираясь на возможность пря-
мого вмешательства МТ в мозговую деятельность с целью 
как предупреждения, так и ограничения патологическо-
го процесса, правомерно акцентировать внимание на 2 
аспектах его действия: значимости ритморганизующих и 
нейропротекторных свойств [31].

Внимание мировой науки к эпифизу и МТ было при-
влечено сравнительно недавно, лишь во II половине XX 
века. До того времени эта крошечная мозговая железа 
(у людей – размером с горошину), расположенная в гео-
метрическом центре ГМ, по ряду причин оказалась за 
пределами интересов мирового научного сообщества 
(прежде всего, по вине морфологов–эволюционистов, 
которые сочли эпифиз за рудиментарный третий глаз, к 
тому же почти утративший связи с остальным мозгом) и 
не была «удостоена» внимания исследователей [32].

МТ, секретируемый пинеалоцитами, поступает в об-
щее кровеносное русло через богатое капиллярами спле-
тение, окружающее эпифиз, а также в цереброспиналь-
ную жидкость III желудочка. Последнее обстоятельство 
имеет особое значение, поскольку позволяет гормону 
легко распределяться непосредственно в тканях ГМ, из-
бегая метаболических превращений в печени. МТ вы-
соко липофилен и хорошо проникает через ГЭБ, вслед-
ствие чего, попав в общий кровоток, быстро (спустя уже 
несколько минут) и в ощутимых количествах обнаружи-
вается в ГМ [31, 33]. Согласно результатам радиоиммун-
ного анализа в ГМ МТ, быстро проникает в нейроны и 
элементы глии, связываясь со специфическими рецепто-
рами 1–го и 2–го типа на клеточных мембранах, а также 
диффузно распределяется внутри клеток [34, 35]. Ци-
тозольный МТ может влиять на рецепторный аппарат 
клеточных ядер и непосредственно взаимодействовать 
с некоторыми биологическими субстратами и фермен-
тами. Рецепторы МТ обнаружены в различных отделах 
ГМ, в том числе в значительных количествах – в струк-
турах, участвующих в организации высшей нервной де-
ятельности и поведения, эндокринных функций. Наибо-
лее богаты ими кора больших полушарий, гипоталамус, 
амигдала, супрахиазматические ядра, ответственные за 
суточный периодизм [35]. Таким образом, эпифизарный 
МТ обладает достаточными возможностями для непо-
средственного вмешательства в деятельность клеток ГМ.

Прежде всего, следует выделить специфическую хро-
нотропную активность МТ, связанную с его давно опи-
санными ритморганизующими свойствами [32]. Сама вы-
работка гормона происходит в чётком суточном ритме с 
максимумом в темноте и подавлением секреции на свету. 
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Таким путём осуществляется синхронизация циркадных 
колебаний различных физиологических процессов, одна-
ко в патологических условиях гормон способен дополни-
тельно обеспечивать защитного характера адаптогенную 
регуляцию нарушенной функции многих органов и си-
стем. Системные механизмы действия МТ связаны с син-
хронизацией активности кардио– и цереброваскулярных 
систем, предупреждением нарушений ночного сна и эмо-
циональной реактивности, его оптимизирующим влия-
нием на гемостаз и иммунный статус [32, 36]. Между тем 
следует отметить, что, с одной стороны, расстройствам 
ЦНС неизменно сопутствует дезорганизация циркадных 
биологических ритмов, а с другой – первичная дизритмия 
может предрасполагать к развитию таких нарушений. В 
частности, НМК проявляются в однообразной симптома-
тике, прежде всего, в форме ухудшения познавательной 
деятельности (расстройства памяти, восприятия, внима-
ния), хронобиологического дефекта в виде инсомнии, со-
матических расстройств. С указанных позиций эффекты 
МТ  очень важны при патогенетической и симптоматиче-
ской терапии патологии ГМ, в том числе, ИИ [31].

К настоящему времени представлено значительное 
число экспериментальных доказательств зависимости це-
ребральных ишемических явлений от деятельности эпи-
физа. Большая их часть получена в опытах на грызунах, 
у которых моделировали эпифизарную недостаточность 
посредством удаления железы. В частности, по наблюде-
ниям, экстирпация железы потенцирует поведенческие и 
морфологические изменения, вызываемые у крыс с пер-
манентной окклюзией общих сонных артерий (ОСА). Со-
четание обоих вмешательств резко повышает число оши-
бок, совершаемых животными при обучении в лабиринте, 
что совпадает со значительным уменьшением количества 
пирамидных нейронов в поле СА1 гиппокампа. Также на 
фоне эпифизэктомии выявляется атрофия мелких арте-
рий ГМ и значимое уменьшение эластичности их стенок 
[37].

Существуют и другие указания на прямую заинтересо-
ванность эпифиза в формировании ИГМ. Убедительным 
подтверждением тому служат факты, полученные на экс-
периментальных моделях инсульта у животных – прежде 
всего на моделях глобального НМК при пережатии ОСА 
и фокальной ишемии при окклюзии средней мозговой 
артерии (СМА) у грызунов. В обеих ситуациях как пред-
варительное, так и введение гормона в ближайшие сроки 
после начала реперфузии/реоксигенации обеспечивает 
надёжный защитный эффект. По данным ядерно–магнит-
но–резонансной томографии ГМ животных, этому соот-
ветствует ограничение зоны инфаркта. Следует подчер-
кнуть, что ишемические повреждения и в равной степени 
протекторное действие МТ распространяются, в первую 
очередь, на структуры ГМ, участвующие в организации 
познавательной деятельности [32]. Принимая во внима-
ние особую роль в обеспечении когнитивных процессов 
(в первую очередь, памяти) гиппокампа (поля СА1–СА4), 
необходимо подчеркнуть высокое содержание здесь раз-
личных типов МТ рецепторов. Так, МТ уменьшает по-
следствия ИГМ у грызунов, ограничивая отек ГМ и зону 
инсульта, с одновременным снижением масштабов кле-
точной дегенерации в неокортексе, гиппокампе, полоса-
том теле. Это совпадает с нормализацией поведенческих 
(спонтанная двигательная активность, рабочая память, 
способность к обучению животных), биохимических и 
электрофизиологических сдвигов (ослабление ишемиче-

ской депрессии соматосенсорных вызванных потенци-
алов (ССВП)) [33–35]. В последние годы мнемотропные 
свойства МТ были выявлены и в клинических исследо-
ваниях [32], показавших его способность ослаблять рас-
стройства памяти в форме амнезии.

МТ–опосредованная нейропротекция, лежащая в ос-
нове улучшения им познавательной деятельности ГМ, 
обеспечивается разными путями, ведущую роль среди 
которых играет, очевидно, АО активность гормона. МТ 
способен первично ограничивать выраженность как са-
мих СРП, так и провоцируемых ими разрушительных для 
клеток последствий. При этом природа фактора, запу-
скающего генерацию СР, не имеет принципиального зна-
чения. За счет уникальных физико–химических свойств 
МТ и его метаболитов (например, окси–МТ) их действие 
по эффективности не уступает, а порой и превосходит 
действие известных антиоксидантов типа аскорбиновой 
кислоты. В частности, он способен прямо нейтрализовать 
СР, выступая в роли их своеобразной «ловушки» [35]. В 
экспериментах in vitro показано, что МТ является более 
мощным ингибитором высокотоксичных гидроксильно-
го и пероксильного радикалов, чем известные природные 
антиоксиданты – глутатион и витамин Е, а также высо-
коактивен в отношении пероксильного радикала (ROO•) 
[37]. Он ингибирует пероксинитритрадикал и индуци-
бельную NO–синтазу в культуре астроцитов, усиливает 
экспрессию генов, ответственных за синтез СОД, а также 
синтез противовоспалительных цитокинов, например, 
интерлейкина–10 [19].

К вышеперечисленному необходимо добавить ряд 
других немаловажных свойств МТ: ослабление глута-
матной эксайтотоксичности в тканях ГМ, агрессивности 
NO, активации экспрессии факторов роста нейронов и 
антиапоптический эффект в отношении нервных клеток.

МТ вносит весьма существенный вклад в сдержива-
ние глутаматной нейротоксичности. В экспериментах на 
культуре кортикальных нейронов установлено, что глу-
тамат– и NMDA–индуцированное их повреждение суще-
ственно ослабляется при добавлении в инкубационную 
среду МТ в широком диапазоне концентраций. In vivo 
МТ также ограничивает эффекты глутамата и прочих 
близких по структуре ВАК (каината, аспартата, квино-
лината) в тканях ГМ [35]. Примечательно, что функцио-
нальная эпифизэктомия ведет к усилению реакций ПОЛ 
в гиппокампе, что сопровождается ростом числа ряда 
субъединиц NMDA–рецептора в то время, как ингибиро-
вание ПОЛ в ГМ на фоне МТ непосредственно связано с 
улучшением им когнитивных функций. Так, МТ ограни-
чивает постишемический отек мозга и повреждение пи-
рамидных нейронов в поле СА1 гиппокампа параллельно 
снижению уровня малонового диальдегида. Он восста-
навливает синаптическую передачу в изолированных 
гиппокампальных срезах с уменьшением числа суперок-
сид–генерирующих клеток [37]. Гормональному тормо-
жению ПОЛ, описанному in vivo и in vitro у животных, 
содействует и стимулирующее влияние МТ на ферменты, 
участвующие в образовании эндогенного антиоксиданта 
– глутатиона. В конечном счёте баланс между АО и про-
оксидантными системами в зоне глобальной или локаль-
ной ИГМ отчётливо смещается в пользу первых. В том, 
что весомый вклад в такое положение вещей вносит МТ, 
убеждает наличие корреляции между тотальной АО ак-
тивностью крови и секреторной деятельностью эпифиза 
по мере ее возрастного спада и отчетливого сглаживания 
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пика ночной секреции МТ снижаются и АО возможности 
организма в целом [32, 34, 36].

Еще одним механизмом МТ–зависимой нейропротек-
ции, как уже отмечалось выше, следует признать его анта-
гонизм по отношению к нейрохимическим эффектам NO 
– эндогенного соединения, играющего большую роль в 
регуляции деятельности нейронов как в норме, так и при 
патологии. Гиперпродукция NO, среди прочего, потенци-
рует и глутаматную нейротоксичность. В то же время раз-
личного рода агенты, обладающие свойствами ингибито-
ров NO–синтазы, способны предупреждать токсический 
эффект ВАК [33].

Антиапоптогенные свойства МТ могут быть связаны 
с повышением экспрессии в нервной ткани белков–ин-
гибиторов апоптоза, из семейства Bcl–2, а также с пода-
влением активности ключевых для реализации апоптоза 
ферментов из семейства каспаз [35].

Кроме перечисленных моментов, определяющих ней-
ропротекторный потенциал МТ, существенное значение 
для ноотропной активности может иметь его оптимизиру-
ющее влияние на церебральные нейромедиаторные систе-
мы. Особую роль среди них в организации когнитивной 
деятельности играют холинергические пути, восходя-
щие из основания мозга к фронтальным отделам коры, 
норадренергические проекции из голубого пятна ствола 
к ростральным структурам (прежде всего к гиппокам-

пу) и нигростриатные дофаминергические пути. Иными 
словами, МТ осуществляет медиаторный контроль функ-
циональной активности структур ГМ, с одной стороны, 
непосредственно ответственных за адекватное приспосо-
бительное поведение, с другой – неизменно страдающих 
при патологии ГМ. Подобные свойства гормона в со-
четании с его иммуномодулирующей активностью об-
условливают необходимость активного использования 
МТ для улучшения познавательной деятельности ГМ в 
качестве оригинального ноотропа [32, 38].

Исходя из вышеизложенного фактического материа-
ла, полученного в экспериментальных и клинических ис-
следованиях, резонно ставится вопрос о возможности и 
целесообразности клинического использования МТ при 
самых различных заболеваниях. Это диктует необходи-
мость дальнейшего, более углубленного и детализиро-
ванного изучения влияния МТ на ЦНС, в том числе, в 
условиях ОНМК [39, 40]. В нашей стране решение указан-
ной проблемы стало реальным после того, как несколько 
лет назад на отечественный фармацевтический рынок 
поступил ЛП МТ под названием «Мелаксен», производи-
мый компанией «Unipharm» (США). Тщательное изучение 
его клинико–фармакологических свойств, несомненно, 
позволит существенно расширить границы практическо-
го применения данного ЛП.
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Детальный анализ смертности детей и подрост-
ков необходим для своевременного выявления 
ведущих причин летальных исходов и опера-

тивного реагирования государственных служб. Сниже-
ние смертности указанной категории населения способ-
ствует увеличению продолжительности предстоящей 
жизни и численности населения в целом, а также его со-
циально активных групп в частности.

Существенное значение в сравнительной оценке 
уровня смертности детей и подростков в разных странах 
принадлежит точности регистрации факта смерти и со-
путствующей информации (факт оказания медицинской 
помощи и ее качество, своевременное наблюдение меди-
цинскими работниками на дому, точный диагноз, данные 
о возрасте и месте жительства ребенка и т.д.). В развитых 
странах каждый факт смерти детей заносится в единую 
электронную базу данных. В развивающихся странах, где 
таких баз данных не существует, информация о фактах 
смерти ребенка собирается, как правило, на основании 
«бумажных» источников информации, что снижает точ-
ность получения сведений, расчетов и допускает большее 
количество технических ошибок при анализе информа-
ции [1, 2, 3].

Harnden���������������������������������������������� ���������������������������������������������A��������������������������������������������. ������������������������������������������et���������������������������������������� ���������������������������������������al�������������������������������������. [4] указывают на необходимость соз-
дания территориальных и региональных баз данных, ре-
гистрирующих все случаи смерти детей, что позволило 
бы своевременно выявлять ведущие направления совер-
шенствования оказания экстренной медицинской помо-
щи детям.

В настоящее время на мировом уровне принят «Гло-
бальный консенсус в отношении охраны здоровья ма-
терей, детей и новорожденных» [5, 6], который призван 
улучшить охрану здоровья указанных групп и снизить, в 
том числе, смертность детского населения во всем мире в 
рамках взаимодействия компонентов системы и, в част-
ности, улучшения регистрации летальных исходов в дет-
ском возрасте. Система сформирована следующими со-
ставляющими: 

а) лидеры – предполагает политическое лидерство, а 
также участие общественности в отношении болезней и 
предрасположенности к ним;

б) работники здравоохранения – обеспечение нали-
чия квалифицированных и мотивированных работников 
здравоохранения в нужном месте и в нужное время в со-
четании с необходимой инфраструктурой, лекарствен-
ными средствами, оборудованием и нормативными тре-
бованиями;

в) доступ – устранение финансовых, социальных и 
культурных барьеров для обеспечения доступа, включая 
бесплатное предоставление основных услуг для женщин 
и детей (по выбору стран);

г) меры вмешательства – предоставление высококаче-
ственных услуг и пакетов мер для непрерывного оказания 
помощи: квалифицированного уход за женщинами и но-
ворожденными во время и после беременности и родов 
(плановая, а также неотложная помощь); улучшение пи-
тания детей и профилактика и лечение основных детских 
болезней, включая диарею и пневмонию; службы безопас-
ного аборта (если аборт не запрещен законом); комплекс-
ное планирование семьи; интегрированная помощь при 
ВИЧ/СПИДе, малярии и другие службы;

д) подотчетность на всех уровнях для получения до-
стоверных результатов, прежде всего лидерским группам.

Главная цель приведенной Глобальной стратегии – 
спасение к 2015 году 16 миллионов жизней, летальные 

исходы которых имеют место преимущественно в 49 бед-
нейших странах мира. Для этого были мобилизованы фи-
нансовые ресурсы, оцениваемые в 40 млрд долл. США [6]. 
Однако по данным экспертов цель по сокращению дет-
ской смертности в мире к 2015 году, по-видимому, явля-
ется недостижимой, так как этому мешает крайне низкий 
темп снижения числа летальных исходов у детей в этих 
странах. В указанных странах также имеет место суще-
ственный дефицит финансирования здравоохранения - 
от 26 млрд долл. США в год в 2011 г. (19 долл. США на 
душу населения) до предполагаемых 42 млн долл. США в 
2015 г. (27 долл. США на душу населения) по мере расши-
рения странами масштабов выполняемых ими программ. 
Непосредственные расходы на программы, связанные с 
репродуктивным здоровьем и охраной здоровья матерей, 
новорожденных и детей, включая малярию и ВИЧ/СПИД, 
а также пропорциональные расходы систем здравоохра-
нения на предоставление этих услуг составляют, согласно 
оценкам, почти половину требуемых финансовых средств: 
от 14 млрд долл. США в 2011 г. (10 долл. США на душу на-
селения) до 22 млрд долл. США в 2015 г. (14 долл. США на 
душу населения). То есть имеет место почти двукратный 
дефицит средств, выделяемых на здравоохранение, что 
во многом препятствует снижению смертности темпами, 
требуемыми для достижения Целей развития тысячеле-
тия Организации объединенных наций (ООН) [6, 7, 8]. 

Состояние здоровья населения и уровень смертности 
в возрастных группах, в которых она не является есте-
ственным событием (в частности среди детей), напрямую 
зависят от финансовых вложений: каждый доллар, вло-
женный в профилактику позволяет сэкономить до четы-
рех долларов, которые потребуется вложить в лечение за-
болевания и его осложнений [5, 9]. 

Детская смертность в европейском – самая низкая в 
мире, характеризуется снижением показателя на 53% с 
1990 по 2010 гг. Средний уровень составил в 2010 г. 7,3 на 
1  000 живорожденных. Следует отметить, что несмотря 
на имеющиеся финансовые проблемы европейский ре-
гион характеризуется как один из самых богатых в мире: 
среднегодовой доход на душу населения составил в 2009 г.  
24  000 долларов США, что косвенно свидетельствует об 
определенном влиянии уровня экономического развития 
на уровень детской смертности [10].

Очевидно, что смертность и заболеваемость детского 
населения - взаимосвязанные понятия. На протяжении 
последних пяти лет в Российской Федерации до 37% де-
тей рождались больными или заболевали в неонатальном 
периоде, порядка 9-10% новорожденных рождались недо-
ношенными с высоким риском заболеть или погибнуть 
[11]. Состояние здоровья российских подростков хуже, 
чем в экономически развитых странах: считают себя здо-
ровыми в возрасте 15 лет в Швейцарии 93% подростков, 
Франции – 55%, Германии – 40%, России – всего 28% [12].

В экономически развитых странах Европы (на приме-
ре Франции, Германии и Великобритании) в период с 1990 
по 2009 гг. темпы снижения детской смертности смеща-
ются от детей первого года жизни в более старшие воз-
растные группы, при этом, что биологически обосновано, 
младенческая смертность всегда превышает детскую, а 
повозрастные коэффициенты смертности снижаются к 
5-9-летнему возрасту и увеличиваются к 20 годам и далее. 
При этом в России, по данным официальной статисти-
ки, имеет место обратная тенденция – увеличение темпа 
снижения смертности в младших возрастных группах де-
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тей (новорожденные и младенцы) и относительно более 
низкий темп снижения в старших возрастных группах, в 
частности - от 5 до 9 лет [13].

Существенно, что в начале ������������������������XXI��������������������� века снижение смерт-
ности детского населения на территории Российской Фе-
дерации имело выраженную тенденцию к снижению: если 
с 1989 по 1999 г. коэффициент смертности детей 0-19 лет 
снизился всего на 1,2% со 162,2 до 160,3 на 100 000 населе-
ния соответствующего возраста, то в 2008 г. по сравнению 
с 1999 г. – на 39,1% - со 160,3 до 97,6 на 100 000. Несмо-
тря на указанную тенденцию, уровень смертности детей 
и подростков в Российской Федерации существенно пре-
вышает уровень развитых стран Европы [14]. 

Максимально выраженный у детей первого года жиз-
ни темп снижения смертности в нашей стране за 20-ти 
летний период с 1990 по 2009 гг. нивелировался, и темп 
снижения значительно уменьшился к 20-ти летнему воз-
расту. Следует также отметить, что проигрыш в продол-
жительности жизни населения России по сравнению с 
экономически развитыми странами Европы является 
минимальным в детском и подростковом возрасте, затем, 
с увеличением возраста, он увеличивается [13]. Данный 
факт косвенно свидетельствует о достаточно высокой эф-
фективности педиатрической службы на территории Рос-
сийской Федерации. Особенностью детской смертности 
является ее высокая зависимость от медико-организаци-
онных факторов [9].

Травмы, отравления и другие последствия внешних 
воздействий являются ведущими причинами летальных 
исходов у детей и подростков во всех возрастных группах 
(за исключением возрастной группы детей первого года 
жизни, в которой они также имеют большое значение и 
занимают 3 – 5 ранговые места). Несмотря на снижение 
числа погибших, доля данного класса причин в общей 
структуре смертности детей и подростков неуклонно рас-
тет, что обусловлено, прежде всего, снижением уровня 
смертности от других причин более быстрыми темпами 
[13, 15]. По данным Е.В.Земляновой [14], доля несчаст-
ных случаев, отравлений и травм у детей и подростков 0- 
19 лет в Российской Федерации с 1989 по 2008 гг. (то есть 
за 20 лет) увеличилась почти на 10% с 28,3% до 38,2%. 
Представленные данные также свидетельствуют и о том, 
что несмотря на прилагаемые на государственном уровне 
значительные усилия, эффективность как медицинских, 
так и немедицинских мероприятий, направленных на 
снижение числа летальных исходов в данном классе при-
чин смерти, остается относительно невысокой.

Особую актуальность представляет смертность детей 
раннего возраста от 0 до 5 лет. Причем смертность детей 
в данной возрастной группе является значимым резервом 
снижения смертности детского населения в целом пре-
имущественно в развивающихся странах, так как около 
30% летальных исходов приходится именно на данный 
возраст и большинство причин смерти являются предот-
вратимыми системой здравоохранения. От предотврати-
мых причин умирает порядка 26 тыс. детей ежедневно, 
40% из которых – дети первых месяцев жизни [1, 16]. По 
мнению А.А.Баранова с соавт. [17], на территории Рос-
сийской Федерации предотвратимыми системой здраво-
охранения являются до 73% летальных исходов в детском 
возрасте.

В настоящее время отмечается снижение уровня дет-
ской смертности в возрастной группе от 0 до 5 лет: ее уро-
вень в мире снизился с 1990 по 2011 г. на 41% с 87 на 1 000 

живорожденных до 51 на 1 000 живорожденных, что со-
ставило уменьшение количества умерших с 12 до 6,9 мил-
лионов детей соответствующего возраста. При этом имела 
место диспропорция как в уровне, так и в темпе снижения 
смертности детей до 5 лет в развитых и развивающихся 
странах. Если в развитых странах величина показателя с 
1990 по 2011 гг. снизилась на 55% с 15 до 7 на 1 000 живо-
рожденных, и прогнозируемая к 2015 г. величина соста-
вит 5 на 1 000 живорожденных, то в развивающихся ре-
гионах снижение за указанный период составило 41% с 97 
до 57 на 1 000 живорожденных; прогнозируемая к 2015 г. 
величина должна составить 32 на 1 000 живорожденных. 
Представленные данные свидетельствует, что фактически 
величина смертности детей 0-5 лет в мире определяется 
развивающимися странами: 80% летальных исходов при-
ходится на 25 стран, из которых половина – на 5 стран 
со значительным уровнем детской смертности: Индия, 
Нигерия, Демократическая Республика Конго, Пакистан 
и Китай. Немаловажным является и факт значительно 
большей, по сравнению с развитыми странами, величи-
ны коэффициента смертности у детей в статистически 
едином Кавказском и Центральноазиатском регионе, ко-
торая, в том числе, определяется и уровнем смертности 
в республиках Северного Кавказа Российской Федерации: 
коэффициент смертности детей 0-5 лет составил в дан-
ном едином регионе в 1990 г. – 76 на 1 000 живорожден-
ных, в 2011 г. – 42 (снижение на 44%), а к 2015 г. должен 
снизится до 25 [1].

Несмотря на то, что Целями развития тысячелетия 
ООН определено снижение смертности детей до 5 лет  
на две трети с 1990 до 2015 гг., в настоящее время темы 
снижения смертности являются недостаточными: на 1,9% 
в период с 1990 по 2000 г и на 2,5% – с 2001 по 2010 гг., 
при том, что для достижения целевого показателя ООН 
снижение должно составлять 4,4% [18]. К регионам, в ко-
торых снижение смертности детского населения до 5 лет 
происходит недостаточными темпами, наряду со странам 
Африки и Океании относятся и северокавказские респу-
блики Российской Федерации [1].

В Российской Федерации уровень смертности детей до 
5 лет с 2000 по 2008 гг. снизился с 451,8 на 100 000 детского 
населения соответствующего возраста до 226,0. Устойчи-
вое снижение смертности было обусловлено преимуще-
ственно болезнями перинатального периода (с 141,3 до 
83,1 на 100 000 детей), врожденными аномалиями (с 85,4 
до 50,3), травмами, отравлениями и другими последстви-
ями внешних причин (с 49,3 до 30,8), болезнями органов 
дыхания (с 46,9 до 16,8) и инфекционными и паразитар-
ными болезнями (с 25,0 до 9,8) [11, 14]. При этом смерт-
ность детей данной возрастной группы в нашей стране 
существенно превышает аналогичный показатель в раз-
витых странах европейского региона: в 4 раза по срав-
нению с Финляндией, Исландией и Швецией; в 3 раза 
выше, чем в Австрии, Бельгии, Франции, Германии, Ита-
лии, Норвегии, Португалии и Словении. Только в Украи-
не смертность в данной группе почти в 5 раз превышает 
среднероссийский показатель [7, 19].

Следует отметить, что в отличие от возрастной груп-
пы 0-19 лет, смертность детей 0-5 лет от травм, отравле-
ний и других последствий внешних причин, снижалась 
более быстрыми темпами – с 2000 по 2008 г. на 37,5% с 49,4 
до 29,7 на 100 000 населения соответствующего возраста. 
Однако доля данного класса причин в структуре смертно-
сти возросла с 12,6% до 13,4%. Снижение коэффициента 
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смертности наблюдалось по всем причинам данного клас-
са. Однако несмотря на общее снижение коэффициента 
смертности увеличилась доля летальных исходов, связан-
ных с транспортом, с 9,1% до 13,6% и повреждений без 
уточнений – с 8,5% до 11,7%. Практически не изменилась 
доля несчастных случаев с огнем – 9,1%, при этом сни-
зился вклад механических удушений – с 26,1% до 25,3%; 
утоплений – с 12,1% до 10,8%; случайных отравлений –  
с 10,1% до 9,7%; убийств – с 7,7% до 5,5%; случайных паде-
ний – с 6,1% до 5,2%; других несчастных случаев – с 11,1% 
до 9,4%. Рост вклада в структуру смертности поврежде-
ний с неопределенными намерениями, которые в ряде 
случаев включают и указанные выше причины, позволяет 
с осторожностью относится к представленным статисти-
ческим данным [14, 20].

Наибольшее число детей в первом пятилетнем интер-
вале жизни погибает до достижения возраста 1 год: око-
ло 40% в раннем неонатальном периоде (порядка 7,7 млн 
детей во всем мире в 2010 г.) и около 30% - в постнеона-
тальном периоде [21]. При этом возрастная группа детей 
первого года жизни составляет большинство и в детском 
возрасте 0-14 лет – 55 – 65% [22].

Младенческая смертность является значимым пока-
зателем, поскольку характеризует не только состояние 
здоровья детского населения, но и вместе с продолжи-
тельностью жизни и массой тела ребенка при рождении –  
состояние здоровья населения в целом [23].

В последние годы, в Российской Федерации отмечает-
ся снижение показателя младенческой смертности с 18 на 
1 000 живорожденных в 1992 г. до 7,5 в 2010 г. Ее уровень 
приблизился к уровню ведущих экономически развитых 
держав (величина показателя в 2010 г. составила в Ислан-
дии 2,9 на 1 000 живорожденных; Сингапуре – 3; Японии 
– 3,2; для сравнения среднемировой показатель – 49,4). 
Уменьшение произошло за счет уменьшения, прежде все-
го, неонатальной смертности. Наибольший темп сниже-
ния отмечался в классах врожденных аномалий развития 
(на 43%) и отдельных состояний неонатального периода 
(на 52,4%) [11, 24]. 

Учитывая значимый вклад величины неонатальной 
смертности в смертность детей 0-5 лет, очевидно, что сни-
жение смертности в данной возрастной группе во всем 
мире определялось в значительной степени неонаталь-
ными потерями. Величина коэффициента неонатальной 
смертности в мире с 1990 по 2011 гг. снизилась на 32% с 
32 до 22 на 1 000 живорожденных. При этом, как и у де-
тей 0-5 лет, имела место диспропорция уровня в высоко-
развитых и, так называемых, развивающихся странах: в 
первой группе стран показатель снизился за указанный 
период на 48% с 7 до 4 на 1 000 живорожденных (со 108 
до 53 тыс. умерших), в развивающихся – на 32% с 35 до 24 
на 1 000 живорожденных (с 4 254 тыс. до 2 902 тыс. ново-
рожденных) [1].

Снижение показателя неонатальной смертности в 
нашей стране стало возможным благодаря повышению 
эффективности оказания прежде всего реанимационной 
помощи. Это было обусловлено с одной стороны обеспе-
чением акушерских стационаров и отделений реанима-
ции-анестезиологии для новорожденных в большом ко-
личестве современной следящей, наркозно-дыхательной 
и диагностической аппаратурой, с другой – повсемест-
ным внедрением современных медицинских технологий 
и единых принципов ведения новорожденных в критиче-
ском состоянии [22].

Наиболее частой причиной смерти новорожденных 
во всем мире являются: асфиксия, неонатальный сеп-
сис, врожденные пороки развития и инфекционные за-
болевания [25]. Высокая смертность новорожденных в 
развивающихся странах обусловлена преимущественно 
кишечной инфекцией, сопровождающейся диареей (обе-
звоживание) и пневмонией [26].

Ведущими в структуре младенческой смертности на 
территории Российской Федерации как в целом, так и в 
ее субъектах являются отдельные состояния, возникшие 
в перинатальном периоде, врожденные пороки развития 
и хромосомные нарушения. Третье и четвертое ранго-
вые места делят между собой болезни органов дыхания и 
травмы, отравления и другие последствия внешних при-
чин [11, 23].

С повышением эффективности оказания медицинской 
помощи ведущее место в структуре младенческой смерт-
ности стало принадлежать классу врожденных пороков 
развития и хромосомных аномалий. Их относительный 
рост обусловлен снижением смертности от остальных 
причин, во-многом предотвратимых системой здраво-
охранения [27]. Врожденными пороками развития об-
условлено 20% детской заболеваемости и инвалидности. 
Порядка 10% пороков развития возникают вследствие 
хромосомных аномалий, 10% – обусловлены влиянием 
средовых факторов, 80% имеют смешанную или неуточ-
ненную этиологию [28].

Е.А. Сандакова и Е.О. Гостева [24], изучая возмож-
ность предотвращения возникновения пороков развития 
у новорожденных, показали, что наибольшую значимость 
для формирования пороков имеют факторы, в большой 
мере, управляемые системой здравоохранения: экстраге-
нитальная патология матери (отмечалась у 75,3% детей 
с пороками развития), преимущественно хронических 
инфекционно-воспалительных заболеваний мочевыводя-
щих путей и носоглотки; также значение имеют ряд со-
циальных факторов - курение матери (у 28% детей с поро-
ками развития), профессиональные вредности (15,3%) и 
употребление алкоголя (12,8%). Наследственный фактор 
(наличие пороков развития в семьях детей) отмечался у 
27%. Высокая значимость указанных факторов в форми-
ровании пороков развития свидетельствует о необходи-
мости профилактической работы среди будущих матерей 
по предупреждению вредных привычек, а также предгра-
видарной подготовки в условиях женской консультации.

Несмотря на то, что несчастные случаи у детей перво-
го года жизни не столь распространены, как в более стар-
шем возрасте, они устойчиво входят в первую четверку 
причин смерти в развивающихся странах и достигают 
38% от всех летальных исходов в возрасте до 1 года [29]. 
Обращает на себя внимание достаточно высокая распро-
страненность у детей данной возрастной группы (5,7 на 
1 000 живорожденных; 7% или 3-е ранговое место) [11]. 
Большинство летальных исходов можно не допустить 
применением относительно простых, но высокоэффек-
тивных мер по предупреждению несчастных случаев: пас-
сивные средства безопасности в автомобиле (автокресла), 
ограждение детских бассейнов, контроль за температурой 
воды, использование систем предотвращения пожара и 
пожарной сигнализации, в ряде стран имеет место запре-
щение применения нежестко незакрепленных противо-
москитных сеток, и др. [30, 31].

При оценке уровня неонатальной, постнеонатальной 
смертности и смертности детей 0-4 лет необходимо также 
учитывать мнение некоторых авторитетных российских 
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исследователей [32], которые высказали сомнения по 
поводу достоверности ее регистрации за счет, преиму-
щественно, детей до 7 суток жизни, что подтверждалось 
более высоким, по сравнению со странами Евросоюза, 
соотношением уровней постнеонатальной и ранней не-
онатальной смертности и противоречило биологическим 
закономерностям - меньшей способности к выживанию 
детей первой недели жизни, по сравнению с постнеона-
тальным периодом. По мнению авторов, реальный уро-
вень младенческой смертности в Российской Федерации 
превышает зарегистрированный в официальных докумен-
тах на 28,51% (в 2010 г. официально зарегистрированный 
показатель составил 76 на 10 000, реконструированный 
авторами исходя из постнеонатальной смертности –  
98 на 10 000 живорожденных), при том что расчетное 
превышение над официальными документами в 1995 г. 
составляло всего 9,07% (182 официальный и 199 расчет-
ный). Кроме того, обращает на себя внимание некоторый 
противоречивый факт, косвенно свидетельствующий о 
недоучете летальных исходов: темп снижения смертности 
новорожденных и детей первого года жизни соизмерим, 
а в некоторых регионах выше, чем в более старших воз-
растных группах. При том что в развитых странах имеет 
место обратная тенденция: более быстрыми темпами сни-
жается смертность детей старших возрастных групп по 
сравнению с младенцами, что обусловлено биологически-
ми предпосылками – риск умереть у детей выше в раннем 
неонатальном и младенческом возрасте по сравнению с 
детьми 1-4 лет жизни.

Изучение структуры и динамики смертности детско-
го населения в более старших возрастных пятилетних 
группах 5-9 и 10-14 лет, выполненное Е.В.Земляновой 
в 2009 г. [14], выявило отсутствие существенных разли-
чий как уровня, так и структуры смертности в каждой из 
них. Коэффициент смертности в объединенной группе 5- 
14 лет с 2000 по 2008 гг. снизился на территории Россий-
ской Федерации на 29,2% с 44,9 до 31,8 на 100 000 насе-
ления соответствующего возраста. Снижение показате-
ля было достигнуто главным образом за счет снижения 
смертности в классе травм, отравлений и других послед-
ствий внешних причин, на долю которых пришлось по-
рядка 50% летальных исходов. В указанном классе про-
изошло снижение доли убийств (с 6,5% до 4,5%) и всех 
других несчастных случаев (с 15,3% до 11,7%). Одновре-
менно с этим увеличилась доля транспортных несчастных 
случаев (с 26,3% до 30,2%), повреждений без уточнения (с 
6,1% до 9,5%), отравлений (с 8,4% до 10,1%), случайных 
падений (с 3,4% до 4,5%). 

Аналогично группе детей 5-14 лет, за указанный пе-
риод было выявлено и снижение уровня коэффициента 
общей смертности среди подростков 15-19 лет, однако 
несколько меньшими темпами – на 27,2% с 145,1 до 105,6 
на 100 000 населения соответствующего возраста. Сниже-
ние смертности также, как и у детей 5-14 лет, было обе-
спечено за счет класса травм, отравлений и других по-
следствий внешних причин смерти: за указанный период 
на 26,8% со 107,5 до 78,6 на 100  000 соответствующего 
населения. В указанном классе с 2000 по 2008 гг. увели-
чилась доля транспортных несчастных случаев с 27,1% 
до 29,1%; самоубийств и повреждений с 20,7% до 26,0% и 
повреждений без уточнения с 10,8% до 12,1%. Практиче-
ски не изменилась доля утоплений, которая варьировала 
от 6,5% до 6,6% и снизилась доля отравлений с 11,3% до 
5,2%, убийств с 11,9% до 9,5%, других несчастных случаев 
с 17,0% до 11,6%.

Особенностью смертности российских подростков 15-
19 лет является ее высокая зависимость прежде всего от 
социально-экономических, а не медицинских факторов, 
что подтверждается высокой долей в структуре смертно-
сти внешних воздействий [12]. Динамика смертности под-
ростков на территории Российской Федерации с 80-х гг.  
прошлого века характеризуется тремя этапами: стабиль-
ное снижение показателя в советское время вплоть до 
1987 г., стабильный рост с 1987 по 1995 гг. и неустойчивое 
сокращение с 1996 по 2006 гг. 

Как видно из представленной информации, смерт-
ность от дорожно-транспортного травматизма, несмотря 
на снижение ее уровня, является актуальной медико-со-
циальной проблемой в детском и подростковом возрасте 
в подавляющем большинстве возрастных групп. Без при-
нятия неотложных мер смертность от данной причины 
к 2030 году займет пятое место в структуре смертности 
всего населения земного шара [33]. Несмотря на то, что 
наша страна уделяет значительное внимание предупреж-
дению детского дорожно-транспортного травматизма на 
государственном уровне (реализация Федеральных про-
грамм, в частности «Повышение безопасности дорожно-
го движения» в 2006–2012 гг. и 2013–2020 гг., ужесточение 
административного и уголовного законодательства за 
нарушение правил дорожного движения, модернизация 
системы оказания медицинской помощи пострадавшим 
в ДТП), количество погибших в них детей и подростков 
остается достаточно высоким (www.gibdd.ru).

Учитывая высокую актуальность данной проблемы в 
2010 г. практически всеми государствами было провоз-
глашено Десятилетие действий по обеспечению безопас-
ности дорожного движения в 2011–2020 гг. с целью со-
хранить до 5 млн. жизней. Наибольшее число погибших 
в ДТП отмечалось в странах со средним доходом – 20,1 
на 100 000 населения, против 18,7 в странах с низким до-
ходом и 8,7 – с высоким. Очевидно, что такая диспропор-
ция обусловлена в развитых странах эффективными и, 
как правило, дорогостоящими, системами безопасности; 
в бедных странах – относительно низкой интенсивностью 
дорожного движения на фоне старого авто- и мотопарка 
и слабого развития систем безопасности; в развивающих-
ся странах – быстрым увеличением количества участни-
ков дорожного движения и парка транспортных средств 
вместе с ограниченным внедрением систем безопасности 
на дороге и недостаточным развитием улично-дорожной 
сети. При этом в Европе дорожно-транспортная смерт-
ность является самой низкой в мире – 10,3 на 100 000 насе-
ления, по сравнению с 16,1 в регионе Америка и 24,1 в Аф-
рике. Наибольшая смертность из участников дорожного 
движения наблюдается среди пешеходов, мотоциклистов 
и автомобилистов – 22%; 23% и 5%, т.е. суммарно более 
50% погибших в мире. Указанная структура различается 
по регионам ВОЗ в зависимости от традиционных спосо-
бов передвижения и особенностей организации дорож-
ного движения, однако 50% летальных исходов на дороге 
в европейском регионе принадлежит автомобилистам, 
пешеходы составляют 27%, мотоциклисты – 12%, велоси-
педисты – 4%, прочие случаи гибели на дороге – 7%. Оче-
видно, что дети и подростки, которые являются наиболее 
частыми водителями и пассажирами вело- и мототехни-
ки, а также пешеходами, находятся в группе чрезвычайно 
высокого риска. При этом отмечается, что наиболее эф-
фективными мерами являются меры по предупреждению 
ДТП и летальных исходов в них: их эффективность суще-
ственно выше по сравнению усилиями системы здравоох-
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ранения по оказанию помощи пострадавшим [33]. 
Другой не менее значимой причиной смерти под-

ростков является смертность вследствие недорожных и 
нетранспортных несчастных случаев [12, 14]. При этом 
одной из значимых проблем является употребление ал-
коголя и несчастные случаи, которые произошли под его 
воздействием. В последние годы возраст, когда подрост-
ки впервые пробуют алкоголь, снизился в среднем до 11 
лет [34]. Следует отметить, что в последние годы в нашей 
стране и в данной области предприняты серьезные зако-
нодательные шаги в вопросе ограничения употребления 
алкоголя среди подростков: ограничение продажи лицам 
до 18 лет, продажи алкогольных напитков в вечернее вре-
мя, запрещение рекламы алкогольной продукции и др.

В группе подростков высокой остается смертность 
от самоубийств: уровень смертности в мире по 90 стра-
нам составил в среднем 7,4 на 100  000. Из них в 13 го-
сударствах величина показателя превышала среднее 
значение в 1,5 раза. К таким странам относится, наряду 
со Шри-Ланкой, Литвой и Казахстаном – Россия. Еще в  
24 странах величина смертности от самоубийств была 
ниже средней величины (в том числе Норвегия, Канада, 
Латвия, Австрия, Латвия, Бельгия и США). Приведенные 
данные свидетельствуют, что в странах с переходной эко-
номикой уровень самоубийств среди подростков выше, 
по сравнению с экономически развитыми державами, где 
предупреждению самоубийств уделяется большое внима-
ние [35 – 38]. 

Резервуаром латентной смертности от внешних при-
чин у подростков является класс неточно обозначенных 
состояний. По данным, представленным А.Е.Ивановой с 
соавт. в 2009 г. [12], смертность в указанном классе при-
чин смерти в 2006 г. по сравнению с 1991 г. увеличилась 
в 2,2 раза или на 70,6%. В Российской Федерации в 2006 
г. смертность подростков в указанном классе определя-
лась тремя причинами: другие неточно обозначенные и 
неуточненные причины смерти – 90,5% среди юношей 
и 88,2% - среди девушек; смерть без свидетелей – 6,4% и 
8,1% соответственно и внезапная смерть по неизвестной 
причине – 3,1% и 3,7%. При этом проведенный в субъек-
тах Российской Федерации анализ результатов судебно-
медицинских исследований показал, что в реальности 
первые два диагноза ставятся при обнаружении трупа в 
различной степени разложения или мумификации в раз-
личных местах (земля, водоем, лес и пр.), то есть когда 
подросток оказался внезапно в беспомощном состоянии 
[39]. Очевидно, что наиболее вероятными причинами на-
ступления смерти в таких условиях являются хрониче-
ские или острые соматические заболевания (ураганный 
отек легкого, сахарный диабет и др.), однако подавляю-
щее большинство подростков – относительно здоровые 
и крепкие организмы и с высокой долей вероятности 
можно говорить о том, что в данной возрастной группе 
внезапное развитие жизнеугрожающего состояния без 
внешнего воздействия практически невозможно. Изло-
женное свидетельствует, что смертность подростков от 
неуточненных причин, фактически можно рассматривать 
как смертность от внешних воздействий.

Факторами, существенно влияющими на высокий 
уровень смертности детского населения, преимуществен-
но в развивающихся странах, наряду с относительно низ-
ким экономическим и культурным уровнем, являются 
недостаточная доступность медицинского обеспечения, 
обусловленная, в том числе, как географической удален-
ностью, так и экономическими причинами [40]. 

На территории Российской Федерации, несмотря на 
наметившиеся в последние годы позитивные тенденции 
снижения уровня смертности детского населения, ее уро-
вень превышает уровень экономически развитых стран 
по разным направлениям более чем в 1,5 раза. Основными 
факторами, препятствующими более динамичному тече-
нию процесса являются: недостаточное правовое обеспе-
чение охраны здоровья дет; несоответствие современным 
условиям состояние системы первичной медико-санитар-
ной помощи детям (несовершенство системы финанси-
рования учреждений здравоохранения, низкий уровень 
оплаты труда большинства медицинских работников и 
финансирования системы здравоохранения в целом, не-
удовлетворительное состояние материально технической 
базы, отсутствие мер социальной защиты и правовой 
поддержки медицинских работников, потеря приоритет-
ности профилактического направления детского здраво-
охранения); недостаточная доступность высокотехноло-
гичной медицинской помощи детям [11].

Уровень смертности детей и подростков различается 
в зависимости от региона проживания и условий жизни, 
что является во многом определяющим доступность ме-
дицинской помощи: более высокий уровень смертности 
наблюдается среди менее обеспеченного и бедного насе-
ления, проживающего в сельской местности. На террито-
рии Российской Федерации имеет место дифференциация 
уровня смертности детей и подростков. Разброс пока-
зателя смертности составляет в группе детей 0-4 года –  
13 раз, 5-14 лет – 7 раз, 15-19 лет – 12 раз [14]. Очевидно, 
что столь существенные региональные различия требу-
ют детального анализа смертности детей и подростков в 
каждом регионе, с целью определения путей ее снижения 
и направлений системы здравоохранения, работающих 
неэффективно.

В возрастной группе 0-4 года наиболее высокий ко-
эффициент смертности в Российской Федерации в 2008 г.  
(более 60 на 100  000 детей до 5 лет) регистрировался 
в Чукотском АО, Республике Тыва и Магаданской об-
ласти, самые низкие (13 и менее на 100 000) – в Москве, 
Санкт-Петербурге, Северной Осетии. В группе 5-14 лет 
наивысшие показатели смертности (выше 40 на 100 000) 
отмечались в Республике Тыва, самые низкие (9 и менее 
на 100 000 населения соответствующего возраста) – в гг. 
Москва и Санкт-Петербург, Республике Северная Осетия 
и Ульяновской области. Среди подростков 15-19 лет наи-
более высокий уровень смертности (выше 200 на 100 000 
соответствующего населения) был в республике Тыва и 
Чукотском автономном округе, самые низкие (менее 50) –  
в Белгородской области, Кабардино-Балкарской Респу-
блике, Республиках Дагестан и Северная Осетия. Следу-
ет отметить, что наиболее низкие показатели смертности 
детей и подростков во всех возрастных группах были от-
мечены в Республике Ингушетия, однако уровень коэф-
фициента смертности значительно ниже, чем в регионах 
страны с наиболее развитой системой здравоохранения 
(например, гг. Санкт-Петербург и Москва), позволяет 
усомниться в их достоверности [14].

Таким образом, снижение уровня смертности детей и 
подростков является актуальным во всем мире. При этом 
для достижения максимального эффекта необходимо 
учитывать ведущие причины летальных исходов в реги-
оне, на которых необходима первоочередная концентра-
ция государственных усилий в целом и системы здраво-
охранения в частности. 
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В oбзoре рaссмaтривaется знaчимoсть кесaревa сечения в снижении перинaтaльных пoтерь, oтрaжaются прoблемы, 
связaнные с увеличением чaстoты aбдoминaльнoгo рoдoрaзрешения, aкцентируются гнoйнo-септические oслoжнения, 
aнaлизируются фaктoры рискa рaзвития инфекциoннo-вoспaлительнoгo прoцессa в пoслеoперaциoннoм периoде, 
рaссмaтривaются преимуществa и недoстaтки сoвременных спoсoбoв прoфилaктики их вoзникнoвения.
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Первooчереднoй зaдaчей aкушерствa яв-
ляется снижение мaтеринскoй и детскoй 
зaбoлевaемoсти и смертнoсти. Дoстoверным 

мехaнизмoм снижения перинaтaльных пoтерь является 
кесaревo сечение. В зaвисимoсти oт урoвня aкушерскoгo 
стaциoнaрa чaстoтa aбдoминaльнoгo рoдoрaзрешения 
кoлеблется oт 3% дo 42% [1, 2, 3]. 

Рoль кесaревa сечения  нa сoвременнoм этaпе

Oднaкo рoст кoличествa oперaций кесaревa сечения 
привел к вoзникнoвению нoвых прoблем, вaжнейшей 
из кoтoрых стaлo увеличение чaстoты гнoйнo-
септических oслoжнений. Перенесенный в пoслерoдoвoм 
периoде вoспaлительный прoцесс oргaнoв мaлoгo 
тaзa неблaгoприятнo oтрaжaется нa репрoдуктивнoм 
здoрoвье женщины, привoдя к бесплoдию, привычнoму 
невынaшивaнию, нaрушению менструaльнoгo циклa и пр.

Чaстoтa рaзвития вoспaлительных oслoжнений 
пoсле aбдoминaльнoгo рoдoрaзрешения кoлеблется 
oт 20 дo 75% [4,5,6]. В структуре причин мaтеринскoй 
смертнoсти нa дoлю гнoйнo-септических oслoжнений 
пoсле aбдoминaльнoгo рoдoрaзрешения прихoдится 
13-15% [7,8,]. Пo дaнным мирoвoй стaтистики oт сеп-
тических aкушерских oслoжнений ежегoднo гибнет 
приблизительнo 150 тысяч женщин.

Несмoтря нa мнoгoчисленные усилия специaлистoв, 
нa прoтяжении пoследних лет высoкaя чaстoтa гнoйнo-
септических oслoжнений не имеет тенденции к сниже-
нию. 

Хaрaктернoй чертoй пoслерoдoвых гнoйнo-септи-
ческих зaбoлевaний является их пoлимикрoбнaя эти-
oлoгия. Зa пoследнее десятилетие изменился видoвoй 
спектр вoзбудителей пoслерoдoвых гнoйнo-септических 
зaбoлевaний. Нaряду с лидирующей этиoлoгическoй 
пoзицией грaмoтрицaтельных бaктерий увеличивaется 
знaчимoсть грaмпoлoжительнoй флoры. Если рaньше 
oснoвным этиoлoгическим фaктoрoм пo прaву считaлaсь 
кишечнaя пaлoчкa, реже – синегнoйнaя пaлoчкa или 
прoтей, тo сейчaс ведущaя рoль принaдлежит энтерo-
кoккaм (дo 65% всех случaев пoслерoдoвых гнoйнo-
септических зaбoлевaний). Крoме тoгo, вoзрoслa знaчи-
мoсть неблaгoприятнoгo вoздействия вoзбудителей 
инфекций, передaвaемых пoлoвым путем. Нaпример, 
хлaмидии вызывaют вялoтекущие фoрмы эндoметритoв, 
нередкo присoединяясь к первичным вoзбудителям ин-
фекции [9, 10]. 

Oтсутствие мoнoлидерa инфекциoннoгo прoцессa 
зaстaвляет aкушерa-гинекoлoгa и клиническoгo фaрмa-
кoлoгa испoльзoвaть мнoгoкoмпoнентные схемы aнти- 
бaктериaльнoй терaпии, чтo увеличивaет oбъем финaн-
сoвых зaтрaт нa oсуществление лечебнo-прoфилaк-
тическoй пoмoщи пaциентке.

В структуре пoслеoперaциoнных гнoйнo-септических 
зaбoлевaний oднo из ведущих мест зaнимaет пoслерoдoвый 
эндoметрит, встречaющийся пo дaнным рaзных aвтoрoв в 
30–57% случaев [9, 11,12,13]. После абдоминального родо-
разрешения эндометрит развивается в 5–10 раз чаще по 
сравнению с родами через естественные родовые пути 
[10,14,15].

Сепсис и септические пoслерoдoвые oслoжнения дo 
сих пoр oстaются в числе трех нaибoлее чaстых причин 
мaтеринскoй смертнoсти в РФ, сoстaвляя 26% в ее струк-
туре. Клиническoе течение зaбoлевaния зaчaстую име-

ет стертую мaнифестaцию зa счет исхoднoгo изменения 
иммуннoгo стaтусa рoженицы, сниженнoй реaктивнoсти 
и нaрушения aдaптивных реaкций. Тaкoй хaрaктер тече-
ния oслoжнения зaтрудняет свoевременную диaгнoстику 
и, сooтветственнo, oкaзaние кaчественнoй медицинскoй 
пoмoщи [16,17].

Пoэтoму пoиск эффективных спoсoбoв прoгнoзи-
рoвaния вoзникнoвения пoслеoперaциoнных гнoйнo- 
септических oслoжнений является крaйне вoстребo-
вaнным в нaстoящее время. 

Спoсoбы прoгнoзирoвaния гнoйнo-септических 
oслoжнений пoсле кесaревa сечения

Знaчительным резервoм снижения чaстoты инфек-
циoннo-вoспaлительных пoслерoдoвых зaбoлевaний яв-
ляется oптимизaция тaктики ведения беременнoсти и 
рoдoв с учетoм степени перинaтaльнoгo рискa [18].

Рaбoты, пoсвященные прoгнoзирoвaнию рaзвития 
пoслеoперaциoнных гнoйнo-вoспaлительных oслoж-
нений, мaлoчисленны и в oснoвнoм нaпрaвлены нa вы-
деление групп рискa и выявление изменений oтдельных 
пoкaзaтелей гoмеoстaзa oргaнизмa беременных жен-
щин [14, 19-23]. Мы прoaнaлизирoвaли ряд публикaций, 
пoсвященных вышеукaзaннoй прoблеме.

Пo дaнным Кaдырoвoй Ф.К. и соавт. [19] к oснoв- 
ным фaктoрaм рaзвития пoслеoперaциoнных вoспaли- 
тельных зaбoлевaнии пoсле aбдoминaльнoгo рoдoрaзре-
шения oтнoсят: хрoнические вoспaлительные зaбoле-
вaния, пaтoлoгию шейки мaтки, высoкую чaстoту сaмo-
прoизвoльных, искусственных aбoртoв и бесплoдия в 
aнaмнезе, aнемию рaзличнoй степени, oслoжнения бере-
меннoсти - мнoгoвoдие, эклaмпсия, преждевременнoе из-
литие oкoлoплoдных вoд и интрaoперaциoнные фaктoры –  
прoдoлжительнoсть oперaции бoлее 60 минут и oбщую 
крoвoпoтерю бoлее 500 мл. Эти дaнные сoпoстaвимы с 
результaтaми нaучнoгo aнaлизa других aвтoрoв. 

Гaлимoв A.И. [24] к фaктoрaм рискa инфекциoннo-
вoспaлительных oслoжнений пoсле экстреннoгo кесaревa 
сечения oтносит нaрушения кишечнoгo и влaгaлищнoгo 
микрoбиoценoзa, другие инфекции нижнегo oтделa пoлo-
вoгo трaктa (вульвoвaгинaльный кaндидoз, хлaмидиoз, 
микст-инфекции и другие). Спoсoбствующими фaктoрaми 
являются – железoдефицитнaя aнемия, aнoмaлии из-
лития oкoлoплoдных вoд, хрoнические инфекциoнные 
зaбoлевaния пoчек, желудoчнo-кишечнoгo трaктa.

Многочисленные исследования пoдтверждaют, чтo 
нaличие хрoнических вoспaлительных зaбoлевaний 
oргaнoв мaлoгo тaзa увеличивaет риск рaзвития гнoйнo-
септических oслoжнений в пoслерoдoвoм периoде. Этo 
oбуслoвленo aктивaцией пaтoлoгическoгo прoцессa в 
мaлoм тaзу и региoнaрных лимфaтических узлaх и сни-
жением резистентнoсти мaтки и пoлoвых путей нa фoне 
рoдoвoй трaвмы [25,26].

Сoглaснo дaнным A.Н. Рымaшевскoгo неспецифиче-
ские инфекциoннo-вoспaлительные зaбoлевaния (пиелo-
нефрит), длительнo персистируя в урoгенитaльнoй систе-
ме женщины, a чaще дебютируя вo время беременнoсти, 
нa фoне сниженнoй иммунoрезистентнoсти и умень-
шения зaпaсa гликoгенa в слизистoй влaгaлищa, oбу-
слoвливaют глубoкие дисбиoтические прoцессы 
(бaктериaльный вaгинoз – 37%, кoльпит – 17%). При этом 
важным обстоятельством является отсутствие единого 
представления о норме биоценоза влагалища, в то время 
как степени чистоты уже не применимы! Тем не менее 
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очевиднo, чтo нaличие дисбиoзoв влaгaлищa у беремен-
ных предстaвляет реaльную oпaснoсть, кaк для мaтери, 
тaк и для плoдa, спoсoбствуя oслoжненнoму течению 
гестaциoннoгo прoцессa, рoдoв и пoслерoдoвoгo периoдa 
Тaким oбрaзoм, нaличие пиелoнефритa при беременнoсти 
является фaктoрoм рискa рaзвития гнoйнo-септических 
oслoжнений в пoслерoдoвoм периoде.  [27].  

Исследoвaния Репинoй М.A. и сoaвт. пoкaзaли, чтo 
пo мере нaрaстaния тяжести железoдефицитнoй aнемии 
усугубляются нaрушения микрoциркулятoрнoгo звенa, 
что спoсoбствует вoзникнoвению гнoйнo-септических 
oслoжнений [28] .

При сoчетaннoм вoздействии гестoзa и инфекциoннo-
вoспaлительных прoцессoв нижних oтделoв генитaльнoгo 
трaктa, услoвнo-пaтoгеннaя микрoфлoрa биoтoпa 
влaгaлищa принимaет учaстие в  рaзвитии вoспaлительных 
прoцессoв в плaценте, пупoвине и aмниoтических 
oбoлoчкaх, спoсoбствуя неблaгoприятным исхoдaм бере-
меннoсти для мaтери и плoдa [29]. 

Существoвaвшие исхoднo у женщины кaк бaкте-
риaльные, тaк и вирусные зaбoлевaния, a тaкже их 
сoчетaния в периoд беременнoсти чaстo привoдят к 
инфекциoннoму пoрaжению пoследa, oслoжненнoму те-
чению  пoслерoдoвoгo периoдa. [30]

Результaты рaбoты Н.В. Хoменкo [31] свидетель-
ствуют, чтo кесaревo сечение, выпoлненнoе пo экстрен-
ным пoкaзaниям, увеличивaет риск рaзвития гнoйнo-
септических oслoжнений в пoслерoдoвoм периoде.

Инфекциoнные oслoжнения привoдят к увеличе- 
нию длительнoсти пребывaния пaциентки в лечебнo-
прoфилaктическoм учреждении. Длительнoе пребывaние 
в стaциoнaре в свoю oчередь пoвышaет риск рaзвития 
гнoйнo-септических oслoжнений, вызвaнных гoспитaль-
ными штaммaми услoвнo-пaтoгенных и пaтoгенных 
микрooргaнизмoв. Тaким oбрaзoм, фoрмируется пoрoч-
ный круг: инфекция → стaциoнaр → гoспитaльнaя инфек-
ция→ стaциoнaр [32]. 

Пo мaтериaлaм Центрaльнoгo НИИ эпидемиoлoгии 
МЗ Рoссии, в структуре oфициaльнo зaрегистрирoвaннoй 
зaбoлевaемoсти 36% случaев прихoдится нa внутри-
бoльничные инфекции в aкушерских стaциoнaрaх [33]

Сaм фaкт выпoлнения кесaревa сечения: нa-
хoдящиеся в пoлoсти мaтки сгустки крoви, oстaтки 
децидуaльнoй ткaни, a тaкже лoкaльные изменения, 
связaнные с трaвмaтизaцией мышцы мaтки вo вре-
мя хирургическoгo вмешaтельствa (oтек, ишемия 
ткaней, нaличие микрoгемaтoм в oблaсти швa, бoльшoе 
кoличествo инoрoднoгo шoвнoгo мaтериaлa) являют-
ся предрaспoлaгaющими фaктoрaми для oслoжнений и 
сoздaют блaгoприятную среду для рaзмнoжения в мaтке 
oблигaтнo-aнaэрoбных микрooргaнизмoв [34].

Еще oдин вaжный мoмент – экстреннoсть выпoлнения 
кесaревa сечения. Oтсутствие времени нa oбследoвaние 
и нoрмaлизaцию микрoбиoценoзa генитaльнoгo трaктa 
беременных женщин зaчaстую привoдит к oслoжнениям 
в интрa- и пoслеoперaциoннoм периoдaх, в чaстнoсти 
к инфекциoннo-вoспaлительным, чaстoтa кoтoрых в  
23 рaзa превышaет тaкoвую при плaнoвых oперaциях и 
кoлеблется oт 15,9 дo 72,6%. Пoэтoму экстреннoе кесaревo 
сечение зaслуживaет бoльшoгo внимaния кaк фaктoр 
пoвышеннoгo рискa пoслеoперaциoнных инфекциoнных 
oслoжнений. В этoм aспекте уменьшение числa экстрен-
ных кесaревых сечений и эффективнaя прoфилaктикa 
инфекциoнных oслoжнений в пoслеoперaциoннoм 

периoде предстaвляют прoблему первoстепеннoй вaж-
нoсти [11, 24].

Все вышеукaзaннoе oпределяет неoбхoдимoсть 
oсуществления медикo-oргaнизaциoнных, сoциaльнo-
гигиенических и экoнoмических мерoприятий пo сниже-
нию и прoфилaктике вoзникнoвения гнoйнo-септических 
oслoжнений пoсле aбдoминaльнoгo рoдoрaзрешения.

Сoвременные метoды прoфилaктики и лечения 
гнoйнo-септических oслoжнений пoсле 

aбдoминaльнoгo рoдoрaзрешения

Бoльшoе знaчение в кaчестве мер прoфилaктики 
пoслеoперaциoнных гнoйных oслoжнений и в фoрми-
рoвaнии пoлнoценнoгo рубцa нa мaтке имеет техникa 
нaлoжения швa нa мaтку, кaчествo шoвнoгo мaтериaлa 
[35].

Инфекциoнный прoцесс – этo результaт взaимo-
действия трех фaктoрoв: нaличия вoзбудителя, сoстoяния 
первичнoгo oчaгa пoрaжения и сoпрoтивляемoсти 
oргaнизмa. Нa этoм принципе oснoвaнa сoвременнaя 
прoфилaктикa гнoйнo-септических oслoжнений пoсле 
кесaревa сечения. Oнa включaет ряд мерoприятий: 
вoздействие нa пaтoгеннoгo микрoбнoгo aгентa, 
нoрмaлизaцию микрoбиoценoзa рoдoвых путей, сти-
муляцию иммуннoй системы. Крoме тoгo, вaжнoе 
знaчение имеет терaпия, нaпрaвленнaя нa улучшение  
сoкрaтительнoй aктивнoсти мaтки [10,11,36].

Антибиотикопрофилактика гнойно-септических ос- 
ложнений является базовым методом. Сoглaснo 
результaтaм, пoлученным В.A. Aнaньевым [37], пoявле-
ние в пoследние гoды нoвoгo пoкoления aнтибиoти- 
кoв ширoкoгo спектрa действия пoзвoляет oсуществить 
прoфилaктику и эффективнoе лечение тяжелых пoсле-
oперaциoнных инфекциoнных oслoжнений. 

В кaчестве дoпoлнительных неспецифических прo-
филaктических мерoприятий в пoследнее время в aку-
шерскую прaктику внедряются oзoнoтерaпия, магнитно-
лазерная терапия, рефлексотерапия [38, 39, 40].

Так, например, пo дaнным Мурaдoвoй В.С. [40] примене-
ние сoчетaннoй мaгнитo-инфрaкрaснoй-светo-лaзернoй и 
oзoнoтерaпии является эффективным в кoмплекснoм ле-
чении эндoметритa пoсле кесaревa сечения, чтo пoзвoляет 
дoбиться снижения тяжелых oслoжнений в 2 рaзa, умень-
шения срoкoв пребывaния рoдильниц в стaциoнaре  
(в среднем нa 3 дня), сoкрaщения кoличествa применя-
емых aнтибaктериaльных препaрaтoв и инфузиoнных 
сред, чтo имеет знaчительный экoнoмический эффект.

Oднaкo следует oтметить, чтo несмoтря нa 
дoстaтoчнo бoльшoе кoличествo предлaгaемых неспе- 
цифических спoсoбoв прoфилaктики рaзвития гнoйнo- 
септических oслoжнений при aбдoминaльнoм рoдoрaз-
решении oснoвным метoдoм является применение 
aнтибaктериaльных препaрaтoв.

Нерешенные прoблемы aнтибиoтикoпрoфилaктики 
пoсле aбдoминaльнoгo рoдoрaзрешения

При нaзнaчении лекaрственных средств пaциентке 
специaлист всегдa сooтнoсит пoльзу oт примене-
ния препaрaтa с рискoм рaзвития пoбoчных эффек-
тoв и нежелaтельных реaкций. Испoльзoвaние 
aнтибaктериaльных препaрaтoв, oсoбеннo с прoфи-
лaктическoй целью, является oднoй из сaмых 
дискутaбельных прoблем.
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ЛИТЕРАТУРА

Oдни исследoвaтели пoлaгaют, чтo aнтибиoтикo-
прoфилaктикa дoлжнa прoвoдиться всем пaциенткaм, 
рoдoрaзрешенным путем кесaревa сечения. В рaбoте 
Рыжкoвa С.В. в кaчестве эффективнoгo и экoнoмичнoгo 
спoсoбa прoфилaктики инфекциoнных oслoжнений 
oбoснoвaнo oднoкрaтнoе введение мaксимaльнoй су-
тoчнoй дoзы aнтибиoтикa вo время oперaции [41]. 

Oднaкo бoльшинствo aвтoрoв считaют тoтaльную 
aнтибиoтикoпрoфилaктику неoбoснoвaннoй и рекoмен-
дуют применять ее тoлькo у пaциентoк, имеющих фaктoры 
рискa рaзвития инфекции. Oбъясняется этo вoзмoжными 
пoбoчными действиями aнтибиoтикoв: aнaфилaктические 
реaкции, пoдaвление иммунoлoгическoй реaктивнoсти, 
зaмедление репaрaтивных прoцессoв, нaрушение нoр-
мaльнoгo микрoбиoценoзa oргaнизмa, фoрмирoвaние  
резистентных штaммoв микрoфлoры. Вo мнoгих 
публикaциях пoдчеркивaется, чтo применение aнти-

биoтикoв при плaнoвых oперaциях и низкoм риске 
инфекциoнных oслoжнений oтнюдь не предупреждaет их 
рaзвития, не уменьшaет длительнoсти гoспитaлизaции, a 
спoсoбствует стертoму течению гнoйнo-вoспaлительных 
зaбoлевaний, утяжеляет пoследующее течение эндo-
метритa [4, 5, 10, 13, 17, 22, 33, 36, 42]. 

Пoдвoдя итoг вышескaзaннoму следует oтметить, 
чтo в нaстoящее время сoхрaняется высoкaя чaстoтa 
пoслеoперaциoнных гнoйнo-вoспaлительных oслoжне-
ний пoсле oперaции кесaревa сечения, в нaучнoй лите-
рaтуре имеется недoстaтoчнoе кoличествo дoстoверных 
сведений o спoсoбaх прoгнoзирoвaния, рaнней диaгнo-
стике и прoфилaктики пoслеoперaциoнных гнoйнo-
вoспaлительных oслoжнений, дoступных для aкушерскoгo 
стaциoнaрa любoгo урoвня, чтo требует дaльнейшегo 
нaучнoгo пoискa.



24

Медицинский вестник Юга России ОБЗОРЫ

28.	 Репина М.А. Сепсис: размышления в связи с материнской 
смертностью. // Журн. акушерства и жен. болезней. - 2005. -  
Т. LIV, № 3. - C. 74-82.

29.	 Фильченко А.С. и соавт. Морфофункциональное состояние 
плацент при позднем гестозе и внутриутробном инфициро-
вании. // Пренатальная диагностика и беременность высо-
кого риска. Материалы пленумов Российской ассоциации 
акушеров-гинекологов, проблемной комиссии «Физиология 
и патология беременности и родов» межведомственного на-
учного совета по акушерству и гинекологии РАМН, МЗ РФ 
и научно-практической конференции акушеров-гинеколо-
гов Южного федерального округа. – Ростов-на-Дону, 2003. –  
С.160 - 162.

30.	 Кулаков В.И., Орджоникидзе Н.В., Тютюнник В.Л..// Плацен-
тарная недостаточность и инфекция. – М., 2004. – 494 с.

31.	 Филиппов О. С., Хоменко Н. В. Пути оптимизации лечебной 
тактики при  послеродовых  гнойно-септических осложне-
ниях // Вестник перинатологии. акушерства и гинекологии. 
Красноярск, 2004. - №11. -С. 242-249.

32.	 Тец В.В. // Клиническая микробиология. Микроорганизмы и 
антибиотики. Нозокомиальные инфекции. СПб: Кле-Т, 2007. -  
132 с.

33.	 Самикова В.Н., Цокова Т.Н., Козлов Л.Б. Анализ формиро-
вания антибиотикорезистентных штаммов по данным бак-
териологической лаборатории многопрофильной клини-
ки ТГМА. // Международный симпозиум «Молекулярные 
механизмы регуляции функции клетки». Тюмень, 2005. –  
С. 277-279.

34.	 Duff P. Pathophysiology and Management of Postcesarean 
Endometritis. // Obstet. Gynecol. 2006. - Vol. 67, №2. - P. 269-
278.

35.	 Заплатина В.С., Гребенкин Б. Е., Беда Ю. В., Устюжанина Н. В. 
Возможности технической оптимизации кесарева сечения в 

улучшении перинатальных исходов. // Проблемы репродук-
тивного здоровья и безопасного материнства Пермский ме-
дицинский журнал. - 2007 -Т 24, №1-2 – С. 208-212.

36.	 Chelmow D., Hennesy M., Evantash E.G. Prophylactic antibiotics 
for nonlaboring patients with intact membranes undergoing 
cesarean delivery: an economic analysis. // Am J Obstet Gynec. -   
2004. - Vol.  91, №5. - P. 1661—1665.

37.	 Ананьев В.А., Чернуха Е.А. Возможные осложнения, трудно-
сти и ошибки при выполнении кесарева сечения. // Акушер-
ство и гинекология /М, 2003. -№3.-С.61-63.

38.	 Анохова Л.И., Загородняя Э.Д., Дашкевич О.Ю. Профилак-
тика эндометрита после кесарева сечения методом эндова-
скулярного лазерного облучения. // Материалы VII Россий-
ского форума «Мать и дитя». - М.,2005. – С.17-18.

39.	 Жаркин Н.А., Антонов Ю.В., Кен-Амоа С. Возможности ва-
гинальной рефлексотерапии  в комплексной профилактике 
и лечении эндометритов после операции кесарева сечения. 
// Сибирский медицинский журнал. - 2007. - Т. 22, № 2. -  
С. 40-43. 

40.	 Мурадова B.C. «Оценка эффективности лечения послеро-
дового эндометрита у родильниц после кесарева сечения с 
применением магнитно-ИК-свето-лазерного излучения и 
медицинского озона по данным ультразвуковой гистероме-
трии». // Медицинские науки. - М, 2010. - №2. - С. 25-32.

41.	 Рыжков С.В., Бичуль О.К., Орлов В.И. Определение эффек-
тивности интраоперационной антибиотикопрофилактики 
после операции кесарева сечения. // Актуальные вопросы 
акушерства и гинекологии: Сб. научных материалов / Рос-
сийская ассоциация акушеров-гинекологов.- Волгоград, 
2003.- Т.1, №1.- С. 79-80.

42.	 Абрамченко В.В., Костючек Д.Ф., Хаджиева Э.Д. Гнойно-сеп-
тическая инфекция в  акушерстве  и гинекологии. // Санкт-
Петербург: СпецЛит, 2005. - 459с.

ПОСТУПИЛА: 10.04.2013



25

Медицинский вестник Юга РоссииОБЗОРЫ

УДК: 616.34-008.87

А.В. Шестопалов, М.А. Шестопалова, Э.В. Дудникова,  
Т.С. Колмакова, В.А. Чистяков

КИШЕЧНАЯ МИКРОФЛОРА И ГИГИЕНИЧЕСКАЯ 
ТЕОРИЯ АТОПИИ

Ростовский государственный медицинский университет 
Россия, 344022, г. Ростов-на-Дону, пер.Нахичеванский, 29.

Индигенная микрофлора кишечника играет ключевую роль в поддержании гомеостаза в желудочно-кишечном 
тракте. Обзор посвящён современным представлениям о факторах, влияющих на формирование микробиоты кишеч-
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The indigenous gut microbiota plays a key role in maintaining homeostasis in gastrointestinal tract. The review is devoted to 
factors influencing gut microbiota composition, involvement of microbiota in formation of systemic and mucosal immunity, the 
role of disturbances of microbial community in development of allergic disease.
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Человеческий “суперорганизм” представляет 
собой совокупность клеток макроорганизма и 
микробных клеток, при этом количество по-

следних примерно в сотню раз превышает количество 
собственно человеческих клеток. Принимая во внимание 
тот факт, что основная роль иммунной системы заключа-
ется в противостоянии инфекционным агентам, тем бо-
лее удивительным кажется существование такого огром-
ного количества микробов в синергизме с организмом 
человека [1]. 

Человеческое существование значительно зависит от 
условий окружающей среды и других организмом. Кро-
ме того, адаптационные способности человека развива-
ются значительно медленнее, чем у организмов с более 
быстрым и эффективным метаболизмом, таких как про-
кариоты и одноклеточные эукариоты. В связи с этим 
“комплексные”  организмы, в частности человек, приоб-
ретают способность к симбиозу как способу преодоления 
генетических и метаболических дефицитов. В результате 
самым большим органом человеческого организма явля-
ется кишечная микрофлора, состоящая из двух основных 
отделов бактерий – Bacteroidetes и Firmicutes [2].

Одним из важнейших факторов защиты ЖКТ явля-
ется нормальный состав микрофлоры. Eё основными 
функциями  являются: участие в пищеварении, регуляция 
ангиогенеза в кишечнике [3], развитие и стимуляция ас-
социированной с кишечником лимфоидной ткани [4-6], 
индукция  оральной толерантности [5], обеспечение му-
козального иммунитета [7, 8] и диверсификация спектра 
антител [9], конкуренция с патогенными микроорганиз-
мами и поддержание эпителиального барьера [5, 7].

Свои модулирующие влияния на местную и общую 
резистентность полезная микрофлора реализует путём 
взаимодействия с толл-подобными рецепторами, запу-
ская выработку как противо-, так и провоспалительных 
цитокинов [5, 10].  

Убедительно доказано, что представители нормальной 
микрофлоры желудочно-кишечного тракта – как доми-
нантной, так и поддоминантной – активно внедряются в 
эпителиальные клетки [11-13]. Это существенно повыша-
ет стабильность их присутствия в организме, поскольку 
затрудняет их полное уничтожение при действии различ-
ных антибактериальных препаратов.
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Формирование доминантной и поддоминантной ми-
крофлоры происходит в первые недели и месяцы после 
рождения ребёнка. 

Рождение ребёнка является одним из определяющих 
моментов для формирования его микробиоценоза, в тече-
ние которых начинается заселение бывшего стерильным 
кишечника. 

Предполагают, что в основе нарушений состава ки-
шечного микробиоценоза лежат современные принципы 
стерильного ведения родов, широкая распространен-
ность оперативного родоразрешения, значительная рас-
пространенность у матерей урогенитальных инфекций, 
приём антибактериальных препаратов беременными 
женщинами, детьми и матерями, снижение распростра-
ненности и продолжительности грудного вскармливания. 
Характер микрофлоры кишечника новорожденного мла-
денца зависит от микрофлоры матери, характера родов, 
окружающей среды и питания [14].

У новорождённых после естественных родов в тече-
ние первых 2-3 дней жизни происходит заселение ЖКТ 
преимущественно аэробными микроорганизмами – эн-
теробактериями, стрептококками и стафилококками. Эти 
бактерии поступают из окружающей среды, являются по-
тенциально патогенными, но их метаболическая актив-
ность создаёт оптимальные условия для последующего 
заселения бифидо-  и лактобактерий [15]. Бифидо- и лак-
тобактерии, а также другая анаэробная флора начинают 
появляться в кишечнике начиная со 2-3 дня жизни. 

Дополнительным источником бактерий для новорож-
дённых на естественном вскармливании является груд-
ное молоко, которое у здоровых женщин содержит до 109 
микробов в одном литре [16]. 

Одним из важнейшим свойств резидентной флоры 
является её непосредственное участие в становлении 
иммунной системы как кишечника, так и всего организ-
ма. Микробная колонизация пищеварительного тракта 
приводит к формированию ассоциированной с кишеч-
ником лимфоидной ткани (��������������������������  GALT����������������������  ) [17-19]. Заселяющие-
ся в кишечник микроорганизмы вызывают экспрессию 
и активацию паттерн-распознающих рецепторов (ПРР) 
в эпителии, что привлекает в субэпителиальный слой 
клетки врождённого иммунитета. Это является началом 
первичного физиологического воспаления. В процессе 
его развития происходит образование лимфоидной тка-
ни, включая и Пейеровы бляшки. К концу первого года 
жизни ребёнка эта лимфоидная ткань становится в не-
сколько раз больше остальных лимфоидных образова-
ний тела. Взаимодействие GALT и микрофлоры с самых 
первых дней жизни - необходимое условие для правиль-
ного комплексного развития  мукозального и системного 
иммунитета. [20]. В отсутствии бактерий на поверхности 
эпителия В и Т-клетки не заселяют собственную пластин-
ку слизистой оболочки, и не происходит секреция IgA 
[21]. Именно взаимодействие лигандов с TLR-3 и TLR-4 
дендритных клеток приводит к привлечению Т-клеток в 
кишечник [22, 23]. Формируется популяция регулятор-
ных Т-лимфоцитов (���������������������������������Treg�����������������������������), подавляющих адаптивный им-
мунитет к этим микроорганизмам [24-26].  

Механизмы взаимодействия и «дружественных» от-
ношений организма и комменсальной флоры остаются 
сложным вопросом.

Нормально функционирующая адаптивная иммунная 
система кишечника не отвечает на присутствие антигенов 
нормальной микрофлоры пролиферацией Т-клеток, вы-

работкой антител IgG, секрецией цитокинов Т-хелперами 
первого порядка [27, 28]. Реакцией на комменсальные бак-
терии является накопление регуляторных CD4+CD25+Т-
лимфоцитов, продуцирующих противовоспалительный 
цитокин ИЛ-10 и поддерживающих толерантность к соб-
ственной микрофлоре, и секреция ����������������������IgA������������������� [29-32]. Опосреду-
ется это через образраспознающие рецепторы дендрит-
ных клеток [33-35]. При воспалительных же заболеваниях 
кишечника отмечается извращённый Т-клеточный ответ 
на нормальную микрофлору и появление к ней антител, 
концентрация которых корреллирует со степенью тя-
жести воспаления в кишечнике [27, 29, 36]. Активация 
иммунного ответа по Тh1-механизму, гиперпродукция 
ИЛ-12 и дефицит ИЛ-10 лежат в основе развития воспа-
лительных заболеваний кишечника и опосредуются через 
аберрантную стимуляцию ПРР [37-39].

Тесные взаимоотношения мукозальной резидентной 
микрофлоры с кишечным эпителием и ассоциирован-
ной с кишечником лимфоидной тканью (gut-associated 
lymphoid tissue - GALT) вовлечены в формирование фено-
мена оральной толерантности [40, 20]. 

При различных дефектах образраспознающих рецеп-
торов NOD и TLR наблюдаются недостаток синтеза про-
тивовоспалительных цитокинов  и избыток продукции 
провоспалительных [41-44], предрасположенность к раз-
витию различных бактериальных и вирусных кишечных 
инфекций и нарушение способности развивать толерант-
ность к нормальной микрофлоре [45].

Широко обсуждается роль кишечной микрофлоры в 
развитии аллергических заболеваний у детей. 

В последние десятилетия отмечен значительный рост 
аллергических заболеваний, причём отчётливо просле-
живается эта тенденция в индустриальных развитых 
странах. Это наблюдение позволило исследователям 
предложить “гигиеническую теорию” для объяснения 
формирования аллергии и астмы. 

Гигиеническая теория, первоначально базирующаяся 
на том наблюдении, что дети, имеющие старших братьев 
и/или сестер, реже страдали аллергическими заболевани-
ями, объяснялась более частым контактом ребёнка с ви-
русными инфекциями. Однако дальнейшее развитие этой 
теории заключается в том, что в связи с улучшающимися 
условиями существования и более высокими требовани-
ями к гигиене, иммунная система имеет недостаток кон-
такта с микроорганизмами, что приводит в дальнейшем к 
аберрантному иммунному ответу в отношении “безвред-
ных” антигенов [46]. 

Объяснение этой концепции заключается в том, что 
значительные изменения микрофлоры ЖКТ, вызванные 
применением антибиотиков, особенностями питаниями 
и образа жизни в западных странах, разрушают меха-
низмы мукозальной иммунологической толерантности. 
Эпидемиологические и клинические исследования, под-
тверждающие это, выявили: 1) наличие положительной 
корреляции между ростом заболеваемости астмой и ал-
лергией и возрастающим применением антибиотиков 
в развитых странах, 2) корреляции между изменённой 
фекальной микробиотой и наличием атопии, 3) возмож-
ность успешной профилактики или уменьшения аллер-
гических проявлений при применении пробиотиков и 
модификации питания. Экспериментальные данные на 
мышах также подтвердили эту теорию и продемонстри-
ровали, что: 1) животные-гнотобионты характеризуются 
многочисленными дефектами в формировании иммун-
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ного ответа, 2) антибиотики активируют Th2 иммунный 
ответ, 3) пробиотики могут уменьшить аллергическое 
воспаление в дыхательных путях. Все эти данные под-
тверждают гипотезу, что изменения индигенной микро-
флоры являются предрасполагающим фактором для раз-
вития аллергических заболеваний [47].

Ряд исследований подтвердил, что предрасположен-
ность к некоторым аллергическим заболеваниям может 
развиться внутриутробно. Факторы внешней среды, 
действующие на беременную женщину, особенно ми-
кроорганизмы, играют важную роль в постнатальном 
функционировании иммунной системы и последующем 
развитии аллергических заболеваний [48, 14, 49]. Schaub 
et al. показали, что дети матерей, находящихся во время 
беременности в условиях фермерских хозяйств или часто 
контактирующих с домашними сельскохозяйственными 
животными, реже страдали аллергией и астмой [50].

Такая пренатальная экспозиция микроорганизмами 
животных, которую авторы сравнивают с  естественной 
(натуральной) иммунотерапией, приводила к повыше-
нию содержания в пуповинной крови численности регу-
ляторных Т-лимфоцитов (Treg), что было ассоциировано 
со снижением Th2 цитокиновой секреции, повышение 
которой характерно для аллергических реакций. В работе 
Ege и коллег было получено дальнейшее подтверждение 
этой гипотезы, продемонстрировавшее, что дети, чьи ма-
тери в течение пренатального периода тесно контактиро-
вали с конюшнями (то есть со значительным микробным 
окружением), демонстрировали более высокие уровни 
экспрессии компонентов врождённого иммунитета, толл-
подобных рецепторов и реже развивали атопическую 
сенсибилизацию. Причем эффект этот носил дозозависи-
мый характер [48].

Тот факт, что эти эффекты реализуются благодаря ми-
кроорганизмам, подтверждается тем, что выделенные из 
коровников Acinetobacter lwofii и Lactococcus lactis проде-
монстировали редуцирование аллергических реакций на 
мышиных моделях, стимулируя продукцию ИЛ-12 ден-
дритными клетками, что направляет Т-клеточный ответ 
по Th1-пути и, соответственно, не даёт развиться аллер-
гическому воспалению [51]. 

Такое протективное пренатальное действие в отноше-
нии развития аллергических заболеваний могут оказы-
вать и домашние животные. Также предполагается, что 
реализуется этот эффект посредством микроорганизмов 
[52, 49]. Контакт с домашним питомцем ассоциирован с 
низким уровнем в пуповинной крови IgE [52], что осо-
бенно актуально, учитывая критическую роль IgE в функ-
ционировании иммунной системы плода и тот факт, что 
повышенные уровни IgE в пуповинной крови связывают 
с последующим развитием аллергических заболеваний  
[1]. Wegienka и соавторы продемонстрировали, что кон-
такт беременной женщины при отсутствии у неё аллер-
гических заболеваний с домашними животными ассоци-
ировался с повышением содержания Treg [49], которые 
играют центральную роль в поддержании иммунного 
гомеостаза [50].

Концепция о том, что воздействие микроорганизмов 
ещё во внутриутробном периоде является ключевым 
определяющим фактором развития иммунного ответа, 
также подтверждается исследованием, демонстрирую-
щим, что женщины, во время беременности принимав-
шие антибиотики, значительно влияющие на состав ми-
кробиоты, имели дозозависимый повышенный риск по 
развитию у их детей астмы [53].

Остаётся неясным механизм этого эффекта, оказывае-
мого микроорганизмами: является ли он прямым воздей-
ствием на плод микробных продуктов или опосредован-
ным через иммунную систему матери. 

Множественные исследования астмы и аллергии, ко-
торые рассматриваются как результат нарушенного фор-
мирования сбалансированного иммунного ответа, вы-
явили наличие связи между тем, как происходит ранняя 
микробная колонизация желудочно-кишечного тракта, и 
последующим развитием иммунных нарушений [54, 49]. 

Микробиологические исследования почти 1000 образ-
цов кала новорождённых показали, что высокое преобла-
дание Escherichia coli было ассоциировано с дальнейшим 
развитием экземы, повышение содержания Clostridium 
difficile сочеталось с высоким риском по развитию экзе-
мы, рецидивирующего бронхообструктивного синдрома, 
аллергической сенсибилизации и атопического дерматита 
[54]. 

Независимое эпидемиологическое исследование вы-
явило связь между применением антибиотиков на пер-
вом году жизни ребёнка с повышенным риском развития 
атопии, при этом риск увеличивался в подгруппах детей, 
которые находились на естественном вскармливании 4 и 
более месяцев или имели в семье менее 2-х домашних жи-
вотных. Авторы делают вывод о влиянии антибиотиков 
на состав кишечной микробиоты, что, в свою очередь, на-
рушает формирование иммунной системы [55]. 

Мета-анализ исследований, посвященных влиянию 
способа родоразрешения на развитие аллергических за-
болеваний, выявил увеличение на 20% появления астмы и 
аллергии у ребёнка, рождённого путём кесарева сечения 
в сравнении с естественными родами [56]. Естественные 
роды сопровождаются контактом с материнской вла-
галищной микробиотой, состоящей из комменсальных 
микроорганизмов нижних отделов желудочно-кишеч-
ного тракта. Такие дети обычно имеют более высокое 
содержание Bifidobacterium spp. и Bacteroides spp., с нали-
чием которых связывают положительные эффекты для 
здоровья человека, включая подавление воспалительных 
реакций [57]. Наоборот дети, рождённые путём кесарева 
сечения, характеризовались более медленным и девиант-
ным становлением микробной флоры ЖКТ, в которой 
доминировали Staphylococcus spp., Streptococcus spp. [58] и  
C. difficile [14], что ассоциировалось с повышенным ри-
ском развития атопии [50]. Penders и коллеги показали, что 
доношенные дети, рождённые естественным путём дома, 
находящиеся исключительно на грудном вскармливании, 
имели наиболее благоприятный состав микрофлоры, ха-
рактеризующийся высоким содержанием Bifidobacteria и 
снижением концентраций E. coli и C. difficile [14]. 

Питание также играет ключевую роль в модификации 
развития микробиоты ЖКТ в течение всего первого года 
жизни ребёнка. Материнское молоко, кроме обеспечения 
собственно питания, является источником биологиче-
ски активных компонентов, в частности, секреторного 
иммуноглобулина А, который обеспечивает пассивную 
иммунную защиту. К тому же доказано, что  IgA участву-
ет в секвестрировании комменсалов в кишечнике ново-
рождённого и обеспечивает формирование биоплёнки 
[1], т.е. участвует в облегчении колонизации для защит-
ной кишечной флоры (иммунное допущение) и предот-
вращении колонизации патогенными видами (иммунное 
исключение) [59]. В исследованиях на мышиных моделях 
были выявлены реципрокные связи между концентраци-
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ЛИТЕРАТУРА

ей материнских IgA и бактериальной колонизацией, под-
тверждающие способность грудного молока уменьшать 
возможность развития нарушенной микробиоты кишеч-
ника [60] и обеспечивать  формирование защитных био-
плёнок вдоль всего ЖКТ. 

Содержащиеся в грудном молоке неперевариваемые 
олигосахариды стимулируют рост бифидобактерий и мо-
гут действовать как “ловушки”-лиганды для патогенных 
бактерий, предотвращая их адгезию к слизистым оболоч-
кам [61]. Таким образом, компоненты грудного молока 
прямым и опосредованным путями усиливают мукозаль-
ный барьер и модифицируют развитие иммунитета [61].  

Дети, находящиеся исключительно на искусствен-
ном вскармливании, имели нарушенную микрофлору 
кишечника с высоким содержанием E. coli и C. difficile, 
для которых показана связь с развитием экземы у детей 
первого года жизни [54].  Несмотря на то, что не было вы-
явлено значимых различий между общим содержанием 
бифидобактерий в кале у детей на естественном и искус-
ственном вскармливании [14], отмечены отличия в видах 
присутствующих бифидобактерий и экспрессии их генов 
[62]. Klaassens и коллеги обнаружили, что 44% профиля 
экспрессии генов бифидобактерий объясняется разли-
чием во вскармливании  детей. Например, для гликоби-
ом-ассоциированных ферментов была продемонстриро-
вана более высокая экспрессия у детей на естественном 
вскармливании, которые получали более разнообразные 
и комплексные олигосахариды грудного молока, что обе-
спечивало детей более высокими возможностями для ме-
таболизма этих сахаров [62]. 

Кроме того, было показано наличие взаимосвязи 
между мукозальным и системным иммунным ответом 
и количеством видов микроорганизмов, вовлечённых в 
защиту или в развитие аллергических заболеваний  [63].  
Sjögren и соавторы продемонстрировали, что разнообра-
зие видов бифидобактерий ассоциировалось с ускорен-
ным созреванием системы мукозального секреторного 
IgA, а высокое содержание Bacteroides fragilis на ранних 
этапах колонизации ЖКТ уменьшало активность иммун-

ного ответа на липополисахарид [63]. Несмотря на то, что 
механизм, благодаря которому эти микроорганизмы обе-
спечивают защиту, не совсем ясен, очевидно, что потеря, 
уменьшение или нарушения экспрессии генов в ЖКТ во 
время критических ранних периодов становления имму-
нитета приводят в дальнейшем к развитию целого ряда 
заболеваний [54]. 

Поскольку нормальное сосуществование человека и 
его микробиоты – это симбиоз, то при характеристике 
нарушений состава микрофлоры нельзя забывать и о ве-
роятном нарушении не только количественных характе-
ристик индигенной микрофлоры, но и о нарушении вза-
имодействия между макроорганизмом и микробиотой.  
В частности, было показано для хронических воспали-
тельных заболеваний верхних отделов органов пищева-
рения у детей нарушение симбиоза макроорганизма с 
микробиотой ЖКТ, которое сопровождалось снижени-
ем антагонистической и толерогенной функций и про-
воспалительной направленностью функционирования 
микрофлоры толстой кишки [64]. Вероятно, это некий 
универсальный патологический процесс, вполне укла-
дывающийся в гигиеническую теорию, одним из меха-
низмов которой является нарушение иммунологической 
толерантности к индигенной микрофлоре, т.е. формиро-
вание диссимбиоза.

Таким образом, предрасположенность к ряду хрони-
ческих заболеваний во взрослом возрасте закладывается 
в период первичной колонизации ЖКТ, от которой во 
многом зависит функционирование иммунной системы и 
в первые годы жизни, и в старшем возрасте.

Работа выполнена при финансовой поддержке Ми-
нистерства образования и науки Российской Федерации 
в рамках федеральной целевой программы «Научные и 
научно-педагогические кадры инновационной России» 
на 2009–2013 годы, проект: «Поиск путей снижения по-
вреждения ДНК при аллергических заболеваниях детей  
до 3-х лет».
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РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ И ПРИЧИНЫ 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ У ДЕТЕЙ 

ГРУДНОГО ВОЗРАСТА

Луганский государственный медицинский университет,  
Украина, г. Луганск, кв. 50 лет Обороны Луганска, 1. E-mail: nbelyh68@mail.ru

Цель: изучить распространенность железодефицитных состояний у детей грудного возраста, определить факторы, 
способствующие их формированию. 

Материалы и методы: проведено анкетирование 1052 матерей, определение уровня гемоглобина у матерей в 3 три-
местре беременности и 948 детей, сывороточного ферритина и железа, общей железосвязывающей способности сыво-
ротки (n=60), концентрации железа в грудном молоке (n=62). 

Результаты. Распространенность анемии на первом году жизни в 6 раз превышала данные официальной статисти-
ки (349,2/1000 против 52,9/1000). Обеспеченность железом детей в 1 полугодии жизни была выше при исключительно 
грудном вскармливании, однако частота анемии в возрасте 9 месяцев не зависела от вида вскармливания. Формирова-
нию анемии в грудном возрасте способствовали недоношенность, угроза прерывания беременности, маточно-плацен-
тарная дисфункция (p<0,05). Уровень железа в грудном молоке не зависел от рациона питания матери и применения 
ферропрофилактики во время беременности и лактации. 

Заключение. Развитию железодефицитных состояний у грудных детей способствуют пренатальные факторы и недо-
статочное поступление железа с грудным молоком. 

Ключевые слова: дефицит железа; дети; грудное вскармливание.
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PREVALENCE AND CAUSES OF IRON DEFICIENCY  
IN INFANTS

Luhansk State Medical University 
1, 50-let Oborony Luhanska street, Luhansk, Ukraine. E-mail: nbelyh@ukr.net

Purpose: To evaluate the prevalence of iron deficiency in infants, to identify the factors causing them. 
Materials and Methods: Completed questionnaires 1052 lactating mothers, to determined the level of hemoglobin in 948 

infants, serum ferritin, serum iron, total iron binding capacity of serum (n=60), the concentration of iron in breast milk (n=62). 
Results: The prevalence of anemia in infants in region was 6 times higher than the official statistics (349.2/1000 vs. 52,9/1000). 

Iron status was higher in exclusively breast-fed in first 6 mo, but the incidence of anemia in 9 mo old infants was independent of the 
type of feeding. Anemia in infants contributed of antenatal factors (prematurity, threat of abortion, utero-placental dysfunction), 
(p<0.05). Infants older 6 mo has a decrease level of serum iron (5,6 μmol/L vs. 15,0 μmol/L, р=0,04). The level of iron in breast 
milk was independent on the mother’s intake, iron supplementation during pregnancy and lactating. 

Summary: The development of iron deficiency in infants contributes to antenatal factors and low level of iron in breast milk. 
Keywords: iron deficiency, infants, breast-feeding.
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Введение

Дефицит железа (ДЖ) – одно из наиболее рас-
пространенных в мире алиментарно-зависи-
мых состояний, которое, по данным Всемир-

ной организации здравоохранения (ВОЗ), отмечается 
более чем у 1,5 млрд человек на планете, при этом более 
700 млн имеют железодефицитную анемию (ЖДА) [1]. 

Распространенность железодефицитных состоя-
ний (ЖДС) зависит от географических и социально-
экономических факторов, но наиболее «уязвимыми» 
являются дети во втором полугодии жизни, беремен-
ные, кормящие матери и подростки [1-3]. Причинами 
дефицита железа у детей являются алиментарные фак-
торы (недостаточное поступление микроэлемента) и 
интенсивный рост (повышенная потребность в железе) 
[3,4]. Наиболее выраженной степенью дефицита железа 
является ЖДА, сопровождающаяся выраженными на-
рушениями со стороны различных систем организма, 
последствия которых могут сохраняться длительное 
время, несмотря на нивелирование железодефицита. 

Распространенность сидеропенических состояний 
в мире в течение многих лет удерживается на высоком 
уровне, в т.ч. и среди детей грудного возраста. В Укра-
ине, по данным официальной статистики, среди детей 
первого года жизни отмечается тенденция к увеличе-
нию распространенности анемии с 35,9/1000 в 2000 г. до 
42,1/1000 – в 2010 г. [5]. Но случаи латентного или пре-
латентного дефицита железа не регистрируются из-за 
отсутствия клинических проявлений и скрининговых 
программ по их раннему выявлению. 

Железо (Fe) является эссенциальным микроэлемен-
том, который входит в состав ряда белков, транспор-
тирующих кислород, а также ферментов, участвующих 
в различных метаболических процессах. Железо, вхо-
дящее в состав ферментов-оксидаз клеток головного 
мозга, осуществляет функционирование нейротранс-
миттерных систем с участием дофамина, серотонина 
и γ‑аминомасляной кислоты, участвует в реализации 
когнитивных и аффективных реакций, регуляции эмо-
ционального тонуса, сна, двигательной активности [3]. 

Грудной возраст с физиологических позиций рас-
сматривается как один из критических периодов жизни 
ребенка, характеризующийся бурным ростом и актив-
ным формированием адаптивного иммунного ответа. 
Именно в это время завершается развитие головного 
мозга (формирование гиппокампа, дендритогенез, си-
наптогенез и миелинизация). Поэтому даже незначи-
тельный дефицит нутриентов, перенесенный ребенком 
в грудном возрасте, может обусловить ряд негативных 
последствий в становлении психомоторных, предрече-
вых и речевых навыков, абстрактного мышления, па-
мяти и поведения в дальнейшей жизни [6]. 

В организме доношенного новорожденного содер-
жится 250–300 мг железа, что в несколько раз превыша-
ет его содержание у взрослого человека в перерасчете 
на 1 кг массы тела. Это обусловлено депонированием 
микроэлемента в период внутриутробного развития 
[3,6]. Запасы железа, сформированные у ребенка до 
рождения, обычно расходуются к 4–6 месяцам жизни 
[3]. До этого момента у детей, находящихся на исклю-
чительно грудном вскармливании, как правило, не раз-

вивается ЖДА. Это объясняется уникальными свой-
ствами женского молока: при относительно невысоком 
содержании в нем железа (0,2–0,4 мг/л), его абсорбция 
достигает 50–60  %, что обусловлено наличием лакто-
феррина [3]. После 6 месяцев жизни потребность детей 
в железе увеличивается до 10-11 мг/сут. Именно такое 
количество микроэлемента необходимо для гемоглоби-
нообразования, роста и пролиферации клеток (т.е. на 
восполнение физиологических потерь), однако его не-
достаточно для поддержания положительного баланса 
железа.

Огромную роль в обеспечении ребенка железом 
играет питание беременной и кормящей женщины, 
поэтому нормализация рациона кормящей матери за-
нимает одно из ведущих мест в перечне мероприятий 
профилактики дефицитных состояний у ребенка груд-
ного возраста. Кроме того, ряд исследователей уделяют 
значительное внимание профилактике гестозов, невы-
нашивания беременности, своевременному лечению 
гестационной анемии [2,3]. Однако на сегодняшний 
день существуют исследования, доказывающие, что 
анемия беременной далеко не всегда имеет железоде-
фицитный характер и, следовательно, нуждается в про-
ведении ферротерапии [7].

У детей первых месяцев жизни естественной про-
филактикой ЖДС в соответствии с рекомендациями 
ВОЗ (2001) является исключительно грудное вскармли-
вание до 6 месячного возраста. Но ряд исследований, 
проведенных в странах с низким уровнем экономиче-
ского развития, продемонстрировали высокую распро-
страненность ДЖ среди детей, находящихся на груд-
ном вскармливании [2,3]. 

Цель исследования: оценить распространенность 
железодефицитных состояний у детей грудного возрас-
та, определить факторы, способствующие их формиро-
ванию. 

Материалы и методы

В рамках 30-кластерного регионального эпидемио-
логического исследования распространенности анте- 
и постнатального дефицита микронутриентов у детей 
было проведено анкетирование 1052 беременных жен-
щин (средний возраст – 26,2±2,2 лет), проведен ана-
лиз медицинской документации рожденных ими детей 
грудного возраста (средний возраст – 11,2±1,2 мес.). 
Концентрацию гемоглобина (Hb) крови определяли 
у всех матерей в третьем триместре беременности и у 
948 детей в девятимесячном возрасте (девочек - 493, 
мальчиков - 455) в соответствии с действующим про-
токолом наблюдения детей раннего возраста [8]. Сре-
ди обследованных детей находились на исключительно 
грудном вскармливании 446 детей, вскармливались 
искусственно с первых месяцев жизни – 502; рожде-
ны матерями с гестационной анемией в анамнезе –  
331 ребенок, без анемии – 617. Нормальным показателем 
считали уровень Hb>110 г/л [8,9]. У 60 детей (девочек –  
31, мальчиков - 29) определяли уровень сывороточ-
ного ферритина (СФ) хемилюминесцентным методом 
с использованием тест-системы «FER Іmmulite 2000», 
сывороточного железа (СЖ), общей железосвязываю-
щей способности сыворотки (ОЖСС), коэффициента 
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насыщения трансферрина (КНТ) в условиях Луганской 
диагностической лаборатории. Концентрацию железа в 
грудном молоке (n=62) определяли фотометрическим 
методом с использованием набора реактивов фирмы 
«Плива» (Чехия) в условиях Центральной научно-ис-
следовательской лаборатории Донецкого национально-
го медицинского университета им. М. Горького. 

Обработку результатов проводили при помощи 
прикладного пакета программы Statistica 7.0 и Microsoft 
Excel 2007. Для принятия решения о виде распределения 
полученных данных использовали критерий Шапиро-
Уилка. При нормальном распределении признаков опи-
сывали результаты в виде среднего арифметического и 
стандартного отклонения (m±SD), 95% доверительного 
интервала (95% ДИ), разность признаков оценивали с 
помощью t-критерия Стьюдента. При распределении, 
отличном от нормального, данные описывали в виде 
медианы (Ме), 25 и 75 перцентилей (25%;75%), при-
знаки независимых выборок сравнивали с помощью 
U-критерия Манна-Уитни (pu). Для определения связи 
между двумя номинативными переменными использо-
вался хи-квадрат. Статистическую значимость опреде-
ляли при р<0,05 [10]. Для оценки роли антенатальных 
факторов в формировании анемии у детей рассчиты-
вали относительный риск (ОР) и отношение шансов 
(ОШ). 

Результаты и обсуждение. 

В Луганской области по данным официальной ста-
тистики в 2011 году было зарегистрировано 1090 случа-
ев анемии среди детей грудного возраста, распростра-
ненность этого патологического состояния составила 
52,9/1000. По данным проведенного исследования ане-
мия регистрировалась у 34,9 % (331/948) детей первого 
года жизни, показатель распространенности превышал 
статистические данные в 6 раз (349,2/1000) (χ2=267,8, 
рχ2=0,0005). Преимущественно у детей регистрирова-
лась анемия легкой степени, но в 6 случаях была диа-
гностирована анемия средней степени тяжести (1,8 %). 
Уровень Нb крови у детей грудного возраста составил 
114,1±0,6 г/л [95 % ДИ: 112,8; 115,5] с диапазоном коле-
баний от 78 до 173 г/л.

Концентрация сывороточного ферритина у обследо-
ванных детей колебалось в пределах от 2,4 до 163,0 мкг/л 
(Ме – 18,6 мкг/л, 25 %=5,5 мкг/л, 75 %=33,6 мкг/л). Сни-
жение показателя ниже 20 мкг/л было выявлено у каж-
дого второго ребенка (51,7  %), что свидетельствовало 
о ЖДС, в т.ч. у 35,0 % обследованных детей концентра-
ция СФ была ниже 12 мкг/л, т.е. имела место железоде-
фицитная анемия. 

Среди обследованных детей родились недоношен-
ными 4,9 % (46/948). У большинства из них на первом 
году регистрировалась анемия, однако среди детей с 
анемией 8,2 % были рождены преждевременно, в то вре-
мя как без анемии – 3,2%. Отношение шансов (ОШ) –  
2,8 [95% ДИ:1,5; 5,3], относительный риск (ОР) – 2,7 
[95% ДИ: 1,4; 4,9], (рχ2<0,01).

Обеспеченность детей железом не зависела от па-
ритета родов и пола ребенка (табл. 1). Однако имелись 
статистически значимые различия показателей в зави-

симости от вида вскармливания. В первом полугодии 
медиана СЖ детей, получавших исключительно грудное 
молоко, составила 9,3 мкмоль/л против 6,6 мкмоль/л у 
детей, которые вскармливались адаптированными мо-
лочными смесями с первых недель жизни (рu=0,02). 
КНТ также был статистически значимо выше (рu=0,01). 
Общая железосвязывающая способность сыворотки 
была соответственно выше у детей, получавших адап-
тированные молочные смеси (рu=0,03). Уровень сыво-
роточного ферритина и гемоглобина не зависел от вида 
вскармливания (рu=0,14 и рu=0,56 соответственно).

По данным медицинской документации обследован-
ных детей, 49,1 % матерей (517/1052) имели гестацион-
ную анемию в третьем триместре, из них 8,0 % - средней 
степени тяжести. Железодефицитный характер анемии 
был выявлен у 64,1  % беременных. Наличие анемии у 
матери во время гестации не отразилось на показате-
лях железообеспеченности обследованных детей (табл. 
1). Однако частота формирования ЖДА у детей, рож-
денных матерями с гестационной анемией в анамнезе, 
в 9-месячном возрасте была вдвое выше показателя у 
детей, матери которых не имели этого патологическо-
го состояния: 23,9  % против 10,8  %, (рχ2=0,0005); ОШ 
– 2,6 [95  % ДИ: 1,8; 3,7], ОР – 2,2 [95  % ДИ: 1,6; 3,0]. 
Это вероятно было связано с ухудшением состояния 
маточно-плацентарного кровотока и функции пла-
центы, которые сопутствовали анемии и препятство-
вали адекватному формированию внутриутробного 
депо железа. У обследованных матерей с анемией бе-
ременность чаще протекала на фоне маточно-плацен-
тарной дисфункции – 16,3  %, против 10,5% у матерей 
без гестационной анемии (ОШ – 1,7 [95% ДИ: 1,7; 2,5],  
ОР – 1,5 [95% ДИ: 1,1; 2,2], рχ2=0,03).

Кроме того, на формирование анемии у детей стати-
стически значимо влияла угроза прерывания беремен-
ности в разных сроках. Среди детей с анемией в 68,8 % 
регистрировалась угроза прерывания беременности 
против 43,7  % у детей без анемии (ОШ- 2,8 [95% ДИ: 
1,7; 4,6], ОР - 1,6 [95% ДИ: 1,2; 2,0], рχ2=0,0005). 

Употребление матерями во время беременности с 
профилактической целью витаминно-минеральных 
комплексов, содержащих железо (30-60 мг железа в 
1 табл.) не предотвратило развитие анемии у детей в 
грудном возрасте: на фоне дотации железа во время ге-
стации анемия регистрировалась у 16,9 % детей, против 
17,4 % среди детей, матери которых не получали ферро-
профилактики (рχ2>0,05).

При обследовании детей выявлено достоверное 
(p<0,05) снижение концентрации сывороточного же-
леза с возрастом: медиана СЖ в первом полугодии со-
ставляла 15,0  мкмоль/л (25%=16,2; 75%=11,5) против 
5,6 мкмоль/л (25%=3,8; 75%=9,3) во втором полугодии 
жизни (рu=0,04), а также КНТ – 32,8  % против 8,7  % 
(рu=0,01) (рис. 1, 2).

Медиана ОЖСС не имела статистически значимых 
отличий (44,5 мкмоль/л против 63,6 мкмоль/л соответ-
ственно, рu=0,16). Уровень сывороточного ферритина 
также достоверно не отличался (рu=0,08), однако ча-
стота низкой концентрации СФ (<12  мкг/л) статисти-
чески значимо была выше во втором полугодии (50,0 % 
против 20,0 %).
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Таблица 1. 

Показатели обеспеченности железом обследованных детей грудного возраста

Показатель
Hb, г/л
n=948

СЖ, мкмоль/л
n=60

ОЖСС, мкмоль/л
n=60

КНТ, %
n=60

СФ, мкг/л
n=60

Ме 25%; 75% Ме 25%; 75% Ме 25%; 75% Ме 25%; 75% Ме 25%; 75%
Девочки 114,3 108,0; 120,0 11,5 9,0; 16,1 61,0 50,1; 67,7 44,1 41,4; 43,8 19,1 16,5; 59,4
Мальчики 114,2 108,0; 120,0 9,1 3,9; 15,2 63,3 48,0; 71,9 11,3 6,7; 28,2 14,7 5,3; 32,4
рu 1-2 0,96 0,66 0,78 0,61 0,73
Дети, находившие-
ся на исключительно 
грудном вскармлива-
нии до 6 мес. возраста

113,5 108,0; 120,0 9,3 4,7; 17,0 56,0 41,0; 64,0 19,0 8,4; 44,9 21,6 12,8; 47,1

Дети, вскармливаю-
щиеся адаптирован-
ными смесями с пер-
вых месяцев жизни

114,8 108,0; 118,0 6,6 3,7; 11,5 71,9 67,8; 72,5 9,0 6,7; 14,6 11,1 3,8; 20,6

рu 3-4 0,56 0,02 0,03 0,01 0,14
Дети от матерей с ге-
стационной анемией в 
анамнезе

113,0 108; 120 8,3 4,3; 16,0 60,1 51,3; 68,2 45,1 41,6; 48,7 18,4 16,8; 59,9

Дети от матерей без 
гестационной анемии 
в анамнезе

116,0 110; 121 9,6 3,7; 17,5 63,8 42,0; 91,9 41,3 33,7; 88,2 19,7 15,3; 39,7

рu5-6 0,58 0,63 0,78 0,61 0,73
Всего 114,0 108,0; 120,0 9,2 4,3; 15,7 62,2 49,0; 69,8 16,3 7,6; 28,0 19,1 5,7; 32,4

Примечание: Hb – концентрация гемоглобина крови, 
СЖ – сывороточное железо, 
ОЖСС – общая железосвязывающая способность сыворотки; 
СФ – сывороточный ферритин; 
рu 1-2 – статистическая разница между показателем девочек и мальчиков; 
рu3-4 - статистическая разница между показателем детей, находящихся на исключительно грудном вскармливании и детей, полу-
чающих адаптированные смеси;
рu5-6 – статистическая разница между показателем детей от матерей с гестационной анемией в анамнезе и без анемии
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Рис. 1. Концентрация сывороточного железа у детей грудного возраста (мкмоль/л)

Примечание: СЖ1 – уровень сывороточного железа детей первого полугодия жизни  
СЖ2 - уровень сывороточного железа детей второго полугодия жизни  
Median – медиана  
25%-75% - 25 персентиль, 75 персентиль
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Рис. 2. Коэффициент насыщения трансферрина в крови детей грудного возраста (%)

Примечание: КНТ1 – коэффициент насыщения трансферрина детей в первом полугодии жизни,  
КНТ – коэффициент насыщения трансферрина детей во втором полугодии жизни  
Median – медиана 
25%-75% - 25 персентиль, 75 персентиль

Содержание железа в грудном молоке имело ши-
рокий диапазон колебаний: min=0,2  мкмоль/л, 
max=18,8  мкмоль/л, медиана не достигала нижней гра-
ницы нормы – 3,1  мкмоль/л (25  %=1,6, 75  %=5,5). Уро-
вень железа соответствовал нормальному интервалу 
(5,4‑16,1 мкмоль/л) только в 30,6 % (19/62), в 69,3 % (43/62) 
образцов концентрация микроэлемента в грудном молоке 
не достигала нижней границы, в т.ч. в 22,5 % (14/62) ис-
следованных проб уровень железа был критически низ-
ким (<25 персентиля). 

Уровень железа в грудном молоке у женщин, родивших 
преждевременно, был ниже, чем у матерей с доношенной 
беременностью: Ме=2,3  мкмоль/л (25%=0,5, 75%=4,3) 
против 3,5 мкмоль/л (25%=1,9, 75%=5,5) соответственно, 
но эта разница не была статистически значимой (рu=0,53). 

Прием матерями во время лактации витаминно-ми-
неральных комплексов (ВМК) не повлиял на уровень 
микроэлемента в грудном молоке: на фоне ферропро-
филактики медиана концентрации железа в грудном мо-
локе составила 1,9 мкмоль/л (25%=1,0; 75%=4,1) против 
3,4 мкмоль/л (25%=1,6; 75%=6,8) у матерей, не принимав-
ших ВМК (рu=0,11). Можно предположить, что дополни-
тельный прием железа использовался материнским ор-
ганизмом на восполнение собственных потерь во время 
беременности и родов.

Характер питания матери во время беременности и 
лактации также не имел значимого влияния на содержание 
железа в грудном молоке. У женщин, которые ежедневно 
употребляли блюда из натурального мяса, свежие фрукты 
и овощи (по данным анкетирования), уровень железа в 
грудном молоке статистически значимо не отличался от 
показателя матерей, употреблявших мясопродукты через 

день или еще реже: Ме=2,3 мкмоль/л (25%=1,1, 75%=7,1) 
против 3,4 мкмоль/л (25%=1,9, 75%=5,2), рu=0,72.

Таким образом, ведущее значение в формировании 
ЖДС у детей первого года жизни имеют пренатальные 
факторы, препятствующие адекватному антенатальному 
депонированию железа, раннее истощение имеющихся 
внутриутробных запасов, а также несоответствие между 
высокой потребностью в микронутриенте и недостаточ-
ным его поступлением с грудным молоком. С целью про-
филактики формирования железодефицитных состояний 
у детей грудного возраста наряду с мероприятиями по ан-
тенатальной охране плода, следует индивидуально под-
ходить к срокам введения возрастного прикорма, а при 
наличии пренатальных факторов риска решать вопрос о 
проведении медикаментозной ферропрофилактики.

Выводы:

1. Распространенность анемии на первом году жиз-
ни в 6 раз превышает данные официальной статистики 
(349,2/1000 против 52,9/1000). 

2. Формированию железодефицитных состояний у 
детей грудного возраста способствуют недоношенность, 
угроза прерывания беременности и маточно-плацентар-
ная дисфункция, которые негативно влияют на антена-
тальное депонирование железа и обусловливают раннее 
истощение этих запасов.

3. Низкое содержание железа в грудном молоке у боль-
шинства обследованных кормящих матерей не покрывает 
высокую потребность в микроэлементе у детей первого 
года жизни, что необходимо учитывать при планирова-
нии мероприятий по профилактике развития железоде-
фицитных состояний у детей первого года жизни.
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П.В. Золотухин2, Т.П. Шкурат2

КЛИНИКО-ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
ОПРЕДЕЛЕНИЯ ЛЕПТИНА И АНДРОГЕНОВ  

У МАЛЬЧИКОВ И ПОДРОСТКОВ С ОЖИРЕНИЕМ
1Ростовский научно-исследовательский институт акушерства и педиатрии 

Россия, 344013, г.Ростов-на-Дону, ул.Мечникова, 43. E-mail: verba2707@yandex.ru 
2Южный федеральный университет 

Россия, 344090, г.Ростов-на-Дону, пр. Стачки 194/1
Цель: установить взаимосвязь уровня андрогенов с метаболическими показателями у  мальчиков и подростков с 

ожирением.
Материалы и методы: Исследованы 175 мальчиков, из них в возрасте 11-12 лет - 75 человек, 13-15 лет - 100 человек. Оце-

нивались степень ожирения по Князеву, стадия полового развития по Таннер, определяли в сыворотке крови гормоны: 
ЛГ, ФСГ, тестостерон, ДГТС, андростендион, АМГ и ингибин Б, а также инсулин, лептин и показатели жирового обмена. 

Результаты: В группе 13-15 лет у 20% мальчиков с ожирением отмечалась 1-2 стадия полового развития по Таннер. 
У детей с ожирением в препубертате были выявлены: дислипидемия, гиперлептинемия и высокий уровень АМГ, досто-
верных отличий по уровню половых гормонов от детей с нормальным весом нет. У мальчиков 13-15 лет с 1-2 стадией 
полового развития по Таннер самые высокие показатели лептина (среди всех групп), АМГ (по сравнению с тем же воз-
растом) и очень низкие показатели половых гормонов.

Заключение: Выявленная на стадии препубертата гиперлептинемия является важным физиологическим регулято-
ром сигнала к началу полового созревания. Повышенный уровень лептина у мальчиков с ожирением в пубертатном 
возрасте, а также сохраняющаяся повышенная концентрация АМГ, подавляя подъем уровня андрогенов, обуславливает 
у них развитие пролонгированного пубертата.

Ключевые слова: подростки, дети, ожирение, андрогены, лептин.
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CLINICODIAGNOSTIC VALUE OF DETERMINATION  
OF LEPTIN AND ANDROGENIC HORMONES IN BOYS 

AND TEENAGERS WITH OBESITY 
1Rostov Scientific-Research Institute of Obstetrics and Pediatrics 
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Purpose: To address the relation between the levels of androgenic hormones and metabolic indices in obese male children 

and adolescents. 
Materials and methods: 175 boys were examined, of which children at the age of 11-12 – 75 persons, teenagers at the age of 

13-15 – 100 persons. Obesity degree according to Knyazev and sexual development stage according to Tanner were evaluated, 
the following hormones were identified in the blood serum: luteinizing hormone, follicle-stimulating hormone, testosterone, 
dihydrotestosterone, androstenedione, anti-Müllerian hormone and inhibin B as well as insulin, leptin and lipometabolism rates.

Results: In the group of 13-15-year-old boys 20% of boys with obesity had the 1st-2nd stage of sexual development according 
to Tanner. In children with obesity in the prepubescent age the following was detected: dyslipidaemia, hyperleptinemia and 
high level of AMH; there are no reliable differences in the level of sex hormones if compared to children with normal weight. 
13-15-year-old boys with the 1st-2nd stage of sexual development according to Tanner have the highest leptin rates (among all 
groups), AMH (in comparison to the same age) and very low rates of sex hormones.

Summary: Hyperleptinemia detected at the stage of prepubescent age is an important physiological regulator of a signal to the 
beginning of pubescence. The heightened level of leptin in boys with obesity in pubescence age as well as the maintained heightened 
concentration of AMH suppressing the increase of the androgenic hormone level causes the development of prolonged pubescence.

Keywords: adolescents, children, obesity, androgens, leptin.
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Введение

Сложная демографическая ситуация во многом 
обусловлена прогрессивным ухудшением ре-
продуктивного здоровья населения [1].

Изучение репродуктивного здоровья мальчиков при-
обретает в последнее время все большую актуальность 
в связи с тем, что мужской фактор в бездетном браке 
составляет 40-60% и имеет тенденцию к росту [2]. Не-
смотря на то, что репродуктивная функция оказывается 
свойственной взрослому человеку, корни ее формирова-
ния, как и возникновения нарушений репродуктивного 
здоровья, располагаются в интервале от момента обра-
зования зиготы и до точки реализации воспроизводства 
потомства[3].

Пубертатный период является крайне важной – ру-
бежной фазой развития человека, когда организм под-
вергается ряду изменений, способствующих насту-
плению его половой и физической зрелости. Пубертат 
- транзиторный период между детством и половой зре-
лостью, контролируется комплексом нейроэндокринных 
факторов, обеспечивающих ряд физических и психиче-
ских изменений, приводящих к физической, психиче-
ской и репродуктивной зрелости организма. От того, на-
сколько полноценно у подростка протекает и насколько 
благополучно завершается пубертат, во многом зависит 
окончательное становление репродуктивных функций, 
фертильность и детородный прогноз, финальный рост и 
метаболический статус у взрослого поколения [4].

Сроки наступления пубертата зависят от множества 
генетических факторов и внешних условий: расовой и 
этнической принадлежности, особенности экологии, 
географического местоположения и даже характера пи-
тания. Часто причиной функциональной задержки пу-
бертата является ожирение, когда вместо гормонально-
го бума возникает дефицит половых стероидов[5]. При 
этом доминирующее значение имеет внутриабдоми-
нальная жировая ткань [6,7].

Жировая ткань – это не только участник обмена ве-
ществ, но и эндокринный орган, она интегрально вклю-
чена в координацию различных биологических функций, 
включая энергетический метаболизм, нейроэндокрин-
ную и иммунную функцию. Важную роль в инициации 
полового созревания играет лептин. Лептин секретиру-
ется адипоцитами в кровь в изменяющихся количествах 
в зависимости от потребностей организма и действует 
как гормон, контролирующий массу жировой ткани 
[8]. Физиологическая роль лептина заключается в под-
держании обратной связи между ЦНС и жировой тка-
нью – основным энергетическим депо в организме [9]. 
Нормолептинемия является обязательным условием 
сбалансированной деятельности всей репродуктивной 
системы в целом. 

Поражения репродуктивной системы, сопровожда-
ющиеся нарушением гормонального гомеостаза, могут 
приводить к нарушениям темпов полового развития, на-
чиная еще с околопубертатного периода. В то же время 
исследование только уровня лютеинизирующего гор-
мона (ЛГ), фолликулостимулирующего гормона (ФСГ) 
и тестостерона (ТС) на ранних стадиях полового созре-
вания не всегда отражают состояние репродуктивной 
функции у подростков. Особое место в функциониро-

вании репродуктивной системы занимают ингибин Б и 
антимюллеров гормон (АМГ), концентрации которых 
отражают количество и качество клеток Сертоли у маль-
чиков до начала полового созревания; их определение 
возможно в оценке мужской фертильности в любом 
возрасте, начиная с периода новорожденности. Уровень 
АМГ подтверждает приближающееся половое созрева-
ние надежнее, чем более вариабельные тестостерон, ЛГ 
и эстрадиол [10].

Цель исследования - установить взаимосвязь уровня 
андрогенов с метаболическими показателями у  мальчи-
ков и подростков с ожирением.

Материалы и методы 

В исследовании приняли участие 175 мальчиков, из 
них в возрасте 11-12 лет 75 человек, 13-15 лет – 100 че-
ловек.

Обследование проводилось по единому алгоритму и 
включало сбор анамнеза с обязательным анкетировани-
ем родителей, оценку физического и полового развития. 
Критериями исключения из обследования служили на-
личие генетических заболеваний, синдромов и органи-
ческие поражения ЦНС. Избыток массы тела и степень 
ожирения рассчитывали по индексу массы тела (ИМТ), 
а также согласно классификации Князева Ю.А. (1982). 
Оценку полового развития проводили на основании ви-
зуального осмотра и классификации стадий полового 
развития с помощью шкалы Таннер (Tanner, 1996).

Все пациенты составили две группы: в первую вошли 
105 мальчиков и подростков с ожирением, во вторую -  
70 мальчиков с нормальной массой тела (контрольная 
группа). Группа мальчиков и подростков с ожирением 
была разделена на 4 подгруппы в зависимости от возрас-
та и стадии полового развития по Таннер:

1. Мальчики 11-12 лет 1стадия Таннер (n=28).
2. Мальчики 11-12 лет 2 стадия Таннер (n=18).
3. Подростки 13-15 лет 1-2 стадии Таннер (n=20).
4. Подростки 13-15 лет 3-4 стадии Таннер (n=39).
Абдоминальное ожирение диагностировалось в том 

случае, если окружность талии была более 90 проценти-
ля значений процентильного распределения окружно-
сти талии. Степень метаболических нарушений у детей с 
ожирением определяли по показателям липидного обме-
на: концентрации в сыворотке крови В-липопротеидов 
(В-ЛП), триглицеридов (ТГ), общего холестерина (ОХС) 
и его фракций, коэффициенту атерогенности липидов. 
Уровни ТГ, липидов высокой плотности (ЛПВП) оцени-
вались по критериям Международной диабетической 
федерации (IDF, 2007). Для оценки углеводного обмена 
исследовался гликемический профиль. Состояние чув-
ствительности периферических тканей к инсулину оце-
нивали непрямым методом по отношению содержания 
глюкозы в венозной крови натощак к содержанию ба-
зального инсулина в крови и расчетом индекса HOMA.

Гормональные исследования включали определение в 
сыворотке крови: ЛГ, ФСГ, тестостерона, АМГ, ингиби-
на Б, дегидротестостерона (ДГТС), пролактина, андро-
стендиона, лептина. Исследования проводили методом 
иммуноферментного анализа на автоматическом им-
муноферментном анализаторе «Alisei» (Италия) и им-
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мунохемилюминесцентной системе IMMULITE 2000 с 
использованием тест-систем производства «Алкор Био» 
(Россия), ДРГ (Германия, США), Simens (Германия).

Взятие крови у обследуемых было проведено соглас-
но нормам биоэтики с информированным согласием ро-
дителей. Анализ биохимических показателей проводили 
с помощью лицензионного пакета Statistica версии 6.0, в 
среде MedCalc 11.4.2. с использованием следующих кри-
териев: t-критерия Стьюдента,   критерия Краскала-Уо-
лиса, апостериорных попарных сравнений по Коноверу 
(1999), корреляционного  анализа по Спирмену. Данные 
приведены в формате: медиана (25 процентиль - 75 про-
центиль). Статистически значимыми считались различия 
при p < 0,05.

Результаты и обсуждение

При изучении особенностей течения анте - и перина-
тального периода беременности у матерей детей 11-12 лет 
с ожирением обращало на себя внимание среди наибо-
лее частых осложнений гестоз и угроза невынашивания  
(43,4 % и 33,7%). У матерей подростков 13-15 лет с ожи-
рением кроме гестоза (30,4%) был высокий процент 
оперативного вмешательства при родах (39,1%).

При сборе анамнеза и по данным анкетирования во 
время беседы с родителями у детей была выявлена отя-
гощенная наследственность. Среди эндокринной пато-
логии в анамнезе у родителей обеих возрастных групп 
преобладали следующие заболевания: ожирение у ма-
тери (40% и 62% случаев), ожирение у отца (26 и 38%), 
сахарный диабет 2 типа у матери (5% и 15%) и патоло-
гия щитовидной железы у матери (18% и 5,8%).

Большинство детей и подростков с ожирением 
предъявляло жалобы на избыточную массу тела, бы-
струю утомляемость, головные боли, которые появля-
лись во второй половине дня после учебной нагрузки 
в школе. Также были выявлены задержка развития 
гениталий, появления вторичных половых призна-
ков, снижение темпов роста, что являлось причиной 
психологического дискомфорта и обращения к врачу. 
По данным анкетирования выявлено, что у всех об-
следованных мальчиков наряду с гиперкалорийным 
питанием отмечалась низкая физическая активность. 
Выраженность кожно-трофических изменений преоб-
ладала у пациентов 13-15 лет, розовые стрии были у 
5% детей препубертатного возраста и у 7% мальчиков 
в пубертате. Гинекомастия встречалась у подростков в 
3 % случаев. У 28% подростков 13-15 лет имела место 
артериальная гипертензия. При оценке степени ожире-
ния выявлена 1 и 2 степень как у детей 11-12 лет, так и 
у подростков 13-15 лет.

У всех детей и подростков с ожирением статисти-
чески значимо увеличены показатели ИМТ, при этом у 
подростков 3 группы ранговая корреляция по Спирме-
ну выявила положительную связь между ИМТ, индек-
сом инсулинорезистентности HOMA (r=0,87; p= 0,0001) 
и инсулином (r=0,91; p= 0,0001), что характеризует вза-
имосвязь антропометрических показателей и выражен-
ности метаболических нарушений. Наблюдаемый гипе-

ринсулинизм отражает напряжение ферментов синтеза 
инсулина и свидетельствует о возможном формирова-
нии метаболического синдрома.

При биохимических исследованиях изменения ли-
пидного обмена (повышение общего холестерина, 
ЛПНП, триглицеридов и снижение ЛПВП)  выявлено 
у 16% детей 1-й группы и у 19 % второй группы. При 
этом у детей с ожирением отмечалось снижение ЛПВП  
(1,1 мМоль/л) при нормальных уровнях ОХС  
(4,6 мМоль/л) и ТГ (1,15 мМоль/л). У подростков с 
ожирением уровень ЛПВП (1,05 мМоль/л) почти в  
2,5 раза был ниже по сравнению с контрольной группой  
(2,51 мМоль/л). Показатели В-ЛП (64 Ед) и коэффици-
ента атерогенности (3,7) были выше у подростков с ожи-
рением,  чем в группе детей с ожирением и в контроле  
(р< 0,005). При исследовании липидного обмена выяви-
лась тенденция к увеличению ЛПНП обеих возрастных 
групп с ожирением. Наиболее выраженные изменения 
характерны для триглицеридов (1,3 мМоль/л), их кон-
центрация у подростков в группе с ожирением выше в 
1,5 раза (р< 0,005).

Популяционные работы, посвященные исследова-
нию связи уровня тестостерона с концентрацией ли-
пидов у взрослых пациентов, обнаружили положитель-
ную корреляцию показателей ТС с ЛПВП, уровнем ТГ и 
ОХС. Предполагается, что андрогены и липиды связы-
ваются между собой не только напрямую, но и через та-
кие факторы, как ожирение, инсулинорезистентность и 
гиперинсулинемия [11].

В то же время ожирение не всегда сопровождается 
метаболическими нарушениями равно как и люди с 
нормальным ИМТ могут иметь серьезные метаболиче-
ские изменения, включая одно из определяющих - ин-
сулиновую резистентность. С увеличением количества 
жира мужской организм начинает работать по жен-
скому фенотипу, поскольку в нем повышается уровень 
эстрогенов и лептина, что напрямую подавляет выра-
ботку тестостерона.

Роль лептина и характер его регуляции в организме 
человека продолжает уточняться, но уже в настоящее 
время известно, что нарушение регуляции его секреции 
и лептинорезистентность рассматриваются как один из 
ведущих механизмов развития ожирения. Рецепторы к 
лептину обнаружены на клетках Лейдига, при этом из-
быточный уровень лептина ингибирует в них синтез 
тестостерона. Отсутствие секреции лептина ставит под 
угрозу реализацию репродуктивной функции. Опреде-
ление динамики лептина и его количественные параме-
тры у взрослых полностью подтвердили многочислен-
ные данные, свидетельствующие о том, что возрастание 
уровня лептина коррелирует с выраженностью ожире-
ния и прежде всего с объемом подкожного депо жира, 
где он преимущественно образуется [12, 13].

В полученных результатах исследования гиперлеп-
тинемия отмечена в группах с ожирением как в препу-
бертате, так и в пубертате; уровень лептина у детей 1 
и 2 подгруппы в 4 раза превышал этот показатель по 
сравнению с контролем (p<0,05).
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Рис. 1. Содержание лептина в крови детей обследуемых групп.

У подростков наиболее высокий уровень лептина от-
мечался в 3-й подгруппе и составил - 22, 05 пг/мл, досто-
верно значимо отличался от показателя лептина подрост-
ков с ожирением Таннер 3-4 (4 подгруппа) и контрольной 
группы (p<0,05) (рис. 1). Уровень лептина значимо кор-
релировал с выраженностью ожирения и биохимически-
ми показателями, особенно у подростков с ожирением и 
половым развитием Таннер 1-2 (3 подгруппа), а именно с 
ИМТ (r=0,79; p<0,05), индексом инсулинорезистентности 
(r=0,61; p<0,05) и инсулином (r=0,75; p<0,05).

Эти данные еще раз подтверждают взаимосвязь между 
важнейшими участниками гуморального звена контроля 
метаболизма – лептина и инсулина.

Лептин может быть важным регулятором сигнала к 
началу полового созревания, поскольку непосредственно 
перед его началом наблюдается рост концентрации этого 
гормона, что может действовать как своего рода физио-
логический спусковой крючок.

Тестостерон является доминирующим мужским поло-
вым гормоном и отвечает за нормальное формирование 
и функционирование мужских половых органов, а также 
определяет развитие вторичных половых признаков. Не-
смотря на суточные колебания уровня тестостерона, его 
средние показатели в течение месяца остаются стабиль-
ными. В норме у подростков с началом развития пуберта-
та отмечается рост этого гормона.

В наших исследованиях уровень тестостерона у детей 
1 подгруппы соответствовал допубертатным значениям и 
статистически не отличались от показателей контрольной 
группы, но были различия между 1 и 2 стадиями полового 
развития по Таннер (p<0,05). В то же время у мальчиков с 

ожирением и Таннер 2 (2 подгруппа) показатель тестосте-
рона был ниже (3,97 нМоль/л) по сравнению с контролем 
(10,57 нМоль/л; p<0,05), что может быть расценено как 
фактор риска своевременного развития пубертата в даль-
нейшем у мальчиков с ожирением.

У подростков с ожирением Таннер 1-2 (3 подгруппа) 
тестостерон в два раза ниже, чем у подростков с ожире-
нием Таннер 3-4 (4 подгруппа) и в 1,8 ниже по сравнению 
с контролем (p<0,05).

Можно предположить, что снижение уровня ТС в кро-
ви у детей 3-й подгруппы обусловлено усилением актив-
ности ароматазы, вследствие чего увеличивается транс-
формация ТС в эстрадиол и эстрон жировой ткани. Не 
исключена возможность и уменьшения активности 5-аль-
фаредуктазы, конвертирующей тестостерон в его гормо-
нально активный метаболит - дегидротестостерон, осо-
бенно в условиях повышения уровня свободных жирных 
кислот и наличия инсулинорезистентности.

Тестостерон вместе с ДГТС и андростендионом создает 
соответствующий тонус ЦНС, подкорковых образований, 
поддерживает функциональную активность половых же-
лез [14]. Дегидротестостерон образуется из тестостерона 
под контролем фермента 5-альфа редуктаза. Установлено, 
что ДГТС в 10 раз сильнее соединяется с андрогенными 
рецепторами, чем тестостерон, поэтому он может являть-
ся более информативным маркером.

В нашем исследовании показатель ДГТС у пациентов 1 
и 2 группы не отличался от контрольных данных, но име-
лись различия между 1 и 2 стадиями по Таннер у детей с 
ожирением (p<0,05) (таблица 1).
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Таблица 1.

Содержание половых гормонов в сыворотке крови пациентов при нарушении полового развития  
и физиологическом развитии

Гормоны

Группы детей
Препубертат 11-12 лет Пубертат 13-15 лет

мальчики с ожирением мальчики с нормальным 
весом подростки с ожирением

подростки с 
нормальным 

весом
Таннер 

1 стадия
n=28

Таннер 
2 стадия

n=18

Таннер 
1 стадия

n=11

Таннер 
2 стадия

n=18

Таннер 
1-2 стадия

n=20

Таннер 
3-4 стадия

n=39

Таннер 
3-4 стадия

n=41
Тестостерон,
нМоль/л

0,38¤
(0,05-0,86)

3,97*
(1,36-8,78)

0,30
(0,09-3,57)

10,57
(5,16-12,64)

3,34*¤
(2,2-5,3)

6,76
(5,24-7,6)

5,88
(2,2-5,3)

ДГТС,
пг/мл

161,1¤
(110,6-197,4)

398,1
(310,1-496,3)

166,5
(108,5-321,4)

588,8
(383,5-824,8)

336,2*¤
(241,2-530,7)

1153,4
(724,0-1512,3)

1008,8
(854,4-1512,9)

Андростен-
дион,
нМоль/л

2,41¤
(1,78-2,74)

3,61
(2,6-5,07)

2,0
(1,71-2,67)

4,59
(3,22-7,11)

2,57*¤
(0,77-7,34)

15,75
(12,48-20,8)

16,61
(13,27-20,5)

ЛГ,
мМе/мл

0,95 ®
(0,52-1,94)

1,86
(0,81-2,69)

0,77
(0,39-1,23)

2,0
(1,34-3,09)

1,44*¤
(1,08-2,0)

2,81
(2,21-3,64)

2,72
(2,18-3,19)

ФСГ,
мМе/мл

1,37 ®
(0,68-2,22)

2,51
(2,03-2,98)

1,17
(0,43-1,77)

1,62
(1,47-2,89)

2,09*¤
(1,51-2,83)

3,52
(2,4-5,19)

3,51
(2,46-4,7)

Пролактин,
мМе/л

273,61
(217,19-297,67)

255,95
(200,78-292,92)

255,95
(135,02-400,0)

312,31
(219,48-361,95)

273,80
(223,81-358,46)

286,83
(243,61-304,18)

304,92
(219,48-361,95)

* -p<0,05- достоверные отличия уровня гормонов в группах с нарушением репродуктивной функции по отношению к контролю в 
каждой возрастной групп 
®- p<0,05- достоверные отличия уровня гормонов в 1 и 2 группах детей 
¤-p<0,05- достоверные отличия уровня гормонов в 3 и 4 группах подростков

У подростков 3 подгруппы уровень ДГТС составлял 
336,2 пг/мл и статистически значимо отличался от пока-
зателя 4 подгруппы (1153,4 пг/мл), а также от показателя у 
здоровых подростков (1008,8 пг/мл) (p<0,05).

Андростендион является промежуточным продук-
том метаболизма холестерина и стероидов. Андроген-
ное действие его значительно слабее, чем у тестостерона. 
Эффекты андростендиона могут модифицироваться при 
взаимодействии этого гормона с другими андрогенами на 
уровне связывания со специфическими рецепторами. Во 
время препубертата у мальчиков уровень его существен-
но возрастает, примерно за 2 года до значительного повы-
шения уровня тестостерона в сыворотке крови.

В нашем исследовании достоверных отличий в со-
держании андростендиона в сыворотке крови у детей 1 и  
2 подгрупп по сравнению с контролем не выявлено, хотя с 
началом пубертата (2 подгруппа) имеется тенденция к уве-
личению его уровня. У подростков с задержкой полового 
развития (3 подгруппа) его уровень снижен более чем в 1,5 
раза (3,34 нМоль/л) по сравнению с контролем и в 2 раза по 
сравнению с 4-й группой (6,76 нМоль/л; p<0,05).

Таким образом, результаты проведенного исследова-
ния свидетельствуют о нарушении возрастной динамики 
уровня гормонов, так как отмечается снижение уровня 
тестостерона и его производных ДГТС и андростендио-
на у детей с ожирением, начиная с раннего пубертатного 
возраста. Для установления взаимосвязи функциональ-
ного состояния системы «аденогипофиз-гонады» были 
исследованы гонадотропные гормоны.

Тестостерон вырабатывается в яичках под влияни-
ем действия ЛГ, он обладает реципрокным эффектом на 
процесс секреции передним гипофизом ЛГ. ФСГ обладает 
премиссивным эффектом в отношении синтеза тестосте-

рона и в основном стимулирует функцию клеток Серто-
ли. С началом полового созревания начинают постепенно 
снижаться тормозные влияния на ЦНС половых стерои-
дов, что сопровождается увеличением секреции ЛГ и ФСГ.

В процессе исследования гонадотропинов у мальчиков 
с ожирением 1 и 2 стадии полового развития по Таннер 
не выявило статистически значимых различий по сравне-
нию с контролем (табл. 1). Хотя имеются достоверные от-
личия между 1 и 2 стадией развития по Таннер (p<0,05). В 
то же время увеличение концентрации ЛГ в крови отстает 
по времени от продукции ФСГ.

Так уровень ЛГ (1,44мМе\мл) у подростков 3 подгруп-
пы в два раза ниже по сравнению с контролем (2,72 мМе/
мл) и 4-й подгруппой (p<0,05) (таблица 1). У подростков с 
ожирением и Таннер 1-2 (3 подгруппа) выявлены положи-
тельные корреляционные связи между уровнями ТС и ЛГ 
(r=0,74), а также ТС и уровнем андростендиона (r=0,63; 
p<0,05), что указывает на взаимосвязь функционального 
состояния системы аденогипофиз-гонады.

Гормональный дисбаланс в гипофизарно-гонадном 
комплексе, характеризующийся снижением уровня ЛГ и 
ФСГ с последующим снижением уровня ТС, приводящий 
к вторичной недостаточности гонад, может быть обуслов-
лен гиперпролактинемией.

Известно, что повышенная концентрация пролактина 
ведет к дисфункции гонад, вызывая на уровне гипотала-
муса нарушение режима выброса гонадотропинрилизинг 
гормона. Пролактин также подавляет образование ДГТС 
за счет ингибирования активности фермента 5-альфаре-
дуктазы. Результаты проведенного нами исследования 
не обнаружили выраженной динамики продукции про-
лактина в зависимости от стадии полового созревания во 
всех обследуемых группах.
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Низкие показатели ЛГ, тестостерона и его произво-
дных в группе подростков, страдающих ожирением с 
Таннер 1-2 (3 подгруппа), при наличии у них выраженной 
гиперлептинемии, подтверждают двойное ингибирующее 
действие лептина на тестостерон и ЛГ.

Учитывая, что особое место в функционировании ре-
продуктивной системы занимают ингибин Б и АМГ, нами 
были исследованы уровни этих гормонов в сыворотке 
крови детей и подростков обследуемых групп. Во 2-й под-
группе детей медианные значения ингибина Б составляли 
203,1 пг/мл и эти значения ниже, чем в контрольной группе 
(249,3 пг/мл ; p<0,05  ), но выше чем у детей 1 подгруппы 
(151,3 пг/мл; p<0,05). В то же время у подростков ни в 3 ни в 
4 подгруппе достоверных отличий в содержании ингибина 
Б выявлено не было (медианы 183,0 пг/мл и 185,0 пг/мл со-
ответственно). Показатели ингибина Б у мальчиков 11-12 
лет и уровень АМГ имели противоположно направленный 
характер, что соответствует функциональному состоянию 
репродуктивной системы в препубертатный период.

Антимюллеров гормон является пептидом, относя-
щимся к семейству факторов некроза опухоли. Его роль 
в антенатальном периоде, которую он проявляет при ре-
грессии мюллеровых протоков, обращая формирование 
половой системы по мужскому типу, известна давно.

При исследовании в препубертате отмечается наибо-
лее высокий уровень АМГ как у детей с ожирением (60, 2 
нг/мл), так и в контрольной группе (79,2 нг/мл). Повыше-
ние уровня АМГ в препубертате ассоциировано со сни-
женной концентрацией андрогенов в сыворотке крови- 
ТС и ДГТС. По мере полового созревания уровень АМГ 
снижается, у детей 2 подгруппы медиана - 17,4 нг/мл, а в 
контрольной - 11,0 нг/мл. Выявленная в этой подгруппе 
детей тесная корреляционная связь между показателями 
АМГ и лептина (r=0,67; p<0,05) позволяет расценить ги-
перлептинемию как одно из составляющих гормональ-
но-метаболических нарушений в препубертатный пери-
од у мальчиков с ожирением. У подростков с задержкой 
полового развития содержание АМГ в сыворотке крови 
составило 22,45 нг/мл, что более чем в два раза выше по 
сравнению с контролем (9,65 нг/мл;  p<0,05) и с 4 под-
группой (9,0 нг/мл;  p<0,05). Отрицательная корреляция 
АМГ и тестостерона отмечалась у детей 1 и 2 подгруппы  
(r<-0,73 и r<-0,66 соответственно) и у подростков с ЗПР 
(r<-0,55; p<0,05). Полученные данные явились подтверж-
дением участия ингибина Б и АМГ в формировании об-
ратной связи «гонады-гипофиз» у детей как в препубер-
тате, так и при задержке полового развития.

Таблица 2.

Содержание АМГ и ингибина Б в сыворотке крови мальчиков и подростков

Гормоны

Группы детей
Препубертат 11-12 лет Пубертата 13-15 лет

Мальчики с ожирением Мальчики с нормальным 
весом Подростки с ожирением

Подростки с 
нормальным 

весом

Таннер 
1 стадия

n=28

Таннер 
2 стадия

n=18

Таннер 
1 стадия

n=11

Таннер 
2 стадия

n=18

Таннер 
1-2 стадия

n=20

Таннер 
3-4 стадия

n=39

Таннер 
3-4 стадия

n=41

АМГ,
нг/мл

60,20®
(17,7-96,4)

17,4
(13,25-49,02)

79,20
(34,8-124,9)

11,0
(8,62-30,45)

22,45*¤
(8,9-67,5)

9,0
(4,22-12,52)

9,65
(5,95-12,25)

Ингибин Б, 
пг/мл

151,3®
(120,1-183,9)

203,1*
(187,5-222,9)

189,0
(133,0-224,4)

249,3
(222,4-289,4)

183,0
(127,1-214,4)

185,1
(146,2-213,9)

201,64
(175,1-239,9)

* -p<0,05- достоверные отличия уровня гормонов в группах детей с ожирением по отношению к контролю 
®- p<0,05- достоверные отличия уровня гормонов в 1 и 2 группах детей 
¤-p<0,05- достоверные отличия уровня гормонов в 3 и 4 группах подростков

Заключение

Таким образом, в ходе исследования установлено, 
что у мальчиков с ожирением уже на стадии препуберта-
та выявляются нарушения эндокринной регуляции в т.ч. 
гормональной оси лептина. Повышение продукции леп-
тина предшествует увеличению в период пубертата всех 
гормонов, ответственных за становление репродуктив-
ной функции. Инициация пубертата у подростков прояв-
ляется задержкой или тенденцией к задержке по сравне-
нию с группой контроля. Темпы развития пубертата у них 
ниже и сроки более длительны. Возможно, это связано со 
снижением гонадотропных гормонов, начиная с раннего 
пубертатного возраста.

Уровень АМГ является маркером пролонгированного 
пубертата, отражающим у подростков с ожирением ста-
дии полового созревания по Таннер 1-2. При этом пред-
сказательная ценность определения концентрации АМГ 
выше, чем у гонадотропинов и тестстерона. Выявленные 
клинико-гормональные особенности, а также изменения 
содержания в крови АМГ, ингибина Б, ДГТС делают не-
обходимым включать их в кластер диагностических кри-
териев, что позволит расширить алгоритм обследования 
мальчиков с ожирением, начиная с препубертатного 
периода. При этом возникает необходимость совершен-
ствования патогенетической терапии при данном заболе-
вании.
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РЕТРОСПЕКТИВНЫЙ АНАЛИЗ КУЛЬТУР VIBRIO 
CHOLERAЕ NON O1/NON O139, ВЫДЕЛЕННЫХ ОТ 

ЛЮДЕЙ, НА ТЕРРИТОРИИ РЕСПУБЛИКИ УЗБЕКИСТАН  
С 1987 ПО 1990 гг., С ПОМОЩЬЮ ГИС  

«ХОЛЕРА-ШТАММЫ-VNTR»

ФКУЗ Ростовский-на-Дону противочумный институт Роспотребнадзора, 
лаборатория экологии холеры с ЦПВ 

Россия, 344002, г. Ростов-на-Дону, ул. М. Горького, 117/40. E-mail: plague@aaanet.ru

Цель: сравнительное изучение VNTR-генотипов различных по токсигенности штаммов V. choleraе non O1/non 
O139, выделенных от людей на территории республики Узбекистан с 1987 по 1990 гг. 

Материалы и методы: в работе изучены ctx AB+ и ctx AB- штаммы вибрионов не О1/не О139, выделенные от людей 
на территории республики Узбекистан. 

Результаты: показано, что ctx AB+ штаммы вибрионов не О1/не О139 потомки одного клона. Анализ характера 
дендрограммы показывает, что эпидпроцесс на территории республики Узбекистан, вызванный V. choleraе non O1/non 
O139, устойчиво протекал  длительное время, поскольку между токсигенными штаммами отмечена значительная гене-
тическая дистанция. Полученные результаты свидетельствуют о независимом характере происхождения токсигенных 
штаммов холерных вибрионов не О1/не О139. Не обнаружено взаимосвязи между VNTR-генотипом и серогруппой. 

Заключение: методы VNTR-типирования и серотипирования являются взаимодополняющими и должны быть ис-
пользованы в комплексе при проведении эпиднадзора за холерой. 

Ключевые слова: холерные вибрионы не О1/не О139 серологических групп, VNTR-анализ, локус, генопип.
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RETROSPECTIVE ANALYSIS OF CULTURES VIBRIO 
CHOLERAЕ NON-O1, NON-O139, SECURED FROM 

PEOPLE, OF REPUBLIC UZBEKISTAN WITH  
1987 FOR 1990, BY VNTR-ANALYSIS

Control plague Research Institute  
117 Gorky st., Rostov-on-Don, 344002, Russia. Е-mail:  plague@aaanet.ru

Materials and methods: in work are studied ctx AB + and ctx AB - strains Vibrio choleraе non-O1, non-O139, isolated from 
people of republic Uzbekistan. 

Results: it is shown, that ctx AB + strains Vibrio choleraе non-O1, non-O139 descendants of one clone. Character analysis 
dendrogramne shows, that epidemiological processin in republic Uzbekistan, V. choleraе non-O1, non-O139, steadily proceeded 
long time as between toxigenic strains the considerable genetical distance is noted. The received results testify to independent 
character of a parentage toxigenic strains Vibrio choleraе non-O1, non-O139. It is not revealed interrelations between a VNTR-
genotype and serougrupe. 

Summary: VNTR-identification and serotyping methods are complementary and should be used in a complex at carrying out 
epidemiological process behind a cholera. 

Keywords: Vibrio choleraе non-O1, non-O139, VNTR-analysis, locus, genotype.
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Введение

Появление нового варианта возбудителя холе-
ры – Vibrio cholerae O139 – склонного к эпиде-
мическому распространению, открыло новую 

страницу в истории изучения холерных вибрионов не 
О1 серологической группы со времён их обнаружения и 
привлекло внимание к проблеме дальнейшего исследова-
ния данной группы микроорганизмов, а также показало 
существование реальной угрозы образования новых ви-
рулентных для человека холерных вибрионов не О1серо-
группы [1].

Теоретически можно допустить наличие двух возмож-
ных путей образования вирулентных вибрионов не О1 
серогруппы: из вирулентного вибриона О1 серогруппы за 
счёт переноса в него генов биосинтеза соответствующе-
го О-антигена (как в случае вибрионов О139 серогруппы, 
выделенных в 1992-1993 гг. в Юго-Восточной Азии) или 
из вирулентных вибрионов не О1 серогруппы, обитаю-
щих во внешней среде и содержащих неполный набор 
генов вирулентности за счет переноса полного набора со-
ответствующих генов [1,2].

В 1987-1990 гг. в Узбекистане регистрировали большое 
количество случаев возникновения кишечных инфекций 
у людей, этиологическим агентом которых были холерные 

вибрионы не О1/не О139. Большой интерес представляет 
изучение штаммов V. cholerae non O1/non O139, выделен-
ных от людей и имеющих ген холерного токсина – ctx AB.

Наличие локусов вариабельных тандемных повто-
ров было положено в основу схемы мультилокусного 
VNTR‑типирования холерного вибриона. Система ГИС 
«Холера-штаммы-VNTR» была ранее апробирована на 
модели коллекций штаммов вибрионов О1 и О139, вы-
деленных из различных источников в межэпидемические 
периоды и в процессе эпидемиологических осложнений 
[3,4,5].

Закономерно возникает вопрос о возможности ис-
пользования VNTR-анализа для установления возмож-
ности происхождения токсигенных вариантов холерных 
вибрионов не О1/не О139 путём переноса им кассеты ге-
нов ctx AB.

Цель работы: сравнительное изучение VNTR-
генотипов токсигенных и атоксигенных штаммов V. 
choleraе non O1/non O139, выделенных от людей на тер-
ритории республики Узбекистан с 1987 по 1990 гг.

Материалы и методы

Характеристика штаммов V. cholerae non O1/non О139, 
использованных в работе, представлена в таблице 1.

Таблица 1

Характеристика штаммов V. cholerae non O1/non О139, использованных в работе

№ 
п/п

Характеристика 
штаммов Место и год выделения Серогруппа Количество 

штаммов

1 ctx+ / tcp+

Узбекистан, 1987 г.

О41 1

24

О74 3

О84 1

Узбекистан, 1988 г. н/о 1

Узбекистан, 1990 г.

О9 4

О15 1

О28 1

О74 4

н/о 7

Судан, 1999 г., 
типовой штамм 

коллекции Саказаки
О37 1

2 ctx- / tcp- Узбекистан, 1987 г. не типируется 8 8

Ранее данные штаммы были изучены нами по способ-
ности ферментации маннита и сорбита, по адгезивным 
свойствам, по гемолитической и липазной активностям 
[6]. Штаммы холерных вибрионов не О1/не О139 храни-
ли в столбиках 0,3% агара Мартена (рН 7,8) под слоем 
вазелинового масла. Перед проведением опытов штам-
мы 2-3-кратно пассировали через бульон Мартена (рН 

7,8), после чего из суточной агаровой культуры готовили 
1 млрд. микробную взвесь по стандарту мутности ОСО 
ГИСК им. Тарасевича в дистиллированной воде и кипя-
тили на водяной бане в течение 30 минут. Затем центри-
фугировали при 10000 об/мин в течение 2 минут. Надо-
садочные жидкости использовали в качестве источника 
хромосомальной ДНК для постановки ПЦР. Амплифика-
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цию ДНК проводили с использованием авторских спец-
ифических праймеров к VNTR локусам холерных вибри-
онов: VcA, VcB, VcI, VcD, VcG. Результаты обрабатывали 
с помощью стандартного программного обеспечения. 
Размеры аллелей рассчитывали с использованием автор-
ской программы GEL1.0. и программы Quatity One 4.40, 
“Bio-Rad”. В качестве маркеров молекулярных cтандартов 
использовали ДНК штаммов с известной аллельной фор-
мулой [3,4,5].

Кластерный и территориально-пространственный 
анализ штаммов осуществляли построением дендро-

граммы с учётом полиморфизма аллельного состояния 
исследованных VNTR-локусов с использованием геоин-
формационной системы (ГИС) «Холера-штаммы-VNTR», 
а также открытого программного обеспечения Phylip 3.6 
[3,4,5,7].

Результаты

VNTR-анализ позволил протипировать все 32 изучен-
ные культуры штаммов V. choleraе non O1/non O139, вклю-
чая изоляты с неустановленым серотипом (таблица 2).

Таблица 2

Генотипы токсигенных и атоксигенных штаммов холерных вибрионов 
 не О1/не О139, выделенных от людей на территории Узбекистана

№ 
п/п

VNTR
генотип Серогруппы Место и время выделения

Количество 
штаммов

Токсигенные штаммы V. cholerae non O1/non О139 – ctx AB+

1. A1 О74, О41, О28, О9, О15, 
не типируются

Самаркандская обл., 1987 г. 2

Джизакская обл., 1990 г. 8

Ферганская обл, 1990 г. 1

Самаркандская обл., 1990 г. 3

Узбекистан, 1988 г. 1

Хорезмская обл., 1990 г. 1

2. A2 О74 Самаркандская обл., 1990 г. 1

3. A3 О9 Джизакская обл., 1990 г. 1

4. B1 О74 Самаркандская обл., 1987 г. 1

5. B2 О74 Кашка-Дарьинская обл., 1990 г. 1

6. D1 О74 Самаркандская обл., 1990 г. 1

7. D2 не типируется Самаркандская обл., 1990 г. 1

8. D3 О84 Ташкентская обл., 1987 г. 1

9 Е О37 Судан, 1999 г., типовой штамм 
коллекции Саказаки

1

Установлено, что все нетоксигенные щтаммы не обла-
дали локусом VcB, что проявилось в отсутствии полосы 
специфического амплификата при постановки ПЦР. По 
результатам кластерного анализа построена дендрограм-
ма VNTR-генотипов (рисунок 1).

Было показано, что в коллекции токсигенных штам-
мов холерных вибрионов не О1/не О139 серологических 
групп, выделенных на территории Узбекистана [7], пре-
обладают потомки одного клона. Формально 24 изучен-
ных ctx+ штамма четко подразделились на 4 кластера А, 
В, D и Е. Типовой штамм из коллекции Саказаки, относя-

щийся к О37 серологической группе с генотипом Е, был 
выделен на территории Судана в 1999 году. Подавляющее 
большинство токсигенных культур (16 из 24) относи-
лись к мажорному VNTR-генотипу А1. Штаммы данно-
го генотипа циркулировали на территории Узбекистана 
в течение 1987-1990. Девять оставшихся культур сфор-
мировали 9 минорных VNTR-генотипов. Два минорных 
VNTR-генотипа входили в состав мажорного кластера А, 
пять оставшихся сформировали три минорных кластера 
B (генотипы В1 и В2), D (D1 и D2) и Е (типовой штамм).
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Рис. 1. Филогенетическое дерево, построенное на основе распределения аллелей VNTR  
штаммов V. choleraе non O1/non O139, выделенных от людей, на территории республики Узбекистан  

с 1987 по 1990 гг.

По результатам дендрограммы отмечена четкая дис-
криминация токсигенных от нетоксигенных вариантов 
холерных вибрионов не О1/не О139 серогрупп, выделен-
ных в течение 1987 года на территории республики Уз-
бекистан. Восемь нетоксигенных изолятов не содержали 
локуса VcB и сформировали отдельно расположенный 
кластер С, представленный семью VNTR-генотипам. При 
этом для нетоксигенных вариантов было характерно от-
сутствие клональности, поскольку лишь генотип С1 был 
представлен двумя штаммами. Отсутствие выраженной 
клональности было продемонстрировано нами ранее при 
анализе коллекции нетоксигенных штаммов вибрионов 
О1, выделенных из объектов внешней среды [3]. Интерес-
ной особенностью всех нетоксигенных штаммов явилось 
отсутствие локуса VcB.  Это вызывает некоторое удивле-
ние, поскольку в секвенированных геномах вибрионов 
О1 локус VcB располагается на значительном удалении от 
гена ctx (штаммы MJ-1236 и O395), а в случае штамма V. 
choleraе non O1/non O139 16961 указанные гены вообще 
локализованы на разных хромосомах.

Обсуждение

Существование среди изученного набора штаммов 
мажорного VNTR-генотипа А1 указывает на устойчивую 
циркуляцию потомков данного токсигенного клона в те-
чение трех лет среди населения Узбекистана и свидетель-
ствует высоком эпидемическом потенциале данного уни-
кального геноварианта. Подобная картина распределения 
с преобладанием одного мажорного VNTR-генотипа была 
выявлена нами при анализе штаммов вибрионов О1 серо-
группы, выделенных в ходе вспышки в Казани [5].

На основании анализа характера дендрограммы мож-
но предположить, что эпидпроцесс на территории ре-
спублики Узбекистан, вызванный V. choleraе non O1/non 
O139, устойчиво протекал длительное время, поскольку 
между токсигенными штаммами отмечена значительная 
генетическая дистанция.

При сопоставлении результатов серотипирования с 
распределением аллелей VNTR не обнаружено взаимос-
вязи между VNTR-генотипом и серогруппой. Напротив, 
токсигенные штаммы мажорного VNTR-генотипа А1 от-
носились к серовариантам О74, О41, О28, О9, О15 и вари-
антам с неустановленным серотипом. 

Заключение

Полученные результаты, на наш взгляд, свидетель-
ствуют о независимом характере происхождения ток-
сигенных штаммов холерных вибрионов не О1/не О139 
серологических групп. Нетоксигенные варианты пред-
ставляют собой отдельную популяцию, не связанную 
происхождением с токсигенными вариантами. Наиболее 
вероятным событием, объясняющим существование раз-
личных сероваров внутри одного VNTR-генотипа, нам 
представляется перенос кассеты генов, детерминирую-
щих продукцию О-антигена. Подобные предположения 
на сегодняшний день широко обсуждаются в литературе 
[1,2]. На наш взгляд необходимы дополнительные иссле-
дования для проверки этого предположения.

Кроме того, на основании полученных результатов 
можно сделать вывод, что методы VNTR-типирования 
и серотипирования являются взаимодополняющими и 
должны быть использованы в комплексе при проведении 
эпиднадзора за холерой.
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ВО ВРЕМЯ ТРЕНИРОВКИ ПО МЕТОДУ ПОВТОРНОГО 
УПРАЖНЕНИЯ С УБЫВАЮЩИМИ ИНТЕРВАЛАМИ 

ОТДЫХА

Ростовский государственный медицинский университет, 
1кафедра физической культуры, лечебной физической культуры и спортивной медицины, 

2библиотека, отдел автоматизации библиотечных процессов, 
Россия, 344022, г. Ростов-на-Дону, пер. Нахичеванский, 29. E-mail: a.dobrovolski@mail.ru

Цель: определить реакцию сердечно-сосудистой системы (по показателям ЧСС) у спортсменов-гиревиков в ходе 
выполнения тренировки по методу повторного упражнения с убывающими интервалами отдыха.

Материалы и методы: проведено динамическое исследование ЧСС спортсменов-гиревиков разной квалификации с 
использованием монитора сердечного ритма Polar RS800CX N («Polar Electro Oy», Финляндия) с дальнейшим анализом 
полученных результатов при помощи стандартного программного обеспечения Polar ProTrainer 5. 

Результаты: представлена методика регистрации ЧСС посредством монитора сердечного ритма Polar RS800CX N у 
спортсменов-гиревиков разной квалификации. Получены данные о динамике, величинах и соотношениях тренировоч-
ной нагрузки.

Выводы: анализ ЧСС позволил оценить адекватность тренировочной нагрузки для спортсменов разной квалифи-
кации, индивидуализировать объем и интенсивность гиревой тренировки по методу повторного упражнения с убыва-
ющими интервалами отдыха.

Ключевые слова: нагрузка, сердечный ритм, гиревой спорт, пульсовой анализатор “Polar”.
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Purpose: To determine the response of the cardiovascular system in kettlebell lifters in the course of the method of re-training 
exercises with decreasing rest intervals.

Materials and methods: heart rate dynamics study of kettlebell lifters of various skill levels, using a heart rate monitor 
Polar  RS800CX  N («Polar  Electro  Oy», Finland), and further analysis of the results obtained by means of standard software 
Polar ProTrainer 5.

Results: representation an original technique for recording heart rate through monitor Polar RS800CX N of kettlebell lifters of 
various skill levels. The data on the dynamics, values and relations training load.

Conclusions: The analysis of heart rate allowed us to estimate the adequacy of the training load for athletes of various skill 
levels, and thus personalize the volume and intensity of kettlebell training method repeated exercise with decreasing rest intervals.

Keywords: stress, heart rate, kettlebell, pulse remote sensor of “Polar” system.
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Введение

Спортивные достижения сегодня невозможно 
представить без совершенствования учебно-
тренировочного процесса. Согласно Э. В. Зем-

цовскому [1], физические тренировки являются «универ-
сальным адаптогенным фактором», который «благодаря 
эффектам перекрестной адаптации повышает стрессо-
устойчивость организма и резистентность к неблаго-
приятным воздействиям внешней среды». Но лишь при 
условии рационального использования физических тре-
нировок, т.е. когда нагрузки не являются чрезмерными, 
достигаются положительные эффекты. Изучение адапта-
ционных реакций организма, влияния нагрузки, ее регу-
лирования и порядка сочетания с отдыхом является не-
отъемлемой частью подготовки спортсмена [2,3].

Современная мобильная диагностическая аппарату-
ра позволяет фиксировать реакции организма человека 
на работу, которая характеризуется той или иной сте-
пенью мобилизации функциональных возможностей, в 
частности, сердечно-сосудистой системы (ССС). В ряде 
публикаций [2,4,5] отмечается, что частота сердечных со-
кращений (ЧСС) служит индикатором физиологической 
адаптации, а использование кардиомониторов сердечной 
деятельности для регистрации ЧСС в полевых условиях 
позволяет оценить правильность выбора метода трени-
ровочного процесса. В гиревом спорте, который отли-
чается большой мощностью работы, мониторинг ССС 
имеет первостепенное значение для оценки ответных ре-
акций организма, исключения перегрузки и перетрениро-
ванности спортсмена [6]. Анализ литературных источни-
ков [7,8] показывает, что в настоящее время недостаточно 
публикаций по вопросам медицинской оценки влияния 
гиревой тренировки на человеческий организм, что об-
условливает актуальность исследований в этой области.

Цель работы: выявить особенности изменения показа-
телей ЧСС, зафиксированных у гиревиков в ходе выпол-
нения тренировки по методу повторного упражнения с 
убывающими интервалами отдыха, с использованием мо-
нитора сердечного ритма Polar  RS800CX  N  («Polar  Elect-
ro Oy», Финляндия) и дальнейшим анализом полученных 
результатов при помощи стандартного программного 
обеспечения Polar ProTrainer 5.

Материалы и методы исследования

В исследовании принимали участие спортсмены-гире-
вики: 5 кандидатов в мастера спорта (КМС) и 5 спортсменов 
первого спортивного разряда. Средний возраст спортсме-
нов составил 24 года. Тренировка проводилась по мето-
ду повторного упражнения с убывающими интервалами 
отдыха [9]. Данный метод позволяет совершенствовать 
соревновательную выносливость, достигнуть оптималь-
ного соотношения аэробного и анаэробного компонен-
тов. Принимались во внимание следующие параметры: 
1) общее время тренировки; 2) общее время выполнения 
нагрузки; 3) время выполнения нагрузки в серии; 4) общее 
время отдыха; 5) вес, поднятый в серии; 6) общий подня-
тый вес; 7) количество серий; 8) количество интервалов 
отдыха; 9) количество подъемов гирь в серии; 10) общее 
количество подъемов гирь в тренировке; 11) скважность 
подъема гирь.

Для фиксирования текущей, минимальной, средней 
и максимальной ЧСС использовался монитор сердечно-
го ритма Polar  RS800CX  N. Регистрация сердечных со-
кращений осуществлялась каждую секунду. Спортсме-
ну на руку надевался приемник (монитор) и передатчик 
Polar  WearLink, который закреплялся вокруг тела под 
грудными мышцами. Полученные при помощи монитора 
сердечного ритма данные передавались на персональный 
компьютер через инфракрасный порт, а затем обраба-
тывались при помощи стандартного программного обе-
спечения Polar  ProTrainer  5. При анализе функциональ-
ной активности ССС фиксировались следующие данные:  
1) исходная ЧСС; 2) текущая ЧСС; 3) максимальная ЧСС; 
4) минимальная ЧСС; 5) средняя ЧСС; 6) сумма ударов 
сердца; 7)  время работы в зонах относительной мощно-
сти.

Результаты и обсуждение

В гиревом спорте мощность выполняемой работы мо-
жет достигать больших значений. Как известно, предель-
ные по объему нагрузки (непрерывного характера) имеют 
лишь относительно невысокую интенсивность [9]. Для 
спортсмена-гиревика важным считается поддержание в 
течение длительного времени заданной двигательной ак-
тивности. В этих условиях формирование скоростных ка-
честв без ухудшения техники выполнения упражнений и 
методик, направленных на совершенствование этих кри-
териев выносливости, имеет первостепенное значение 
[10]. Среди «методов, основанных на различных способах 
регламентации нагрузок и отдыха» [9], нами выбран ме-
тод повторного упражнения с убывающими интервала-
ми отдыха (табл. 1). Он «характеризуется точным дози-
рованием нагрузки и управлением ее динамикой по ходу 
упражнения, нормированием интервалов отдыха и стро-
го установленным порядком чередования их с фазами на-
грузки» [9]. Алгоритм тренировочного задания: нагруз-
ка (2 мин.) + отдых (4 мин.) + нагрузка (2 мин.) + отдых 
(3 мин.) + нагрузка (2 мин.) + отдых (2 мин.) + нагрузка 
(2 мин.) + отдых (1 мин.) + нагрузка (2 мин.). Нагрузка - 
толчок двух гирь от груди весом 24 кг через каждые пять 
секунд. Отдых – активный, медленная свободная ходьба. 
В результате выполнения тренировочного задания, со-
гласно представленному алгоритму, общее время трени-
ровки составило 20 мин.; время подъема гирь – 10 мин.; 
общее время интервалов отдыха – 10  мин.; общее коли-
чество подъемов гирь – 125 раз, общий объем поднятого 
веса – 6000 кг.

Для оценки тренировочной нагрузки в спорте пользу-
ются различными критериями: объем нагрузки, ее интен-
сивность, количество и очередность различных упраж-
нений, режим мышечной деятельности, интервал отдыха 
между подходами и др. 

Поскольку энергозатратная функция организма зави-
сит от его аэробной и анаэробной возможностей, необхо-
димо обращать внимание на интенсивность нагрузки как 
«степень напряженности организма в единицу времени» 
[11]. Как отмечают А. А. Шепилов и В. П. Климин, «наи-
более благоприятные условия для повышения аэробных 
возможностей спортсменов создаются при пульсовом ре-
жиме тренировочной работы на уровне порога анаэроб-
ного обмена» [12].
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Рис. 1. Диаграмма динамики ЧСС спортсмена-гиревика (I разряд) в условиях тренировки  
по методу повторного упражнения с убывающими интервалами отдыха

Таблица 1.

Характеристика метода повторного упражнения
с убывающими интервалами отдыха

Формула метода повторного упражнения с убывающими интервалами отдыха (мин.): 
2н+4о+2н+3о+2н+2о+2н+1о+2н=20

Скважность 
толчков (сек)

Количество 
толчков в под-

ходе (раз)

Количество 
толчков в 

серии (раз)

Интенсивность 
нагрузки в под-

ходе (кг)

Объем 
нагрузки в 
серии (кг)

Время 
тренировки 

(мин)

Время 
нагрузки 

(мин)

Время 
отдыха 
(мин)

5 25 125 1200 6000 20 10 10

Концепция определения интенсивности спортивной 
нагрузки по ЧСС складывалась в течение ряда лет. Так, 
Н.И. Волковым [13] была предложена многокомпонент-
ная модель тренировочных нагрузок, последовательно 
усложнявшаяся от четырех до шести классов (для видов 
на выносливость трансформированных в 5-6-компо-
нентные зоны воздействий). В практике спорта и сейчас 
применяются следующие показатели: ЧСС-120-140  уд/
мин (аэробная), 140-170 уд/мин (смешанная), 170-180 уд/
мин (режим МПК), 190 уд/мин и выше (анаэробная) [14]. 
В «Энциклопедии физической подготовки» интенсив-
ность нагрузки определяется по допустимым величинам 
ЧСС в зависимости от возраста. «У молодых здоровых 
людей (до 30 лет) диапазон оптимального режима сер-
дечной деятельности при физических нагрузках пре-
имущественно аэробной направленности в пределах 
170-190 уд/мин. ЧСС в 170 уд/мин, таким образом, явля-
ется нижней границей этой зоны, и у молодых людей со-
ставляет примерно 87% от максимальных значений» [15].  
В гиревом спорте, согласно А. И. Стафееву [10], простей-
шим способом определения интенсивности упражнений 
с гирями является методика С. М. Вайцеховского, которая 
заключается в расчете процентного соотношения интен-
сивности упражнения и максимального пульса спорт-
смена. По мнению О.  К.  Грачева [16] при дозировании 
физической нагрузки по ЧСС используется градация по 
четырем зонам тренировочного режима: 1. Нулевая зона 
(аэробная зона) – 100-130 уд/мин; 2. Первая зона (аэроб-
ная зона) – 130-150 уд/мин; 3. Вторая зона (анаэробная) – 

150-170 уд/мин; 4. Третья зона (анаэробная) – 180-190 уд/
мин и выше. Однако, по заключению А. В. Шарова и соавт.
[17], определение интенсивности тренировочных нагру-
зок проблематично, так как основные изменения аэроб-
ной производительности происходят в диапазоне от 75 до 
90% от максимальной ЧСС. Поэтому авторами предлага-
ется модифицированный тест Конкони, который позво-
ляет выделить шесть классов тренировочных режимов с 
определением зон интенсивности в расчетных критериях 
% от ЧСС. По этой методике ЧСС тренированных спор-
тсменов от 146 до 192 уд/мин соответствуют интенсивно-
сти от 70 до 100%.

Согласно вышеизложенной концепции определения 
интенсивности спортивной нагрузки по ЧСС регистрация 
ритма сердца позволяет получить важную информацию об 
аппарате кровообращения, который является одним из глав-
ных показателей функционального состояния спортсмена.

Для наблюдения за ССС спортсменов-гиревиков ис-
пользовалась технология Polar, позволяющая анализиро-
вать данные о зонах ЧСС, времени и увеличении / умень-
шении ЧСС, определять индивидуальную интенсивность 
спортивной нагрузки. Спортивные зоны Polar отражают 
уровень эффективности тренировки, основанный на про-
центе максимального сердечного ритма в следующем от-
ношении: 1  спортзона (очень легкая) – 101-114  уд/мин; 
2 спортзона (легкая) – 114-133 уд/мин; 3 спортзона (сред-
няя) – 133-152  уд/мин; 4  спортзона (умеренная) – 152-
172  уд/мин; 5 спортзона (максимальная) – 171  уд/мин и 
выше[18].
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На диаграммах (рис. 1, 2) показаны наиболее типич-
ные изменения ЧСС среди группы спортсменов-гиреви-
ков 1-го спортивного разряда и группы спортсменов-ги-
ревиков КМС при выполнении пяти подходов повторного 
упражнения с убывающими интервалами отдыха. Дина-
мика тренировочного процесса выражена повышением 
ЧСС по сериям: с указанием максимальной ЧСС (ЧСС 
max) при нагрузке, а также минимальной ЧСС (ЧСС min) -  
в периодах восстановления.

Например, у спортсменов-гиревиков 1-го спортивного 
разряда ЧСС max в сериях нагрузки составила: 1 серия – 
182  уд/мин; 2 серия – 184  уд/мин; 3 серия – 183  уд/мин;  
4 серия – 193 уд/мин; 5 серия – 196 уд/мин. Колебания ЧСС 
max: от 182 до 196 уд/мин. Средняя ЧСС в сериях нагруз-
ки: 1 серия – 166 уд/мин; 2 серия – 168 уд/мин; 3 серия –  
173 уд/мин; 4 серия – 179 уд/мин; 5 серия – 189 уд/мин. Ко-
лебания ЧСС сред от 166 до 189 уд/мин. В сериях отдыха 

Рис. 2. Диаграмма динамики ЧСС спортсмена-гиревика (КМС) в условиях тренировки  
по методу повторного упражнения с убывающими интервалами отдыха

зафиксирована ЧСС min: 1 серия - 114 уд/мин; 2 серия –  
130 уд/мни; 3 серия – 145 уд/мин; 4 серия – 182 уд/мин.

ЧСС max у спортсменов-гиревиков КМС в сериях на-
грузки составила: 1 серия – 163 уд/мин; 2 серия – 167 уд/
мин; 3 серия – 170 уд/мин; 4 серия – 173 уд/мин; 5 серия –  
175 уд/мин. Колебания ЧССmax при нагрузке: от 163 до 
175  уд/мин. Средняя ЧСС в сериях нагрузки: 1 серия – 
145  уд/мин; 2 серия – 149  уд/мин; 3 серия – 151  уд/мин;  
4 серия – 159  уд/мин; 5 серия – 168  уд/мин. Колебания 
ЧСС сред: от 145 до 168 уд/мин. В сериях отдыха зафикси-
рована ЧСС min: 1 серия –77 уд/мин; 2 серия – 90 уд/мни; 
3 серия – 116 уд/мин; 4 серия – 153 уд/мин. Полученные 
данные позволяют контролировать и оптимизировать 
интенсивность работы спортсмена-гиревика, индивиду-
ализировать тренировочный процесс и уменьшать опас-
ность перехода нагрузок за пределы возможностей.
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Рис. 3. Гистограмма распределения нагрузки по зонам ЧСС спортсмена-гиревика (I разряд)  
в условиях тренировки по методу повторного упражнения с убывающими интервалами отдыха
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Гистограммы (рис. 3, 4) представляют собой наиболее 
типичные графики распределения нагрузки среди груп-
пы спортсменов-гиревиков 1-го спортивного разряда и 

группы спортсменов-гиревиков КМС, а именно, частоты 
сердечных сокращений в процентном соотношении по 
различным зонам ЧСС.
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Рис. 4. Гистограмма распределения нагрузки по зонам ЧСС спортсмена-гиревика (КМС)  
в условиях тренировки по методу повторного упражнения с убывающими интервалами отдыха

Согласно расчетам, проведенным ПО Polar ProTrainer 5, 
для спортсмена-гиревика первого спортивного разряда 
(рис. 3), процент времени работы в максимальной зоне 
ЧСС составил 29,9% (6 мин 02 сек), в умеренной зоне – 
32,3% (6  мин  31  сек). Интенсивность нагрузки опреде-
лена ЧССmax – 196 уд/мин, ЧССmin – 114 уд/мин, ЧСС 
средн. – 165 уд/мин, стандартное отклонение 22,9 уд/мин, 
период восстановления - 61 ударов, объем нагрузки вы-
ражен общей суммой сердечных сокращений (суммарной 
«энергетической стоимостью» [9]) – 3335 уд, а для спор-
тсмена-гиревика КМС (рис.4) процент времени работы в 
умеренной зоне ЧСС составляет 35,3% (7  мин  09  сек), в 
средней – 25,5% (5 мин 10 сек). Интенсивность нагрузки 
определена ЧСС max – 175 уд/мин, ЧСС min – 77 уд/мин, 
ЧСС средн – 141 уд/мин, стандартное отклонение 27,0 уд/
мин, период восстановления - 76 ударов, объем нагрузки 
выражен общей суммой сердечных сокращений (суммар-
ной «энергетической стоимостью») – 2857 уд.

Как показали наблюдения, реакция организма спор-
тсменов разной квалификации при воздействии на них 
нагрузки, одинаковой по объему и интенсивности, была 
различной. У гиревиков 1-го разряда она соответствова-
ла совершенствованию выносливости, приближенной к 
соревновательным условиям (существенно больший про-
цент времени они находились в режиме выполнения тре-
нировочной нагрузки с максимальной мощностью, свыше 
170 уд/мин). У гиревиков-КМС она не вызвала значимых 
тренировочных сдвигов, что позволяет говорить об инди-
видуальном функциональном резерве на данную нагрузку.

Выводы

Выявлены индивидуальные особенности адаптацион-
ных реакций ССС на нагрузку путем регистрации изме-

нения ЧСС у спортсменов-гиревиков с помощью техно-
логии Polar.

При помощи программного обеспечения Polar 
ProTrainer  5 данные были обработаны и получены диа-
граммы динамики ЧСС, гистограммы распределения на-
грузки по зонам ЧСС, что дало возможность определить 
текущую, минимальную, среднюю и максимальную ча-
стоту сердечных сокращений в периодах работы и вос-
становления спортсменов-гиревиков.

Динамика тренировочного процесса по методу по-
вторного упражнения с убывающими интервалами отды-
ха отличает повышение показателей ЧСС по сериям: при 
нагрузке ЧССmax у гиревиков КМС составила 175 уд/мин 
и 196 уд/мин – 1-госпортивного разряда, что соответству-
ет заключению Э. В. Земцовского [1]: наименьшая ЧСС во 
время нагрузки регистрируется у спортсменов наиболее 
высокого класса. Сравнительный анализ гистограмм так-
же характеризует уровень спортивной подготовки спорт-
сменов. Время нагрузки гиревиков при ЧСС от 150  уд/
мин и выше: для КМС – 10,11 мин (50,3%), а для 1-го спор-
тивного разряда – 13,37 мин (70,6%).

Анализ ЧСС позволил оценить адекватность трениро-
вочного процесса, его объем и интенсивность, получить 
информацию о гиревой тренировке с распределением по 
зонам ЧСС в полевых условиях, что является важным для 
персонификации и корректировки тренировочного про-
цесса: 1) исключение или ограничение отдельных упраж-
нений, к которым спортсмен недостаточно адаптирован; 
2) оптимизация интервалов отдыха и нагрузки.

Исследование показало, что современные технологии 
оценки интенсивности тренировочной нагрузки могут с 
успехом применяться в гиревом спорте, т.к. их отличает 
информативность и возможность мониторинга ЧСС не-
посредственно при выполнении упражнений. Регистра-
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ция пульса с помощью кардиоанализаторов успешно за-
менила традиционный пальпаторный способ контроля 
состояния организма по ЧСС. 

В целом, проведенные исследования служат при-
мером использования монитора сердечного ритма 
Polar  RS800CX  N с последующей обработкой данных 

ПО Polar ProTrainer 5 для медицинской оценки влияния 
гиревых упражнений на человеческий организм и на-
правлены на повышение эффективности и качества тре-
нировочного процесса спортсменов с использованием со-
временных информационных технологий.
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КЛИНИКО-ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ 
ОКСИДАТИВНОГО СТРЕССА У НОВОРОЖДЕННЫХ 

С РЕСПИРАТОРНЫМ ДИСТРЕСС-СИНДРОМОМ 
И АНТИОКСИДАНТНАЯ ТЕРАПИЯ С 

ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ СЕЛЕНАЗЫ
Ростовский научно-исследовательский институт акушерства и педиатрии, 

Россия, 344012, Ростов-на-Дону, ул. Мечникова, 43/38/2. Е-mail: Dolotoval@rambler.ru

Цель: улучшение результатов лечения новорожденных с респираторным дистресс-синдромом (РДС) и перинаталь-
ным поражением ЦНС (ПП ЦНС), находящихся в критических состояниях, путем использования селена. 

Материалы и методы: проведено контролируемое рандомизированное слепое клиническое испытание применения 
селеназы у новорожденных с РДС и ПП ЦНС, находящихся на искусственной вентиляции легких (ИВЛ). Обследовано 
76 новорожденных детей находящихся в критическом состоянии и 30 здоровых новорожденных, составивших группу 
сравнения. Проведен сравнительный анализ интенсивности процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ) и анти-
оксидантной системы защиты (АОС), в трех группах. 

Результаты: в процессе испытания выявлено и статистически достоверно доказано, что в группе детей получавших 
селеназу (в дозе 10 мкг/кг/сут, внутривенно медленно, в течение 10 дней), уровень глутатионпероксидазы (GSH-Px-3) 
сыворотки крови увеличился в 1,3 раза (с момента поступления). 

Выводы: увеличение GSH-Px-3 способствовало усилению АОС, что обеспечило в последующем, более быстрому 
переходу на самостоятельное дыхание (прекращению ИВЛ) и тем самым, сократило длительность пребывания в стаци-
онаре. 

Ключевые слова: селен, оксидативный стресс, респираторный дистресс-синдром новорожденных.

L.F. Dolotova, V.V. Estrin

CLINICAL AND DIAGNOSTIC CRITERIA  
FOR OXIDATIVE STRESS OF NEWBORNS WITH 

RESPIRATORY DISTRESS SYNDROME AND 
ANTIOXIDANT THERAPY WITH SELENASE® 

Rostov Research Institute of Obstetrics and Pediatrics 
43/38/2 Mechnikova st., Rostov-on-Don, 344012, Russia. E-mail: Dolotoval@rambler.ru

Purpose: improvement of the results of treatment of the newborns with the respiratory distress syndrome (RDS) and perinatal 
defeat of TsNS (TsNS software), being in critical conditions, by using selenium. 

Materials and methods: a randomized controlled blind clinical test of application selenase at newborns with RDS and perinatal 
defeat of the CNS, being on the artificial ventilation of lungs (AVL) is carried out. 76 infants being in the critical condition and 30 
healthy infants, who have made group of comparison, were surveyed. During the research a comparative analysis of the intensity 
of processes of the lipid peroxidation (LPO) and antioxidant system of protection (AOS) in 3 groups. 

Results: during the test it was revealed and statistically proved that the group of children receiving selenaz(at a dose of 10 mkg 
/ kg / day slowly intravenously within 10 days), the level of glutathione peroxidase (GSH-Px-3) serum has increased by 1.13 time 
(from the moment of receipt). 

Summary: the increase of GSH-Px-3 promoted AOS strengthening that provided in the subsequent more rapid transition to 
independent breathing (IVL termination), and thus, reduce the duration of hospital stay.

Key words: selenium, oxidative stress, respiratory distress syndrome of newborns.
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Введение

Дети с респираторным дистресс-синдромом 
(РДС) составляют самую большую группу по-
ступающих в отделение реанимации и интен-

сивной терапии новорожденных. 
Экспериментальными исследованиями показано, что 

одним из основных патогенетических факторов разви-
тия РДС является усиленное образование активных форм 
кислорода (reactive oxygen species, ROS) и связанное с 
этим перекисное окисление липидов [1, 2, 3]. 

В свою очередь, тяжесть течения и прогноз развития 
данной патологии тесно связаны с функциональным со-
стоянием оксидантной и антиоксидантной систем [3].

Обнаружено, что у здоровых новорожденных повыше-
ны как чувствительность тканей к перекисному повреж-
дению, так и риск оксидативного стресса из-за нарушения 
динамического равновесия между анти - и прооксиданта-
ми. Преобладание прооксидантов над антиоксидантами 
объясняет развитие так называемой “болезни свободных 
радикалов новорожденного” [4, 5]. Это состояние дисба-
ланса у новорожденных особенно важно не только из-за 
низкой резистентности, но из-за большого высвобожде-
ния активных форм кислорода и большего повреждения 
органов и тканей [3, 4].

Следует отметить, что при РДС оксидативный стресс 
может усиливаться проведением оксигенотерапии [3, 5]. 
Основным фактором такого повреждения клеток оказал-
ся кислород – тот самый кислород, который используется 
клетками для дыхания.

В частности, у детей находящихся на ИВЛ, кислород, 
поступающий в составе кислородо-воздушной смеси че-
рез респиратор, способен принимать электрон на свою 
внешнюю орбиталь, при этом образуются свободные ра-
дикалы и запускается механизм окислительного стресса 
[5]. Перекисные радикалы вступают во взаимодействие 
с молекулами жирных кислот, образуя высокотоксичные 
гидроперекиси и новый свободный радикал. Этот про-
цесс, протекая лавинообразно, может привести к бы-
строму разрушению клеточных структур [3]. Поэтому 
эффективность этого широко используемого в клиниче-
ской практике воздействия (искусственной вентиляции 
легких) может быть повышена при его сочетании с кор-
рекцией системы антиоксидантной защиты организма 
новорожденных.

Ретроспективный анализ литературных данных уста-
новил, что процессы перекисного окисления липидов 
(ПОЛ) протекают с высокой скоростью в организме но-
ворожденных на фоне пониженного антиоксидантного 
статуса [4, 6].

У новорожденных с РДС установлено развитие выра-
женного оксидативного стресса сразу после рождения [4], 
при этом оксидантный статус и ферментативная антиок-
сидантная система защиты изучены мало.

Выявлено, что у новорожденных имеет место относи-
тельная недостаточность антиоксидантной защиты [4, 6, 
7], в частности, меньше активность глутатионпероксида-
зы (GSH-Px), а также низкий уровень витамина Е и таких 
микронутриентов, как селен (Se), медь (Cu), цинк (Zn) [8].

В последние годы пристальное внимание уделяется 
клиническим исследованиям в этом направлении, а также 
изучению исключительной роли эссенциального микро-
нутриента селена на организм в целом [6, 8, 9, 10]. Именно 
от уровня этого микроэлемента зависит, насколько анти-

оксидантная защитная система будет противостоять про-
цессам липопероксидации в организме новорожденного 
ребенка.

Селен - элемент, являющийся кофактором в несколь-
ких ферментах человеческого организма. Он проявляет 
свои клинические и биохимические эффекты опосредо-
ванно — через систему глутатионпероксидазных фермен-
тов (классическая (classical) GPX1, гастроинтестинальная 
(gastrointestinal) GPX2, внеклеточная (plasma) GPX3, фос-
фолипидгидропероксидная (phospholipid hydroperoxide) 
GPX4), которые представляют основную группу функци-
онально важных селенопротеинов.

Согласно экспериментальным и клиническим дан-
ным селеносодержащая глутатионпероксидаза является 
важным веществом для поддержания системы защиты 
от окислительного стресса, основная функция которой - 
разрушение перекиси водорода до молекул воды. Именно 
этот фермент является первой линией защиты от ПОЛ [6, 
8, 9, 10].

Многочисленные клинические исследования показа-
ли, что пентагидрат селенита натрия – препарат «СЕЛЕ-
НАЗА®» - может компенсировать дефицит селена и тем 
самым усилить активность антиоксидантной защитной 
системы организма за счет активации фермента глутати-
онпероксидазы, в состав которого входит атом селена и 
недостаток которого может привести к снижению актив-
ности данного показателя. 

Кроме того, несмотря на огромное количество предла-
гаемых методов лечения РДС, летальность и число ослож-
нений при этой патологии остается на высоком уровне и 
по данным различных авторов составляет от 5 до 40%. 

Также необходимо отметить, что анализ литературных 
данных о применении селенсодержащих препаратов в не-
онатологии, в частности у детей с РДС и перинатальным 
поражением ЦНС, находящихся на ИВЛ, не дал четкого 
представления об изученности данной проблемы, это об-
стоятельство и послужило основанием для проведения 
научных исследований по этой теме.

Цель исследования - улучшение результатов лечения 
новорожденных с респираторным дистресс-синдромом и 
перинатальным поражением ЦНС, находящихся на ИВЛ, 
путем использования селена на основании разработки па-
тогенетически обоснованных диагностических критериев 
тяжести оксидативного стресса.

Материалы и методы

На базе реанимационного отделения ФГБУ Ростовско-
го НИИ акушерства и педиатрии Минздрава России было 
проведено контролируемое рандомизированное слепое 
клиническое испытание применения селеназы у ново-
рожденных, находящихся в критических ситуациях.

Данное исследование было согласовано и одобрено 
локальным независимым этическим комитетом (ЛНЭК) 
(согласно выписке из протокола № 18/2, от 26.11.2008) и 
проводилось с учетом предварительно полученного ин-
формированного согласия родителей ребенка.

Было обследовано 76 новорожденных с респиратор-
ной патологией и перинатальным поражением ЦНС, на-
ходящихся на ИВЛ, а также 30 здоровых новорожденных, 
родившихся в физиологическом отделении родильного 
дома ФГБУ «РНИИАП», составивших группу контроля 
(сравнения). 
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Контрольная группа (n=30) набиралась (с учетом одо-
брения ЛНЭК и предварительно полученного информи-
рованного согласия родителей) из здоровых новорожден-
ных, родившихся в сроке гестации 39±1 недель, массой 
тела не менее 2500 г, с оценкой по шкале Апгар 8-10 бал-
лов, выписанных на участок на 4-7 сутки в удовлетвори-
тельном состоянии.

Согласно дизайну исследования, все 76 новорожден-
ных детей имели респираторную патологию, требующую 
проведения ИВЛ и перинатальное поражение ЦНС; нахо-
дились в тяжелом и крайне тяжелом состоянии, о чем мы 
судили по оценке шкалы Апгар (так, на 1 минуте среднее 
значение составило 3,1 ± 1,2 балла, на 5-й минуте - 5,2 ± 
1,1 балла); срок гестации соответствовал 38 - 40 неделям; 
масса тела при рождении составила 3500 ± 250 г (и не ме-
нее 2500 г); поступили в отделение реанимации на ИВЛ не 
позднее 28-х суток. Пациенты не включались в исследо-
вание, если имели генетическую патологию, множествен-
ные врожденные пороки развития или им применялись, 
до поступления в анестезиолого-реанимационное отделе-
ние (АРО), любые селенсодержащие препараты.

С момента поступления в отделение реанимации, все 
испытуемые были разделены на две группы. Рандомиза-
ция осуществлялась методом компьютерной программы 
генератора случайных чисел.

В I группу (n=36) вошли новорожденные, получавшие 
селеназу (Selenase ®, Biosyn). Селеназа вводилась из рас-
чета 10 мкг/кг/сут – 1 раз/день внутривенно струйно мед-
ленно, в течение 10 дней.

Пациенты II группы (n=40) селеназу не получали. Па-
раллельно, как было указано выше, набрана группа III 
контроля из здоровых новорожденных (n=30) для сравне-
ния и суждения о течении процессов ПОЛ-АОС в норме 
и патологии.

Испытуемые I и II групп получали стандартную ин-
тенсивную терапию, соответствующую тяжести состоя-
ния и заболевания, принятую в реанимационном отделе-
нии. Здоровые дети из группы контроля III не получали 
терапию.

В нашей работе был проведен сравнительный анализ 
некоторых показателей, ответственных за антиоксидант-
ную защиту и перекисное окисление липидов, у пациен-
тов обеих групп, находящихся в критических состояниях.

Так, об антиоксидантной защите мы судили по уров-
ню глутатионпероксидазы (GSH-Px-3) и медь/цинк – за-
висимой супероксиддисмутазы (Сu/Zn – SOD) сыворот-
ки крови. А о процессах перекисного окисления липидов 
- по суммарному уровню продуктов глубокого окисле-
ния белков (АОРР) и общего количества пероксидов 
(OxyStat) в сыворотке крови. Все ферменты определяли 
в сыворотке крови методом ИФА с использованием со-
ответствующих тест-систем (определение суммарного 
количества пероксидов - Oxystat-тестом BIOMEDICA 
GRUPPE (Германия); АОРР – определяли тест-системой 
фирмы Immundiagnostik (США); определение GSH-Px-3 -  
ABFRONTIER (Корея); Сu/Zn – SOD определяли тест-
системой Bender MedSystems (США).

Исследование указанных выше маркеров проводили 
в следующие сроки: 1) при поступлении в АРО; 2) на 4- 
5 сутки; 3) на 10 сутки, либо в исходе заболевания.

Анализ и обработку статистических данных проводи-
ли с использованием стандартных пакетов прикладных 
программ «Мегастат» и Statistica-6.

Результаты и обсуждение

Многочисленные работы по изучению действия се-
лена на организм в целом и отдельные органы и системы 
свидетельствуют о том, что этот эссенциальный микро-
элемент, входящий в состав фермента глютатионперок-
сидазы, является составной частью антиоксидантной за-
щитной системы клеток. 

В связи с чем, при введении в организм новорожден-
ного селеназы, мы ожидаем эффект повышения концен-
трации селена, либо увеличение активности селензависи-
мых ферментов, которые, в свою очередь, могут снижать, 
либо сдерживать степень перекисного окисления липи-
дов и повреждения мембран. 

Следует напомнить, что референсные диапазоны сы-
вороточной (плазменной) глутатионпероксидазы (GSH-
Px-3) колеблются в пределах 3,5 ± 0,3 мкмоль/л (р < 0,001) 
[11]. Что касается нашего исследования, то для того, что-
бы выяснить истинный уровень сывороточной GSH-Px-3, 
а также других маркеров системы ПОЛ – АОЗ, нами была 
обследована группа здоровых новорожденных детей (за-
бор крови производился в родильном зале из вены пу-
повины сразу после рождения ребенка в объеме 4 мл в 
строго асептических условиях). Полученные результаты, 
действительно, подтвердили факт пониженной актив-
ности глютатионпероксидазы. Так, уровень GSH-Px-3 в 
группе здоровых новорожденных составил по медиане: 
Ме = 2, 41 мкмоль/л (Кv_75% = 4,4, Kv_25% = 2,02), а у 
детей испытуемых групп – 2,39 мкмоль/л (Кv_75% = 3,5, 
Kv_25% = 1,3). 

В таблице 1 приведены изучаемые показатели, отвеча-
ющие за процессы ПОЛ-АОС, у здоровых новорожден-
ных и у пациентов обследуемых групп.

Таблица 1. 

Маркеры ПОЛ-АОС у здоровых новорожденных  
и у детей исследуемых групп

Кол-во

АОС ПОЛ
GSH-Px-3 
мкмоль/л

Cu|Zn-SOD 
нг/мл

AOPP
мкмоль/л

Oxy-Stat 
мкмоль/л

Здоровые
(n=30)

Ме
2,41 524 813,7 23,45

Кv_75%
Kv_25%

4,4
2,02

855
322

1366,4
516,36

38,91
11,5

Дети с РДС
(n=76) 

Ме
2,39 400 786,24 13,32

Кv_75%
Kv_25%

3,5
1,3

654
253

1152
460

25,9
6,4

Из данных таблицы 1 следует, что уровень Сu/Zn – 
SOD сыворотки крови как здоровых, так детей с РДС, в 3,3 
и 2,5 раза, соответственно, превышал верхнюю границу 
нормы, которая составляет 160 нг/мл [12]. Уровень АОРР 
в 13 и 12,5 (!) раз превысили средние нормативные по-
казатели у взрослых (у здоровых новорожденных - 813,7 
мкмоль/л, а у детей с РДС – 786,24 мкмоль/л). Напомним, 
что норма АОРР в сыворотке крови взрослых, составляет 
62,9 ± 7,1 мкмоль/л, р < 0,05 [13]. Что касается OxyStat, то 
уровень этого показателя оказался на порядок ниже (в 2,7 
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и 4,8 раза), чем нижняя граница нормы у взрослых, со-
ставляющая 68,2 мкмоль/л [14], и составил 23,45 и 13,32 
мкмоль/л, у здоровых и больных, соответственно. Исходя 
из вышеизложенного, очевидно, что у детей более уязви-
мым местом для свободно-радикальной атаки являются 
непосредственно белки, вследствие этого и происходит 
преобладание в организме новорожденного процессов 
катаболизма над анаболизмом. Низкий уровень OxyStat 
свидетельствует об активации антиоксидантной системы, 

при которой происходит выход тканевых антиоксидантов 
в кровоток и при этом регистрируется максимальная кон-
центрация Cu/Zn-SOD сыворотки крови, о которой мы 
упоминали выше, что обеспечивает, на какое-то время, 
сдерживание процессов окислительного стресса.

Ниже приведены данные об интенсивности свобод-
норадикальных процессов и АОС у детей I и II групп на 
фоне стандартной интенсивной терапии принятой в от-
делении и с использованием селеназы (табл. 2).

Таблица 2

Показатели ПОЛ-АОС у детей I и II групп

маркеры
Динамика показателей Ошибка первого рода

1 сут 4-5 сут 10 сут (1-5) сут  (1-10) сут
GSH-Px-3
(I) гр 2,39 3,025 3,13 р = 0,032140 р = 0,032131

GSH-Px-3
(II)гр 2,39 2,145 2,195 р = 0,016894 р = 0,016885

Cu|Zn-SOD
(I)гр 400 234,52 257,18 р = 0,242433 р = 0,242428

Cu|Zn-SOD
(II)гр 400 350 337,38 р = 0,491543 р = 0,491543

AOPP
(I)гр 786,24 509 453 р = 0,864426 р = 0,864425

AOPP
(II)гр 786,24 583,17 509,7 р = 0,704652 р = 0,704648

OxyStat
(I)гр 13,32 24 24,6 р = 0,823319 р = 0,823298

OxyStat
(II)гр 13,32 25,2 26,44 р = 0,911660 р = 0,911656

Из данных таблицы 2 совершенно очевидно, что у па-
циентов I группы (n=36), получавших селеназу, к 4-5 сут-
кам происходит статистически достоверное значительное 
повышение (в 1,3 раза) (р < 0,05) активности GSH-Px-3, а 
к концу 10 суток активность GSH-Px-3 практически при-
ближается к нижней границы нормы.

Во II группе (n=40), к 4-5 суткам наблюдается стати-
стически достоверный резкий спад активности GSH-Px-3 
до 2,145 мкмоль/л (р < 0,05), и хотя к концу 10 суток отме-
чается некоторое повышение активности этого фермента 
до 2,195 мкмоль/л (р < 0,05), в сравнении с показателями 
GSH-Px-3 при поступлении, происходит еще более значи-
тельное снижение активности последней. Скорее всего, у 
этих детей на фоне физиологически низкой активности 
GSH-Px-3, происходит быстрое истощение антиокси-
дантных ферментативных систем и сдвиг равновесия в 
сторону преобладания процессов перекисного окисления 
липидов. 

Изучая динамику уровня Cu/Zn-SOD и АОРР в сыво-
ротке крови, отмечено их снижение в обеих исследуемых 
группах, однако в I группе, это снижение происходило в 2 
и 1,7 раза быстрее (соответственно), чем во II группе, но 
статистической достоверности этих фактов обнаружено 
не было.

Что касается, суммарного уровня пероксидов, то на 
фоне введения селеназы нами не было замечено какого-
то глобального изменения со стороны ОxyStat, скорее на-
оборот, у детей II группы суммарный уровень перекисей 
прогрессивно возрос почти в 2 раза (с момента поступле-
ния), а в I группе всего лишь в 1,8 раз, однако статисти-
ческого подтверждения достоверности результатов полу-
чено не было. 

Кроме того, в ходе исследования нами доказано, что 
введение селеназы достоверно снижает длительность 
проводимой ИВЛ и продолжительность госпитализации 
(таблица 3).

Таблица 3

Сравнительная оценка продолжительности проводимой ИВЛ и длительности госпитализации  
в изучаемых группах

Критерии Группа с селеназой
(n=36) 95% ДИ Группа без селеназы

(n=40) 95%ДИ р

ИВЛ (сутки) 4,6 0,82 7,4 1,38 0,003855
Койко-дни 9,3 1,32 12,7 2,17 0,011432



59

Медицинский вестник Юга РоссииОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

ПОСТУПИЛА: 13.03.2013

ЛИТЕРАТУРА

1.	 Рябов Г.А., Азизов Ю.М., Пасечник И.Н. и др. Окислитель-
ный стресс и эндогенная интоксикация у больных в крити-
ческих состояниях. // Вестн. Интенсив. Тер. – 2002. № 4. –  
С. 4-7.

2.	 Скулачев В.П. Кислород в живой клетке: Добро и зло // Со-
росовский Образовательный Журнал. – 1996. - № 3. - С. 2–10.

3.	 Владимиров Ю.А. Свободные радикалы в живых системах / 
Ю.А. Владимиров, О.А. Азизова, А.И. Деев с соавт. // Итоги 
науки и техники.- 2000. - Т. 29. - С. 151-167.

4.	 Шабалов Н.П. Неонатология: Учебное пособие: В 2 т. /  
Н.П. Шабалов. – Т.II. – 3-е изд., исправл. и доп. – М.: МЕД-
пресс-информ, 2004. - 640 с.

5.	 Chugh SN, Jain S, Agrawal N, Sharma A. Evaluation of oxidative 
stress before and after haemodialysis in chronic renal failure.  
J Assoc Physicians India. 2000; 48(10):981-4. 

6.	 Daniels L., Gibson R., Simmer K. Selenium status of preterm 
infants: the effect of postnatal age and method of feeding. Acta 
Paediatr. 1997. 86:281-288.

7.	 Дубина Е.Е. Некоторые особенности функционирования 
ферментной антиоксидантной защиты плазмы крови чело-
века / Е.Е. Дубина // Биохимия. - 2005. - № 2. - С. 3-18.

8.	 Гмошинский И.В., Мазо В.К., Тутельян В.А., Хотимченко 

С.А. Микроэлемент селен: роль в процессах жизнедеятель-
ности: обзорная информация //Экология моря, НАН Укра-
ины.- 2000. 54: 83–6.

9.	 Громова О.А., Кудрин А.В. Нейрохимия макро- и микроэле-
ментов. Новые подходы к фармакотерапии – М.: «АЛЕВ-В», 
2001. - 272 с.

10.	 Forceville X., Vitoux D., Gauzit R. et al. Selenium, system immune 
response syndrome, sepsis and outcome in critically ill patients // 
Crit. Care Med. 1998.- Vol. 26. P. 1536–1544.

11.	  Bierl C, Voetsch B, Jin Richard C.,  Handy D.E. and Loscalzo J. 
Determinants of Human Plasma Glutathione Peroxidase (GPx-3) 
Expression. //J Biol.Chem. - 2004. – 279. -  26839-26845.

12.	 Cutler R.G., Rodriguez H. Critical Reviews of Oxidative Stress 
and Aging: Advances in Basic Science. //MHTML. 2003. -  
1523 vol.

13.	 Соловьева Э.Ю. Хроническая ишемия и окислительный 
стресс. Клинико- патогенетические и прогностические 
аспекты: Автореф. дис. … д-ра мед. наук. - М: 2009. – 276c.

14.	 Attila P, Botond C, Eszter G, et al. Effect of oxidative stress in 
hemodialysed patients. http://www.ifcc.org/media/70145/
eJIFCC_v22_02_02.pdf. (дата обращения: 12.03.2013).

Проверку статистической достоверности различий 
результатов длительности ИВЛ и продолжительности 
госпитализации в исследуемых группах осуществляли с 
помощью W – критерия Вилкоксона для независимых вы-
борок.

Из данных таблицы 3 следует, что в группе детей, по-
лучавших селеназу (n=36), длительность пребывания на 
ИВЛ составила 4,6 ± 0,82 дня (р < 0,05) , что в 1,6 раза 
меньше, чем в группе без применения селеназы, составив-
шей 7,4 ± 1,38 дней (р < 0,05). 

Продолжительность госпитализации также была 
статистически достоверно ниже (в 1,36 раза) в I группе, 
чем во II и составила соответственно 9,3 ± 1,32 и 12,7 ±  
2,17 койко-дней.

Таким образом, анализ полученных результатов ис-
пытания позволил нам оценить и подтвердить эффектив-
ность и безопасность использования селеназы у ново-
рожденных детей с респираторным дистресс-синдромом 
и перинатальным поражением ЦНС.

Выводы

1. Установлено, что у новорожденных действитель-
но отмечается относительная недостаточность анти-
оксидантных ферментов, в частности глютатионперок-
сидазы сыворотки крови (у здоровых новорожденных 
уровень GSH-Px-3 составил 2,41 мкмоль/л (р < 0,05), у 
детей с респираторной патологией и перинатальным по-
ражением ЦНС – 2,39 мкмоль/л (р < 0,05), при норме 3,2 –  
3,8 мкмоль/л). 

2. Доказано, что при введении селеназы в дозе 10 мкг/
кг/сут происходит статистически значимое достоверное 

повышение уровня GSH-Px-3 в 1,3 раза, который состав-
ляет 3,13 мкмоль/л (р < 0,05), однако эти показатели не 
достигают нижней границы нормы. Вследствие чего, что-
бы добиться желаемого результата (достигнуть нижнюю 
границу нормы), по нашему мнению, необходимо либо 
увеличить дозу вводимого препарата (предположительно 
до 15 мкг/кг/сут), либо увеличить длительность введения 
селеназы до 15 – 20 дней.

3. Установлено, что процессы перекисного окисле-
ния липидов в организме как здоровых, так и детей с 
РДС, протекают с высокой интенсивностью, о чем сви-
детельствует высочайший уровень продуктов глубоко-
го окисления белков АОРР = 786,24 мкмоль/л, превы-
шающий в 12,5 раз (!) среднее значение референсного 
диапазона. На фоне введения селеназы происходит сни-
жение уровня АОРР (в 1,7 раз) быстрее, чем без нее, од-
нако статистической достоверности этого факта полу-
чено не было. 

Выявлено, что уровень Cu/Zn-SOD сыворотки кро-
ви, как у здоровых, так и у детей с РДС, в 3,3 и 2,5 раза 
превышает верхнюю границу нормы и составляет 524 
и 400 нг/мл соответственно. По нашему мнению, это 
происходит компенсаторно, и до какого-то момента 
обеспечивает сдерживание процессов окислительного 
стресса. При введении селеназы уровень Cu/Zn-SOD 
снижается в 1,5 раза быстрее, хотя статистической до-
стоверности этого факта получено не было.

Доказано, что на фоне введения селеназы статисти-
чески достоверно снижается длительность проводимой 
ИВЛ в 1,6 раз (р < 0,05), а также длительность госпита-
лизации в 1,36 (р < 0,05).
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Цель: оценка особенностей клинического течения и осложнений геморрагической лихорадки с почечным синдро-
мом у детей при различной степени тяжести острого повреждения почек. 

Материалы  и методы: Обследованы 220 детей с геморрагической лихорадкой с почечным синдромом. Проведена 
комплексная оценка функционального состояния почек с применением клинико-лабораторного методов исследования. 

Результаты: Установлены особенности клинического проявления заболевания в  различные периоды течения ге-
моррагической лихорадки с почечным синдромом, развитие  острого повреждения почек   тяжелой степени у 24,5%, 
среднетяжелой - у 40%, легкой степени -  у 35,5%, возможность возникновения угрожаемых для жизни осложнений у 
детей в олигоанурической стадии острого повреждения почек тяжелой степени. 

Выводы:  ГЛПС у детей имеет циклическое течение, осложняется развитием острого повреждения почек к концу 
лихорадочного периода. Развитие инфекционно-токсического шока, ДВС-синдрома, отека головного мозга с  дислока-
ционным синдромом могут привести к  летальному исходу.

Ключевые слова: геморрагическая лихорадка с почечным синдромом, дети, клиника, осложнения.
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Purpose: evaluation of the peculiarities of clinical course and complications of hemorrhagic fever with renal syndrome in 
children with various degrees of severity of acute renal injury.

Materials and Methods: 220 children with hemorrhagic fever with renal syndrome were examined. The complex estimation of 
renal functions with using clinical and laboratory methods was made.

Results: The peculiarities of the clinical manifestation of the disease in various periods of a course of hemorrhagic fever with 
renal syndrome, development of acute renal injury: severe in 24.5%, moderate in 40%, mild in 35.5%, the possibility of life-
threatening complications in children in oligo-anuricheskoy phase of severe acute kidney injury were established.

Summary: Hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS) in children has a cyclic clinical course, complicated by the 
development of acute kidney injury by the end of the feverish period. The development of infectious-toxic shock, disseminated 
intravascular coagulation (DIC), cerebral edema with dislocation syndrome can lead to fatal outcome.

Keywords: hemorrhagic fever with renal syndrome, children, clinic, complications. 
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Введение

Геморрагическая лихорадка с почечным синдро-
мом (ГЛПС) - инфекционное заболевание вирус-
ной этиологии, распространенное в различных 

районах земного шара. Республика Башкортостан от-
носится  к  одному из наиболее активных  эндемических  
очагов инфекции, занимает первое место по заболевае-
мости ГЛПС  в России [1]. Ежегодно в Республике Баш-
кортостан  заболевают в среднем до 2500 человек, среди 
которых  36% составляют дети [2]. По мнению Н.А. Забро-
дина и соавт.[3], наиболее поражаемый геморрагической 
лихорадкой с почечным синдромом возраст - 20-49 лет. 
Дети в возрасте до 14 лет в эпидемиологический процесс 
вовлекаются неактивно, на их долю приходится 4,1% от 
общего числа заболевших. Течение ГЛПС отличается воз-
никновением значительных эпидемических вспышек, тя-
жестью клинического течения с опасными для жизни ос-
ложнениями, связанными с почечной патологией, такими 
как инфекционно-токсический шок, геморрагичский син-
дром [4]. У детей одним из тяжелых осложнений ГЛПС 
является развитие острой почечной недостаточности [5].

Цель исследования - оценка особенностей клиниче-
ского течения и осложнений геморрагической лихорадки 
с почечным синдромом у детей при различной степени 
тяжести острого повреждения почек. 

Материалы и методы

Под наблюдением находилось 220 детей в возрасте 3-18 
лет с геморрагической лихорадкой с почечным синдро-
мом. Диагноз был верифицирован на основании эпидеми-
ологического анамнеза, периодичности течения болезни, 
сопровождающейся поражением почек, и лабораторного 
подтверждения определением нарастания титра Ig G в 
парных сыворотках больных методом иммунофермент-
ного анализа (ИФА) или методом флюоресцирующих ан-
тител (МФА) при нарастании титра специфических анти-
тел в 4 и более раз. Группу сравнения составили 50 детей с 
острым гломерулонефритом, осложненным почечной не-
достаточностью острого периода. Лабораторные исследо-
вания включали повторные анализы мочи, клинический 
и биохимический анализы крови (аппарат  Olympus AU 
400). Состояние гемостаза исследовали на коагулометре 
STA Compact. Клубочковую фильтрацию почек оцени-
вали по показателям клиренса эндогенного креатинина 
или  пробы Шварца, концентрационную функцию почек 
– по результатам относительной плотности мочи в пробе 
Зимницкого. Инструментальные исследования включа-
ли ультразвуковое исследование (УЗИ) почек и органов 
брюшной полости, доплерографию почек (ESAOTE Mylab 
70), электрокардиографию YE mac «1200, ST», показания 
эхокардиографии (ЕКО-7 «Мedicоn»), фиброэзофагога-
стродуоденоскопию (Olympus Giv N180). Степень тяже-
сти острого повреждения почек (ОПП) у детей с ГЛПС 
оценивалась согласно практическим клиническим реко-
мендациям KDIGO в соответствии с критериями RIFLE и 
AKIN [6,7]: I стадия ОПП – повышение уровня креатини-
на сыворотки крови по сравнению с исходными показа-
телями в 1,5-1,9 раза (или больше нормальных показате-
лей на 26,5 мкмоль/л), объем выделяемой мочи в течение 
6-12 часов – менее 0,5 мл/кг/час; II стадия ОПП – повы-
шение содержания креатинина сыворотки крови в 2- 
2,5 раза выше исходного, объем выделяемой мочи в течение  
12 часов - менее 0,5 мл/кг/час; III стадия – показатели  кре-

атинина сыворотки крови выше исходного в 3 раза (или 
выше 353 мкмоль/л), объем выделяемой мочи в течение 
24 часов – менее 0,3 мл/кг/час, или анурия более 12 часов. 
Результаты исследования были обработаны с применени-
ем стандартного пакета программы STATISTICA version 
6.0 (США). Определялись основные вероятностные пока-
затели: среднее квадратическое отклонение, доверитель-
ный интервал по критерию Стьюдента, коэффициенты 
корреляции между основными параметрами.

Результаты

Большинство детей были госпитализированы к концу 
лихорадочного  периода  с симптомами нарастающей по-
чечной недостаточности: 15 (6,8%) с предположительным 
диагнозом: острый гломерулонефрит, 205 (93,2%) с диагно-
зом ГЛПС. Наиболее частыми симптомами являлись боли 
в животе, поясничной области, многократная рвота, сни-
жение диуреза. Изменения в анализах мочи проявлялись 
протеинурией (1,0 – 5,5 г/л), гематурией (эритроциты в 
большом количестве). Острое повреждение почек (ОПП) 
у 54 (24,5%) из 220 детей  было расценено как тяжелая 
степень, у 88 (40 %) – средне-тяжелая, у 78 (35,5%) – лег-
кая. Лихорадочный период заболевания при легкой сте-
пени ОПП у детей с ГЛПС продолжался в течение 3,1±0,5 
суток. К концу лихорадочного периода наблюдалось по-
явление болей в животе и поясничной области, рвоты до 
1-2 раз в день, сухость кожных покровов и слизистых. 
Геморрагический синдром отмечался у 5 (6,4%) детей 
в виде петехиальных высыпаний на коже, у 2 (2,6%) –  
носового кровотечения. Наблюдалось статистически до-
стоверное снижение количества тромбоцитов (p<0.001), 
по сравнению с показателями детей  контрольной груп-
пы (табл.1), однако в гемостазиограмме сохранялись не-
резко выраженные  признаки гиперкоагуляции (табл. 2).

При среднетяжелой степени ОПП длительность лихо-
радочного периода была более продолжительной (4,5±0,4 
суток), чем у детей с легкой степенью (р>0,05). К концу 
лихорадочного периода у детей наблюдалось ухудшение 
состояния, проявлявшееся сильными болями в животе и 
поясничной области, многократной рвотой, головными 
болями, петехиальными высыпаниями на верхней трети 
грудной клетки, единичными экхимозами на коже, гипе-
ремией щек, сухостью кожных покровов и слизистых. У 
5 (5,7%) детей отмечались кровоизлияния в склеру глаз, 
у 83 (94,3%) – инъекция сосудов склер. Количество тром-
боцитов было снижено. Олигурия сохранялась в течение 
2-3 суток, суточный объем мочи составлял 250±15 мл, 
анурия наблюдалась в течение 12-24 часов. Склонность 
к гипотонии отмечалась у 13(14,8%) больных. Изменения 
со стороны сердечно-сосудистой системы проявлялись 
брадиаритмией у 18 (20,4%) детей. Уровень мочевины и 
креатинина статистически достоверно превышал их уро-
вень у здоровых детей (р<0,001). У детей с тяжелой степе-
нью ОПП средняя длительность лихорадочного периода 
составляла 7,8±0,7 суток, у отдельных больных продол-
жалась 9-10 суток, температура тела доходила до 40,8 0С. 
В период снижения температуры отмечались нарастание 
симптомов интоксикации, усиление головных и мышеч-
ных болей, появление многократной рвоты, сильных бо-
лей в животе, симулирующих картину острого живота  
(у 7, 12,7%). Нарушение сознания (сопор)  наблюдалось у 6 
(10,9%) детей. У 5 (9,09%) из 54 детей с тяжелой степенью
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Таблица 1

Средние показатели тромбоцитов (10 9 /л) в крови    у детей с ГЛПС

Период
болезни

Степень тяжести ОПП Контрольная 
группа
n=50 Тяжелая

n=54
Средне-тяжелая 

n=88
Легкая
n=78

Лихорадочный 407 ± 3,1*** 428 ± 7,3*** 455± 10,2***
305 ± 13,81Олигоанурический 170 ± 10,4*** 195 ± 8,1 *** 202±15,1 ***

Полиурический 285 ± 21,5 290 ± 13,4 295 ± 12,7

Сравнение показателей тромбоцитов в крови в различные периоды заболевания с показателями детей контрольной группы:  
*** p <0,001

Гипотония наблюдалась у 5 (6,4%) детей с легкой степенью ОПП, снижение суточного диуреза (320±20 мл)  у 100%, у 
6 (7,7%) из них – анурия в течение 8-15 часов.

Таблица 2

Средние показатели гемостазиограммы у детей с ГЛПС
в начале  олигоанурического  периода

Показатели

Степень тяжести ОПП
Контрольная 

группа  
n=50Тяжелая, 

n=54
Средне тяжелая, 

n=88
Легкая, 

n=78

АВР, сек 45,8±0,25*** 49,8±0,3** 51,2±0,15* 52,5±0,5
Индекс АПТВ 1,18±0,02*** 1,09±0,015** 0,98±0,02 0,95±0,03
Протромбиновый индекс, % 106±0,8*** 102±0,4** 99±0,3** 95±0,03
Фибриноген, г/л 6,16+0,4*** 5,2±0,25*** 4,6±0,14** 3,0±0,3

РФМК, г/л 6,85±0,25*** 6,1±0,12*** 5,2±0,15** 3,2±0,1

Протеин С, % 175,5±12,2*** 168,8±11,5** 135,2±10,0 105,3+10,1

Антитромбин III, % 96,5±2,7 97,8±2,7 98,5±1,5 100,0±5,0

Сравнение показателей гемостазиограммы детей с ГЛПС и  контрольной группы: 
*** p <0,001; **p<0,01, *p<0,05

Уровень мочевины и креатинина статистически достоверно (p<0,001) превышал показатели  детей контрольной 
группы, был ниже их показателей у детей со среднетяжелой и тяжелой степенью ОПП (табл. 3). 

Таблица 3

Гематологические показатели (M±m) у детей с ГЛПС  
в олигоанурической стадии острого повреждения почек

Показатели
Степень тяжести ОПП   (n=220)

Контрольная группа 
(n=50)Тяжелая (n=54) Среднетяжелая

(n=88)
Легкая
(n=78) 

Мочевина,
ммоль/л

35 ± 0,78*** 23± 0,23*** 14,8±0,5*** 5,41± 0,34

Креатинин
мкмоль/л

587 ± 5,25*** 326 ± 4,13*** 213±3,21*** 78,5± 5,38 

Калий ммоль/л 3,58  ± 0,27** 4,45± 0,27 5,3 ± 0,27* 4,72 ± 0,27
Натрий ммоль/л 128,3 ± 3,21* 134,5 ±  3,6 136,7 ± 4,5 139,3 ±  3,11

Сравнение гематологический показателей детей с ГЛПС и контрольной группы: *** p<0.001; ** p<0.01; * p <0.05
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ОПП развился инфекционно-токсический шок, у одного 
(1,8%) - подкапсульный разрыв почки. Геморрагический 
синдром наряду с кожными геморрагиями (петехии, эк-
химозы), проявлялся обильными кровоизлияниями в 
склеру глаз - у 9 (16,4%), носовыми кровотечениями – у 10 
(18,2%), гематомой в верхней трети бедра – у 3 (5,4%) де-
тей. В начале периода олигоанурии отмечались признаки 
гиперкоагуляци, а на 3-4 день от начала анурии уровень 
фибриногена (2,1±0,2 г/л) и протромбинового комплекса 
(82,5±0,27%) снижался с нарастанием показателей рас-
творимых фибрин-мономерных комплексов (РФМК) – 7,2 
±0,23 г/л и активированного времени рекальцификации 
(АВР) – 65,8±1,17 сек. Анурия продолжалась в течение 
3-5 суток, Проявления ОПП у детей с ГЛПС отличались 
от острого  гломерулонефрита быстрым нарастанием по-
казателей мочевины (с почасовым приростом более 0,5-
1,5 ммоль/л), креатинина более 5-10 мкмоль/л·час. Уро-
вень мочевины у отдельных больных достигал 45,8±2,6 
ммоль/л, креатинина - 875±7 мкмоль/л. У большинства 
детей с ГЛПС и острым повреждением почек тяжелой сте-
пени (89,1%) отмечалось снижение уровня калия сыво-
ротки крови до 2,58±0,27 ммоль/л и склонность к гипона-
триемии (128,3±3,21 ммоль/л). Имелась тесная обратная 
корреляция уровня калия и натрия сыворотки крови с ча-
стотой рвоты (rn = -0,57 и rn = -0,46 соответственно). Не-
большие отеки выявлялись у 7 (12,7%). повышении АД –  
у 5 (9,1%), склонность к гипотонии – у 43 (78,2%), измене-
ния со стороны сердечно-сосудистой системы  проявля-
лись в виде бради- или тахиаритмии у всех детей.

Из 220 умерли 3 ребенка с ГЛПС, осложненной острым 
повреждением почек тяжелой степени в олигоанури-
ческом периоде болезни. Летальность составила 1,36%. 
Возраст больных 5, 9, 13 лет, один умер в первый день 
поступления в стационар, двое – на 2, 5 день.  Причи-
ны летальности: инфекционно-токсический шок, ДВС-
синдром, отек головного мозга, дислокационный син-
дром,  полиорганная недостаточность. 

Длительность полиурического периода составила при 
легкой степени ОПП –13 ±1,5 , при среднетяжелой – 17 
± 2,5 , при тяжелой степени - 21 ± 2 дня.  Максимальное 
количество мочи в период полиурии достигало при лег-
кой степени ОПП – 3,75  ± 0,25 л. средне-тяжелой - 4,25  ±  
0,15 л., тяжелой степени – 6,75  ± 0,25 л. У отдельных боль-
ных с ОПП тяжелой степени суточный диурез составлял 
8,5 ± 0,5 л. В начале периода полиурии сохранялись повы-
шенные показатели  мочевины (в пределах 9-18 ммоль/л) 
и креатинина (95-205 мкмоль/л) сыворотки крови. Наи-
более высокие показатели мочевины и креатинина отме-
чались у больных с тяжелой степенью ОПП. Нормализа-
ция показателей мочевины наступила при легкой степени 
ОПП - на 3-6 день, при среднетяжелой степени – на 7- 
8 день, при тяжелой – на 9-10 день от начала полиурии.  
В стадии полиурии  у большинства детей с ГЛПС отмеча-
лось  уменьшение частоты и интенсивности болей в жи-
воте, прекращение рвоты, лишь у 37 (1,6%) из 220  детей 
сохранялись боли в эпигастральной области. При ФЭГДС  
у 19 (51,3%) из 37 детей был обнаружен эрозивный га-
стрит, фолликулярный бульбит, у 18 (48,7%) детей – ка-
таральные изменения слизистой оболочки желудка. Од-
ной из особенностей ГЛПС у детей являлось сохранение 
ускоренной СОЭ в течение длительного периода. У детей 
с легкой степенью ОПП СОЭ нормализовалось через  
2-3 недели от начала полиурии, при среднетяжелой степе-

ни – через 1-2 месяца, при тяжелой степени – через 3-4 ме-
сяца. У 16,6% больных с тяжелой степенью ОПП норма-
лизация СОЭ наступила лишь через 6 месяцев. На фоне 
полиурии наблюдалась нормализация мочевого осадка у 
большинства детей. Однако у 22,4% детей со среднетяже-
лой и у 52,3% с тяжелой степенью ОПП выявлялась ми-
кропротеинурия (0,066 – 0,99 г/л), гематурия (25-50 µ/л), 
повышенная экскреция солей.

Обсуждение 

Полученные результаты исследования 220 госпита-
лизированных детей свидетельствуют, что ГЛПС про-
текает циклично, нередко осложняется острым повреж-
дением почек. Ухудшение состояния ребенка наступает   
к концу лихорадочного периода, параллельно  со сни-
жением температуры, появляются  боли в животе, по-
ясничной области, многократная рвота, головные боли, 
нарастают симптомы интоксикации, снижение диуреза, 
поражение  почек. Степень тяжести ОПП с ГЛПС (легкая 
у 35,5%, среднетяжелая – у 40%, тяжелая – 24,5%) отли-
чается выраженностью клинических проявлений (обще-
интоксикационный, геморрагический, болевой, дис-
пептический),  изменениями лабораторных показателей 
(повышение уровня мочевины, креатинина крови, дизэ-
лектролитемия), продолжительностью различных пери-
одов заболевания - лихорадочный,  олигоанурический, 
полиурический, восстановительный. У детей с тяжелой 
степенью ОПП в олигоанурическом  периоде тяже-
лые осложнения,  проявляющиеся в виде  инфекцион-
но-токсического шока, синдрома диссеминированного 
внутрисосудистого свертывания крови (ДВС-синдром), 
отека головного мозга, дислокационного синдрома,  по-
лиорганной недостаточности, могут явиться причиной 
летального исхода. Летальность среди наблюдаемых 
нами  больных с ГЛПС составила 1,36%. Причинами 
летальности явились  инфекционно-токсический шок, 
ДВС-синдром, отек головного мозга с дислокационным 
синдромом, полиорганная недостаточность. Развитие 
геморрагического синдрома в олигоанурическом пе-
риоде у больных ГЛПС связано с тромбоцитопенией и 
нарушением состояния гемокоагуляции. У  больных с 
тяжелой степенью ОПП нередко наблюдается развитие 
ДВС-синдрома, о чем свидетельствуют тромбоцитопе-
ния,  изменения гемостазиограммы, проявлющиеся ги-
перкоагуляцией в начале периода олигурии, с переходом 
в стадию гипокоагуляции и  повышение уровня раство-
римых фибрин-мономерных комплексов на 3-4 день от 
начала олигоанурического периода.

Длительность восстановительного периода зависит 
от степени тяжести острого повреждения почек. Сохра-
нение ускоренной СОЭ и изменений в анализах мочи 
свидетельствует об активности почечного процесса. Л.Т. 
Пименов с соавт. [8] также указывают на длительное со-
хранение признаков почечного поражения у большин-
ства  реконвалесцентов ГЛПС со снижением  почечного 
функционального резерва у 56,9% из них через 2 меся-
ца. При сохранении болевого абдоминального синдро-
ма у реконвалесцентов ГЛПС  необходимо проведение 
ФЭГДС для уточнения характера изменений слизистой 
оболочки желудка,  двенадцатиперстной кишки и назна-
чение реабилитационных мероприятий.
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ЛИТЕРАТУРА

Выводы

ГЛПС у детей имеет циклическое течение, осложняет-
ся развитием острого повреждения почек к концу лихо-
радочного периода

Тяжелые осложнения у детей с ГЛПС возникают в 
олигоанурическом периоде, проявляются общеинток-
сикационным, геморрагическим синдромами. Развитие 

инфекционно-токсического шока, ДВС-синдрома, отека 
головного мозга с  дислокационным синдромом могут 
привести к  летальному исходу.

В связи с длительным восстановительным периодом 
после  острого повреждения почек требуется длительное 
диспансерное наблюдение за реконвалесцентами ГЛПС с 
проведением реабилитационных мероприятий .
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Цель: изучение клинической микологической и иммунологической терапии микозов гладкой кожи у больных сахар-
ным диабетом 2 типа, а также оценка особенностей кровоснабжения пораженных микозом участков кожи.

Материалы и методы: возбудитель микоза определялся микроскопией. Особенности кровоснабжения определяли 
методом инфракрасной термографии. Исследование иммунного статуса проводилось на проточном цитофлюориметре. 
Озонотерапия применялась в виде внутривенных капельных инфузий.

Результаты: У больных сахарным диабетом были выявлены изменения в иммунном статусе и недостаточность кровос-
набжения пораженных микозом участков кожи. Группа пациентов, получавшая сочетанную терапию с озоном, достигла 
клинического эффекта в более ранние сроки.

Заключение: Выявлено, что озонотерапия оказывает влияние как на улучшение кровоснабжения пораженных участ-
ков микозом кожи, так и на параметры иммунного статуса пациентов.
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Purpose: investigation of clinical mycological and immunological dermatomycosis therapy of patients with diabetes mellitus 
type 2. Blood supply characteristics study of mycotic skin areas.

Materials and methods: Mycotic activator was detected by microscopic evaluation. Flow cytofluorometer was used for 
immunological status analysis. Ozone therapy was administered by means of endovenous drop infusion.

Results: shifts in immunological status and inefficiency of mycotic skin areas blood supply were diagnosed for the patients 
with diabetes mellitus type 2. Clinical effect was achieved earlier for the group of patients received combined therapy with ozone.

Summary: It is shown that ozone therapy influences not only on improvement of blood supply of mycotic skin areas but also 
on characteristics of immunological status.
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66

Медицинский вестник Юга России ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Введение

По статистике ВОЗ, сахарным диабетом страда-
ет 1–2% населения нашей страны. [1]. Сахар-
ный диабет характеризуется абсолютной или 

относительной недостаточностью инсулина в организме, 
что вызывает нарушение углеводного и других видов об-
мена. Как известно, у больных сахарным диабетом имеет-
ся определенный гормональный дисбаланс, гиперкалие-
мия, нарушение липидного обмена (ожирение), снижение 
функции гранулоцитов, гликолиз различных белков, тка-
невая гипоксия, расстройство системы гемостаза, иммун-
ные нарушения (в том числе аутоиммунные процессы), а 
также микро- и макрососудистые осложнения, такие как 
атеросклероз, ишемическая болезнь сердца, артериальная 
гипертония, гангрена нижних конечностей и др. [2]. Са-
харный диабет чаще, чем другие эндокринопатии, сопро-
вождается патологией кожи. Характерные для него дерма-
тозы делят на три группы:

1. Дерматозы, возникающие вследствие нарушения за-
щитной функции кожи - микозы, пиодермии.

2. Дерматозы, связанные с нарушением обмена ве-
ществ - генерализованный или локализованный зуд, 
ксантомы (в результате гиперлипопротеинемии), диабе-
тический ксероз, гипертрихоз лопаточной области.

3. Дерматозы вследствие сосудистых нарушений (ма-
кро и микроангиопатий): претибиальные атрофические 
пигментные пятна, гангрена (часто в результате бактери-
ального инфицирования микозов стоп), липоидный не-
кробиоз, rubeosis diabetica (хроническая эритема лица), 
bullosis�������������������������������������������������  ������������������������������������������������idiopathica������������������������������������� ������������������������������������diabeticorum������������������������ (серозные пузыри на го-
ленях, стопах), липодистрофия (в зонах инъекций инсу-
лина) [3].

Для пациентов с сахарным диабетом микоз кожи пред-
ставляет серьезную опасность и требует незамедлитель-
ного лечения. Даже незначительные повреждения кожи, 
обусловленные микозом, служат входными воротами для 
патогенных бактерий, что при диабете ведет к развитию 
глубокой инфекции мягких тканей, развитию синдрома 
диабетической стопы, которая нередко заканчивается 
ампутацией [4]. Лечение больных сахарным диабетом, 
осложненным микозом кожи, должно быть комплексным 
с учетом наличия у них нарушений в виде ангио и поли-
нейропатии, которые способствуют торпидному течению 
грибковой патологии и снижают эффективность прово-
димой терапии [5].

Лечение грибковой инфекции у больных сахарным 
диабетом имеет некоторые особенности:

1. При нарушении обменных процессов, осложнениях 
сахарного диабета и наличии многочисленных сопутству-
ющих заболеваний у большинства больных, особенно у 
лиц пожилого возраста, противогрибковый препарат дол-
жен быть не только высокоэффективным, но и безопас-
ным, предпочтительно местного действия.

2. При длительном хроническом течении заболевания 
необходимо применять продолжительную схему лечения 
в адекватных разовых и курсовых дозах.

3. После проведения основного курса лечения боль-
ные должны оставаться на диспансерном учете, при этом 
не исключаются профилактические курсы лечения мест-
ными антимикотиками.

С учетом вышеизложенных требований и результатов 
проведенного культурального исследования препаратом 
выбора стал сертоконазол (2% крем «Залаин»), хорошо 

зарекомендовавший себя при мультицентровых исследо-
ваниях в Германии, Польше [6,7]. Сертоконазол оказыва-
ет выраженное фунгицидное действие на дерматофиты и 
дает фунгицидный и/или фунгистатический эффект на 
многие дрожжеподобные, плесневые и диморфные гри-
бы, которые иногда вызывают микоз самостоятельно или 
в составе микст-инфекции [8,9]. Немаловажным его пре-
имуществом является то, что он в высокой концентрации 
накапливается в роговом слое эпидермиса и остается там 
длительное время даже после отмены [10]. Учитывая то, 
что мы лечили микоз у больных, страдающих сахарным 
диабетом, кроме эффективности и широты спектра дей-
ствия нас интересовала также безопасность препарата. 
По данным литературы и на собственном клиническом 
опыте мы убедились в том, что сертоконазол обладает ми-
нимальным риском развития побочных реакций, нежела-
тельных отрицательных воздействий на печень, почки и 
желудочно-кишечный тракт. [11] 

Комплексный подход к терапии микозов кожи у паци-
ентов с сахарным диабетом основывался на имеющихся 
у них сосудистых нарушениях, являющихся благопри-
ятным фоном для хронизации грибковой инфекции. 
Предпочтение отдавалось эффективным немедикамен-
тозным методам лечения и профилактики осложненно-
го сахарного диабета, которые не имеют нежелательных 
побочных действий, не вызывают аллергию, с миниму-
мом противопоказаний, а также имеют низкую себестои-
мость. Вышеперечисленным требованиям соответствует 
метод озонотерапии. Основные биологические эффекты 
озона объясняются образованием различных продуктов 
озонолиза (озонидов), которые, обладая биологической 
активностью, способны за счет триггерного механизма 
запускать каскады биохимических процессов, корриги-
рующих патологические нарушения. Используются сле-
дующие способы введения озона: в/в введение озони-
рованного физиологического раствора (ОФР), большая 
аутогемоозонотерапия (БАГОТ), ректальные инсуффля-
ции озоно-кислородной смеси (ОКС). 

Установленные многоцентровыми исследованиями 
механизмы действия озона: 

• повышение проницаемости клеточных мембран для 
глюкозы; 

• восстановление энергетической функции углеводов 
и снижение энергетического голода тканей. 

• подавление глюконеогенеза. 
• ликвидация гипоксии тканей. 
• улучшение реологических свойств крови и повыше-

ние активности антиоксидантной системы организма, а 
также клеточноопосредованное иммунокорригирующее 
действие. 

• предупреждение осложнений сахарного диабета.[12]
Цель работы - изучение клинической, микологической 

и иммунологической эффективности терапии микозов 
гладкой кожи у больных сахарным диабетом 2 типа при 
применении 2% крема «Залаин» в сочетании с озонотера-
пией, а также оценка особенностей кровоснабжения по-
раженных микозом участков кожи. 

Материалы и методы

Под наблюдением находились 30 пациентов с ком-
пенсированным сахарным диабетом 2 типа и сопутству-
ющим микозом кожи. Выборку составили 26 женщин и  
4 мужчин в возрасте от 32 до 65 лет (средний возраст -  
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52 года). Давность микоза кожи была от 3 месяцев до 5 лет, 
только у одного пациента - более 10 лет. У 13 пациентов с 
сахарным диабетом диагностирована нейропатия ниж-
них конечностей. Микоз стоп был у 26 пациентов, микоз 
кистей - у 3 больных, сочетанное поражение кожи кистей 
и стоп - у 1 больного. У 23 пациентов поражение кожи 
подошв было по сквамозно-гиперкератотическому типу. 
Интертригинозная и дисгидротическая формы микоза 
имелись у 7 больных с сахарным диабетом. Зуд кожи меж-
пальцевых складок стоп и подошв отмечался у 5 человек. 
У 4 пациентов на коже стоп были глубокие, болезненные 
трещины. Наличие грибковой инфекции оценивалось 
клинически и подтверждалось микроскопически и куль-
турально с определением чувствительности к антимико-
тикам. Выраженность клинических симптомов определя-
лась по трехбалльной шкале (3-выраженные клинические 
проявления, 2-умеренные, 1-незначительные, отсутству-
ют) по показателям - гиперемия, шелушение и инфиль-
трация. Особенности кровоснабжения в пораженном 
микозом участке кожи определяли методом инфракрас-
ной термографии. Термография—метод функциональной 
диагностики, основанный на регистрации инфракрасно-
го излучения человеческого тела, пропорционального его 
температуре. Распределение и интенсивность теплового 
излучения в норме определяется особенностью физиоло-
гических процессов, происходящих в организме, в част-
ности, как в поверхностных, так и в глубоких органах. 
Различные патологические состояния характеризуются 
термоасимметрией и наличием температурного градиен-
та между зоной повышенного или пониженного излуче-
ния и симметричным участком тела, что отражается на 
термографической картине и используется в диагности-
ческих целях при оценке особенностей кровоснабжения 
того или иного участка кожи. При исследовании иммун-
ного статуса определяли содержание СD3+, CD4+, CD8+, 
CD��������������������������������������������������16+, ���������������������������������������������CD�������������������������������������������20+, ��������������������������������������CD������������������������������������25+, С������������������������������D�����������������������������95+ - лимфоцитов, с использо-
ванием соответствующих моноклональных антител (АО 
«Сорбент»), на проточном цитофлюориметре «Coulter 
Epix�����������������������������������������������      ����������������������������������������������    XL��������������������������������������������    »; осуществляли определение сывороточных им-
муноглобулинов классов А, М, G методом радиальной 
иммунодиффузии в геле; изучали интенсивность окис-
лительно-восстановительных процессов нейтрофилов в 

НСТ-тесте согласно методическим рекомендациям: уро-
вень циркулирующих иммунных комплексов определя-
ли методом осаждения полиэтиленгликоля M.m по 6000 
Haskovak et al.

Результаты и обсуждение

Все больные были разделены на 2 группы. Первая 
группа получала крем «Залаин» 2% 1 раз в день тонким 
слоем на пораженные участки в течение 28 дней. Вторая 
группа пациентов получала «Залаин» 2% 1раз в день в со-
четании с озонотерапией в виде в/в капельных инфузий 
с концентрацией озона 10000 мкг\л. Курс озонотерапии 
составил 10 процедур с периодичностью 2 раза в неделю. 
Контрольный осмотр и микроскопическое исследование 
чешуек кожи из очагов поражения проводилось на 7 и 
28 день лечения. Оценка особенностей кровоснабжения 
в пораженном участке и показателей иммунной системы 
проводилась перед, и после окончания курса терапии со-
ответственно. При культуральном обследовании грибы 
рода Candida в высоких концентрациях выявлены были 
у 55,3% больных, недерматофитные плесневые грибы -  
у 24,7%, Trichophyton mentagrophytes (Tr.interdigitale) -  
у 20%, со 100% чувствительностью к сертоконазолу. По 
результатам, полученным в ходе исследования у пациен-
тов из контрольной группы, получавших стандартную ан-
тимикотическую терапию, наблюдалась положительная 
клиническая динамика на 14 день получаемого лечения 
(оценка клинических симптомов по трехбалльной шкале), 
которая составила 6 баллов. К окончанию курса терапии 
на 28 день у больных сохранялась в пораженном микозом 
участке кожи незначительная гиперемия и шелушение, 
которые составили 2 балла из максимального количества 
9 баллов. У пациентов второй группы получавших наря-
ду с антимикотическим препаратом курс озонотерапии 
наблюдалась выраженная клиническая динамика уже на 
14 день лечения в виде значительного уменьшения ги-
перемии и инфильтрации и составила 4 балла. Ближе к 
окончанию курса терапии у больных из опытной группы 
на участке кожи, пораженном грибами, оставались лишь 
незначительные пигментированные пятна с легким шелу-
шением (рис. 1).

• p <0,05
•• p²<0,05

Рис. 1. Динамика клинических симптомов в ходе терапии (по 3-х бальной системе)
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При оценке особенностей кровоснабжения у всех 
больных до начала лечения на тепловизиограммах реги-
стрировалось гипотермическое поле вокруг зоны гриб-

ковой инфекции, а зона с микотическим поражением 
определялась как гипертермический фокус с градиентом 
температур 0,1 градуса (рис. 2).

Рис. 2. Тепловизиограмма больной Д. 47 лет до лечения.

При тепловизионном осмотре у больных из второй 
группы, получавших наряду с антимикотоком озоноте-
рапию, в зонах, где локализовались микотические пора-

жения, термоассиметрических очагов зарегистрировано 
не было (рис. 3).

Рис. 3. Тепловизиограмма больной Д.47лет после лечения.

В иммунном статусе отмечалась иммуносупрессия 
Т-клеточного звена (СD3 - 55%±0,44, CD4 - 30%±0,56), 
изменение микробицидной активности нейтрофилов 
(Кнст - 1,5 у.е.), увеличение готовности иммунокомпе-
тентных клеток к апоптозу и высокое содержание цир-
кулирующих иммунных комплексов (122,1±11,5 у.е.). 
У пациентов 2 группы отмечалось усиление процессов 
созревания и дифференцировки (СD3 - 70%±0,05), нор-
мализация иммуннорегуляторного индекса (ИРИ=2), 
снижение готовности лимфоцитов к апоптозу (CD95 
1,96±0,07 по сравнению с исходом 4,9±0,76), уменьше-
ние содержания циркулирующих иммунных комплек-
сов падает (92,1±5,1 у.е.) , очевидно вследствие интен-
сификации микробицидной активности нейтрофилов 

(Кнст=1,9±0,03). У пациентов из 1 группы клиническая и 
микологическая излеченность наступала в более позд-
ние сроки. Существенных динамических изменений в 
иммунологических показателях в этой группе пациен-
тов не наблюдалось. После проведенного лечения при 
оценке особенностей кровоснабжения у больных из 1 
группы на тепловизиограммах отмечались гипотерми-
ческие поля без гипертермического очага в зонах пора-
женных микозом (рис. 4). Такие тепловизионные дан-
ные можно объяснить тем, что помимо микотического 
поражения кожи у больных имело место нарушение 
кровоснабжения представленных зон, что в свою оче-
редь обьясняется основным заболеванием - сахарным 
диабетом.
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Рис. 4. Тепловизиограмма больного П., 53 лет после антимикотической терапии.

Выводы

Комплексная терапия микозов кожи у больных сахар-
ным диабетом 2 типа, включающая наружную антимико-
тическую терапию в виде 2% крема «Залаин» в сочетании 

с парентеральной озонотерапией оказывает не только 
значимое клиническое влияние на течение микоза кожи 
, но и способствует коррекции иммуннологических изме-
нений, восстановлению кровообращения в пораженных 
участках кожи.
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Цель: изучение в городе с крупными предприятиями черной металлургии и коксохимии влияния загрязнителей 
атмосферного воздуха на показатели физического развития детей, посещавших детские образовательные учреждения, 
расположенные в районах с различной экологической ситуацией.

Материалы и методы: у 2417 детей в возрасте 3-7 лет проведены антропометрические исследования длины тела, 
массы тела, окружности грудной клетки и головы. Оценка полученных данных осуществлена центильным методом 
(всех 2417 детей) и по возрастно-половым шкалам регрессии ограниченного детского контингента (1240 детей).

Результаты и выводы: установлено, что в результате воздействия на организм техногенной среды, в первую оче-
редь загрязнителей атмосферы, у детей дошкольного возраста отмечается снижение массы тела, торможение развития 
окружности грудной клетки и головы, а также дисгармоничность физического развития за счет дефицита окружности 
грудной клетки.
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Purpose: To study in the city with large enterprises of ferrous metallurgy and coke effects of air pollutants on the performance 
of the physical development of children attending day care educational institutions located in areas with different environmental 
situation.

Materials and methods. The investigation of the physical development in 2417 children of 3-7 years are conducted the 
anthropometric explorations of the length of body, weight of body, circumference of chest and head. Evaluation of the data carried 
by percentile method (all 2417 children) and age-sex regression scale limited contingent of children (1240 children).

Results and summary. Found that as a result of effects on the man-made environment, especially air pollutants in children 
of preschool age there is a decrease in body weight, inhibiting the development of the chest circumference and head, as well as 
disharmony of physical development of deficit the chest circumference.
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Введение

Актуальность проблемы. Важной государствен-
ной и общественной проблемой, стоящей перед 
Украиной и Россией, является обеспечение вы-

соких показателей здоровья детского населения.
Согласно общепринятому определению, здоровье – 

это состояние полного физического, духовного и соци-
ального благополучия, а не только отсутствие болезни и 
физических дефектов. К основным показателям здоровья 
традиционно относят: физическое развитие, иммуноло-
гическая реактивность, заболеваемость, смертность, рож-
даемость [1].

Под физическим развитием антропологи и специали-
сты по спортивной медицине понимают «комплекс мор-
фофункциональных свойств организма, который опреде-
ляет запас его физических сил». Применительно к детям 
понимание физического развития расширяется и, прежде 
всего, включает в себя соотнесение комплекса морфо-
функциональных свойств с возрастом биологического 
развития ребенка [2]. Согласно опубликованным данным 
здоровье человека на 50% зависит от образа жизни, на 
20% – от состояния окружающей среды, на 20% – от на-
следственности и на 10% – от медицины [3-4].

Результаты исследований, проведенных в ГУ «ИГМЭ 
им. А.Н. Марзеева АМНУ», свидетельствуют о том, что в 
течение последних пятидесяти лет отметились негатив-
ные изменения показателей физического развития детей 
школьного возраста – увеличение массы и длины тела на 
фоне стабилизации и снижения показателей окружности 
грудной клетки. Нормальное гармоничное физическое раз-
витие имеют не более 59% детей [5]. По мнению исследовате-
лей, наиболее вероятной причиной отклонения от нормаль-
ного физического развития детей является недостаточное 
питание в детских образовательных учреждениях, особенно 
дефицит животного белка, минеральных веществ (кальция, 
фосфора, железа и других) и витаминов [6].

Установлено влияние на показатели физического раз-
вития детей материального положения семей – в мало-
обеспеченных семьях дети чаще имеют ниже среднего 
и низкую массу тела, а также низкие показатели длины 
тела. Аналогичная закономерность характерна для детей, 
оставшихся без попечения родителей. Согласно полу-
ченным данным среди воспитанников интерната также 
выявлено значительно больше лиц с задержкой физиче-
ского развития, что является следствием их пребывания в 
сложных микросоциальных условиях [7-8].

Доказано влияние на физическое развитие детского 
населения вредных веществ, содержащихся в окружаю-
щей среде. Так, в результате исследования соматометри-
ческих показателей детей 3-6 лет, проживающих в усло-
виях промышленного города, выявлено значительное 
количество лиц с отклонениями в физическом развитии. 
При этом обнаружена зависимость численности детей с 
отклонениями в физическом развитии от качества окру-
жающей среды [9].

Низкие показатели физического развития в детском 
возрасте сопровождаются ухудшением физического здо-
ровья подростков и молодежи. Результаты исследований, 
проведенных в Украине, свидетельствуют о наличии сре-
ди обследованного контингента молодежи допризывного 
возраста значительного количества лиц с отклонениями в 
физическом развитии и функциональными нарушениями 
основных систем организма [10].

Учитывая выше изложенное, представляется актуаль-
ным установление причин снижения показателей физиче-
ского развития детского населения, в первую очередь, про-
живающего в экологически неблагополучных регионах. 

Цель работы – изучение и оценка физического разви-
тия детей, посещавших детские образовательные учреж-
дения в районах промышленного города с различной эко-
логической ситуацией.

Материалы и методы
 
Исследования проведены в г. Алчевске (Луганская об-

ласть, Украина) с высокой плотностью жилой, промыш-
ленной застройки и крупными производствами черной 
металлургии и коксохимии. Главными промышленными 
предприятиями в городе являются расположенные на 
единой промышленной площадке ПАО «Алчевский ме-
таллургический комбинат» с полным металлургическим 
циклом и ПАО «Алчевсккокс» с коксохимическим произ-
водством. Основные загрязнители атмосферного воздуха –  
взвешенные вещества (пыль), окись углерода, окислы 
азота, сернистый ангидрид, сероводород, фенол, аммиак 
и полициклические ароматические углеводороды.

Исследования атмосферного воздуха проводили на 
двух стационарных постах лабораторией по наблюдению 
загрязнения атмосферы (ЛНЗа) Луганского областного 
центра по гидрометеорологии (ЦГМ). Первый пост, ус-
ловно названный основным (по номенклатуре ЦГО пост 
№01), расположен в санитарно-защитной зоне (СЗЗ) 
предприятий черной металлургии и коксохимии на рас-
стоянии до 1,0 км от стационарных источников загрязне-
ния атмосферы (основная зона). Второй пост, названный 
контрольным (по номенклатуре ЦГО пост №03), располо-
жен на удалении 4,0 км от стационарных источников про-
изводств (контрольная зона).

Выполнена оценка показателей физического развития 
2417 детей в возрасте 3-7 лет, посещавших детские образо-
вательные учреждения (ДОУ), расположенные на разных 
расстояниях от предприятий черной металлургии и кок-
сохимии: до 3 км (1056 детей) и более 3 км (1361 ребенок). 
Для этого у детей общепринятыми методами проведены 
антропометрические исследования длины тела, массы 
тела, окружности грудной клетки и головы. Оценка полу-
ченных данных осуществлена центильным методом и по 
возрастно-половым шкалам регрессии. Центильный ме-
тод позволяет рассматривать распределение длины тела, 
массы тела, окружности грудной клетки и головы в доле-
вом выражении (в сотых долях совокупности). Признаки, 
выходящие за границы 3 и 97 центилей, учитываются как 
отклонение от норм физического развития [2, 11].

Метод оценки физического развития детей по воз-
растно-половым шкалам регрессии учитывает три ос-
новных показателя: длину тела, массу тела и окружность 
грудной клетки, а также соотношения между этими пока-
зателями, и позволяет оценивать гармоничность каждого 
конкретного ребенка (индивидуальный уровень) и дет-
ских коллективов (популяционный уровень). Гармонич-
ное физическое развитие ребенка отмечается, когда масса 
его тела и окружность грудной клетки (по отношению к 
длине тала) находятся в пределах одной сигмы регрессии 
(±1δR). Дисгармоничным считается такое состояние, ког-
да масса тела ребенка и окружность грудной клетки (по 
отношению к длине тала) находятся за пределами одной 
сигмы регрессии (±1,1 – 2δR). Резкая дисгармоничность 
физического развития определяется в случае превыше-
ния двух сигм регрессии (±2,1δR) [12].
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Результаты и обсуждение. 

В результате проведенных исследований установле-
но, что на основном посту по сравнению с контрольным 
достоверно выше среднее за многолетний период содер-
жание: оксида углерода – в 1,7 раза, диоксида азота – в  
2,07 раза, диоксида серы – 2 раза, фенола – в 2,63 раза и 
аммиака – в 2,97 раза (р < 0,001). При этом удельный вес 
разовых проб атмосферы с превышением ПДКм.р. так-
же выше на основном посту по сравнению с контроль-
ным: оксида углерода – в 4,62 раза, диоксида азота – в  
3,96 раза, фенола – в 3,75 раза и суммы пяти исследован-
ных веществ, соответственно, – в 4,31 раза (р < 0,001). 
Проб атмосферы с превышением ПДКм.р. двуокиси азота 
и аммиака на контрольном посту не обнаружено.

На основном посту по сравнению с контрольным до-
стоверно выше индекс загрязнения атмосферы (ИЗА): ок-

сида углерода – в 1,57 раза, диоксида азота – в 2,39 раза, 
диоксида серы – 1,96 раза, фенола – в 3,82 раза и аммиака –  
в 2,56 раза, а также комплексный индекс загрязнения ат-
мосферы (КИЗА5), рассчитанный по пяти указанным ве-
ществам – в 2,14 раза (р < 0,001).

Таким образом, под влиянием деятельности крупных 
предприятий черной металлургии и коксохимии в атмос-
ферном воздухе города на расстоянии до 3 км от произ-
водств формируются уровни загрязнения атмосферы 
компонентами выбросов указанных предприятий более 
высокие по сравнению с территорией, удаленной за пре-
делы 3 км от стационарных источников.

Результаты оценки физического развития дошкольни-
ков, посещавших ДОУ, расположенные на расстояниях от 
предприятий черной металлургии и коксохимии: до 3 км 
и более 3 км, обработаны центильным методом. Получен-
ные данные представлены в табл. 1-3.

Таблица 1

Оценка массы тела с использованием центильных шкал детей, посещавших детские  
образовательные учреждения г. Алчевска, % (n=2417)

Масса тела
Удельный вес детей, посещавших ДОУ

на расстояниях от промышленных предприятий: р
до 3 км более 3 км

Общая группа (мальчики + девочки)
Ниже 3 центиля 3,41±0,56 2,57±0,43 > 0,05
От 3 до 97 центиля 91,67±0,85 89,64±0,83 > 0,05
Выше 97 центиля 4,92±0,67 7,79±0,73 < 0,001

Мальчики
Ниже 3 центиля 2,58±0,68 2,02±0,53 > 0,05
От 3 до 97 центиля 92,45±1,13 89,03±1,19 < 0,05
Выше 97 центиля 4,97±0,93 8,95±1,08 < 0,01

Примечание: в группе девочек различия недостоверны (р > 0,05).

Установлено, что с высокой (выше 97 центиля) массой тела достоверно больше детей, посещавших ДОУ на рассто-
янии более 3 км от предприятий – 7,79±0,73%, чем на удалении от них до 3 км – 4,92±0,67% (р < 0,001). Указанные раз-
личия достоверны также в группе мальчиков (р < 0,01).

Таблица 2

Оценка окружности грудной клетки с использованием центильных шкал детей, посещавших детские 
образовательные учреждения г. Алчевска, % (n=2417)

Окружность
грудной клетки

Удельный вес детей, посещавших ДОУ
на расстояниях от промышленных предприятий: р

до 3 км более 3 км
Общая группа (мальчики + девочки)

Ниже 3 центиля 4,73±0,65 3,60±0,50 > 0,05
От 3 до 97 центиля 93,28±0,77 92,21±0,73 > 0,05
Выше 97 центиля 1,99±0,43 4,19±0,54 < 0,01

Мальчики
Ниже 3 центиля 5,16±0,95 2,74±0,62 < 0,05
От 3 до 97 центиля 93,92±1,03 93,07±0,96 > 0,05
Выше 97 центиля 0,92±0,41 4,19±0,76 < 0,001

Примечание: в группе девочек различия недостоверны (р > 0,05).
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Таблица 3

Оценка окружности головы с использованием центильных шкал детей, посещавших  
детские образовательные учреждения г. Алчевска, %  (n=2417)

Окружность головы
Удельный вес детей, посещавших ДОУ

на расстояниях от промышленных предприятий: р
до 3 км более 3 км

Общая группа (мальчики + девочки)
Ниже 3 центиля 19,51±1,22 9,55±0,80 < 0,001
От 3 до 97 центиля 79,83±1,23 88,47±0,87 < 0,001
Выше 97 центиля 0,66±0,25 1,98±0,38 < 0,01

Мальчики
Ниже 3 центиля 18,42±1,66 10,53±1,17 < 0,001
От 3 до 97 центиля 80,84±1,69 87,88±1,24 < 0,001
Выше 97 центиля 0,74±0,37 1,59±0,47 > 0,05

Девочки
Ниже 3 центиля 20,66±1,79 8,53±1,08 < 0,001
От 3 до 97 центиля 78,75±1,81 89,07±1,21 < 0,001
Выше 97 центиля 0,59±0,34 2,40±0,59 < 0,01

Удельный вес дошкольников с высокой (выше 97 центи-
ля) окружностью грудной клетки также достоверно выше 
среди детей, которые посещали ДОУ, расположенные на 
расстоянии более 3 км от предприятий – 4,19±0,54%, чем 
до 3 км – 1,99±0,43% (р < 0,01). Указанные различия до-
стоверны также в группе мальчиков (р < 0,001). При этом 
дошкольников с низкой (ниже 3 центиля) окружностью 
грудной клетки, наоборот, больше среди детей, посещав-
ших ДОУ на близком расстоянии от производством, чем 
на более удаленном. Однако результаты статистически 
различаются только в группе мальчиков – 5,16±0,95% 
против 2,74±0,62% (р < 0,05) соответственно.

Процент детей с высокой (выше 97 центиля) окружно-
стью головы достоверно выше среди дошкольников, по-
сещавших ДОУ на удалении более 3 км от предприятий – 
1,98±0,38%, чем до 3 км – 0,66±0,25% (р < 0,01). Указанные 
различия достоверны также отдельно в группе девочек  
(р < 0,01). В то же время детей с низкой (ниже 3 центиля) 

окружностью головы, наоборот, больше среди детей, по-
сещавших ДОУ, расположенные до 3 км от производств –  
19,51±1,22%, чем более 3 км – 9,55±0,80% (р < 0,001). Вы-
явленные различия достоверны также отдельно в группах 
мальчиков и девочек (р < 0,001).

Оценка физического развития детей по возрастно-по-
ловым шкалам регрессии выполнена только для детей в 
возрасте 3, 4, 5 и 6 лет, то есть ограниченного детского 
контингента (всего 1240 человек), для которых разрабо-
таны шкалы регрессии. При этом из статистической об-
работки исключены дети в возрасте 3 года 6 мес., 4 года  
6 мес., 5 лет 6 мес., 6 лет 6 мес. и 7 лет, для которых шкалы 
регрессии не приведены [12].

Из 1240 детей 549 посещади ДОУ на расстоянии до  
3 км от предприятий, а 691 – на удалении более км от про-
изводств. Результаты оценки физического развития до-
школьников г. Алчевска по шкалам регрессии приведены 
в табл. 4.

Таблица 4

Оценка физического развития по шкалам регрессии детей, посещавших
детские образовательные учреждения г. Алчевска, % (n=1240)

Физическое
развитие

Пол
детей

Удельный вес детей с различным 
физическим развитием, посещавших 
ДОУ на расстояниях от предприятий: р

до 3 км более 3 км
1 2 3 4 5

Гармоничное
общая группа 21,86±1,76 25,18±1,65 < 0,02

мальчики 20,73±2,44 22,09±2,27 > 0,05
девочки 22,99±2,54 28,09±2,38 > 0,05
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1 2 3 4 5

Дисгармоничное
общая группа 78,14±1,76 74,82±1,65 < 0,02

мальчики 79,27±2,44 77,91±2,27 > 0,05
девочки 77,01±2,54 71,91±2,38 > 0,05

Дисгармоничное
по массе тела

общая группа 57,01±2,11 54,70±1,89 > 0,05
мальчики 58,55±2,97 57,61±2,70 > 0,05
девочки 55,47±3,00 51,97±2,65 > 0,05

Дисгармоничное по
окружности
грудной клетки

общая группа 55,74±2,12 57,45±1,88 > 0,05
мальчики 59,27±2,96 60,30±2,67 > 0,05
девочки 52,19±3,02 54,78±2,64 > 0,05

Дисгармоничное
с дефицитом окружности
грудной клетки

общая группа 32,06±1,99 21,28±1,56 < 0,001
мальчики 33,82±2,85 23,28±2,31 < 0,01
девочки 30,29±2,78 19,38±2,09 < 0,01

Дисгармоничное с резким
дефицитом окружности
грудной клетки

общая группа 16,03±1,57 9,12±1,10 < 0,001
мальчики 14,91±2,15 9,25±1,58 < 0,05
девочки 17,15±2,28 8,99±1,52 < 0,01

Дисгармоничное
с избытком окружности
грудной клетки

общая группа 23,68±1,81 36,18±1,83 < 0,001
мальчики 25,45±2,63 37,02±2,64 < 0,01
девочки 21,89±2,50 35,39±2,53 < 0,001

Дисгармоничное с резким
избытком окружности
грудной клетки

общая группа 13,84±1,47 23,88±1,62 < 0,001
мальчики 14,18±2,10 24,78±2,36 < 0,001
девочки 13,50±2,06 23,03±2,23 < 0,01

Согласно полученным данным удельный вес дошколь-
ников с дисгармоничным физическим развитием досто-
верно выше в группе детей, посещавших ДОУ, располо-
женные на расстоянии до 3 км от предприятий черной 
металлургии и коксохимии, – 78,14±1,76%, чем на удале-
нии от них более 3 км – 74,82±1,65% (р < 0,02).

В результате более углубленно анализа данных уста-
новлено, что процент дисгармонично развитых дошколь-
ников с дефицитом окружности грудной клетки, в том 
числе с резким дефицитом, достоверно выше среди де-
тей, посещавших ДОУ на близком расстоянии от пред-
приятий – 32,06±1,99% и 16,03±1,57%, по сравнению с их 
сверстниками, которые посещали ДОУ на значительном 
удалении от производств, соответственно, – 21,28±1,56% 
и 9,12±1,10% (р < 0,001). В то же время удельный вес дис-
гармонично развитых дошкольников с избытком окруж-
ности грудной клетки, в том числе с резким избытком, 
наоборот, достоверно выше среди тех детей, которые 
посещали ДОУ на расстоянии более 3 км от промышлен-
ных предприятий – 36,18±1,83% и 23,88±1,62%, чем на 
удалении до 3 км от них, соответственно, – 23,68±1,81% 
и 13,84±1,47% (р < 0,001). Аналогичные закономерности 
выявлены также отдельно в группах мальчиков и девочек 
(р от < 0,05 до < 0,001).

Таким образом, влияние техногенной среды жизнеде-
ятельности, в первую очередь загрязнителей атмосферно-
го воздуха компонентами выбросов предприятий черной 
металлургии и коксохимии, на физическое развитие де-
тей (посещавших детские образовательные учреждения), 
характеризуется снижением у них массы тела, торможе-
нием развития окружности грудной клетки и головы, на-

рушением оптимального соотношения параметров длины 
тела, массы тела и окружности грудной клетки – то есть 
гармоничности развития. Это проявляется в увеличении 
в зоне со значительной техногенной нагрузкой на окру-
жающую среду и организм человека удельного веса детей 
с низкими массой тела, окружностью грудной клетки и 
головы, а также дисгармонично развитых. Указанная дис-
гармоничность физического развития у дошкольников 
проявляется в первую очередь за счет дефицита окруж-
ности грудной клетки.

Выводы 

1. Под влиянием деятельности крупных предприятий 
черной металлургии и коксохимии в атмосферном возду-
хе на расстоянии до 3 км от производств формируются 
уровни загрязнения атмосферы компонентами выбросов 
указанных предприятий (оксида углерода, диоксида азо-
та, диоксида серы, фенола и аммиака) более высокие по 
сравнению с территорией, удаленной за пределы 3 км от 
стационарных источников.

2. В результате воздействия на организм техногенной 
среды, в первую очередь загрязнителей атмосферы, у де-
тей дошкольного возраста отмечается снижение массы 
тела, торможение развития окружности грудной клетки и 
головы, а также дисгармоничность физического развития 
за счет дефицита окружности грудной клетки.

3. Полученные данные являются основанием для раз-
работки и внедрения комплекса мероприятий, направ-
ленных на предотвращение или ослабление влияния на 
организм детей факторов риска и одновременно активи-
зацию факторов антириска.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
ИММУНОМОДУЛИРУЮЩЕЙ ТЕРАПИИ ПРИ 

ГНОЙНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ КИСТИ
11602 Окружной военный клинический госпиталь МО РФ 

Россия, 344064. г. Ростов-на-Дону, ул. Дачная , 10. E-mail: krainukov68@mail.ru 
2Национальный медико-хирургический центр им. Н.И. Пирогова 

Россия, 105203 г. Москва, ул. Нижняя Первомайская, д. 70

Цель: оценка эффективности применения иммуномодулятора «Циклоферона» в лечении пациентов с гнойными за-
болеваниями кисти. 

Материалы и методы: проведено обследование и лечение 62 пациентов с гнойными заболеваниями кисти. Выявлено 
изменение показателей Т-клеточного звена иммунитета. Больные получали традиционное лечение, которое заключалось 
в выполнении  хирургического вмешательства, общего и местного медикаментозного воздействия в сочетании с иммуно-
модулирующей терапией. 

Результаты: применение циклоферона при гнойных заболеваниях кисти способствует нормализации иммунологиче-
ских показателей, клиническому выздоровлению больных, положительному течению раневого процесса и цитологическо-
го пейзажа с отрицательными результатами идентификации микрофлоры. 

Заключение: использование циклоферона в комплексе послеоперационной терапии улучшает результаты лечения 
больных с гнойными заболеваниями  кисти.

Ключевые слова: кисть, флегмона, панариций, циклоферон.
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EFFICIENCY OF USE OF IMMUNOMODULATING 
THERAPY AT PURULENT DISEASES OF THE HAND

11602 district military Clinical Hospital 
10, Dachnaya st., Rostov-on-Don, 344064, Russia. E-mail: krainukov68@mail.ru 

2Pirogov National Medical & Surgical Center 
70, Nizhnyaya Pervomayskaya St., Moscow, 105203, Russia. 

Purpose: To estimate the efficacy of immunomodulator «Cyclopheron» in the treatment of patients  
with purulent diseases of the brush.

Materials and methods: 62 patients with purulent diseases of the brush were examined and treated. Change of parameters 
of the T-cellular link of immunity is revealed. Patients received traditional treatment which consist in performance of surgical 
intervention, general and local medicamentous influence in a combination with immunomodulation therapy. 

Results: Application cikloferoni in complex treatment has allowed to normalize immunological, clinical cure patients, the 
positive flow of wound healing and cytological landscape with negative results identify microorganisms.

Summary: The use of cikloferoni in a complex post-operative therapy improves outcomes in patients with purulent diseases 
of the brush.

Keywords: brush, abscess, felon, cikloferon.



77

Медицинский вестник Юга РоссииОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Введение

Проблема эффективного лечения гнойных забо-
леваний кисти является одной из актуальных 
в современной хирургии [1-3]. Экологически 

неблагоприятные факторы внешней среды, стрессовые 
ситуации являются причиной развития иммунодефици-
та, при определённых условиях приводящего к развитию 
различных гнойно-воспалительных заболеваний. Изуче-
ние иммунных механизмов в патогенезе гнойных заболе-
ваний все больше привлекает к себе внимание исследо-
вателей [4-6]. При этом коррекция иммунодефицитных 
состояний, сопровождающих гнойную инфекцию и отя-
гощающих её течение, является одним из важных направ-
лений в комплексном лечении пациентов с гнойными за-
болеваниями [7]. 

Цель работы: оценка эффективности применения им-
муномодулятора «Циклоферона» в лечении пациентов с 
гнойными заболеваниями кисти.

Материалы и методы

Обследованы 62 пациента (мужчины)  в возрасте от  
18 до 20 лет  с длительностью заболевания от 2 до 14 су-
ток. Больные находились на стационарном лечении в пе-
риод 2005–2012 гг. Средний возраст  пациентов  составил 
20,2 ± 0,82 лет. 

Формы заболевания  распределились следующим об-
разом: гнойные заболевания пальцев кисти  – 33 (53,2 %); 
флегмоны кисти  –  29 (46,7 %) наблюдений (табл. 1). Пра-
вая кисть была поражена в 43 (69,3 %); левая  –  19 (30,7 %) 
случаях.

Таблица 1. 

Распределение больных по нозологическим формам заболеваний

Заболевания
Группы

Контрольная Основная Всего

Флегмона тыльной по-
верхности кисти 5 (13,5 %) 4 (16,0 %) 9 (14,5 %)
Флегмона ладонной
 поверхности кисти 12 (32,4 %) 8 (32,0 %) 20 (32,2 %)
Костный и суставной 
панариции 18 (48,6 %) 13 (52,0 %) 31 (50,0 %)
Пандактилит 2 (5,4 %) - 2 (3,2 %)
Всего 37 25 62 (100 %)

Больные были разделены на две группы  – основную и 
контрольную, состав групп был сопоставим по возрасту 
и полу, нозологическим формам заболевания. В основной 
группе (n = 25)  пациенты получали циклоферон в ком-
плексе с традиционным хирургическим и медикаментоз-
ным лечением гнойного процесса. Больные контрольной 
группе (n = 37) получали такое же хирургическое и меди-
каментозное лечение, но без применения иммуномодуля-
тора. 

В зависимости от срока заболевания пациенты были 
разделены на три группы (таблица 2).

Таблица 2. 

Распределение пациентов группах  в зависимости от 
срока от начала заболевания

Срок от начала 
заболевания

Группы
Контрольная Основная

Менее 5 суток 7 (18,9 %) 4(16,0 %)
От 5 до 10 суток 12 (32,4 %) 9 (36,0%)
Более 10 суток 18 (48,7 %) 13 (52, 0 %)
Всего 37 25 ( %)

Все пациенты оперированы в срочном или экстрен-
ном порядке. Оперативное вмешательство осуществляли 
под проводниковой анестезией 1,0% раствором новока-
ина на уровне лучезапястного сустава. Было выполнено 
вскрытие гнойника  из адекватного доступа, радикальная 

некрэктомия и дренирование послеоперационной раны 
с водорастворимыми мазями. После очищения ран 15 
(60,0%) пациентам основной группы раны были закрыты 
вторичными швами с проведением проточно-промывно-
го дренирование, у 4 (16,0%) больных выполнена кожная 
пластика. В контрольной группе 17 (45,9%) пациентам 
были наложены вторичные швы, а 2 (5,4%) пациентам 
проведена кожная пластика.  У трёх пациентов основ-
ной группы (12,0%) и у 7 (18,9%) пациентов контрольной 
группы послеоперационное течение осложнилось нагно-
ением раны, что потребовало проведения повторных опе-
ративных вмешательств. 

Оценку эффективности лечения проводили на осно-
вании общих и местных проявлений раневого процесса.  
В динамике оценивали отёчность, инфильтрацию окружа-
ющих мягких тканей, количество и характер отделяемого 
из раны, качество и скорость развития грануляций, сте-
пень и сроки эпителизации раны и формирования рубца. 
Проводили определение количественного и качествен-
ного состава отделяемого раны с определением антибио-
тикочувствительности выделенных патогенов, а также 
гистологическое исследование раневых биоптатов. Дина-
мику показателей клеточного иммунитета оценивали по 
содержанию общего количества Т-лимфоцитов (СD-3), 
субпопуляций Т-хелперов (СD-4) и Т-супрессоров (СD-
8) методом непрямой иммунофлюоресценции с монокло-
нальными антителами фирмы «Beckman-Coulter» c двумя 
флюорохромами (Fits и РЕ). Учет результатов проводился 
на лазерном проточном цитофлюориметре Epics.XL фир-
мы «Coulter». Иммунорегуляторный индекс определя-
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ли как соотношение Т-хелперов к Т-супрессорам (СD4/
CD8). Статистическую обработку результатов проводили 
с использованием критерия Стьюдента для связанных со-
вокупностей.

В качестве иммуномодулятора в комплексную тера-
пию в основной группе включен циклоферон по 2 таблет-
ки (300 мг)  утром до еды на 1, 2, 4, 6, 8 сутки лечения. 
Циклоферон является низкомолекулярным индуктором 
эдогенного интерферона с широким спектром иммуно-
модулирующего, противовоспалительного действия, нор-
мализующий как прямо, так и опосредованно различные 
звенья иммунитет, в зависимости от исходного уровня.

У пациентов исследуемых групп после обработки 
гнойного очага 3,0 % раствором перекиси водорода со дна 
раны брали биоптаты тканей для гистологического ис-
следования.  В первой фазе раневого процесса ежеднев-
но проводились перевязки с водорастворимыми мазями 
(левомеколь, левосин), во второй фазе - с 10 % метилура-
циловой мазью до полного заживления раны или её опе-
ративного закрытия. 

Результаты

Все больные в первые трое суток после операции 
предъявляли жалобы на боли в области раны, усиливаю-
щиеся при движении. Местно определялись: локальный 
отёк, инфильтрация окружающих тканей, гнойное отде-
ляемое из раны, стенки которой были покрыты фибри-
нозно-гнойным налётом. К 5 – 6-му дню общее состояние 
и самочувствие больных значительно улучшалось, раны 
очищались от гноя, появлялась грануляционная ткань, 
регрессировали местные признаки воспаления. 

Лечебный эффект определяли по исчезновению боле-
вого синдрома, очищению раны, появлению грануляций 
и эпителизации. Средние сроки очищения ран от гнойно-
некротических масс в основной группе пациентов соста-
вили 4,4 ± 1,2, а в контрольной 5,8 ± 1,3 (p < 0,5) суток 
(таблица 3).

Таблица 3. 

Динамика течения раневого процесса в группах

Группа Очищение 
ран

Появление 
грануляций

Заживление 
ран

Контрольная 5,8 ± 1,3 7,1± 1,4 13,9 ± 1,4
Основная 4,4 ± 1,2 6,2 ± 0,9 11,6 ± 1,3

При изучении микрофлоры гнойных очагов  установ-
лено, что золотистый стафилококк является  доминиру-
ющим возбудителем инфекции (р < 0,05). При бактери-
ологическом исследовании S.aureus регистрировали в 44 
(70,9 %) случаях. В 7 (11,3 %) наблюдениях  обнаружили 
S.epidermidis. Streptococcus Sp выделялся в 4 (6,4 %) случа-
ях; в  8 (12,9 %) наблюдениях роста микрофлоры в иссле-
дуемом материале не было. В первые сутки во всех груп-
пах достоверно преобладает S.aureus (р < 0,05). Значимых 
различий между группами по характеру микрофлоры 
не получено (р > 0,1). На 3-и сутки роста микрофлоры 
не было в основной группе в 31 (83,7 %), а в контроль-
ной группе в  16 (64,0 %) наблюдениях. На 7-е сутки рост 
микрофлоры регистрировали в единичных случаях (5,4% 
наблюдений в основной и 12,0% в контрольной группах). 

S.aureus обладал наибольшей чувствительностью к 
гентамицину сульфату (66,1%) и цефазолину натриевой 
соли (83,9%).  К пенициллину высокая чувствительность 
отмечалась лишь в 29,0 % наблюдений. Стрептококк и 
эпидермальный стафилококк обладали высокой чувстви-
тельностью практически ко всем тестируемым антибио-
тикам

Исходную цитологическую картину определяли в пер-
вый день клинического исследования. Мазки-отпечатки 
были  сделаны сразу после оказания хирургического по-
собия 48 пациентам. При сравнении групп исследования 
значимых различий в первые сутки по характеру исход-
ной цитологической картины не выявлено (р >0,01). 

Препарат готовился аналогично мазку крови, мар-
кировался. Окраска проводилась азур-эозином. Микро-
скопию выполняли при увеличении 90 в иммерсионной 
среде. У каждого пациента исследуемых групп  мазки-от-
печатки выполнялись четырехкратно на 1,3,5,7 сутки по-
сле операции. Всего проведено 192 цитологических иссле-
дований.  

Цитологические признаки дегенеративно-некротиче-
ских изменений в первые сутки исследования  были диа-
гностированы практически у  всех пациентов (93,6 %),  
воспалительный тип цитологического пейзажа наблю-
дали лишь у  4 (6,4 %) пациентов.  Значимо чаще (р < 
0,05) определен дегенеративно-воспалительный тип – 53  
(85,5 %) наблюдений (таблица 4).

Эффект лечения оценивался подробным сравнением 
типов цитограмм в группах в процессе лечения. Получен-
ные в динамике цитологические результаты исследования 
раневого процесса полностью подтверждали клиниче-
скую картину заболевания. 

Таблица 4. 

Распределение типов цитограмм в группах.

Тип  
цитограммы

Группы

Контрольная Основная Всего
Некротический 3 (4,8 %) 2 (3,2 %) 5 (8,1 %)
Дегенеративно-
воспалитель-
ный

32 (51,6 %) 21 (33,9 %) 53 (85,5 %)

Воспалитель-
ный

2 (3,2 %) 2 (3,2 %) 4 (6,4 %)

Всего 37 (59,7 %) 25 (40,3 %) 62 (100 %)

Появление на седьмые сутки после операции регене-
раторного типа цитограмм свидетельствовало о купи-
ровании гнойного процесса и расценивалось нами как 
благоприятный исход. Так, на 7-е сутки исследования 
в основной группе достоверно чаще (p<0,05) - у 21 па-
циентов (84,0 %) - определен регенераторный тип (р < 
0,05); воспалительно-регенераторный тип цитограммы 
наблюдали у 3 пациентов (12,0 %); воспалительный тип -  
у 1 больного (4,0 %).  В контрольной группе воспалитель-
ный тип определен у 7 пациентов (18,8 %), у большей ча-
сти – 22 больных (59,4%) наблюдали воспалительно-реге-
нераторный тип цитограммы, и лишь у 8 (20,8 %) отмечен 
регенераторный тип цитологического пейзажа.
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ЛИТЕРАТУРА

Обсуждение

При статистической обработке материала установле-
но, что средние сроки купирования воспалительных яв-
лений по данным клиники в основной группе достоверно 
меньше, чем в контрольной (р < 0,05).  Это справедливо в 
отношении сроков очищения ран, появления грануляций 
и эпителизации, сроков прекращения санационных про-
цедур и подтверждалось динамическим цитологическим 
контролем течения раневого процесса.  

При анализе состояния иммунного статуса у всех 
больных до лечения выявлены активация фагоцитоза, 
увеличение числа моноцитов и палочкоядерных нейтро-
филов. Определялись снижение окислительно-восстано-
вительной функции нейтрофилов, усиление продукции 
антител, а также нарушение субпопуляционного состава 
лимфоцитов. У большинства больных зарегистрирован  
умеренно выраженный Т-иммунодефицит, который ха-
рактеризовался снижением  Т-лимфоцитов, а именно 
Т-хелперов и Т-супрессоров.

У пациентов с длительностью заболевания до 5 суток 
общее количество Т-лимфоцитов (СD3) не изменилось — 
73,2 ± 0,74%, но отмечалось достоверное снижение СD4 — 
30,1 ± 0,94%, СD8 — 14,3 ± 0,64%.

В группе с длительностью заболевания от 5 до 10 суток 
выявлено снижение СD3 — 51,8 ± 1,47%, и более выра-
жено снижение СD4 — 28,7 ± 1,54%, СD8 — 13,2 ± 1,17% 
(р < 0,01). Эти же изменения максимально выражены в 
группе пациентов, которые болеют более 10 суток: СD3 — 
46,6 ± 1,83%, СD4 — 24,5 ± 1,52%, СD8 — 12,8 ± 1,33% (р < 
0,01). Степень выраженности изменений СD3, СD4 и СD8 
у больных с гнойными заболеваниями кисти  находилась 
в обратной зависимости от длительности заболевания и 
глубины поражения. 

В процессе исследования выявлено  повышение IgG 
у 18 (29,1 %) больных, IgA – у 13 (20,1 %)  пациентов.  
У 16 (25,8 %) пациентов определялось повышенное содер-
жание в крови циркулирующих иммунных комплексов. 

Активация фагоцитоза, усиление продукции антител 
свидетельствовали об адекватности иммунного ответа на 

гнойную инфекцию. В то же время снижение окислитель-
но-восстановительной функции нейтрофилов, а также 
изменение показателей Т-клеточного звена указывали на  
иммунологический дисбаланс и снижение резистентно-
сти организма. 

Использование циклоферона  в основной группе при-
вело  к коррекции показателей иммунограммы. В группе 
больных с длительностью заболевания до 5 суток: уста-
новлено увеличение СD3 — 80,6 ± 2,27%, нарастание по-
казателей СD4 — 49,4 ± 1,68%, СD8 — 29,4± 1,76 % (р < 
0,05). В группе с длительностью 5 – 10 суток после лече-
ния также отмечается достоверное восстановление уров-
ней: СD3 — 72,8 ± 1,25 % (р < 0,05), СD4 — 54,4 ± 1,10% 
(р < 0,05), СD8 — 31,2 ± 2,73%.  В группе с длительностью 
заболевания более 10 суток наиболее значимо увеличе-
ние субпопуляций Т-лимфоцитов СD3 — 69,4 ± 1,66%  
(р < 0,05), СD4 — 35,7 ± 1,23% (р < 0,05), СD8 — 19,9±1,24%  
(р < 0,05) и восстановление иммунорегуляторного индек-
са СD4/CD8 — 1,72. 

В контрольной группе иммунологические показатели 
на 10 сутки исследования в 8 (21,6 %) наблюдениях имели 
тенденцию к улучшению, в  9 (24,3 %) случаях оставались 
неизменными, а в 20 (54,1 %) наблюдениях имели отри-
цательную динамику, причём эти нарушения были более 
выражены  у пациентов  с  неблагоприятным клиниче-
ским течением раневого процесса. 

Заключение

Гнойные заболевания  кисти у пациентов сопровожда-
ются нарушением показателей Т-клеточного звена имму-
нитета, степень и характер изменений которых зависит 
в первую очередь от длительности заболевания. Приме-
нение циклоферона повышает  эффективность лечения 
и  сопровождается нормализацией иммунологических 
показателей, клиническим выздоровлением больных, по-
ложительным течением раневого процесса и цитологиче-
ского пейзажа с  отрицательными результатами иденти-
фикации микрофлоры.
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Цель: оптимизация оценки степени тяжести цефалгической формы предменструального синдрома c помощью ис-
следования регуляторно-адаптивных возможностей организма при данной патологии.

Материалы и методы: обследованы 38 пациенток с цефалгической формой предменструального синдрома, кото-
рые были разделены на клинические группы в соответствии со степенью тяжести: группу с легкой степенью тяжести 
составили 15 пациенток; группу с тяжелой – 23 женщины. Группу контроля составили 20 условно здоровых женщин 
без проявлений предменструального синдрома.  С помощью пробы сердечно-дыхательного синхронизма впервые в 
динамике менструального цикла оценены регуляторно-адаптивные возможности у больных с цефалгической формой 
предменструального синдрома.

Результаты: получены количественные показатели индекса регуляторно-адаптивного статуса, которые достоверно 
различаются в группах с легкой и тяжелой степенью предменструального синдрома и объективно отражают состояние 
пациенток.

Выводы: значения индекса регуляторно-адаптивного статуса могут служить дополнительным объективным крите-
рием для оценки степени тяжести предменструального синдрома. 
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Purpose: Optimization assessment of severity cephalgic form of premenstrual syndrome by examining the regulatory and 

adaptive abilities of the organism in this condition.
Materials and Methods: Examined 38 patients with cephalgic form of premenstrual syndrome, which were divided into clinical 

groups according to the severity of syndrome: group with mild comprised 15 patients, group with severe – 23 women. The control 
group consisted 20 apparently healthy women without symptoms of premenstrual syndrome. Using samples cardiorespiratory 
synchronism first time in the dynamics of the menstrual cycle assessed regulatory and adaptive abilities of patients with cephalgic 
form of premenstrual syndrome.

Results: The quantitative indicators of regulatory and adaptive index status, which differ significantly in the groups with mild 
to severe premenstrual syndrome and objectively reflect the status of the patients.

Summary: The index regulatory and adaptive status can serve as an additional objective criterion for assessing the severity of 
premenstrual syndrome.

Keywords: cephalgic form of premenstrual syndrome, severity,  regulatory and adaptive abilities.
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Введение

В настоящее время одной из актуальных проблем 
гинекологии является предменструальный син-
дром (ПМС), в том числе и его цефалгическая 

форма, относящийся к числу наиболее распространенных 
и наименее изученных состояний [1]. Заболевание отме-
чается у 20-80% женщин репродуктивного возраста [2].  
В литературе описано более 150 симптомов ПМС, встре-
чающихся в разных сочетаниях. Ключевой характеристи-
кой ПМС является то, что симптомы развиваются четко 
в лютеиновую фазу цикла и исчезают или значительно 
ослабевают  с наступлением менструации [1-4]. 

Внимание к проблеме ПМС наряду с его значительной 
распространенностью обусловлено заметным влиянием 
на качество жизни женщин, тем более у 5-10% пациенток 
ПМС протекает в тяжелой форме [5, 6]. Причем большин-
ство женщин с цефалгической формой ПМС первона-
чально обращаются к терапевту или неврологу по пово-
ду головных болей, которые часто сочетаются с болями в 
сердце. И только при отсутствии эффекта от назначаемой 
терапии и при установлении связи появления симптомов 
заболевания с предменструальными днями обращаются к 
гинекологу [1, 4]. 

Несмотря на значительное число исследований, по-
священных различным аспектам проблемы предмен-
струального синдрома, диагностика  ПМС по-прежнему 
представляет значительные трудности. Связано это с  от-
сутствием  определенных анамнестических, соматических 
или лабораторных  патогномоничных признаков, харак-
терных для ПМС, а также недостаточным количеством 
объективных критериев для постановки точного диа-
гноза. На современном этапе для верификации диагноза 
используются многочисленные шкалы и менструальные 
опросники, в которых интенсивность и оценка клини-
ческих проявлений ПМС проводится непосредственно 
пациенткой [6].  Диагноз ПМС становится очевидным, 
если удается зарегистрировать свободную от симптомов 
фолликулиновую фазу и, напротив, выделить отягощен-
ную симптомами лютеиновую фазу. Установить степень 
тяжести заболевания значительно сложнее, так как от-
сутствуют четкие диагностические критерии, а оценка 
интенсивности проявления симптомов субъективна и 
зачастую зависит от особенностей личности пациентки. 
Объективных количественных критериев для уточнения 
степени тяжести не существует. 

Сложность лечения больных с цефалгической формой 
ПМС заключается в том, что, несмотря на многочислен-
ные схемы и методы терапии, уменьшение или полное 
исчезновение симптомов в большинстве случаев отме-
чается только на фоне лечения, а после его прекращения 
клинические признаки ПМС возникают вновь [7]. Кроме 
того, нет ни одного лекарственного препарата, который 
бы был эффективен в отношении всех симптомов ПМС 
одновременно [2, 7]. Необходимо отметить, что эффек-
тивность лечения существенным образом зависит от пра-
вильной диагностики. Важно правильно установить не 
только форму ПМС, но и степень тяжести заболевания, 
от которой зависит выбор рациональной тактики  веде-
ния. При неверной оценке степени тяжести ПМС лечение 
имеет низкую клиническую эффективность, назначается 
несвоевременно, что приводит к нарастанию тяжести за-
болевания и переходу его в более тяжелое течение. 

В связи с тем, что объективная оценка симптоматики  
ПМС крайне затруднительна,  представляет значительные 
сложности, а главное – субъективна, возникла необходи-
мость поиска объективного количественного критерия 
для диагностики степени тяжести  ПМС. Оптимизация 
оценки степени тяжести ПМС может рассматриваться с 
точки зрения  оценки функционального состояния ор-
ганизма по индексу регуляторно-адаптивного статуса. В 
этом плане перспективным представляется применение 
пробы сердечно-дыхательного синхронизма (СДС) для 
оценки регуляторно-адаптивных возможностей, что по-
зволяет интегративно оценить функциональное состоя-
ние организма при различных патологических состояни-
ях.  Проба основана на представлениях, выдвинутых В. М. 
Покровским, об иерархической системе формирования 
ритма сердца [8, 9].  Проба СДС неспецифична и способна 
отражать регуляторно-адаптивные возможности различ-
ного контингента здоровых и больных людей. 

Факт возможности количественной оценки параме-
тров СДС, а именно ширины диапазона и длительности 
развития синхронизации на минимальной границе, по-
зволяет рассчитать такой показатель, как индекс регуля-
торно-адаптивного статуса (ИРАС), на основании которо-
го можно оценить регуляторно-адаптивные возможности 
организма в целом. Поэтому метод может быть исполь-
зован в качестве объективного теста, характеризующего 
состояние  и динамику функционирования регуляторных 
систем организма при различных заболеваниях, в том 
числе и при цефалгической форме предменструального 
синдрома.     

Цель работы - оптимизация оценки степени тяжести 
цефалгической формы предменструального синдрома c 
помощью исследования регуляторно-адаптивных воз-
можностей организма,  что формирует новый, дополни-
тельный подход к обследованию больных с ПМС.

Материалы и методы

Было обследовано 38 женщин с цефалгической фор-
мой предменструального синдрома в возрасте от 23 до  
37 лет  (М = 33±1,7). Для верификации диагноза  исполь-
зовали менструальный дистресс-опросник с оценкой 
интенсивности клинических проявлений. Контрольную 
группу составили 20 условно здоровых женщин в возрас-
те 23-35 лет (М=32±2,1) без симптомов ПМС.  Длитель-
ность течения предменструального синдрома колебалась 
от 6 до 14 лет (М = 7,2 ± 1,2). При этом большинство 
женщин отметили, что по поводу ПМС не лечились, и 
с возрастом их состояние ухудшилось, что, в целом, со-
ответствует данным, описанным в литературе [4, 10]. 
Длительность и нарастание симптоматики наблюдалось  
от 6 до 12  дней (М = 9,7±0,7).

В зависимости от степени тяжести ПМС были сфор-
мированы 2 клинические группы больных: группу с лег-
кой степенью тяжести составили 15 пациенток в возрасте 
23-33 лет (М = 30±1,2); группу с тяжелой – 23 женщины 
возрастом 30-37 лет (М = 34±1,6). Оценка степени тяжести 
ПМС проводилась по классификации М. Н. Кузнецовой, 
в которой учитывается количество симптомов, длитель-
ность и интенсивность их проявления [11]. Тип головной 
боли определялся согласно диагностическим критериям, 
разработанным  Международным Обществом по голов-
ным болям (1988).  
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Оценка параметров сердечно-дыхательного синхро-
низма проводилась трижды в динамике менструального 
цикла: за 8 и 2 дня до менструации и на 7 день нового 
менструального цикла, когда симптомы у большинства 
пациенток должны исчезнуть. На приборе «ВНС-Микро» 
с помощью системы для определения сердечно-дыха-
тельного синхронизма у человека [8, 9] у обследуемых 
женщин  осуществляли регистрацию дыхания и электро-
кардиограммы, проводили пробу сердечно-дыхательного 
синхронизма с последующим автоматическим определе-
нием индекса регуляторно-адаптивного статуса (ИРАС). 
Полученные данные обрабатывали методами вариацион-
ной статистики с расчетом средней арифметической (М), 
ошибки средней арифметической (m) и коэффициента 
достоверности Стьюдента (t). Различия являлись досто-
верными при р‹ 0,01.

Результаты и обсуждение

Наличие головной боли в предменструальные дни 
имело решающее значение для постановки диагноза це-

фалгической формы ПМС. При этом у каждой пациент-
ки обязательно учитывался тип головной боли согласно 
международной классификации, разработанной Между-
народным обществом по головным болям [4]. 

Головные боли регистрировали у всех 38 пациенток. 
Чаще (37%) боли были по типу мигрени и носили при-
ступообразный характер, были локализованы преиму-
щественно в одной половине головы - в глазнично-лоб-
но-височной области, часто сопровождались тошнотой 
и рвотой.  У 10 (26%) пациенток имели место головные 
боли напряжения: диффузные головные боли, распро-
страненные по всей голове, сжимающего, давящего ха-
рактера. Чаще боль была двусторонней. А у 7 (18,5%) 
женщин наблюдалась головная боль приступообразного, 
пульсирующего, распирающего характера, в основном 
локализованная в области затылка. Такой тип головной 
боли относится к сосудистым и часто сопровождается по-
краснением и отечностью лица, подъемом артериального 
давления при приступе. Кроме того, 7 (18,5%) пациенток 
не смогли описать точную картину головных болей, что 
говорило об их смешенном характере.

Боли по типу
мигрени
Головные боли
напряжения
Сосудистые
головные боли
Боли смешенного
характера

37%

26%

18,5%

18,5%

Рисунок 1. Соотношение различных видов головных болей при цефалгической форме ПМС

Головные боли часто сопровождались другими сим-
птомами, влияющими на общее самочувствие и трудо-
способность пациенток: тошнота отмечалась у 35 (92%) 
женщин, головокружение – 34 (89%), рвота – 19 (50%), по-
краснение и отечность лица при приступе лица – 16 (42%), 
онемение рук – 15 (39%), боли в области сердца – 16 (42%), 
подъем артериального давления при приступе – 11 (28%).

Изменения индекса регуляторно-адаптивного стату-
са при цефалгической форме ПМС в зависимости от дня 
менструального цикла, а также степени тяжести синдро-

ма представлены в таблицах 1, 2, 3.
Индекс регуляторно-адаптивного статуса при тяже-

лой степени цефалгической формы ПМС за 8 дней до мен-
струации был меньше ИРАС при легкой степени тяжести 
на 24%. Происходило это значительное снижение индекса 
как за счет резкого уменьшения диапазона синхрониза-
ции на 13%, так и за счет увеличения длительности разви-
тия синхронизации на минимальной границе диапазона 
на 10% (табл. 1). 
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Таблица 1

Параметры сердечно-дыхательного синхронизма, ИРАС у женщин с цефалгической формой ПМС  
за 8  дней до менструации   в зависимости от степени тяжести (M±m)

 Параметры 

Легкая степень  
тяжести 

n=15

Тяжелая степень
тяжести

n=23

1 2

Исходная частота сердечных сокращений в минуту 82,5±0,3 82,7±0,2
P>0,05

Минимальная граница диапазона синхронизации в кардиореспира-
торных циклах в минуту

81,9±0,2 80,0±0,1
P<0,001

Максимальная граница диапазона синхронизации в кардиореспира-
торных циклах в минуту

96,9±0,2 93,1±0,2
P<0,001

Диапазон синхронизации в кадиореспираторных циклах в минуту 15,0±0,1 13,1±0,1
P<0,001

Длительность развития синхро- низации на минимальной границе 
диапазона в кардиоциклах

37,6±0,2 41,3±0,2
P<0,001

Индекс регуляторно-адаптивного статуса 40,1±0,1 30,4±0,3
P<0,001

Примечание (здесь и далее): 
Р – показатель достоверности между данными столбцов 1 и 2.

Анализируя параметры сердечно-дыхательного син-
хронизма и индекс регуляторно-адаптивного статуса за  
2 дня до менструации, отметим, что показатель ИРАС при 
тяжелой степени ПМС снижен на 19% по сравнению с лег-

кой степенью тяжести в большей степени за счет увели-
чения на 13% длительности развития синхронизации на 
минимальной границе диапазона (табл. 2).

Таблица 2

Параметры сердечно-дыхательного синхронизма, ИРАС у женщин с цефалгической формой ПМС  
за 2  дня до менструации   в зависимости от степени тяжести (M±m)

Параметры 

Легкая степень    
 тяжести 

n=15

Тяжелая степень
тяжести

n=23

1 2

Исходная частота сердечных сокращений в минуту 84,2±0,8 83,3±0,5
P>0,05

Минимальная граница диапазона синхронизации в кардиорес-
пираторных циклах в минуту

82,6±0,2 81,2±0,5
P>0,05

Максимальная граница диапазона синхронизации в кардиорес-
пираторных циклах в минуту

97,4±0,2 94,7±0,7
P<0,001

Диапазон синхронизации в кадиореспираторных циклах в минуту 14,8±0,1 13,5±0,2
P<0,001

Длительность развития синхро- низации на минимальной границе  
диапазона в кардиоциклах

38,4±0,3 43,3±0,5
P<0,001

Индекс регуляторно-адаптивного статуса 38,8±0,3 31,6±0,2
P<0,001

На 7 сутки нового менструального цикла отмечается 
снижение ИРАС на 19% при тяжелой степени цефалгиче-
ской формы  ПМС относительно ИРАС при легкой сте-
пени тяжести синдрома. Наблюдается это за счет умень-

шения диапазона синхронизации на 14%, а также за счет 
увеличения длительности развития синхронизации на 
минимальной границе диапазона на 12% (табл. 3).
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Таблица 3

Параметры сердечно-дыхательного синхронизма, ИРАС у женщин с цефалгической формой ПМС  
на 7  сутки нового менструального цикла в зависимости от степени тяжести (M±m)

 Параметры 

Легкая степень    
тяжести 

n=15

Тяжелая степень
тяжести

n=23

1 2

Исходная частота сердечных сокращений в минуту 83,7±0,2 86,6±0,1
P<0,001

Минимальная граница диапазона синхронизации в кардио-
респираторных циклах в минуту

86,3±0,1 87,3±0,1
P<0,001

Максимальная граница диапазона синхронизации в кардио-
респираторных циклах в минуту

101,5±0,2 100,4±0,1
P>0,05

Диапазон синхронизации в кадиореспираторных циклах в 
минуту

15,2±0,2 13,1±0,2
P<0,001

Длительность развития синхро- низации на минимальной 
границе диапазона в кардиоциклах

37,3±0,1 41,7±0,2
P<0,001

Индекс регуляторно-адаптивного статуса 39,3±0,1 32,0±0,3
P<0,001

При сравнении между собой показателей ИРАС при 
легкой степени тяжести цефалгической формы ПМС в 
различные дни менструального цикла также отмечается 
их изменение. За 2 дня до менструации наблюдается сни-
жение индекса на 3% относительно показателя за 8 дней 
до менструации. При этом на 7 день нового менструаль-
ного цикла ИРАС увеличивается на 1% относительно по-
казателя за 2 дня до менструации.

При тяжелой степени цефалгической формы ПМС за 2 
дня до менструации отмечается увеличение ИРАС на 4% в 
сравнении с индексом за 8 дней до менструации. К 7 дню 
нового менструального цикла также происходит  увели-
чение ИРАС на 5% по отношению к показателю за 8 дней 
до менструации. Детальная интерпретация указанного 
изменения параметров СДС и индекса регуляторно-адап-
тивного статуса, по-видимому, дело будущего, требующее 
как накопление данных об этиологии и  патогенезе ПМС, 
так и физиологического обоснования взаимосвязи их ди-
намики.

Необходимо отметить, что  индекс регуляторно-
адаптивного статуса в динамике менструального цикла 
у пациенток с цефалгической формой ПМС независимо 
от степени тяжести был достоверно ниже, чем ИРАС в  
контрольной группе пациенток без проявлений ПМС. В 
фолликулиновую фазу ИРАС в группе контроля составил 
186,0±0,1,  а в лютеиновую фазу - 59,1±0,1 соответственно 
(P<0,001).

Таким образом, в результате проведенного исследова-
ния получены данные, которые наглядно демонстрируют 
изменение параметров СДС как показателя регуляторно-
адаптивных возможностей  в динамике менструального 
цикла и свидетельствуют о том, что при различных сте-
пенях тяжести цефалгической формы ПМС происходят 
существенные изменения на всех уровнях адаптации ор-
ганизма. Полученные количественные значения ИРАС в 
динамике менструального цикла у пациенток с ПМС  до-
стоверно ниже, чем показатели контрольной группы жен-
щин. Кроме того, различия между показателями в груп-
пах с легким и тяжелым  течением цефалгической формы 
ПМС объективно отражают состояние пациенток. При 

этом наибольшее снижение ИРАС отмечено за 2 дня до 
менструации в группе пациенток с легкой степенью тя-
жести синдрома, что полностью соответствует клиниче-
ской картине заболевания. В группе пациенток с тяжелой 
степенью тяжести цефалгической формы ПМС отмеча-
ется значительное снижение ИРАС по отношению к по-
казателям пациенток с легкой степенью тяжести ПМС 
как за 8 и за 2 дня до менструации, так и на 7 день ново-
го менструального цикла, когда симптоматика исчезает у 
большинства пациенток. Это указывает на значительные 
изменения, происходящие в организме при тяжелой сте-
пени цефалгической формы ПМС, которые требуют бо-
лее широкого терапевтического подхода. 

Выводы

1. Предменструальный синдром приводит к сниже-
нию регуляторно-адаптивных возможностей организма. 
Это проявляется снижением индекса регуляторно-адап-
тивного статуса как в фолликулиновую, так и в лютеино-
вую фазу менструального цикла.

2. Изменения регуляторно-адаптивных возможностей 
при цефалгической форме предменструального синдрома 
связаны с его цикличностью и определяются динамикой 
менструального цикла. Индекс регуляторно-адаптивного 
статуса уменьшается с 8 суток ко 2 суткам до менструа-
ции и увеличивается к 7 суткам нового менструального 
цикла.

3. Индекс регуляторно-адаптивного статуса отражает 
степень тяжести цефалгической формы предменструаль-
ного синдрома. Значение индекса регуляторно-адаптив-
ного статуса тем меньше, чем тяжелее протекает предмен-
струальный синдром.

4. Индекс регуляторно-адаптивного статуса является 
дополнительным объективным диагностическим тестом 
для оценки степени тяжести предменструального синдро-
ма, в том числе и цефалгической его формы, что имеет ре-
шающее значение для назначения эффективной терапии 
и результата дальнейшего лечения.



85

Медицинский вестник Юга РоссииОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

ПОСТУПИЛА: 28.02.2013

1.	 Сасунова Р.А. Предменструальный синдром. / Р. А. Сасунова, 
Е. А. Межевитинова //  Гинекология. – 2010. –  №6, том 12 -   
С. 34-40.

2.	 Макарова И.И. Клинико-патогенетические аспекты пред-
менструального синдрома: Автореф. дис. … канд. мед. наук / 
И.И. Макарова. – М., 2007. – 48 с. 

3.	 Манухин И. Б. Клинические лекции по гинекологической 
эндокринологии / И. Б. Манухин, Л. Г. Тумилович, М. А. Ге-
воркян. – М.: Геотар-Медиа, 2010. – 247 с.

4.	 Сметник В.П. Неоперативная гинекология: Руководство для 
врачей.  3-е изд., перераб. и доп. / В. П. Сметник, Л. Г. Туми-
лович.  – М., 2005.- 632 с.

5.	 Deuster P. A. Biological, social, and behavioral factors associated 
with premenstrual syndrome / Deuster P.A., Adera T., South-Paul 
J.//  Arch Fam Med. –  2004. –  Vol. 8, № 2. – Р.  122–128.

6.	 Silva C. M.  Population study of premenstrual syndrome /  Silva 
C.M. , Gigante D. P., Carret M. L., Fassa A. G. // Rev Saude Publica –   
2006. –  Vol. 40, №1. –  Р. 47–56.

7.	 Dickerson L.M. Premenstrual syndrome/ Dickerson L.M.,  
Mazyck P. J., Hunter M. N.//  American Family Physician. – 
2003. –  Vol. 67,  №8. – Р. 325-332  

8.	 Покровский В. М. Сердечно-дыхательный синхронизм 
в оценке регуляторно-адаптивного статуса организма /  
В. М. Покровский. – Краснодар, 2010. – 243 с.

9.	 9.  Покровский В. М. Система для определения сердечно-
дыхательного синхронизма у человека / В. М. Покровский,  
В.В. Пономарев, В. В. Артюшков, Е. В. Фомина, С. Ф. Грицен-
ко, С. В. Полищук //  Патент № 86860 от 20 сентября 2010 
года.

10.	 Тарасова М.А Предменструальный синдром: методиче-
ское пособие / М.А. Тарасова, Т.М. Лекарева, В.В. Потин,   
Н.Н. Перова. – СПб, 2007. – 48 с.

11.	 Кузнецова М.Н. Предменструальный синдром и его лечение. 
Акушерство и гинекология  / М. Н. Кузнецова – М.: Медици-
на, 1973. – 55 с.

ЛИТЕРАТУРА



86

Медицинский вестник Юга России ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

УДК 616.12-008.318-07:616.12-008.331.1-053.6/.7

А.А. Лебеденко, Т.Д. Тараканова, Т.А. Яновская

ГЕОМЕТРИЧЕСКИЕ И СПЕКТРАЛЬНЫЕ МЕТОДЫ 
АНАЛИЗА ВАРИАБЕЛЬНОСТИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА  
У ПОДРОСТКОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ
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кафедра детских болезней № 2, 

Россия, 344022, Ростов-на-Дону, пер. Нахичеванский, 29. E-mail: taty_ana87@mail.ru

Цель: сравнить диагностическую эффективность геометрических и спектральных методов  анализа вариабельности 
сердечного ритма в оценке состояния вегетативной нервной системы у подростков с артериальной гипертензией. 

Материалы и методы: в рамках исследования обследовано 55 пациентов (38 мальчиков и 17 девочек) с жалобами 
на повышение артериального давления. Оценку состояния вегетативного гомеостаза осуществляли при помощи гео-
метрических и спектральных методов анализа вариабельности сердечного ритма с использованием кардиоанализатора 
«АНКАР-131».

Результаты: по данным геометрических и спектральных методов анализа вариабельности сердечного ритма веге-
тативный статус у большинства подростков со стабильной и лабильной артериальной гипертензией характеризовался 
сбалансированностью симпатического и парасимпатического отделов вегетативной нервной системы, однако у части 
пациентов со стабильной артериальной гипертензией выявлена гиперсимпатикотония, свидетельствующая о перена-
пряжении регуляторных систем организма. 

Заключение: геометрические и спектральные методы анализа вариабельности сердечного ритма имеют одинаковую 
диагностическую эффективность в оценке вегетативного статуса у подростков с артериальной гипертензией. 

Ключевые слова: артериальная гипертензия, анализ вариабельности сердечного ритма.
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GEOMETRICAL AND SPECTRAL METHODS  
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Purpose: To compare the diagnostic efficacy of the geometric and spectral analysis methods of heart rate variability in the 
assessment of the autonomic nervous system in adolescents with hypertension. 

Materials and methods: 55 patients (38 boys and 17 girls) with complaints of high blood pressure were examined. Assessment 
of autonomic homeostasis by the geometric and spectral analysis methods of heart rate variability using cardioanalizator 
«ANKAR-131».

Results: According to the geometric and spectral methods of  heart rate variability analysis vegetative state for most teens with 
a stable and labile hypertension characterized by balance of sympathetic and parasympathetic divisions of the autonomic nervous 
system, but in some patients with stable arterial hypertension hypersympathicotonia indicating overvoltage regulatory systems 
of the body.

Summary: Geometric and spectral analysis methods of heart rate variability have the same diagnostic efficacy in the evaluation 
of vegetative status in adolescents with hypertension. 

Key words: arterial hypertension, analysis of heart rate variability.
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Введение

Во всём мире артериальная гипертензия (АГ) являет-
ся одной из самых актуальных проблем кардиологии. Это 
связано с тем, что АГ, обусловливая высокую заболевае-
мость и смертность от сердечно-сосудистой патологии, 
характеризуется широкой распространённостью и отсут-
ствием адекватного контроля в масштабах популяции.

По данным ряда исследований АГ регистрируется сре-
ди детей и подростков в 2,4-18% случаев, причем у каждо-
го третьего пациента с повышенным артериальным дав-
лением (АД) в детстве в последующем гипертензия имеет 
прогрессирующее течение [1].

Этиологические факторы развития АГ разнятся в за-
висимости от возрастного периода: у детей грудного и 
дошкольного возраста наиболее частыми причинами 
являются аномалии развития сосудов, у детей 7-12 лет – 
патология почек, центральной нервной системы (ЦНС), 
эндокринные нарушения. В подростковом периоде на 
первый план выходит первичная (эссенциальная) АГ [2].

Генез АГ сложен, обусловлен многообразием гемоди-
намических и патофизиологических нарушений,  влияни-
ем различных нейрогуморальных факторов, приводящих 
к нарушению ауторегуляции сосудистого тонуса. Класси-
ческой концепцией этиологии и патогенеза эссенциаль-
ной АГ является  нейрогенная теории Г.Ф. Ланга и А.Л. 
Мясникова (1922), основу которой составляет централь-
ная дисрегуляция вегетативного отдела нервной системы 
(ВНС) с повышением активности симпатоадреналового 
звена. В результате этого повышается тонус артериальных 
сосудов, избыточно стимулируется работа сердца, увели-
чивается минутный выброс крови. Одновременно с эти-
ми процессами усиливается функциональная активность 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой и ренин-ан-
гиотензин-альдостероновой систем, которые поддержи-
вают гемодинамические нарушения, а это, в свою очередь, 
влечет за собой стойкое и значительное повышение АД 
[3].

Исходя из вышесказанного, детальная оценка вегета-
тивных взаимодействий у подростков с АГ может внести 
вклад не только в понимание патогенеза заболевания, но 
и в концепцию ранней диагностики и дифференцирован-
ного подбора терапии.

Для оценки функционального состояния ВНС  опти-
мальным с практической точки зрения  является анализ 
вариабельности сердечного ритма (АВСР) [4]. Наиболь-
шее применение в России получила вариационная пуль-
сометрия, соответствующая геометрическим методам 
по европейско-американским стандартам, сущность ко-
торой заключается в получении закона распределения 
кардиоинтервалов как случайных величин.  Новым мето-
дом является анализ спектральной плотности мощности 
колебаний, позволяющий детализировать и более точно 
оценить активность отдельных уровней управления рит-
мом сердца  [5].

Цель работы - изучение состояния ВНС у подростков с 
АГ при помощи геометрических и спектральных методов 
анализа ВСР, а также  оценка их сравнительной диагно-
стической эффективности. 

Материалы и методы исследования

Обследовано 55 подростков в возрасте от 12 до 18 лет 
(38 мальчиков и 17 девочек) с жалобами на периодиче-

ское повышение АД. У всех обследуемых была исклю-
чена симптоматическая АГ посредством проведённого 
комплексного клинико-лабораторного и инструменталь-
ного обследования, включавшего общеклинические ис-
следования, биохимический анализ крови, липидограм-
му, оценку гормональной функции щитовидной железы, 
надпочечников, гипофиза, электрокардиографию, а также 
ультразвуковое исследования сердца, щитовидной желе-
зы, надпочечников, почек с определением кровотока в по-
чечных сосудах.  

Обязательным диагностическим тестом являлось  су-
точное мониторирование АД, по результатам которого 
пациенты были разделены на 3 группы: 1 группу соста-
вили 27 подростков со стабильной АГ (индекс времени 
гипертензии (ИВГ) не менее 50% в дневное и/или ночное 
время); 2 группа - 15 пациентов с лабильной АГ (ИВГ 25-
50%) и  3 группа в количестве 13 человек имела значения 
ИВГ не более 25% и была расценена как группа детей с 
синдромом вегетативной дисфункции (СВД).  

Состояние ВНС определяли путем оценки исходного 
вегетативного тонуса (ИВТ) по диагностическим табли-
цам А.М. Вейна [6], адаптированных для детского воз-
раста. Для детальной оценки вегетативного гомеостаза  
применяли АВСР, позволяющий  не только оценивать  
соотношение между симпатическим и парасимпатиче-
ским отделами ВНС, но и судить об общей активности 
регуляторных механизмов и нейрогуморальной регуля-
ции сердца. АВСР проводили при помощи программно-
аппаратного комплекса «Кардиоанализатор АНКАР-131» 
(Россия). 

Наряду с традиционным методом вариационной пуль-
сометрии (ВП), использовали спектральный анализ (СА) 
ВСР, количественно оценивающий различные частот-
ные составляющие колебаний ритма сердца. По данным 
ВП вычисляли индекс напряжения (ИН) регуляторных 
систем и триангулярный индекс (ТИ). Эйтонию (ЭТ) 
констатировали при ИН от 30 до 90 усл.ед., ТИ от 2,2 до  
5,2 усл.ед.;  ваготонию (ВТ) при ИН от 1 до 29 усл.ед., ТИ 
от 0 до 2,1 усл.ед.;  симпатикотонию (СТ) – при ИН бо-
лее 90 усл.ед., ТИ более 5,2 усл.ед., гиперсимпатикотонию 
(ГСТ) – при ИН более 200 усл.ед. Спектральный анализ 
ВСР позволил в процентом соотношении представить 
высокочастотные (High Frequency – HF), низкочастотные 
(Low Frequency – LF) и очень низкочастотные (Very Low 
Frequency – VLF) спектральные компоненты. В качестве 
интегрального показателя СА использовали индекс ваго-
симпатического взаимодействия LF/НF, в норме состав-
ляющий от 0,5 до 2,0 усл. ед. Значения LF/НF менее 0,5 усл. 
ед. соответствуют ВТ, более 2,0 усл. ед. – СТ. 

Анализ ВСР проводили двукратно: в исходном состо-
янии и через 1 час после нагрузочного теста на тредмиле, 
проведённом по модифицированному протоколу Брюса.  

Полученные результаты обработаны при помощи ме-
тодов интервального анализа математического ожидания 
с заданной вероятностью 0,9. Для статистической обра-
ботки данных применялись пакеты программ MS Excel и 
Statistica 6.0. 

Результаты и их обсуждение

При оценке состояния ВНС по диагностическим та-
блицам А.М. Вейна установлено, что дисфункция ВНС 
во всех группах представлена в основном тахикардией, 
цефалгиями, различными вариантами  нарушения сна 
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(симпатические признаки), а также  склонностью к син-
копальным состояниям, гипергидрозом конечностей, ми-
гренеподобными цефалгиями (парасимпатические при-
знаки). 

Анализ ВСР (табл. 1) позволил более детально оце-
нить функциональное состояние различных отделов 
ВНС.  Так, по данным ВП и СА у пациентов 1 группы в  
большинстве случаев (56 и 63% соответственно) конста-
тирована ЭТ. Симпатикотония отмечена у 37% подрост-
ков, причём у 11% по данным ВП выявлена гиперсимпа-
тикотония с абсолютными значениями ИН до 860 усл.
ед.  При СА у пациентов этой группы не отмечено ваго-

тонической направленности ИВТ, при ВП выявлено лишь 
7% подростков с ваготонией. У пациентов с лабильной  
АГ также преобладала ЭТ (47% по данным ВП и 53% по 
данным СА), при этом уровень ВГ был несколько выше, 
чем у пациентов 1 группы (13% по данным ВП и 7% по 
данным СА). Симпатикотония отмечена у 40% пациен-
тов, однако случаев ГСТ не выявлено. У подростков с СВД 
интерпретация кардиоинтервалографии посредством 
ВП и СА была различной. По данным ВП  преобладала 
ВТ (54%), при этом СТ отмечена у 38% подростков, ЭТ –  
у 8%. При СА ВСР  у подавляющего числа пациентов (85%) 
выявлена ЭТ, а СТ констатирована лишь у 15%.

Таблица 1

Характеристика исходного вегетативного статуса у подростков с артериальной гипертензией   
и с синдромом вегетативной дисфункции

Характеристика исходного 
вегетативного статуса

1 группа 
 (n=27)

2 группа
 (n=15)

3 группа
 (n=13)

абс. % абс. % абс. %
Исходный вегетативный тонус по данным ВП

Эйтония 15 56 7 47 1 8
Ваготония 2 7 2 13 7 54
Симпатикотония 7 26 6 40 5 38
Гиперсимпатикотония 3 11 0 0 0 0

Исходный вегетативный тонус по данным СА
Эйтония 17 63 8 53 11 85
Ваготония 0 0 1 7 0 0
Симпатикотония 10 37 6 40 2 15

При оценке характера и достоверности изменений ос-
новных показателей вегетативного статуса через 1 час по-
сле нагрузочного теста на тредмиле (табл. 2) у пациентов 
со стабильной АГ выявлено значимое уменьшение ин-
декса напряжения и увеличение триангулярного индекса, 
соответствующие снижению активности симпатического 
звена ВНС. По данным СА у пациентов этой группы от-
мечено увеличение низкочастотных (LF) и уменьшение 
очень низкочастотных (VLF)  спектральных компонен-
тов, что свидетельствует об усилении активности вазомо-
торного центра, увеличении нейрогуморальных влияний 
на сердечно-сосудистую систему. Значимых изменений 

индекса вагосимпатического взаимодействия (LF/HF) не 
выявлено. 

У подростков с лабильной АГ констатировано досто-
верное уменьшение ИН и LF/HF, что так же, как и у паци-
ентов 1 группы, свидетельствует о снижении активности 
симпатического звена ВНС.

У пациентов с СВД значимых изменений показателей 
ВП и интегрального показателя СА не выявлено, однако 
отмечены изменения спектральных составляющих, соот-
ветствующие усилению активности парасимпатического 
отдела ВНС, вазомоторного центра, увеличению нейрогу-
моральных влияний на сердечно-сосудистую систему.

Таблица 2

Характеристика изменений основных показателей вегетативного статуса  
через 1 час после дозированной физической нагрузки*

Показатели вегетативного статуса 1 группа
 (n=27)

2 группа
 (n=15)

3 группа
 (n=13)

Индекс напряжения ↓ ↓ Без изменений
Триангулярный  индекс ↑ Без изменений Без изменений
HF (%) Без изменений Без изменений ↑
LF (%) ↑ Без изменений ↑
VLF (%) ↓ Без изменений ↓
LF/HF Без изменений ↓ Без изменений

* Оценка достоверности произведена с помощью методов интервального анализа математического ожидания с заданной  
вероятностью 0,9
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Таким образом, геометрические и спектральные мето-
ды анализа ВСР у пациентов со стабильной и лабильной 
АГ продемонстрировали одинаковую диагностическую 
эффективность в оценке ИВТ, в то время как у подрост-
ков с СВД вариационная пульсометрия оказалась более 
информативной в выявлении дифункции ВНС. Спек-
тральный анализ у подростков этой группы продемон-
стрировал большую чувствительность по сравнению с 
вариационной пульсометрией после дозированной физи-
ческой нагрузки, полученной пациентами.

Заключение

Вегетативный статус у большинства подростков со 
стабильной и лабильной АГ характеризуется сбаланси-

рованностью симпатического и парасимпатического от-
делов ВНС, однако у части пациентов со стабильной АГ 
выявлена гиперсимпатикотония, свидетельствующая о 
перенапряжении регуляторных систем организма. Вари-
ационная пульсометрия и спектральный анализ ВСР име-
ют одинаковую диагностическую эффективность в оцен-
ке вегетативного статуса у подростков с АГ. У подростков 
с СВД метод вариационной пульсометрии более инфор-
мативен в оценке ИВТ, однако спектральный анализ  бо-
лее чувствителен к изменениям параметров вегетативной 
регуляции у пациентов после дозированной физической 
нагрузки.
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Цель: динамическое определение TLR 2,4,6 у больных с рецидивом ЯК с оценкой возможности использования по-
казателей, характеризующих состояние системы TLR, в качестве маркеров достижения ремиссии.

Материалы и методы: В исследовании приняло участие 86 больных с рецидивом ЯК, 39 из которых достигли клини-
ко-эндоскопической ремиссии. Экспрессию TLR на моноцитах периферической крови определяли в иммунофлюорес-
центном тесте с использованием мышиных моноклональных антител к TLR2 (СD14+CD282+), TLR4 (СD14+CD284+) 
и TLR6 (СD14+CD286+), конъюгированных с FITC (изотиоцианат флуоресцеина) и PE (фикоэритрин) - меченые 
(HyCultbiotechnology, Голландия). 

Результаты: количества моноцитов, экспрессирующих TLR 2,4,6 находились в прямой зависимости от стадии и те-
чения заболевания.

Заключение: возможно использование количества моноцитов, экспрессирующих TLR 2,4,6 в качестве маркера до-
стижения клинической ремиссии ЯК.
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Purpose: Dynamic determination of TLR 2,4,6 in patients with relapsed UC with an assessment of the use of indicators 
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Materials and Methods: The study included 86 patients with recurrent UC, 39 of which have reached clinical and endoscopic 
remission. TLR expression on peripheral blood monocytes was determined in immunofluorescence test using monoclonal 
antibodies to TLR2 (СD14+CD282+), TLR4 (СD14+CD284+) и TLR6 (СD14+CD286+), conjugated with FITC (fluorescein 
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Conclusion: you can use the number of monocytes expressing TLR 2,4,6 as a marker of remission.
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Введение

Язвенный колит (ЯК) является хроническим 
идиопатическим заболеванием желудочно-ки-
шечного тракта, поражающим толстую кишку 

и представляющим одну из основных нозологических 
форм, входящих в группу воспалительных заболеваний 
кишечника (ВЗК). Этиология ЯК до сих пор неизвестна, 
но заболевание рассматривается как многофакторное, с 
участием генетических, иммунологических и экологиче-
ских компонентов. Из факторов окружающей среды вы-
деляют, в первую очередь, инфекционные агенты, нару-
шающие естественную микрофлору кишечника. При этом 
известно, что кишечная стенка представляет первое пре-
пятствие на пути проникновения  бактерий в виде мно-
гокомпонентной системы, где механическим барьером 
является кишечный эпителий, иммунным - лимфоидная 
ткань кишечника, кишечная слизь, продуцирующая им-
муноглобулины, антимикробные пептиды, а кишечная 
микрофлора представляет собой биологическую прегра-
ду [1]. Кроме этого, она непрерывно контролирует состав 
микробиоты кишечника и обеспечивает выработку эндо-
генных антимикробных факторов для поддержания им-
мунного гомеостаза. Установлено, что бактерии играют 
ключевую роль в инициации и прогрессии ВЗК, и врож-
денные иммунные процессы, которые являются жестко 
определенными структурными компонентами микробно-
го мира, интегральные участники развития воспаления, 
ассоциированного с ВЗК. В настоящее время известно, 
что стимулировать мощный иммунный ответ вследствие 
взаимодействия со структурами клеточной стенки могут 
так называемые образраспознающие рецепторы, среди 
которых наиболее изучены toll-подобные рецепторы (toll-
like receptors, TLR) [2]. В организме млекопитающих обна-
ружено 11 TLR, каждому из которых соответствует свой 
лиганд, при взаимодействии с которым в дальнейшем за-
пускается каскад реакций, приводящих к ответу организ-
ма [2].  Можно предположить, что в случае сбоя в системе 
врожденного иммунного ответа гиперактивация TLRs эн-
догенными лигандами бактерий может быть одним из ос-
новных механизмов реактивации хронического воспале-
ния в толстой кишке и формирования раннего рецидива 
ЯК. Снижение экспрессии TLR следует расценивать как 
признак иммунодефицитного состояния организма [3, 4]. 

Цель исследования - динамическое определение TLR 
2,4,6 у больных с рецидивом ЯК с оценкой возможности 
использования показателей, характеризующих состояние 
системы TLR, в качестве маркеров достижения ремиссии.

Материалы и методы

В исследовании приняло участие 86 больных (37 - 
мужчин, 49 - женщин) с рецидивом ЯК. Средний возраст 
составил 38,7±12,9 лет, в группе контроля - 20 практи-
чески здоровых добровольцев в возрасте 26,1±1,9 лет. В 
ходе исследования 39 (45,3%) больных достигли стадии 
клиническо-эндоскопической ремиссии. Под клинико-
эндоскопической ремиссией понимали отсутствие или 
незначительную выраженность основных клинических 
симптомов и полное заживление слизистой оболочки, под 
рецидивом заболевания - появление типичных симпто-

мов заболевания у больных с ЯК в стадии клинической 
ремиссии, спонтанно или медикаментозно поддержи-
ваемой [5]. Диагноз больных устанавливался после вы-
полнения стандартного протокола клинико-инструмен-
тального обследования, включающего эндоскопические и 
морфологические методы исследования. Лечение осущест-
влялось в соответствии со стандартами ведения больных с 
воспалительными заболеваниями кишечника [5].

В зависимости от локализации (распространенно-
сти) воспалительного процесса больные были стратифи-
цированы на 3 группы: 1 группа – 15 (17,4%) больных с 
дистальной формой ЯК, 2 группа – 42 (48,8%) больных с 
левосторонней формой и 3 группа – 29 (33,7%) больных 
с тотальной формой заболевания. Преобладали больные 
со средне-тяжелым и тяжелым течением ЯК: 45 (52,3%) и  
28 (32,6%) больных соответственно, легкая форма ЯК от-
мечалась у 13 больных (15,1%). 

Экспрессию TLR на моноцитах периферической кро-
ви определяли в иммунофлюоресцентном тесте. Оце-
нивали процент моноцитов (CD14+ -клеток), несущих 
на своей поверхности TLR 2,4,6. Для этого проводили 
поверхностное окрашивание клеток моноклональны-
ми антителами (МкАТ), конъюгированными с фикоэ-
ритрином (РЕ), к маркеру моноцитов CD14 (Beckman 
Coulter, США) и мышиными моноклональными анти-
телами к TLR2 (СD14+CD282+), TLR4 (СD14+CD284+) и 
TLR6 (СD14+CD286+), конъюгированными с FITC (изо-
тиоцианат флуоресцеина) и меченые PE (фикоэритрин) 
(HyCultbiotechnology, Голландия). В исследовании также 
использовали соответствующие изотипические контро-
ли, подготовленные аналогичным образом. Двухцветный 
анализ проводили на проточном лазерном цитофлюо-
риметре Cytomics FC500 (Beckman Coulter, США). Для 
статистической обработки данных использовался пакет 
Access, Exсel программы Microsoft Office 2010. Данные, по-
лученные с использованием встроенных математических 
модулей Access Microsoft Office 2010, были подвергнуты 
полному статистическому анализу с использованием про-
грамм БИОСТАТ 4.03 и Statistica release 6.0 for Windows 
(StatSoft, USA). В различных статистических ситуациях 
(количественные, качественные показатели; малые груп-
пы, ассиметричное распределение) использовались как 
параметрические, так и непараметрические статистиче-
ские критерии. Полученные результаты оценивали как 
статистически значимые при значениях p<0,05. Все дан-
ные представлены в виде средних величин ± стандартная 
ошибка среднего (M±m).

Результаты и обсуждение

Средние значения количества СD14+CD282+- клеток 
в период обострения ЯК составили 80,6±1,5%, в период 
ремиссии значения соответствовали 64,8±1,4%. Коли-
чество клеток с фенотипом СD14+CD284+ в период обо-
стрения и ремиссии составили 12,6±0,5% и 6,9±0,7%, а 
СD14+CD286+ - 8,5±0,5% и 4,1±0,4% соответственно. Ген-
дерные отличия экспрессии TLR 2,4,6 были статистически 
недостоверны. Количество СD14+CD282+, СD14+CD284+ и 
СD14+CD286+среди лиц женского и мужского пола в ис-
следовательской базе пациентов составило: 81,6±1,6% и 
79,3±2,7%; 12,7±0,5% и 12,3±0,7%; 8,3±1,4% и 11,4±0,7% 
соответственно (p>0,05). 
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Таблица 1 

Экспрессия TLR 2, 4, 6 в зависимости от длительности ЯК, M±m 

Длительность  
заболевания

Группа  
контроля

(n=20)

Впервые  
выявленный

(n=18)

1-5 лет

(n=21)

5-10 лет

(n=25)

Более 10 лет

(n=22)
TLR2 
(CD14+ CD282+)
% клеток

66,7±0,8 78,7±4,2 77,4±2,5 85,9±1,1 88,1±0,8

TLR4
(CD14+CD284+)
% клеток

3,7±0,3 12,7±1,1* 11,9±0,5* 13,2±0,8* 15,3±1,2*

TLR4 
(CD14+CD286+)
% клеток

3,4±0,2 9,1±0,7* 8,6±0,5* 9,2±0,7* 10,1±0,8*

*- р<0,05 (по сравнению с показателями группы контроля)

У больных с ЯК (табл. 1) зарегистрирована стати-
стически достоверная зависимость экспрессии TLR 4 и 
6 от длительности заболевания. Так, в группе с впервые 
выявленным ЯК количество моноцитов CD14+, отража-
ющих экспрессию TLR4 и TLR6 в 3,4 и 2,6 раза превы-
шало значения группы контроля. Максимальные значе-
ния установлены при длительности заболевания более  
10 лет: 15,3±1,2% и 10,1±0,8%, что в 4,1 и 3 раза превышало 

значения в контрольной группе здоровых добровольцев 
(р<0,05). Изменение прироста моноцитов СD14+CD282+ 
было менее динамично и при детальном анализе зареги-
стрирована лишь тенденция к увеличению экспрессии 
TLR2 с максимальным приростом в группе с длитель-
ностью ЯК в интервалах 5-10 лет и более 10 лет: на 20% 
(85,9±1,1%) и 32% (88,1±0,8%) соответственно (р>0,05).

Таблица 2 

Экспрессия TLR 2,4,6  в зависимости от протяженности воспалительного процесса у больных с ЯК  
в период рецидива заболевания, M±m 

Локализация  
воспаления

Группа контроля
(n=20)

Дистальный
(n=15)

Левосторонний
(n=42)

Тотальный
(n=29)

TLR2 
(CD14+CD282+)
% клеток

66,7±0,8 82,3±3,6 82,4±1,6 76,7±3,3**

TLR4 
(CD14+CD284+)
% клеток

3,7±0,3 12,3±0,9 12,8±0,5 12,2±0,8**

TLR6 
(CD14+CD286+)
% клеток

3,4±0,2 8,4±0,6 9,1±0,5 8,1±0,7**

*- р<0,05 (по сравнению с показателями группы контроля) 
**- р>0,05 (внутригрупповое сравнение между дистальной и тотальной формой заболевания)

Внутригрупповой анализ количественных характери-
стик моноцитов СD14++ констатировал их конкордатный 
рост в период рецидива ЯК, однако зависимость между 
распространенностью воспалительного процесса в тол-
стой кишке и увеличением количества моноцитов не за-
регистрирована (����������������������������������������p���������������������������������������>0,05) (табл. 2). В этой связи был про-
веден внутригрупповой анализ изменений количества 
моноцитов СD14++ в период рецидива и ремиссии забо-
левания (табл. 3). 

Как следует из представленных данных, практически 
во всех группах наблюдения зарегистрировано снижение 
экспрессии ���������������������������������������     TLR������������������������������������      2,4,6 в период ремиссии. Максималь-
ное снижение количества СD14++ CD284+ (5,3±0,5%) и 
(6,7±0,9%) было зарегистрировано в группах с дисталь-
ной и левосторонней локализацией воспаления соответ-
ственно, что в 1,6 и 1,9 раза было ниже их уровня в пе-
риод рецидива заболевания (р<0,05). Экспрессия СD14+ 
CD282+ во всех группах снизилась до уровня значений 
группы контроля.
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Таблица 3 

Сравнительный анализ количества СD14+CD282+-, СD14+CD284+-, СD14+CD286+- клеток у больных  
с ЯК в период рецидива и ремиссии 

Локализация Дистальный Левосторонний Тотальный Группа 
Стадия рецидив ремиссия рецидив ремиссия рецидив ремиссия контроля

TLR2 (CD282+)
% клеток

82,3±3,6 65,2±3,3* 82,4±1,6 64,1±2,0* 76,7±3,3 65,8±2,1 66,7±0,8

TLR4 (CD284+)
% клеток

12,3±0,9 5,3±0,5* 12,8±0,5 6,7±0,9* 12,2±0,8 7,9±1,4* 3,7±0,3

TLR6 (CD286+)
% клеток

8,4±0,6 3,1±0,7* 9,1±0,5 4,1±0,4* 8,1±0,7 4,6±1,0* 3,4±0,2

Примечание: * - р<0,05 (по сравнению с показателями в период рецидива ЯК)

Аналогичные изменения зарегистрированы при 
оценке количества моноцитов, экспрессирующих TLR6 
(CD286+) при дистальной и левосторонней форме ЯК: 
снижение в 2,7 (3,1±0,7%) и 2,2 (4,1±0,4%) раза соответ-
ственно (табл.3). 

Выводы
У больных с рецидивом ЯК регистрируется увеличе-

ние количества моноцитов в периферической крови, от-
ветственных за экспрессию TLR 2,4,6, зависящее от ста-
дии и длительности заболевания. 

При достижении клинико-эндоскопической ремиссии 
ЯК регистрируется статистически достоверное снижение 
количества моноцитов, экспрессирующих TLR 2,4,6, за-
висящее от локализации воспалительного процесса в тол-
стой кишке.

Количественная оценка моноцитов, экспрессирующих 
на своей поверхности TLR 2,4,6 может явиться интеграль-
ным маркером прогноза формирования клинико-эндо-
скопической ремиссии заболевания.
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Цель: изучение региональных особенностей распределения генотипов H. pylori. 
Материалы и методы: были изучены региональные особенности распределения генотипов H. pylori (гены Cag A, 

Vac A, Ice A, Bab A2) в клинических изолятах H.pylori, полученных от 91 пациента детского возраста (средний возраст 
14.3±1.6 лет), страдающих гастродуоденальной патологией, в Республике Башкортостан. 

Результаты: маркер островка патогенности Cag A был выявлен у 42 пациентов (46.1%), Bab A2 - у 31 (34%), Vac A 
генотип S1 - у 59 (64.8%) и S2 - у 32 (35.2%), Ice A1 - у 72 (79.1%), Ice A2 - у 19 (20.9%).

Заключение: Среди пациентов с язвенной болезнью чаще встречались штаммы H. pylori позитивные по комбинации 
Cag A / Vac AS1 / Bab A2 генам.
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Purpose: To investigate regional variants of H. pylori genotypes.
Materials and methods: Regional variants of H. pylori genotypes have been studied (Cag A, Vac A, Ice A, Bab A2) in clinical 

strains of H. pylori, obtained from 91 paediatric patients (mean age 14.3±1.6 years), with gastroduodenal pathology in the 
Republic of Bashkortostan. 

Results: Marker of pathogenicity island Cag A was revealed in 42 patients (46.1%), Bab A2 – in 31 (34%), Vac A genotype S1 -  
in 59 (64.8%) and S2 - in 32 (35.2%), Ice A1 - in 72 (79.1%), Ice A2 - in 19 (20.9%).

Summary: Among the patients with peptic ulceration, H. pylori strains, carrying markers of pathogenicity island Cag A / Vac 
AS1 in combination with Bab A2 were detected significantly more often. 
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Введение

Helicobacter pylori (H. pylori) является ведущим 
этиопатогенетическим фактором возникно-
вения у детей хронического гастрита, хро-

нического дуоденита, язвенной болезни желудка (ЯБЖ) 
и двенадцатиперстной кишки (ЯБДК) и мальтлимфомы 
желудка [1]. H. pylori представляет собой бактерию, пре-
восходно адаптированную к агрессивной среде желудка и 
защитным механизмам макроорганизма [1]. Хеликобак-
терии обладают способностью к адгезии к эпителиоцитам 
желудка, при контакте с которыми индуцируются про-
дукты цитотоксичности (факторы патогенности) и тем 
самым создаются предпосылки для реализации патоген-
ного потенциала микроорганизма [1, 2]. В геноме бакте-
рии имеются гены, ассоциированные с повышенной ви-
рулентностью H.pylori: Cag A, Vac A, Bab A2 и Ice A гены. 

Vac A (vacuolating – associated cytotoxin) ген имеет  
2 региона: S (сигнальный) и m (срединный). S и m реги-
оны включают 2 аллельных варианта: S1 и S2 и m1 и m2. 
Аллельный субтип Vac A S1 m1 продуцирует большое ко-
личество цитотоксина, в отличие от Vac A S2 m2 субтипа 
[2]. Белок, кодируемый геном Cag A (cytotoxin – associated 
gene), интегрируется непосредственно в эпителиоциты 
желудка, модулируя экспрессию генов IL – 8, вызываю-
щих выраженные воспалительные изменения в слизистой 
оболочке желудка [2, 3]. Протеин Bab A, кодируемый Bab 
A2 геном (blood group antigen – binding adhesin), опреде-
ляет плотность колонизации H. pylori на эпителиоцитах 
желудка [2]. Продукт Ice A гена индуцируется непосред-
ственно при контакте бактерии с эпителиоцитом (induced 
by contact with epithelium) и возможно определяет тяжесть 
инфильтрации и эпителиальных повреждений слизистой 
оболочки желудка в некоторых этнических группах [2].

В настоящее время были высказаны обоснованные 
предположения о связи ряда вирулентных факторов H. 
pylori с формированием клинического исхода болезни в 
детском возрасте от гастрита до язвенной болезни [4, 5].

Цель исследования – определение региональных гено-
типов H. pylori у детей с гастродуоденальной патологией 
в Республике Башкортостан.

Материалы и методы

Изучаемая группа пациентов включала 91 ребенка в 
возрасте от 12 до 17 лет (63 девочки, 28 мальчиков, сред-
ний возраст 14.3±1.6 лет) с различными формами гастро-
дуоденальной патологии, обратившихся в Республикан-
скую детскую клиническую больницу г.Уфы с жалобами 
на хроническое диспепсическое расстройство. Всем ука-
занным детям проводилось эндоскопическое исследо-
вание (фиброгастроскоп «Olympus GIF XP 20», Япония) 
с забором 4 фрагментов биопсийного материала из ан-
трального отдела и тела желудка. Два биопсийных фраг-
мента были использованы для гистологического исследо-
вания, а два других - для выделения культуры H. pylori.

Гистологическое исследование проводилось с исполь-
зованием окраски гематоксилином и эозином, а также с 
использованием модифицированной окраски по Giemsa.

Культивирование H. pylori проводилось на агаре 
«Columbia» с добавлением 5% эритроцитов барана и ан-
тибиотиков для подавления контаминантной микрофло-

ры (ванкомицин – 10 мг/л, триметоприм – 5 мг/л, амфоте-
рицин B – 10 мг/л). В изучаемую группу были включены 
только те пациенты, у которых удалось получить культу-
ру H. pylori (n = 91).

Во всех случаях для экстракции и очистки ДНК H. 
pylori использовался набор реагентов НПО Литеx «Хе-
ликопол» (Москва). Для генотипирования штаммов H. 
pylori в отношении Cag A, Vac A, Ice A и Bab A также ис-
пользовался набор реагентов НПО Литеx (Москва). Ста-
тистическая обработка данных проводилась с использо-
ванием стандартного χ2 теста.

Результаты

При эндоскопии ЯБДК была выявлена у 39 пациен-
тов (42.8 %), в комбинации с ЯБЖ – у 3 детей (3.3 %). У 
остальных пациентов был зарегистрирован хронический 
гастрит (ХГ) с поражением антрального отдела и/или тела 
желудка.

Cag A – позитивный генотип H. pylori был выявлен у 
42 пациентов (46.1%). У 29 из них была выявлена ЯБДК 
(31.9%), у 2 - ЯБЖ (2%), у остальных – лимфонодулярный 
и/или эрозивный вариант ХГ.

Позитивный Vac A генотип был выявлен во всех изо-
лятах, однако значительно чаще выявлялся Vac A S1 суб-
тип Vac A гена - у 59 пациентов (64.8%). В то же время 
Vac A S2 субтип Vac A гена выявлялся лишь у 32 детей 
(35.2%). Практически все (100%) Cag A позитивные штам-
мы (n=42) были позитивны по субтипу Vac A S1. Боль-
шинство выделенных референс-штаммов были позитив-
ны по Ice A1 генотипу (n=72; 79.1%), остальные были Ice 
A2 позитивны (n=19; 20.9%). Подавляющее большинство 
пациентов, позитивных по Ice A1 фенотипу, принадлежа-
ли к группе ХГ (51 ребенок, 56.04%). Ice A2 генотип одина-
ково часто встречался в обеих клинических группах (10; 
10.99% при ХГ, при наличии ЯБ – у 9 детей, 9.89%). Очень 
интересные данные получены в отношении генотипа Bab 
A2. Позитивный результат при исследовании выделенных 
культур по наличию Bab A2 гена был получен в 31 случае 
(34%). Среди пациентов, выделявших штаммы, позитив-
ные по Bab A2 генотипу, значительная часть также отно-
силась к пациентам с ЯБДК (n=22; 24,1%). В то же время 
число пациентов с ХГ ассоциированным с выделением 
Bab A2 гена было значительно меньше (n=9; 9.8%).

В таблице 1 приведены данные относительно распро-
страненности Cag A антигена и субтипов Vac A гена среди 
детей изучаемой группы.

У всех пациентов было проведено сопоставление мор-
фологических изменений с наличием Cag A и субтипов 
Vac A генотипа (таблица 2).

Согласно данным таблицы 1, среди пациентов с ЯБ, 
позитивных по субтипу Vac AS1, преобладали дети, ин-
фицированные Cag A+ штаммом H. pylori (χ2=29.89; 
p<0.001), а среди пациентов с ХГ превалировали дети с 
Cag A- фенотипом. В то же время среди пациентов с ХГ 
при наличии Vac AS2 аллельного субтипа превалировали 
дети с Cag A- фенотипом (χ2=35.29; p<0.001).

Исходя из данных таблицы 2, среди пациентов с «ак-
тивным» гастритом (нейтрофильная инфильтрация и +/- 
микроабсцессы ) превалировали пациенты с Cag A+/ Vac 
AS1+ фенотипом.
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Таблица 1

Распределение генотипов Cag и субтипов Vac A гена 
среди штаммов H. pylori у детей с ЯБДК и ХГ

Субтипы 
Vac A гена

Cag A+ (n=42) Cag A- (n=49)

ЯБ ХГ ЯБ ХГ

Vac AS1 26* 13 3* 10

Vac AS2 3 0* 7 29*

Всего 29 13 10 39

* - p<0.001

Таблица 2

Гистологическая картина биопсийного материала 
слизистой оболочки желудка в зависимости от 

наличия/отсутствия Cag A гена и субтипов Vac A гена

Морфоло-
гическая 
картина

Число 
паци-
ентов 
(n=91)

Cag A+
(n=42)

Vac AS1
(n=59)

Cag 
A-(n=49)

Vac AS2
(n=32)

«Актив-
ный» ХГ 28 25* 46* 3* 3*

«Неактив-
ный» ХГ 63 17* 13* 46* 29*

* - p<0.001

Обсуждение

Факторы патогенности H. pylori и представляют собой 
важное звено патогенеза язвенной болезни человека. Не-
сколько лет тому назад было показано, что в европейской 
популяции штаммы H.pylori, продуцирующие Cag A, спо-
собны к выработке больших количеств цитотоксических 
субстанций и тесно ассоциированы с «активным» гастри-
том и дуоденальным изъязвлением [6]. Было доказано, 
что данный цитотоксический эффект был опосредован 
сверхмощной активацией нейтрофильных гранулоцитов 
(составляющих морфологический субстрат «активного» 
гастрита, сопровождающегося интенсивной инфильтра-
цией слизистой оболочки желудка нейтрофилами). Этот 
эффект был ассоциирован с индукцией IL 8 - ведущего 
фактора хемотаксиса лейкоцитов и, как следствие, с ак-
тивацией нейтрофилов в организме человека инфициро-
ванного Cag A+ штаммом H. pylori. Vac A ген также как и 
Cag A ген является суррогатным маркером т.н. островка 
патогенности бактерии, гены которого кодируют белки 
IV секреторной системы бактерии транспортирующие 
эффекторные молекулы микроба в клетки макроорганиз-
ма [2]. Роль других факторов патогенности, в частности 
гена Ice A и гена Bab A2, на сегодняшний день оконча-
тельно не разъяснена и во многом противоречива. Ряд ис-

следований из Юго-Восточной Азии ставят под сомнение 
возможность влияния данных групп генов на течение и 
исход гастродуоденальной патологии [2, 7]. В то же время 
другие исследования показывают наличие связи Cag A, 
Vac AS1 и Bab A2 генов с ЯДБК (в 100% случаев) в срав-
нении с ХГ, не сопровождающимся с язвообразованием 
(43%) [2].

Ранее опубликованные данные [4, 5] подтверждают 
связь язвообразования в детском возрасте с генотипом 
бактерии и в частности с Cag A геном. Более того, по-
скольку Vac AS1 фенотип, как правило, ассоциирован с 
Cag A позитивным статусом штамма [3], то теоретически 
Vac A S1 субтип также должен быть ассоциирован с повы-
шенной частотой язвенной болезни.

Полученные нами данные подтверждают данную тен-
денцию, отмеченную среди взрослых пациентов с язвен-
ной болезнью [8, 3]. Среди пациентов детского возраста, 
страдающих ЯБДК, превалируют Cag A+ / Vac A S1+ по-
зитивные штаммы H. pylori. На тесную связь язвообра-
зования в детском возрасте с фенотипом Cag A / Vac A 
S1 указывают и другие отечественные исследования, про-
веденные в г. Санкт - Петербурге [4]. Определенный ин-
терес вызывают и данные относительно другого фактора 
вирулентности H. pylori – Bab A2 гена. В нашем исследо-
вании этот фенотип так же как и Cag A и Vac A генотипы 
оказался связанным с формированием язвенной болезни 
в детском возрасте. Мы согласны с мнением Э.Р. Насыбул-
линой и соавт. [9] о том, что по-видимому после адгезии, 
опосредованной продуктом гена Bab A2, интенсивность 
воздействия других факторов патогенности (Cag A, Vac 
A) намного возрастает, что объясняет высокий корреля-
ционный параллелизм между генотипом Bab A2 и генами, 
кодирующими суррогатные маркеры островка патоген-
ности. Ряд авторов в своих клинических исследованиях 
подтверждают эту европейскую концепцию, демонстри-
руя в качестве облигатного для ЯБДК генотипа H. pylori, 
комбинацию Cag A / Vac AS1 / Bab A2 генов [2], как уже 
указывалось выше.

Заключение

Исходя из полученных нами данных, можно сделать 
вывод о том, что Cag A ген, присутствующий в штамме 
H. pylori, инфицирующем организм ребенка, является 
мощным фактором вирулентности микроорганизма, ас-
социированным с формированием ЯБДК. Морфологиче-
ские признаки воспаления существенно более выражены 
в случае инфицирования эпителиоцитов желудка Cag A 
позитивным штаммом H. pylori [8, 3]. Комбинация Cag A 
/ Vac AS1 / Bab A2 генов H. pylori является облигатной для 
ЯБДК. Профиль региональных генотипов в Республике 
Башкортостан в целом близок к региональным генотипам 
H. pylori обнаруженным у взрослых пациентов в При-
волжском регионе РФ [9].

Выражение признательности. Авторы от всей души 
благодарят профессоров Leen-Jan Van Doorn, Wink de 
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Цель: оценка факторов риска и степень их значимости в развитии инфекционно-воспалительных процессов после 
кесарева сечения. 

Материалы и методы: ретроспективный анализ медицинской документации 2235 случаев оперативного родоразре-
шения. 

Результаты: установлено, что антибиотикопрофилактика при кесаревом сечении в исследуемый период осущест-
влялась без учета современных факторов риска, индивидуальной оценки качественно-количественного состава ми-
крофлоры генитального тракта и учета ее антибиотикочувствительности, что в 16.2% случаев приводило к развитию 
неспецифических воспалительных осложнений в послеродовом периоде. Выявлены современные факторы риска раз-
вития воспалительных осложнений при абдоминальном родоразрешении.

Выводы: необходимо осуществить разработку и внедрение в работу акушерского стационара современного, научно 
обоснованного алгоритма профилактики гнойно-септических осложнений после абдоминального родоразрешения с 
учетом современных факторов риска. 
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A.N. Rymashevsky1, J.L. Naboka2, M.V. Potapova3, E.D. Slyusareva4,  
R.S. Gevorkyan5, A.V. Kadetov3, L.A. Terekhina1

THE ANALYSIS OF RISK FACTORS OF  
PURULENT-SEPTIC COMPLICATIONS DEVELOPMENT 

AFTER ABDOMINAL DELIVERY
1Rostov State Medical University. 

Chair of obstetrics and gynaecology №1, 
Microbiology and Virology Department 

29 Nakhichevansky lane, Rostov-on-Don, 344022, Russia. E-mail: kadetov@yandex.ru  
3The Municipal budgetary institution of the public health Town hospital №1  

name N.A. Semashko, Obstetric Branch 
105 farted. Voroshilovskiy, Rostov-on-Don, 344002, Russia. 

4Тhe municipal budgetary institution of the public health «Puerperal house 5» 
32, Madoyana str., Rostov-on-Don, 344004, Russia. 



99

Медицинский вестник Юга РоссииОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

5The municipal budgetary institution of the public health «Town polyclinic 42» 
33 «a», Eremenko str., Rostov-on-Don, 344103, Russia.

Purpose: estimation of risk factors and degree of their significance in infectious-inflammatory processes development after 
Cesarean section. 

Materials and methods: the retrospective medical documentation analysis of 2235 cases of operative delivery. 
Results: it is established that antibiotic prophylaxis at a Cesarean section during the investigated period was carried out without 

contemporary risk factors, an individual estimation of qualitative-quantitative structure genital tract microflora and its account 
antibiotic -sensitivity in 16.2 % of cases led to nonspecific inflammatory complications development in the postnatal period. 
Contemporary risk factors of inflammatory complications development in abdominal delivery are revealed. 

Summary: it is necessary to accomplish a working out and introduction of contemporary and scientifically proved algorithm 
of purulent-septic complications prevention after abdominal delivery in work of obstetric permanent establishment, taking into 
account modern risk factors. 

Keywords: Cesarean section, infectious-inflammatory complications, risk factors.

Введение

Абдоминальное родоразрешение стало реаль-
ным способом снижения перинатальных по-
терь. Поэтому на современном этапе развития 

акушерства кесарево сечение преобладает над всеми 
родоразрешающими операциями. Но рост частоты опе-
ративных родоразрешений имеет и свои негативные 
последствия, такие, например, как увеличение случаев 
развития гнойно-септических осложнений в послеопера-
ционном периоде. Как известно, послеродовые гнойно-
воспалительные заболевания и их осложнения представ-
ляют важную медицинскую и социальную проблему, так 
как до сих пор занимают одно из первых мест в структуре 
материнской заболеваемости и смертности. [1,2,3] 

Цель исследования - оценка факторов риска и степень 
их значимости в развитии инфекционно-воспалительных 
процессов после кесарева сечения.

Материалы и методы

Проведен ретроспективный анализ медицинской до-
кументации 2235 случаев оперативного родоразрешения, 
проведенного в БСМП №1 им. Семашко г. Ростова-на-
Дону в период с 2008 по 2010 гг. Частота развития неспец-
ифических воспалительных осложнений после кесарева 
сечения в исследуемые годы составила, в среднем, 16.2%. 

Все случаи были разделены на 2 группы:
Группа ���������������������������������������������I��������������������������������������������, сравнения (�������������������������������n������������������������������=1873) – случаи с физиологиче-

ским течением послеоперационного периода.
Группа II, основная (n=362) – случаи оперативного 

родоразрешения с развившимися гнойно-септическими 
осложнениями. 

Анализировались возраст, регион проживания, соци-
альный статус, паритет, гинекологический анамнез, нали-
чие экстрагенитальной патологии, течение беременности, 
пребывание в отделении патологии беременности, пока-
зания к оперативному родоразрешению.

Процедура статистической обработки полученных 
данных проводилась с использованием пакета приклад-
ных программ Statistica 7,0 и электронных таблиц Exсel 
2003. 

Результаты и обсуждение

Возраст у всех оперативно родоразрешенных жен-
щин колебался в пределах 18-41 год. Средний возраст в I 
группе (с физиологическим послеродовым периодом) со-

ставил 28.13±0.73, во �����������������������������������II��������������������������������� группе, где пациентки имели вос-
палительные осложнения в послеоперационном периоде 
- 29.08±1.17. Группы были сопоставимы по возрасту - при 
сравнении достоверного отличия не было (р > 0.005).

Исход беременности во многом зависит от того, на ка-
ком фоне она наступила. Особого внимания заслуживают 
перенесенные или имеющиеся у пациентки гинекологи-
ческие заболевания. В ходе анализа было выявлено, что у 
пациенток, имевших воспалительные осложнения после 
кесарева сечения (группа II), достоверно чаще (р < 0.05) 
по сравнению с женщинами с неосложненным послеопе-
рационным периодом (группа ��������������������������I�������������������������) отмечалось наличие хро-
нических неспецифических воспалительных заболеваний 
органов малого таза (41.7% и 9.2% соответственно). 

Это позволило нам сделать вывод, что беременные, 
имеющие в анамнезе хронические неспецифические 
воспалительные заболевания органов малого таза, по-
прежнему, входят в группу риска по развитию воспали-
тельных осложнений после кесарева сечения. 

У женщин ��������������������������������������       II������������������������������������        группы по сравнению с �������������  I������������   группой не-
сколько чаще в анамнезе регистрировали нарушение мен-
струального цикла (32.6% против 28.8%), кольпит (20.2% 
против 15.7%), доброкачественные опухоли яичников 
(11.6% против 2.9%). Следует отметить, что в структуре 
доброкачественных опухолей яичника лидирующее ме-
сто занимали функциональные кисты, являющееся про-
явлением дисгормональных нарушений. 

Достоверных отличий в частоте встречаемости мио-
мы матки, бесплодия, инфекций передаваемых половым 
путем и эндометриоза в исследуемых группах не обнару-
жено. 

Представляется значимым результат оценки паритета 
в анализируемых группах. Среди пациенток II группы с 
осложненным послеоперационным периодом преоблада-
ли повторнобеременные, первородящие – 55.5% случаев. 
Это в 2.7 раза чаще (������������������������������������   p�����������������������������������   <0,05), чем в ���������������������  I��������������������  группе, где послео-
перационный период протекал гладко. Эти женщины, по 
сравнению с группой I, статистически значимо (р < 0.05) 
отличались более высокой частотой выполненных меди-
цинских абортов до 12 нед. беременности (35.4% и 15.7% 
соответственно), частотой привычного невынашивания 
(18.8% и 3.7%) соответственно. 

При внутригрупповом анализе структуры исходов 
предыдущих беременностей у повторнобеременных пер-
вородящих женщин с осложненным послеоперационным 
периодом (группа II, n=201) получены следующие данные: 
частота медицинских абортов до 12 нед. беременности 
составила 63.7% (n=128), привычного невынашивания – 
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33.8% (n=68), искусственного прерывания беременности 
по медицинским показаниям после 12 нед. – 2.5% (n=5). 

Таким образом, полученные данные позволяют сде-
лать вывод о том, что в группу риска по развитию вос-
палительных осложнений при абдоминальном родораз-
решении входят повторнобеременные первородящие 
женщины, имеющие в анамнезе медицинские аборты до 
12 нед. беременности и случаи привычного невынаши-
вания. Частота встречаемости у пациенток обеих групп 
перенесенного искусственного прерывания беременно-
сти по медицинским показаниям во II триместре и анте-
натальной гибели плода не имела достоверных отличий, 
что, по нашему мнению, объясняется низкими абсолют-
ными значениями вышеуказанных факторов.

Общеизвестно, что наряду с другими причинами, тя-
желая экстрагенитальная патология у беременных спо-
собствует высокой частоте развития послеродовых ин-
фекционных осложнений [4]. Во II группе достоверно 
чаще (р < 0.05) выявлялась патология мочевыводящих 
путей (преимущественно хр. пиелонефрит) – 58.5% слу-
чаев (n=212), по сравнению с I группой - 35.9% случаев 
(n=672). 

Обращала на себя внимание достоверно (р < 0.05) бо-
лее высокая частота железодефицитной анемии II – III cт. 
в группе с развитием воспалительных осложнений при 
абдоминальном родоразрешении - 69.9% случаев (n=253), 
по сравнению с таковой у пациенток с благоприятным те-
чением послеоперационного периода – 35% (n= 674). 

Поэтому беременных с пиелонефритом и железоде-
фицитной анемией средней и тяжелой степени мы также 
отнесли в группу риска по развитию гнойно-септических 
осложнений после абдоминального родоразрешения.

Патология эндокринной системы, желудочно-кишеч-
ного тракта, ЛОР-органов, костной системы, органов 
зрения, встречающиеся в незначительном количестве 
случаев в обеих группах, при сравнении частот статисти-
чески значимых различий не имели. Данный результат не 
совпадает с данными литературы, свидетельствующими 
о том, что сахарный диабет, остеомиелит, гепатит, холе-
цистит и т.п. являются факторами риска развития гной-
но-септических осложнений [4]. По нашему мнению, это 
объясняется тем, что беременные с суб- и декомпенси-
рованной экстрагенитальной патологией наблюдаются и 
родоразрешаются в высокоспециализированных акушер-
ских стационарах. 

Анализируя течение беременности в исследуемых 
группах мы получили следующие результаты. По сравне-
нию с группой ����������������������������������������   I���������������������������������������   , течение беременности во ������������� II�����������  группе до-
стоверно отличалось (p<0,05) высокой частотой развития 
гестоза ������������������������������������������������II���������������������������������������������� половины беременности (40.9% и 13.8% соответ-
ственно). Эти данные позволили нам сделать заключение 
о связи гестоза ��������������������������������������II������������������������������������ половины беременности с риском раз-
вития гнойно-септических осложнений родоразрешении.

Также статистически значимые отличия (р<0.05) име-
ла более высокая частота формирования фетоплацентар-
ной недостаточности во ��������������������������������II������������������������������ группе. У пациенток с наличи-
ем воспалительных осложнений после кесарева сечения 
ее показатель был равен 35.6%, а при благоприятном 
течении послеоперационного периода составил 16.7%. 
Следует отметить, что для достоверности анализируемых 
данных мы учитывали только те случаи хронической фе-
топлацентарной недостаточности, где имели место нару-
шения маточно-плацентарного, фетального кровотока и/
или отмечался синдром задержки роста плода (СЗРП). 

Значимые отличия в исследуемых группах имела ча-
стота нарушений кривых скоростей кровотока в маточ-
ных артериях (14.5% и 25.7% соответственно) и в артериях 
пуповины (1.5% и 5.5% соответственно). Несколько более 
высокой была частота развития СЗРП во II группе, 1.4% 
случаев (n=5), по сравнению с таковой в I группе – 0.43% 
(n=8). Наличие фетоплацентарной недостаточности можно 
отнести к современным факторам риска развития гнойно-
септических осложнений у матери в послеродовом периоде.

При анализе частоты встречаемости таких осложне-
ний беременности, как гестоз �������������������������I������������������������ половины, угроза преры-
вания, патологический объем околоплодных вод, значи-
мых отличий в исследуемых группах не наблюдалось. 

При оценке микробиоценоза влагалища в настоящее 
время специалисту приходиться сталкиваться с тем фак-
том, что степени чистоты уже не применимы, а единое 
представление о норме биоценоза отсутствует. Тем не 
менее, мы получили достоверные отличия (р < 0.05) в I и 
II группах в частоте встречаемости дисбиозов влагалища во 
время беременности, которая составила 22.3% и 70.2% соот-
ветственно. По нашим данным дисбиоз влагалища в 3.1 раза 
чаще отмечался в группе с осложненным течением послео-
перационного периода, тем самым данное патологическое 
состояние возможно отнести к современным факторам ри-
ска развития гнойно-септических осложнений после абдо-
минального родоразрешения. 

На этапе ретроспективного анализа при дисбиозе вла-
галища у обследованных женщин мы интерпретировали 
имеющиеся данные бактериоскопии мазков, которые по-
зволили сделать вывод о том, что в структуре нарушений 
микрофлоры влагалища в �����������������������������I���������������������������� группе преобладал вагиналь-
ный кандидоз (47.5% случаев, �����������������������������n����������������������������=198), а во ����������������II�������������� – бактериаль-
ный вагиноз (60.2% случаев, n=153). 

Для выбора способа профилактики и лечения сеп-
тических заболеваний, связанных с операцией кесарево 
сечение, большую роль играют современные микробио-
логические исследования, позволяющие выделять и иден-
тифицировать большинство возбудителей аэробной и 
анаэробной бактериальной микрофлоры, определять их 
чувствительность к антибиотикам. Однако, проанализи-
ровав медицинскую документацию, мы обнаружили, что 
результаты микробиологического исследования имели 
только те пациентки, течение беременности которых ос-
ложнял кольпит: в I группе в 19.8% случаев (n=370), во 
II-й группе 41.7% (n=151). 

Таким образом в исследуемые годы интраопераци-
онная антибиотикопрофилактика во время кесарева 
сечения осуществлялась без индивидуального учета ка-
чественно-количественного состава микрофлоры гени-
тального тракта и без учета ее чувствительности к анти-
бактериальным препаратам. При этом следует отметить, 
что большинство беременных перед родоразрешением 
находились в стационаре.

Учитывая вышеизложенное, мы посчитали количе-
ство беременных, находившихся на дородовой госпитали-
зации и средний срок их пребывания в стационаре перед 
родоразрешением. При анализе доли беременных, нахо-
дившихся на дородовой госпитализации, нами не было 
получено достоверных различий в исследуемых группах. 

Статистически отличался средний срок пребывания 
пациенток в отделении патологии беременных перед ро-
доразрешением. В I группе с неосложненным течением 
послеоперационного периода он составил 6.7 ± 0.5 суток, 
в то время как при развитии воспалительных осложне-
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ний отмечалось более длительное пребывание - 11.9 ± 0.8 
суток, что позволяет отнести пребывание в акушерском 
стационаре 10 дней и более к факторам риска развития 
инфекционно-воспалительных осложнений

При абдоминальном родоразрешении снижается 
антистрессовая устойчивость материнского организма, 
что создает предпосылки для развития осложнений. Осо-
бенно это касается экстренных условий родоразрешения 
[5,6,7].

Мы проанализировали долю экстренных оперативных 
родоразрешений в исследуемых группах. Было выявлено, 
что в группе I она составила 21.1% (n=395), а в группе II – 
48.1% (n=174). 

Таким образом, среди пациенток, имевших гнойно-
септические осложнения, частота экстренных показаний 
для оперативного родоразрешения в 2.3 раза была выше, 
чем у женщин с благополучным течением послеродового 
периода (���������������������������������������������p��������������������������������������������<0,05). Это позволило отнести экстренный ха-
рактер оперативного родоразрешения к факторам риска 
развития инфекционно-воспалительных осложнений в 
послеродовом периоде.

При проведении сравнительный анализ качественно-
количественного состава интраоперационной и пролон-
гированной антибиотикопрофилактики в исследуемых 
группах были получены следующие данные. 

Во время абдоминального родоразрешения пациент-
кам внутривенно вводили антибактериальные препараты 
широкого спектра действия, относящиеся к группе це-
фалоспоринов III поколения (цефотаксим, цефтриаксон, 
цефоперазон), либо к защищенным пенициллинам (амок-
сициллин +клавулановая кислота) в сочетании с анти-
анаэробным средством (метронидазол). При наличии 
аллергических реакций на пенициллины и цефалоспори-
ны, либо с целью усиления антибактериальной терапии 
использовали фторхинолоны (ципрофлоксацин). В ис-
следуемых группах не получено статистически значимых 
отличий в качественно-количественном составе исполь-
зованных антибактериальных средств. Это свидетель-
ствовало о том, что подбор препаратов для профилактики 
гнойно-септических осложнений в послеоперационном 
периоде проводился без учета факторов риска.

Выводы

Интраоперационная антибиотикопрофилактика при 
кесаревом сечении в исследуемый период осуществля-
лась без учета современных факторов риска, индивиду-
альной оценки качественно-количественного состава 
микрофлоры генитального тракта и учета ее антибио-
тикочувствительности, что в 16.2% случаев приводило к 
развитию неспецифических воспалительных осложнений 
в послеродовом периоде. 

К современным факторам риска развития воспали-
тельных осложнений при абдоминальном родоразреше-
нии относят: 

а) анамнестические: 
- перенесенные вне беременности дисбиозы влагали-

ща, хронические неспецифические воспалительные забо-
левания органов малого таза;

- повторнобеременные, первородящие женщины, име-
ющие в анамнезе медицинские аборты до 12 нед. беремен-
ности и случаи привычного невынашивания;

б) во время настоящей беременности:
- экстрагенитальная патология: пиелонефрит; железо-

дефицитная анемия II-III ст.;
- осложнения беременности: гестоз; фетоплацентар-

ная недостаточность; 
- дисбиоз влагалища;
- средний срок пребывания в акушерском стационаре 

перед родоразрешением 11.9 ± 0,8.
в) интранатальные:
- экстренный характер оперативного родоразрешения; 
- интраоперационная антибиотикопрофилактика при 

кесаревом сечении выполненная без учета современных 
факторов риска, индивидуальной оценки качественно-
количественного состава микрофлоры генитального 
тракта и учета ее антибиотикочувствительности.

Таким образом, необходимо осуществить разработку 
и внедрение в работу акушерского стационара современ-
ного, научно обоснованного алгоритма профилактики 
гнойно-септических осложнений после абдоминального 
родоразрешения с учетом современных факторов риска. 
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Цель: оценить цитокиновый профиль и функциональные резервы эндотелия у больных рефрактерной артериальной 
гипертензией.

Материалы и методы: обследовано 42 пациента с рефрактерной АГ (30 мужчин и 12 женщин), контрольная группа 
– 32 пациента. Средний возраст 59,4± 1,12 лет. Метаболическую устойчивость эндотелия у пациентов оценивали  при 
исследовании фармакологически потенциируемой эндотелийзависимой вазодилатации (ЭЗВД). В работе было опреде-
лено также исходное содержание в крови провоспалительных и противовоспалительных цитокинов.

Результаты: выявлено, что в 66,7% наблюдений метаболическая устойчивость эндотелиальных клеток к продуктам 
окислительного стресса сохранена, а в 33,3% происходит потеря резистентности к действию цитотоксических продук-
тов.

Выводы: у больных  рефрактерной АГ с отсутствием метаболической устойчивости эндотелия способность к вазо-
дилатации сосудов прогрессивно снижается, что ассоциировано с повышением уровня провоспалительных цитокинов 
в крови. 
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Purpose: To evaluate the cytokine profile and endothelial functional reserve in patients with ref-teristic hypertension.
Materials and methods: 42 patients with refractory hypertension (30 men and 12 women), control group - 32 patients. The 

average age of  59,4 ± 1,12 years. The metabolic stability of endothelium in patients evaluated in the study are pharmacologically 
tentsiiruemoy endothelium-dependent vasodilation (EDVD). The work has been defined as the original content in the blood of 
proinflammatory and anti-inflammatory cytokines.

Results: It was found that in 66.7% of cases, metabolic stability endothelial cells to oxidative stress product is preserved, and 
in 33.3% of a loss of resistance to cytotoxic products.

Conclusion: In patients with refractory hypertension without metabolic stability of endothelium-dependent vasodilation Leah 
ability vessels progressively reduced, which is associated with the increase in the level of pro-inflammatory cytokines in the blood.
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Введение

Благодаря исследованиям последних лет  доказа-
но, что обязательным компонентом артериаль-
ной гипертензии (АГ) является эндотелиальная 

дисфункция, которая способствует прогрессированию 
нарушений системной гемодинамики и развитию рефрак-
терности заболевания к лечению [1]. Основная роль в раз-
витии эндотелиальной дисфункции принадлежит «окис-
лительному стрессу», который может развиваться на 
фоне нарушения функций фагоцитарных клеток, сниже-
ния антиоксидантной защиты, разбалансировки цитоки-
новой сети [2]. Циркулирующие активированные моно-
нуклеарные фагоциты, продуцируя провоспалительные 
цитокины интерлейкин-1β и фактор некроза опухоли-a, 
способствуют увеличению экспрессии на эндотелиаль-
ных клетках ряда адгезивных молекул, секреции эндоте-
лием интерлейкина-6  и металлопротеиназ,  воспалению 
интимы сосудов, а также изменяют сократимость глад-
комышечных клеток сосудов, результатом чего является 
продукция белков острой фазы, активация компонентов 
комплемента и фибриногена [3]. Воспаление интимы со-
судов приводит к изменениям базовой секреции вазоди-
лататоров аденозина и оксида азота [4]. 

Во многих исследованиях предметом научного инте-
реса является выявление самого факта дисфункции эн-
дотелия у больных [5] и не оцениваются резервные воз-
можности восстановления деятельности эндотелиальных 
клеток. Между тем, эндотелий сосудов первым подверга-
ется контакту с биологически активными веществами и 
раньше других повреждается [6]. Повреждение эндотели-
оцитов может происходить как с нарушением структуры, 
так и с нарушением функции [7]. Исследование функции 
эндотелиоцитов и факторов, модулирующих функцио-
нальное состояние эндотелиальных клеток, позволит от-
ветить на вопрос об обратимости патологических измене-
ний, профилактировать и лечить процессы, приводящие 
или реализующие сердечно-сосудистые осложнения при 
рефрактерной АГ. 

Цель работы - изучить у больных рефрактерной АГ 
функциональные резервы эндотелиоцитов и дать оценку 
значимости влияния цитокинового профиля на функцио-
нальное состояние сосудодвигательной функции эндоте-
лия.  

Материалы и методы

В основу работы положены результаты обследования 
и лечения 42 больных рефрактерной АГ. Среди больных 
были 30 мужчин (71,4%) и 12 женщин (28,6%). Возраст 
пациентов варьировал от 43 до 72 лет, в среднем соста-
вив 59,4±1,12 лет. Все больные имели III степень тяжести 
АГ. Длительность АГ в среднем составляла 9,9±0,63 лет. 
Метаболическую устойчивость эндотелия у пациентов 
оценивали  при исследовании фармакологически потен-
циируемой эндотелийзависимой вазодилатации (ЭЗВД). 
На первом этапе больным подкожно вводили 0,5 мл 0,01% 
раствора метахолина и с помощью допплерографическо-
го ультразвукового метода определяли изменение диа-
метра плечевой артерии  и скорости кровотока в ней. По 
изменению диаметра артерии и проценту прироста его 
величины после пробы по сравнению с исходным зна-
чением оценивали эндотелийопосредованные вазодила-

тационные способности артерии. Диаметр и кровоток 
артерии изучали в режиме двухмерного ультразвукового 
сканирования. Для этого использовали систему ACUSON 
128 XP/10 (США).  На следующий день  больному вводи-
ли в прежнем объеме метахолин и внутривенно 5 мл 10% 
раствора аскорбиновой кислоты. Вновь определяли  из-
менение диаметра и скорости кровотока в артерии. Если 
при введении аскорбиновой кислоты имело место допол-
нительное расширение артерии и повышение амплитуды 
ЭЗВД, то у эндотелиоцитов была сохранена метаболиче-
ская устойчивость к окислительному стрессу [8]. Аскор-
биновая кислота является мощным водорастворимым 
антиоксидантом, способным удалять/нейтрализовать ряд 
реактивных видов кислорода [8]. Если эндотелиальные 
клетки в условиях снижения концентрации активных 
форм кислорода и азота улучшали свои сосудодвигатель-
ные свойства, то можно говорить о сохраненных резерв-
ных возможностях эндотелия, высокой метаболической 
устойчивости к действию оксидативного стресса.  

В случае, если дополнительного расширения артерии 
на введение аскорбиновой кислоты не происходило, то 
это свидетельствовало о выраженных повреждениях эн-
дотелиальных клеток  и отсутствии резервных возможно-
стей эндотелиоцитов противостоять активным формам 
кислорода [8]. 

Состояние ЭЗВД оценивали по степени изменения 
диаметра плечевой артерии при пробе с реактивной ги-
перемией.

Определение содержания фактора некроза опухолей 
альфа (ФНОα), интерлейкина-1бета (ИЛ-1β), интерлей-
кина-6 (ИЛ-6), интерлейкина-8 (ИЛ-8), рецепторного 
антагониста интерлейкина-1 (РАИЛ-1), γ-интерферона 
(γ-ИФ) в сыворотке крови осуществляли методом имму-
ноферментного анализа с использованием соответству-
ющих тест-систем на фотометре Multilabel Counter 1420 
Victor (Финляндия) с применением набора реактивов 
«ИЛ-8-ИФА-БЕСТ» (ЗАО «ВЕКТОР-БЕСТ», г. Новоси-
бирск).

В контрольную группу для определения нормального 
содержания цитокинов в крови были объединены 32 па-
циента.

Результаты и обсуждение

Применяемая у больных рефрактерной АГ сосудистая 
проба с метахолином позволила изучить соответствую-
щее изменение артериального кровотока, связанное со 
стимуляцией мускариновых холинорецепторов эндо-
телия. Исходный диаметр плечевой артерии до пробы 
соответствовал 3,61±0,09 мм и после пробы изменился 
незначительно – на 2,66±0,69%, составив  3,71±0,25 мм. 
Линейная скорость кровотока по плечевой артерии при 
сосудистой пробе изменялась с 33,99±4,36 см/с до 50,64± 
1,61 см/с. При этом, амплитуда реактивной гиперемии 
составила 37,91±0,19%. Незначительное изменение диа-
метра плечевой артерии при стимуляции холинорецеп-
торов эндотелия свидетельствовало либо о структурном, 
либо о функциональном повреждении  эндотелиоцитов. 
Для уточнения природы повреждения сосудистого эн-
дотелия у больных рефрактерной АГ было изучено даль-
нейшее изменение диаметра артерии и кровотока по ней 
при внутрисосудистом введении аскорбиновой кислоты. 
У больных клинической группы после дополнительного 
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введения аскорбиновой кислоты диаметр плечевой ар-
терии увеличился на  2,96±0,28%, а линейная скорость 
кровотока – на 17,05±1,31%. В результате окончательное 
значение диаметра плечевой артерии составило 3,82± 
0,28 мм, а линейная скорость кровотока - 57,07±1,83 см/с. 

У больных рефрактерной АГ с высокой метаболиче-
ской устойчивостью эндотелиоцитов  диаметр плечевой 
артерии при окклюзионной пробе изменялся в среднем с 
3,65±0,08 мм до 3,96±0,14 мм, амплитуда ЭЗВД состави-
ла 8,49± 0,65%. У пациентов этой же клинической груп-
пы, но с отсутствием устойчивости эндотелия к оксида-
тивному стрессу,  амплитуда ЭЗВД составила меньшую 
величину - 3,42±0,87%. Аналогичные по направленности 
изменения были установлены и для амплитуды реак-
тивной гиперемии. Так, у пациентов с метаболической 
устойчивостью эндотелия амплитуда реактивной гипере-
мии - 81,45±3,12% была практически в 2 раза выше, чем у 
больных с отсутствием резистентности эндотелиоцитов к 
оксидативному стрессу (40,52±3,94%).  Таким образом, у 
больных рефрактерной АГ при высокой метаболической 
устойчивости эндотелия его сосудодвигательная функ-
ция в условиях деформации механорецепторов реализо-
вывалась в большем объеме.

При индивидуальном анализе изменения диаметра 
плечевой артерии у больных рефрактерной АГ после вве-
дения аскорбиновой кислоты, было установлено, что у  
14 пациентов (33,3%) дополнительного расширения арте-
рии не происходило. Данное обстоятельство свидетель-
ствовало о структурно-функциональном повреждении 
у них эндотелия и об отсутствии у эндотелиоцитов ре-
зервных возможностей, реализующихся при уменьшении 
интенсивности окислительного стресса. У 28 больных 
рефрактерной АГ (66,7%) введение антиоксиданта со-
провождалось расширением артерии и усилением кро-
вотока, что указывало на метаболическую устойчивость 
эндотелия к окислительному стрессу и сохранению у него 
сосудодвигательной функции. Свободнорадикальное 
окисление липидов, белков и нуклеиновых кислот в эн-
дотелиальных клетках ограничило их функциональные 
возможности, но не вызвало структурного необратимого 
патологического процесса с потерей чувствительности 
рецепторов. 

На следующем этапе работы были изучены механиз-
мы, лежащие в основе цитокин-обусловленного повреж-
дения интимы сосудов. Как известно, цитокины – это 
небольшие растворимые белковые молекулы, участвую-
щие в межклеточном взаимодействии. Они периодиче-
ски продуцируются отдельными клетками и различными 
тканями в ответ на специфические стимулы [9]. В работе 
было определено исходное содержание в крови провос-
палительных цитокинов ИЛ-1b, ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-a и 
противовоспалительных факторов – интерферона-g, ре-
цепторного антагониста к ИЛ-1b. В разных исследовани-
ях можно встретить противоположную трактовку роли 
некоторых цитокинов (ИЛ-8, ИФ-γ) ввиду их многофунк-
циональности. Для разделения цитокинов по функции на 
про- и противовоспалительные были использованы пред-
ставления, изложенные в монографии Кетлинского С.А., 
Симбирцева А.С. «Цитокины» [10]. Исходное содержание 
цитокинов в плазме крови у больных рефрактерной АГ 
по сравнению с контрольной группой  практически здо-
ровых людей представлено в табл.1.

Таблица 1

Уровни цитокинов в плазме крови у больных  
с рефрактерной артериальной гипертензией  

и в контрольной группе

Показатель
Больные  

с рефрактерной 
АГ (n=42)

Контрольная 
группа 
(n=32)

ИЛ-1β, пг/мл 1,11±0,13* 1,64±0,09
ИЛ-6, пг/мл 6,89±0,22** 1,66±0,05
ИЛ-8, пг/мл 5,78±0,62** 30,4±0,73
ФНО-α, пг/мл 6,12±0,38** 0,57±0,02
раИЛ-1β, пг/мл 1091,4±201,4** 518,2±2,78
ИФ-γ, пг/мл 34,78±3,21** 2,1±0,08

Примечание: достоверность различий показателей по сравне-
нию с контрольной группой при p<0,05,  ** - при p<0,001.

Анализ представленной в табл.1 информации позво-
лил выявить, что у больных рефрактерной АГ содержание 
провоспалительных цитокинов ИЛ-6 и ФНО-α по сравне-
нию со здоровыми людьми контрольной группы было по-
вышенным (p<0,001) в 4,15 и 10,7 раза соответственно при 
одновременном снижении  ИЛ-1β на 32,3 (p<0,05) и ИЛ-8 
на 81% (p<0,05). При этом уровни рецепторного антаго-
ниста к ИЛ-1β и ИФ-γ по сравнению с контролем была 
повышены (p<0,001) в 2,1 и 16,6 раза соответственно. 

Cодержание цитокинов в крови у больных рефрак-
терной АГ было ассоциировано с выраженностью дис-
функции эндотелия (табл. 2). Сравнительный анализ ци-
токинового профиля в двух группах больных позволил 
отметить более высокие уровни провоспалительных ци-
токинов у больных при рефрактерной АГ и отсутствием 
метаболической устойчивости эндотелия.  Причем повы-
шение содержания изучаемых провоспалительных цито-
кинов носило достоверный характер (p<0,05). Концен-
трация противовоспалительных цитокинов у больных 
рефрактерной АГ не отличалась в подгруппах с разной 
выраженностью метаболической устойчивости эндотели-
оцитов.

Таблица 2

Цитокиновый профиль у больных рефрактерной 
артериальной гипертензией в зависимости от 

функционального состояния эндотелия

Показатель
Метаболическая  устойчивость  

эндотелиоцитов

присутствует отсутствует

ИЛ-1β, пг/мл 0,82±0,086 1,5±0,14*
ИЛ-6, пг/мл 4,1±0,47 7,7±0,31**
ИЛ-8, пг/мл 3,1±0,42 7,2±1,23**
ФНО-α, пг/мл 4,5±0,83 9,1±1,46**
раИЛ-1β, пг/мл 1083,4± 202,96 1097,3± 189,83
ИФ-γ, пг/мл 36,3±9,29 39,2 ± 9,25

Примечание: достоверность различий показателей между груп-
пами при p<0,05,  ** - при p<0,001.

Проведение корреляционно-регрессионного анализа 
выявило наличие тесной прямой достоверной взаимосвя-
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зи между изменением линейной скорости кровотока при 
стимуляции холинорецепторов эндотелия и содержанием 
в крови ФНО-α (r=0,76, p<0,001), ИЛ-6 (r=0,71, p<0,001), 
ИФ-γ (r=0,69, p<0,001). Обнаруженные ассоциативные 
связи у больных рефрактерной АГ между содержанием 
в крови цитокинов и сосудодвигательной функций эн-
дотелиоцитов позволяют дать обоснованное заключение 
о влиянии иммунологических регуляторных систем на 
функциональное состояние эндотелия.  

Таким образом, развитие рефрактерной АГ сопрово-
ждается структурным повреждением эндотелиоцитов с 
необратимым угнетением его функционального состоя-
ния, что ассоциировано с  повышением уровня провос-
палительных цитокинов в плазме крови. При этом, повы-
шение содержания противовоспалительных цитокинов 
можно считать как адаптивное явление, ограничивающее 
воспаление, которое наблюдалось  вне зависимости от 
выраженности дисфункции эндотелия

Выводы

1.	 У больных рефрактерной АГ в 66,7% наблюдений 
метаболическая устойчивость эндотелиальных кле-
ток к продуктам окислительного стресса сохранена, 
а в 33,3% происходит потеря резистентности к дей-
ствию цитотоксических продуктов. 

2.	 В ходе изучения цитокиновой системы при рефрак-
терной АГ наблюдаются два тесно взаимосвязан-
ных процесса: дисбаланс между гиперпродукцией 
провоспалительных цитокинов (ФНО-α, ИЛ-6) и 
противовоспалительными цитокинами (ИЛ-4, ИФ-
γ) с преобладанием первых над вторыми.

3.	 У больных рефрактерной АГ с отсутствием мета-
болической устойчивости эндотелия способность к 
эндотелийопосредованной вазодилатации при сти-
муляции хемо- и механорецепторов прогрессивно 
снижается, что ассоциировано с повышением уров-
ня провоспалительных цитокинов в крови.

ПОСТУПИЛА: 01.04.2013

1.	 Vidt D.G. Resistant Hypertension // Hypertension: A Companion 
to Brenner and Rector’s. The Kidney.  St. Louis: W.B. Saunders 
Company, 2010. 757 p.

2.	 Радаева О.А., Новикова Л.В., Аношкина Г.Б. Цитокиновый 
профиль у больных с артериальной гипертензией // Аллер-
гология и иммунология. 2007. Т.8. №1. С.86.

3.	 Антонов А.Р., Васькина Е.А., Чернякин Ю.Д. Цитокины и 
биометаллы при артериальной гипертензии // Современные 
проблемы науки и образования. 2007. № 3 С. 7-10

4.	 Bautista L.E., Veram L.M., Arenas I.A., Gamarra G. Independent 
association between inflammatory markers (C-reactive protein, 
interleukin-6, and TNF-a) and essential hypertension // J. Hum. 
Hypertension. 2005. № 19.  Р. 149-154.

5.	 Erdine S. Resistant hypertension. European Society of 
Hypertension Scientific Newsletter // Update on Hypertension 
Management. 2003. N4. P. 15-24.

6.	 Viera A.J., Hinderliter A.L. Evaluation and management of the 
patient with difficult-to-control or resistant hypertension // 
American Family Physician. 2009. Vol.79. N10. P.863–869.

7.	 Власов  С.П., Ильченко М.Ю., Казаков Е.Б. Дисфункция эн-
дотелия и артериальная гипертензия. М., 2010. 192 с.

8.	 Ting H.H., Timimi F.K., Haley E.A., Roddy M.A. et al. Vitamin 
С improves endothelium-dependent vasodilation in forearm 
vessels of humans with hypercholes-terolemia // Circulation. 
1997. Vol.95. P.2617-2622. 

9.	 Сукманова И.А., Яхонтов Д.А. Функция эндотелия и уровень 
мозгового натрийуретического пептида у мужчин с систо-
лической сердечной недостаточностью в разных возрастных 
группах // Цитокины и воспаление. 2009. Т.8. №1. С.34-37.

10.	  Кетлинский С.А., Симбирцев А.С. Цитокины. СПб., 2008. 
552 с.

ЛИТЕРАТУРА



106

Медицинский вестник Юга России ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

 УДК 616.831-005.1-001-036.8:159.922:303.6

С.Я. Семисалов, В.А. Качанов

КАЧЕСТВО ЖИЗНИ БОЛЬНЫХ В ОТДАЛЕННОМ 
ПЕРИОДЕ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ 

ТРАВМАТИЧЕСКИХ ЭПИДУРАЛЬНЫХ ГЕМАТОМ
 ГОЛОВНОГО МОЗГА

Донецкий национальный медицинский университет им.М.Горького 
кафедра нейрохирургии 

Украина, 83003, г.Донецк, пр.Ильича, 14, 11 корпус 
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Цель: выявить особенности качества жизни больных, оперированных по поводу травматических эпидуральных ге-
матом головного мозга, в зависимости от пола и возраста.

Материал и методы: с помощью опросника SF-36 изучено качество жизни (КЖ) 32 больных в отделенном периоде 
после оперативного удаления травматических эпидуральных гематом головного мозга (ТЭГГМ). 

Результаты: КЖ, определяемое ролевым функционированием с выполнением повседневной работы, и социальное 
функционирование менее ограничены у женщин, чем у мужчин. В то же время физическое функционирование, выра-
женность болевых ощущений, ролевое функционирование, обусловленное эмоциональным состоянием, и психическое 
здоровье в отдаленном периоде хирургического  удаления ТЭГГМ менее выражены у лиц мужского пола, что сказыва-
ется на более высоком уровне КЖ, чем у лиц женского пола. 

Выводы: полученные данные позволяют более доказательно и целенаправленно проводить реабилитационную тера-
пию, учитывая качество жизни в отдаленном периоде, пол и возраст больных, оперированных по поводу ТЭГГМ. 

Ключевые слова: травматические эпидуральные гематомы, качество жизни.

S.Ya. Semisalov, V.A. Каchanov

QUALITY OF LIFE OF THE PATIENTS IN THE REMOTE 
PERIOD OF SURGICAL TREATMENT TRAUMATICALLY 

EPIDURAL HAEMATOMAS OF A HEAD BRAIN

Donetsk national medical university n.a. М.Gorky 
6 Illicha Av., Donetsk, 83003, Ukraine. E-mail: serg1948@yandex.ru

Purpose: To reveal features of quality of life of the patients, who were operations concerning traumatically epidural haematomas 
of a head brain depending on a floor and age.

Material and methods: With the help of a questionnaire SF-36 the quality of life (QL) 32 patients in the separated period after 
operative removal traumatically epidural haematomas of a head brain (ТEHHB)  is investigated. 

Results: It is revealed, that QL determined to role functioning with performance of daily job and social functioning are less 
limited at the women, than at the men. At the same time physical functioning, intensive pains of sensations, role functioning 
caused by an emotional condition and mental health as the factors of life, causing quality, of the patients in the remote period 
after removal ТEHHB are less expressed at the persons of a male, that has an effect for more high level QL, than at the persons of 
a female. 

Summary: The received data allow more proving and purposefully to spend rehabilitation therapy, taking into account a floor 
of the patients, after operative  treatment ТEHHB. 

Key words: traumatic epidural haematomas, quality of life.
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Введение

В последние десятилетия адекватная оценка ока-
зания помощи больным с травматическими ге-
матомами головного мозга невозможна без изу-

чения качества жизни  после проведенного лечения [1-4].
Травматические эпидуральные гематомы головного 

мозга  (ТЭГГМ) в большинстве случаев удаляются опе-
ративно. Анализ эффективности оперативного лечения 
чаще всего проводится в конце лечения в стационаре. Од-
нако более объективные данные о  проведенном лечении 
можно получить только через определенный промежуток 
времени (как правило, через 0,5-2 года), изучив качество 
жизни больных [5-9].

В научной литературе практически отсутствуют дан-
ные о качестве жизни больных в отдаленном периоде по-
сле оперативного лечения ТЭГ. В частности, отсутствуют 
данные о влиянии пола и возраста больных на качество 
жизни в отдаленном  послеоперационном периоде, что 
делает настоящее исследование актуальным и целесоо-
бразным. 

Цель исследования - выявить особенности качества 
жизни больных, оперированных по поводу травматиче-
ских эпидуральных гематом головного мозга в зависимо-
сти от пола и возраста.

Материал и методы

Проведен анализ результатов компьютерно-томогра-
фических исследований 32 больных (26 – мужского и 6 
женского пола – средний возраст 32±8,7 года), у которых 
перед оперативным лечением были выявлены эпиду-
ральные гематомы. Во всех случаях, кроме наличия кро-
воизлияния над твердой мозговой оболочкой, выявлены 
очаги ушиба головного мозга І-ІІ вида.  Для изучения ка-
чества жизни (КЖ) больных после оперативного лечения 
ТЭГГМ разработаны 2 компьютерные программы. Пер-
вая программа предназначалась для введения собираемой 
информации о КЖ в соответствии с опросником SF-36 
[10]. С помощью второй программы проводили матема-
тические расчеты определения показателей КЖ. Вначале 
определяли уровень КЖ населения Донецкого региона, 
для чего было опрошено 309 человек, не страдающих хро-
ническими или острыми заболеваниями. Затем изучено 

КЖ у 32 больных, оперированных по поводу ТЭГ. В по-
следующем КЖ оперированных больных сравнивалось с 
уровнем КЖ населения, проводился анализ КЖ в зависи-
мости от пола и возраста.

КЖ является интегральной характеристикой множе-
ства показателей, которые в соответствии с опросником 
SF-36, определяли такие сферы жизнедеятельности, как 
физическое состояние (PF), ролевое функционирование 
физическим состоянием (RP), интенсивность боли (BP), 
общее состояние здоровья (GH), жизненная активность 
(VT), социальное функционирование (SF), ролевое функ-
ционирование, обусловленное эмоциональным состояни-
ем (RE),  психическое состояние (MH). Показатели каж-
дой шкалы варьируют между 0 и 100, где 100 представляет 
полное здоровье.

Проводился анализ комплексных показателей: 1) фи-
зический компонент здоровья (PHS), включающий физи-
ческое функционирование, ролевое функционирование, 
обусловленное физическим состоянием, интенсивность 
боли, общее состояние здоровья и психологический ком-
понент здоровья (MHS): психическое здоровье, ролевое 
функционирование, обусловленное эмоциональным со-
стоянием, социальное функционирование, жизненная 
активность

Результаты и обсуждение 

Качество жизни каждый из респондентов определяет 
самостоятельно для себя, оно является индивидуальной 
оценкой своих возможностей и уровня своего здоровья. 
Поэтому полученные данные об уровне качества жизни 
населения Донецкой области могут служить отправной 
точкой отсчета изменений качества жизни больных, опе-
рированных по поводу травматических эпидуральных ге-
матом головного мозга.

При сравнении КЖ больных после оперативного уда-
ления ТЭГГМ с качеством жизни населения региона вы-
явлено снижение КЖ после проведенного хирургическо-
го лечения по всем показателям.  

Результаты исследования КЖ больных, оперирован-
ных по поводу травматических эпидуральных гематом, и 
качество жизни населения Донецкого региона представ-
лены на рисунке 1.
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Рисунок 1. Сравнение показателей КЖ  здорового населения и больных, оперированных  
по поводу эпидуральной гематомы.
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Соотношение отдельных показателей КЖ у боль-
ных, оперированных по поводу травматических эпиду-

Рисунок 2. Распределение больных с оперативно удаленными эпидуральными гематомами головного мозга  
в отдаленном периоде травмы в зависимости от пола.

ральных гематом, в зависимости от пола показано на 
рисунке 2.

Где: PF – физическое функционирование; RР–роле-
вое функционирование, обусловленные физическим со-
стоянием здоровья; RE – ролевые ограничения, обуслов-
ленные личными или эмоциональными проблемами; SF 
– социальное функционирование; BP – телесная боль; 
GH – общее восприятие здоровья; VT – жизненная актив-
ность; MH – психическое здоровье. Комплексные показа-
тели: PHS - физический компонент здоровья; MHS-  пси-
хическое здоровье. 

Как представлено на рисунке 2, у больных в отдален-
ном периоде после хирургического удаления ТЭГГМ раз-

ность показателей КЖ у мужчин и женщин в среднем не 
превышает 4,37, при этом показатели GH, VT и общие по-
казатели PHS и MHS практически не отличаются. В то же 
время, по показателям PF, BP, RE, MH мужчины демон-
стрируют более высокое качество жизни, чем женщины. 
А вот сферы качества жизни  RP и SF у женщин лучше, 
чем у мужчин.

Зависимость качества жизни у больных от возраста 
было рассмотрено в сопоставлении с половой принад-
лежностью. При этом возрастные категории, относящие-
ся к периоду 55 лет и старше, не учитывались, потому как  
их количество было не репрезентативно.

Рисунок 3.  Суммарный показатель «Физический компонент здоровья» (Physical health – PH) у больных в отдаленном 
периоде хирургического удаления эпидуральных гематом головного мозга в зависимости от пола и  возраста
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У больных, перенесших хирургическое удаление эпи-
дуральных гематом головного мезга, в отдаленном пери-
оде травмы суммарный показатель «физического ком-
понента здоровья» достаточно низок у лиц обоего пола 
(рис.3). Выявлено, что  в старших возрастных группах 
качество жизни у мужчин существенно превышает этот 
показатель у женщин.

Аналогичная картина наблюдается и при оценке сум-
марного показателя «психологического здоровья» (рис.4). 

Однако отличие этого показателя среди мужчин и 
женщин заключается в том, что у лиц мужского пола 
после 44 лет отмечается некоторый подъем в состоянии 
психики, а у женщин, на оборот, - умеренное угнетение 
психического состояния.

Рисунок 4. Суммарный показатель «Психологический компонент здоровья» (МН) у больных,  
оперированных по поводу эпидуральных гематом головного мозга в зависимости от пола и возраста.

Анализируя качество жизни больных после оператив-
ного удаления эпидуральной гематомы головного мозга 
(рис. 3 и рис. 4), следует отметить, что КЖ существенно 
отличается у лиц женского пола от мужского и  зависит 
от возраста больных. Так в возрасте до 35 лет КЖ у лиц 
женского и мужского пола существенно не отличается. В 
старших возрастных группах, на оборот, отмечается рез-
кое различие КЖ при оценке ролевого функционирова-
ния среди женщин и мужчин. Если в период 35-44 года 
у женщин отмечается практически полная стабилиза-
ция состояния здоровья и они могут справляться в пол-
ном объеме с обычной для них работой, то у мужчин в 
этом возрастном периоде отмечается почти полное сни-
жение ролевого функционирования, что отражается на 
существенном ограничении выполнения повседневных 
обязанностей. В более старшем возрасте (45-54 лет), на 
оборот, качество жизни, связанное с ролевым функцио-
нированием, у мужчин стабилизируется практически до 
нормы, а у женщин резко снижается.

Таким образом, изучение качества жизни в отдален-
ном периоде травмы у больных, оперированных по пово-
ду эпидуральных гематом головного мезга, показало, что 
в зависимости от возраста у мужчин и женщин отмеча-
ется отрицательная динамика этого показателя. Однако 
если суммарные данные без учета возраста мало зависят 
от половой принадлежности, то при более детальном из-
учении качества жизни в разных возрастных градациях 
выявляются достаточно выраженные отличия в зависи-

мости от пола больных. Это положение заслуживает вни-
мания при разработке лечебных мероприятий, которые 
необходимо проводить в остром периоде травмы и при 
реабилитационном лечении, когда необходим индивиду-
альный подход с учетом пола и возраста больных. 

Выводы

1. Качество жизни у больных в отдаленном периоде 
после хирургического лечения травматических эпиду-
ральных гематом головного мозга, определяемое ролевым 
функционированием с выполнением повседневной рабо-
ты, и социальное функционирование менее ограничены у 
женщин, чем у мужчин.

2. Физическое функционирование, выраженность 
болевых ощущений, ролевое функционирование, обу-
словленное эмоциональным состоянием, и психическое 
здоровье как факторы, обусловливающие качество жиз-
ни больных в отдаленном периоде после удаления эпи-
дуральной гематомы головного мезга, менее выражены 
у лиц мужского пола, что сказывается на более высоком 
уровне качества жизни, чем у лиц женского пола. 

3. Оценка качества жизни больных в отдаленном пе-
риоде хирургического удаления травматических эпиду-
ральных гематом с учетом их возраста и пола способству-
ет применению более рационального лечения в остром и 
последующем реабилитационном периоде.
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СПЕКТР УГЛЕВОДНОЙ СПЕЦИФИЧНОСТИ РЕЦЕПТОРОВ 
АДГЕЗИИ ХОЛЕРНЫХ ВИБРИОНОВ НЕ О1/НЕ О139 

СЕРОЛОГИЧЕСКИХ ГРУПП

ФКУЗ Ростовский-на-Дону противочумный институт Роспотребнадзора, 
лаборатория экологии холеры с ЦПВ 

Россия, 344002, г. Ростов-на-Дону, ул. М. Горького, 117/40. E-mail: plague@aaanet.ru

Цель: выявление наиболее полного спектра специфичности лектиновых рецепторов штаммов вибрионов не О1/не 
О139, участвующих в механизмах адгезии, на модели агглютинации эритроцитов в реакции конкурентного ингибиро-
вания. 

Материалы и методы: в работе исследованы атоксигенные штаммы холерных вибрионов не О1/не О139, выделен-
ные из объектов окружающей среды, и токсигенные и атоксигенные штаммы холерных вибрионов не О1/не О139, вы-
деленные от людей. Спектр лектиновых рецепторов определяли в реакции ингибирования гемагглютинации. 

Результаты: выявлено, что штаммы вибрионов не О1/не О139 серогрупп независимо от объекта выделения обла-
дают слабой способностью к агглютинации эритроцитов, что коррелирует с низким адгезивным потенциалом. Низ-
кая способность к агглютинации обусловлена нестабильной от штамма к штамму экспрессией адгезинов (лектиновых 
рецепторов) различной специфичности. Наблюдается способность к экспрессии рецепторов очень широкого спектра, 
выявляющаяся на широком спектре разных видов эритроцитов с поштаммовым отличием. 

Заключение: у вибрионов не О1/не О139 не выявлено различий в специфичности лектиновых рецепторов в зависи-
мости от принадлежности к серогруппе, токсигенности, объекта выделения. 

Ключевые слова: холерные вибрионы не О1/не О139 серологических групп, адгезивная активность, реакция гемаг-
глютинации, лектиновые рецепторы.
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A SPECTRUM OF CARBOHYDRATE SPECIFICITY OF 
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Purpose: revealing of the fullest spectrum of specificity lectin receptors strains of Vibrio cholerae non-O1, non-O139, 
participating in adgesion mechanisms, on model of agglutination of erythrocytes in reaction of competitive ingibition. 

Materials and methods: in work are used strains of Vibrio cholerae non-O1, non-O139, isolated from objects of environment 
and from people. Spectrum lectin receptors defined in inhibition reaction hemagglutination. 

Results: it is revealed, that strains of Vibrio cholerae non-O1, non-O139, irrespective of object of allocation possess weak 
ability to agglutination of erythrocytes that correlates with low adhesion. Low ability to agglutination is caused astable by an 
expression of adhesins (lectin receptors) various specificity. Ability to an expression of receptors of very wide spectrum, coming 
to light on a wide spectrum of different kinds of erythrocytes. 

Summary: at strains of Vibrio cholerae non-O1, non-O139 it is not revealed distinctions in specificity lectin receptors 
depending on an accessory to serogroupe, toxigenic, object of isolation. 

Keywords: Vibrio cholerae non-O1, non-O139, adhesion, hemagglutination, lectin receptors.



112

Медицинский вестник Юга России ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Введение

Холерные вибрионы не О1/не О139 серологиче-
ских групп, которые распространены повсе-
местно и являются естественными обитателя-

ми вод поверхностных водоёмов, в то же время вызывают 
у людей тяжёлые гастроэнтериты и системные инфекции. 
Выделенные из водоёмов в процессе мониторинга холер-
ные вибрионы не О1/не О139 представляют собой гете-
рогенную популяцию микроорганизмов как результат 
индивидуальной адаптации микробов к действию абио-
тических факторов конкретной экосистемы. Разнообра-
зие серологических групп – в настоящее время их насчи-
тывается более 200 [1], появление нового эпидемического 
варианта – вибрионов О139 - свидетельствуют о чрезвы-
чайной пластичности и вариабельности поверхностных 
структур этой группы микроорганизмов. Познание ре-
цепторов, участвующих в механизмах адгезии у холер-
ных вибрионов не О1/не О139, помогло бы разобраться, 
почему, относясь к виду Vibrio cholerae и даже в некото-
рых случаях имея ген холерного токсина (ctx AB), они 
не являются возбудителями холеры [2,3]. В итоге более 
детальное изучение этих микроорганизмов может при-
вести нас к формированию представлений о возможных 
маркерах энтеропатогенности. Наличие способности к 
адгезии у микроорганизмов в научной литературе связы-
вают со способностью к гемагглютинации. Согласно ли-
тературным данным, адгезивная активность возбудителя 
холеры коррелирует с его способностью агглютинировать 
эритроциты человека и животных [4,5,6]. Чем больший 
спектр разных эритроцитов изучается в данном аспекте, 
тем больше можно получить данных об адгезивном по-
тенциале конкретной группы микроорганизмов, спектре 
и специфичности поверхностных структур, участвующих 
в адгезии, наибольшем сродстве возбудителей инфекции 
к определённому виду эритроцитов, что может быть ис-
пользовано в дальнейшем для диагностических целей. 
В адгезии микроорганизмов участвуют поверхностные 
белковые структуры бактериальной клетки, обладающие 
широкой специфичностью к углеводам клетки-мишени, 
что позволяет осуществлять процесс адгезии или спец-
ифического «прилипания». Эти структуры называются 
лектиновыми рецепторами и могут быть организованы 
в надмолекулярные структуры – пили или участвовать в 
сложном процессе адгезии как частные структуры [7,8]. 
Изучить спектр и специфичность белковых рецепторов 
холерных вибрионов, специфичных к углеводам клетки-
мишени, возможно при помощи блокирования углево-
дами гемагглютинации наибольшего спектра различных 
по структуре эритроцитов в реакции конкурентного 
ингибирования. Ранее спектр углеводной специфично-
сти рецепторов адгезии был нами изучен на штаммах 
холерных вибрионов эльтор и «Бенгал». Было показано, 
что ингибирующей способностью на реакцию гемагглю-
тинации V. cholerae eltor с характеристикой ctx+ tcp+ об-
ладают глюкоза, манноза, галактоза, сахароза, лактоза и 
D-глюкозамин; не было обнаружено рецепторов, спец-
ифичных арабинозе и аминосахарам: D-галактозамину, 
N-ацетил-D-галактозамину, N-ацетил-D-маннозамину. В 
отличие от токсигенных штаммов, у вибрионов эльтор с 
характеристикой ctx- tcp- выявлены лектиновые рецеп-
торы, специфичные аминосахарам: D-галактозамину, 
D-глюкозамину, N-ацетил-D-галактозамину, N-ацетил-
D-маннозамину. Общим характерным признаком для ток-

сигенных негемолитичных и атоксигенных гемолитичных 
штаммов явилось отсутствие рецептора, специфичного 
арабинозе [5,9]. Цель работы: выявление наиболее полно-
го спектра специфичности лектиновых рецепторов штам-
мов холерных вибрионов не О1/не О139, участвующих в 
механизмах адгезии, на модели агглютинации эритроци-
тов в реакции конкурентного ингибирования.

Материалы и методы

В работе были использованы штаммы V. choleraе non 
O1/non O139, выделенные из воды поверхностных водо-
ёмов при мониторинге водных объектов г. Ростова-на-
Дону – 92 штамма, а также штаммы холерных вибрионов 
не О1/не О139, с различным набором генов кассеты виру-
лентности (ctx- tcp-, ctx- tcp+, ctx+ tcp+), выделенные от 
больных людей и контактных с ними лиц – 40 штаммов.

Реакции гемагглютинации и ингибирования гемаг-
глютинации проводили микрометодом в соответствии с 
ранее предложенной методикой [9].

Результаты

Изучение способности к агглютинации различных 
видов эритроцитов человека и барана у холерных вибри-
онов не О1/не О139, выделенных из объектов окружаю-
щей среды (ООС), показало, что наибольшим сродством 
они обладают к эритроцитам III группы крови человека 
– 51,1% изученных штаммов. Остальные виды эритро-
цитов (I, II, IV группы крови человека и барана) агглю-
тинировались от 15% до 30% штаммами вибрионов не 
О1/не О139 в зависимости от вида эритроцитов. Однако 
способность незначительного количества штаммов к аг-
глютинации каждой конкретной группы крови, вида эри-
троцитов помогла нам выявить наиболее полный спектр 
специфичности лектиновых рецепторов, который может 
быть выявлен именно на разных эритроцитах. При инги-
бировании изученной нами ранее агглютинации углево-
дами, у тех штаммов, которые вообще были способны к 
гемагглютинации хотя бы какого-либо вида эритроцитов, 
мы увидели чрезвычайно разноплановую картину без на-
личия каких-либо закономерностей (таблица 1).

Рассматривая получившийся профиль специфичности 
для группы V. cholerae non О1/non О139, выделенных из 
ООС, можно сказать, что специфичность рецепторов ад-
гезии у вибрионов не О1/не О139 широкая, представлен-
ная сродством ко всем изученным углеводам. Однако экс-
прессия у разных штаммов различна и для данной группы 
вибрионов низкая. Нам не удалось выявить характерных 
рецепторов для конкретных серогрупп у холерных вибри-
онов не О1/не О139, выделенных из ООС. Таким образом, 
мы установили низкую способность группы вибрионов 
не О1/не О139, выделенных из ООС, к гемагглютинации, 
а у гемагглютинирующих штаммов малое количество 
штаммов реагирующих на определённый углевод. Невы-
сокая способность к агглютинации свидетельствует об 
очень низкой адгезивной активности, слабой экспрессии 
адгезинов, но при этом, всё же о наличии определённого 
адгезивного потенциала этой группы свободноживущих 
вибрионов не О1/не О139, проявляющейся в способно-
сти к экспрессии довольно широкого спектра углеводной 
специфичности лектинов.
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Таблица 1

Спектр лектиновых рецепторов холерных вибрионов не О1/не О139, выделенных из ООС

                            Реакция гемм-
                            агглютинации

Сахара

Вид эритроцитов

I группа крови
(абс. (%))

II группа крови 
(абс. (%))

III группа крови 
(абс. (%))

IV группа крови 
(абс. (%))

баран 
(абс. (%))

28* (30,4) 25 (27,7) 47 (51,1) 14 (15,2) 22 (22,8)

Глюкоза 16 (57,1**) 10 (40,0) 2 (4,3) 7 (50,0) 3 (13,6)
Манноза 17 (60,7) 11(44,0) 18 (38,3) 7 (50,0) 19 (86,4)
Галактоза 9 (32,1) 3 (12,0) 27 (57,4) 3 (21,4) 17 (77,3)
Арабиноза 11 (39,3) 2 (8,0) 25 (53,2) 2 (14,3) 18 (81,8)
Сахароза 14 (50,0) 11 (44,0) 15 (31,9) 11 (78,6) 15 (68,2)
Мальтоза 13 (46,4) 9 (36,0) 12 (25,5) 10 (71,4) 2 (9,1)
D-глюкозамин 13(46,4) 10 (40,0) 15 (31,9) 9 (64,3) 12 (54,5)
N-ацетил-D-глюкозамин 10 (35,7) 12 (48,0) 11 (23,4) 7 (50,0) 4 (18,2)
N-ацетил-D-маннозамин 5 (17,9) 9 (36,0) 5 (10,6) 7 (50,0) 5 (22,7)

* указано количество штаммов, агглютинирующих эритроциты 
** указан процент штаммов, гемагглютинация которых подавляется данным углеводом

При изучении способности к агглютинации эритро-
цитов человека и барана клиническими штаммами холер-
ных вибрионов не О1/не О139, нами было отмечено, что 

эритроциты I группы крови человека агглютинировали 
11 штаммов из 40, при этом 8 из них не обладали геном 
ctx AB (таблица 2).

Таблица 2

Спектр лектиновых рецепторов холерных вибрионов не О1/не О139, выделенных от людей,  
на эритроцитах I, II, III групп крови человека

                 Реакция гемм-
                 агглютинации

 Сахара        

Вид эритроцитов
I группа крови II группа крови III группа крови 

ctx-tcp-
(абс. (%))

ctx-tcp+
(абс. (%))

ctx+tcp+ 
(абс. (%))

ctx-tcp-
(абс. (%))

ctx-tcp+
(абс. (%))

ctx+tcp+
(абс. (%))

ctx-tcp-
(абс. (%))

ctx-tcp+
(абс. (%))

ctx+tcp+
(абс. (%))

8 (47) 0 3 (15,8) 10 (58,8) 0 4 (21) 8 (47) 0 2 (10,5)

Глюкоза 2 (25) - 2 (66,7) 1 (10) - 3 (75) 4 (50) - 1 (50)
Манноза 8 (100) - 2 (66,7) 9 (90) - 3 (75) 5 (62,5) - 2 (100)
Галактоза 8 (100) - 0 9 (90) - 0 7 (87,5) - 0
Арабиноза 5 (62,5) - 0 6 (60) - 0 5 (62,5) - 0
Сахароза 5 (62,5) - 2 (66,7) 4 (40) - 4 (100) 4 (50) - 2 (100)
Мальтоза 3 (37,5) - 2 (66,7) 2 (20) - 3 (75) 4 (50) - 1 (50)
D-глюкозамин 5 (62,5) - 3 (100) 3 (30) - 3 (75) 4 (50) - 0
N-ацетил-D-
глюкозамин

5 (62,5) - 3 (100) 4 (40) - 4 (100) 4 (50) - 1 (50)

N-ацетил-D-
маннозамин

3 (37,5) - 2 (66,7) 0 - 2 (50) 4 (50) - 0

Всего штаммов: 17 4 19 17 4 19 17 4 19

Эритроциты II группы крови человека агглютиниро-
вали 14 штаммов из 40 взятых в работу. Из них 10 штам-
мов были атоксигенные и 4 токсигенных штамма. Срод-
ство к эритроцитам III группы крови проявили только 10 

штаммов из 40 штаммов, из которых 8 были атоксигенных 
и 2 токсигенных, что отличает данную группу вибрионов, 
выделенных от людей, от штаммов, которые из ООС. Кли-
нические штаммы вибрионов не О1/не О139 не обладали 
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сродством к эритроцитам барана и IV группы крови че-
ловека – в 100% случаев реакция гемагглютинации была 
отрицательна. Таким образом, атоксигенные варианты 
вибрионов не О1/не О139, выделенные от людей, прояви-
ли большую способность к гемагглютинации, чем токси-
генные штаммы. Изучение спектра лектиновых рецепто-
ров проводили методом конкурентного ингибирования 
реакции гемагглютинации. У наибольшего количества 
атоксигенных штаммов холерных вибрионов не О1/не 
О139 ингибирование в данной реакции вызывали такие 
сахара, как галактоза и манноза. У токсигенных штаммов 
отсутствуют рецепторы галактозы и арабинозы.

Способность 100%  клинических штаммов холерных 
вибрионов не О1/не О139 к агглютинации эритроцитов 
кролика помогла нам выявить наиболее полный спектр 
в реакции конкурентного ингибирования и подтвердить 
спектр лектинов, частично выявляемый на эритроцитах 
четырёх групп крови человека. Интересным является тот 
факт, что рецепторы галактозы и арабинозы также не 
участвуют в агглютинации эритроцитов кролика токси-
генными клиническими штаммами вибрионов не О1/не 
О139. К доминирующим рецепторам, встречающимся у 
60% штаммов, можно отнести глюкозу, сахарозу и маль-
тозу (таблица 3).

Таблица 2

Спектр лектиновых рецепторов холерных вибрионов не О1/не О139, выделенных от людей,  
на эритроцитах кролика

Кол-во штамов 17 4 19 Всего 
40 штаммов:Генетическая хар-ка ctx- tcp-

(абс. (%))
ctx- tcp+
(абс. (%))

ctx+ tcp+
(абс. (%))

                           РГА

Сахара 
16* (94,1) 4 (100) 19 (100) 39 (97,5)

Глюкоза 7 (43,75**) 4 (100) 13 (68,4) 24 (61,5)
Манноза 9 (56,25) 1 (25) 12 (63,2) 22 (56,4)
Галактоза 4 (25) 1 (25) 0 5 (12,8)
Арабиноза 2 (12,5) 1 (25) 0 3 (7,7)
Сахароза 12 (75) 4 (100) 15 (80) 31 (79,5)
Мальтоза 10 (62,5) 4 (100) 13 (68,4) 27 (69,2)
D-глюкозамин 9 (56,25) 4 (100) 7 (36,9) 20 (51,3)
N-ацетил-D-глюкозамин 8 (50) 2 (50) 9 (47,4) 19 (48,7)
N-ацетил-D-маннозамин 6 (37,5) 2 (50) 6 (31,6) 14 (35,9)

* указано количество штаммов, агглютинирующих эритроциты 
** указан процент штаммов, гемагглютинация которых подавляется данным углеводом

Обсуждение

Ранее, в наших работах, мы определили наибо-
лее полный спектр углеводной специфичности 
рецепторов адгезии возбудителей холеры О1 и 

О139 серогрупп [5,6], что позволило сориентироваться 
в разнообразии углеводной специфичности поверхност-
ных структур клетки-патогена. Интересным было то, 
что наблюдалась чёткая дифференциация рецепторов 
адгезии у токсигенных и атоксигенных штаммов эльтор 
вибрионов, что позволило расширить подходы к их диф-
ференциации. Поэтому изучение спектра углеводной 
специфичности рецепторов адгезии вибрионов не О1/
не О139 представляет интерес, как в плане сравнения де-
терминант адгезии, которые могут быть характерны для 
конкретной серогруппы, так и в плане сравнения «про-
филей» специфичности со штаммами возбудителей холе-
ры. Поэтому мы провели ингибирование изученной нами 
гемагглютинации углеводами у тех штаммов, которые во-
обще были способны к гемагглютинации хотя бы какого-
либо вида эритроцитов.

Изучение способности к агглютинации различных 
видов эритроцитов у холерных вибрионов не О1/не О139 

серологических групп, выделенных из ООС, показало, 
что эта группа вибрионов обладает чрезвычайно низкой 
способностью агглютинировать разные виды эритро-
цитов. Самая высокая агглютинабельность (47 штаммов 
из 92-х) проявилась на III группе крови; самая низкая  
(14 штаммов из 92-х) проявилась по отношению к эритро-
цитам IV группы крови. Клинические штаммы холерных 
вибрионов не О1/не О139 характеризовались ещё более 
низкой способностью к агглютинации эритроцитов, чем 
штаммы, выделенные в ходе мониторинга водных объ-
ектов окружающей среды. Так, наибольшее сродство  
(14 штаммов из 40) вибрионы данной группы проявили 
к эритроцитам II группы крови человека и вообще не 
агглютинировали в 100% случаев эритроциты барана и  
IV группы крови человека.

Невысокая способность гемагглютинировать раз-
личные виды эритроцитов свидетельствует о низком 
адгезивном потенциале этой группы штаммов, что кор-
релирует с изученной нами ранее низкой адгезивной ак-
тивностью в методе Бриллиса [10]. Однако способность 
незначительного количества штаммов к агглютинации 
разных видов эритроцитов помогла нам выявить наибо-
лее полный спектр тех лектиновых рецепторов, которые 
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способны участвовать в механизмах адгезии у разных 
серогрупп вибрионов не О1/не О139. Специфичность ре-
цепторов адгезии у вибрионов не О1/не О139, независимо 
от токсигенности, объекта выделения, принадлежности к 
серологической группе, широкая и представлена наличи-
ем рецепторов ко всем использованным в работе углево-
дам, т. е. рецепторы вибрионов не О1/не О139 представ-
лены незакономерным широким и размытым спектром 
слабой специфической активности ко всем изученным 
углеводам.

Невысокая способность к агглютинации и большое 
количество рецепторов адгезии у холерных вибрионов не 
О1/не О139 (углеводы и аминосахара) могут являться од-
ними из факторов, способствующих их сохранению и вы-
живаемости в окружающей среде и организме человека.  
В связи с тем, что спектр углеводных рецепторов выражен 
слабо, но довольно разнообразен, можно предположить, 
что их наличие является своеобразным механизмом 
адаптации к условиям существования. 

Краткое заключение

Таким образом, штаммы холерных вибрионов не О1/
не О139 серологических групп, независимо от объекта 
выделении,я обладают низкой способностью к агглю-
тинации эритроцитов, что свидетельствует о низком 
адгезивном потенциале и подтверждается количествен-
ными показателями при изучении адгезивных свойств 
по методу Брилиса. Адгезивные свойства холерных 
вибрионов не О1/не О139 обусловлены лектиновыми 
рецепторами различной углеводной специфичности и 
представлены сродством к моносахаридам, дисахаридам 
и аминосахарам. Экспрессию разных по специфичности 
лектинов у одного и того же штамма можно выявить на 
разных видах эритроцитов. У холерных вибрионов не 
О1/не О139 серологических групп не выявлено различий 
в специфичности лектиновых рецепторов в зависимости 
от принадлежности к серогруппе, токсигенности, объек-
та выделения.

ПОСТУПИЛА: 26.02.2013

1.	 Faruque S. M., Nair G. B. Moleculas ecology of toxigenec Vibrio 
cholera//Microbiol. Immunol. – 2002. – Vol. 46, N2. – P. 59-66

2.	 Bag P. K., Bhownik P., Hajra T. K. et al. Putative virulence traits 
and pathogenicity of Vibrio cholerae non-O1, non-O139 isolated 
from surface waters in Kalkata, India//Appl. Environ. Microbiol. –  
2008. – Vol. 74, №18. – P. 5635-5644.

3.	 Kumar P., Peter W. A., Thomas S. Detection of virulence genes 
in Vibrio cholerae isolated from aquatic environment in Kerala, 
Southern India//Appl. Biochem. Biotechnol. – 2008. – Vol. 151, 
№2-3. – P. 256-262.

4.	 Андрусенко И.Т. Исследование факторов, влияющих на ви-
рулентность холерных вибрионов и разработка новых мето-
дов ее определения//Автореферат дисс. на соискание ученой 
степени докт.биолог.наук – Саратов. – 1991. – 35 с.

5.	 Колякина А. В. Лектиновые рецепторы холерных вибрио-
нов//Автореферат на соискание уч. степени канд. мед. наук. –  
Ставрополь, 2009. – 18 с.

6.	 Телесманич Н. Р, Колякина А. В., Ломов Ю. М. и др. Харак-
теристика адгезивной активности холерных вибрионов на 
эритроцитах млекопитающих для выбора дополнительного 
ориентировочного теста их эпидемической значимости//
Клин. лаб. диагн. – 2008. - №7. – с.45-48.

7.	 Лахтин В.М. Биотехнология лектинов//Биотехнология. – 
1989. - Т. 5, № 6. – С. 616-691

8.	 Луцик М.Д., Панасюк Е.Н., Луцик А.Д. Лектины. - Львов, 
1981. – 156 с.

9.	 Ломов Ю. М., Телесманич Н. Р, Колякина А. В. Специфич-
ность лектиновых рецепторов холерных вибрионов//
ЖМЭИ. – 2007. - №6. – с. 68-72.

10.	 Акулова М. В., Телесманич Н. Р., Ломов Ю. М. и др. Срав-
нительная характеристика способности к адгезии холерных 
вибрионов не О1/не О139 серогрупп, выделенных от чело-
века и свежевыделенных из объектов окружающей среды//
Здоровье населения и среда обитания. – М, 2010. - №6 –  
с. 17-19.

ЛИТЕРАТУРА



116

Медицинский вестник Юга России ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

УДК 371.71-057.857:616-071.3

Е.В. Харламов, С.В. Орлова, А.В. Шкурина

ОЦЕНКА ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ УРОВНЯ 
ФИЗИЧЕСКОГО ЗДОРОВЬЯ СТУДЕНТОВ  

С УЧЕТОМ СОМАТОТИПОВ

Ростовский государственный медицинский университет, 
кафедра физической культуры, лечебной физической культуры и спортивной медицины 

Россия, 344022, г. Ростов-на-Дону, пер. Нахичеванский, 29. E-mail: Shkurina_nastya@mail.ru

Цель: изучить динамику изменения уровня физического здоровья студентов разных соматотипов за 2001 и 2011 гг.
Материалы и методы: В исследовании приняли участие 200 студентов (123 жен. и 77 муж.) в 2001 году и 200 студен-

тов (103 женщин и 97 мужчин) в 2011 году в возрасте 17 - 21 год, обучающихся в Ростовском государственном меди-
цинском университете. Определение соматотипа проводилось по методике Р.Н. Дорохова, В.Г. Петрухина. Для оценки 
уровня физического здоровья (УФЗ) использовался экспресс-метод Г.В. Апанасенко.

Результаты: Среди студентов 2001 и 2011 гг. было выявлено преобладание уровня физического здоровья «низкий» 
и «ниже среднего» и практически отсутствуют студенты с «выше среднего» и «высоким» УФЗ. Отмечается наиболее 
выраженное снижение УФЗ у МеС соматотипа («низкий» УФЗ увеличился с 21,5% до 46,15%). При этом студенты МаС 
соматотипа имеют наибольшее количество представителей с «низким» УФЗ (68,42%).

Выводы: уровень физического здоровья за 10 лет снизился. Студенты МаС соматотипа относятся к группе риска по 
уровню физического здоровья. Эта же тенденция наблюдалась и в 2001 году.
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Purpose: To study the dynamics of changes in the physical health of students of different somatotypes for 2001 and 2011 years.
Materials and Methods: The study involved 200 students (123 women and 77 men) in 2001 and 200 students (103 women and 

97 men) in 2011 at the age of 17 - 21 years old, enrolled in Rostov State Medical University. Determination was carried out by 
the method of somatotype R.N. Dorokhov, V.G. Petruhina. To assess the level of physical health (HFA) was used rapid method  
G.V. Apanasenko.

Results: Among the students 2001 and 2011 years found the prevalence level of physical health «low» and «below average» and 
almost no students with «above average» and «high» HFA. Marked the most marked reduction in HFA MeC somatotype («low» 
HFA has increased from 21.5% to 46.15%). The students MAC somatotype have the largest number of representatives with «low» 
HFA (68.42%).

Summary: The level of physical health for 10 years has declined. MAC somatotype students are at risk in terms of physical 
health. The same trend was observed in 2001.

Keywords: level of physical health, somatotype, students.
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Введение

В течение последних лет наметилась устойчи-
вая тенденция к снижению функциональных 
возможностей, двигательных способностей и 

ухудшению состояния здоровья студенческой молодежи 
[1]. Интенсификация обучения в ВУЗах, повышение тре-
бований к качеству подготовки молодых специалистов 
должны сопровождаться контролем уровня физическо-
го здоровья с целью поддержания высокой умственной 
и физической работоспособности [2]. Соматотип - как 
морфологическое выражение конституции - одна из ин-
тегральных характеристик человеческого организма [3]. 
Он формируется при реализации наследственной про-
граммы в условиях конкретной окружающей среды, от-
ражает уровень и гармоничность физического развития 
человека. В настоящее время признано, что изучение нор-
мального строения и функций организма человека невоз-
можно без учета его конституциональных особенностей.  
В этой связи интерес представляет мониторинг уровня 
физического здоровья студентов с учетом соматотипа [4].

Цель исследования - изучение динамики изменения 
уровня физического здоровья студентов разных сомато-
типов за 2001 и 2011 гг.

Материалы и методы

В исследовании приняли участие 200 студентов  
(123 жен. и 77 муж.) в 2001 году и 200 студентов (103 жен. и  
97 муж.) в 2011 году в возрасте 17 - 21 год, обучающихся 
в Ростовском государственном медицинском универси-
тете. 

Соматотипирование проводили по методике Р.Н. До- 
рохова, В.Г. Петрухина [3]. Производилась оценка теле-
сных показателей, составляющих трёх независимых 
уровней варьирования – габаритного (ГУВ), компо-
нентного (КУВ) и пропорционного (ПУВ). В первую 
очередь оценивались габариты обследуемого – длина и 
масса тела. Затем производилась оценка компонентов 
тела – выраженность и соотношение жировой, костной 
и мышечной масс тела с обязательной ориентацией на 
первый уровень варьирования. На заключительном эта-
пе оценивались пропорционные особенности обследуе-
мых, определялась длина нижних конечностей. По ГУВ 
студенты распределялись на семь соматотипов: нано-
сомный (НаС), микросомный (МиС), микромезосомный 
(МиМеС), мезосомный (МеС), мезомакросомный (Ме-
МаС), макросомный (МаС) и мегалосомный (МегС).

Для оценки уровня физического здоровья (УФЗ) ис-
пользовался экспресс-метод Г.В. Апанасенко [5]. Данная 
методика включает измерение длины и массы тела, жиз-
ненной емкости легких (ЖЕЛ), мышечной силы кисти, 
проведение функциональной пробы с 20-ю приседания-
ми за 30 сек (Проба Мартине). Измерения производили 
по стандартным методикам с использованием доступно-
го оборудования: медицинских весов, ростомера, спи-
рометра, динамометра для измерения мышечной силы 
кисти, аппарата для измерения артериального давления 
и секундомера. 

На основании полученных результатов тестирования 
рассчитывались следующие индексы: весо-ростовой, 
жизненный, силовой, Робинсона. Величины рассчитан-
ных индексов и время восстановления ЧСС после функ-

циональной пробы дают интегральную оценку УФЗ. 
Все показатели также переводились в условные баллы 

и оценивались применительно ко всей популяции и трем 
соматотипам по габаритному уровню варьирования. 
Всего выделяют пять уровней физического здоровья: до 
4-х баллов – «низкий», 5-9 баллов - «ниже среднего», 10-
13 баллов – «средний», 14-15 баллов – «выше среднего», 
17-21 балл – «высокий». По данной системе оценок без-
опасный уровень здоровья (выше среднего) ограничива-
ется 14 баллами. Это наименьшая сумма баллов, которая 
гарантирует отсутствие клинических признаков болез-
ни. Но следует отметить, что отсутствие клинических 
проявлений болезни еще не свидетельствует о наличии 
стабильного здоровья. Средний уровень здоровья, оче-
видно, может расцениваться как критический.

Данные сравнивались с показателями уровня здоро-
вья студентов РостГМУ в 2001 году.

Статистическая обработка цифрового материала 
проводилась при помощи пакета статистических про-
грамм Statistica, версия 6.0, Microsoft Office Excel 2007. 
Достоверность различий, полученных в эксперименте, 
определялась с помощью t-критерия Стьюдента для вза-
имосвязанных выборок при уровне значимости р< 0,05.

	
Результаты исследования

Анализ полученного в ходе исследования антропоме-
трического материала показал, что в 2011 году имелись 
представители 6 соматических типов: микросомный 
(МиС) - 25,68%, микромезосомный (МиМеС) - 10,81%, 
мезосомный (МеС) - 17,57%, мезомакросомный (Ме-
МаС) - 16,22%, макросомный (МаС) - 25,68%, мегало-
сомный (МегС) - 4,05% (рис.1). В сравнении с 2001 г. от-
мечается достоверное увеличение представителей МиС 
(p ≤ 0.05). Имеется тенденция к снижению количества 
студентов МиМеС, МеС и МаС соматотипов.

Изучение компонентного уровня варьирования по-
казало, что в 2001 году очень низкий показатель жиро-
вой массы (ЖМ) имеют 5% женщин, низкий – 30%, ниже 
среднего – 27%, средний – 15%; у мужчин – очень низкий -  
45%, низкий – 31 %, ниже среднего – 11% и средний – 7%, 
т.е. у мужчин жировая масса слабее развита, чем у жен-
щин (р< 0,05). Мышечная масса у женщин: очень низкая –  
15%, низкая – 56% и ниже среднего – 16%; у мужчин: 
очень низкая – 8%, низкая 56%, ниже среднего – 22%.  
Таким образом, у женщин доминирует жировая масса, а 
у мужчин – мышечная масса (р< 0,05). Показатели кост-
ной массы (КМ) как у мужчин, так и у женщин сдвинуты 
в сторону низких показателей.

Исследование компонентного уровня варьирования 
в 2011 году дало следующие результаты: низкий показа-
тель ЖМ имеют 27,9% женщин, ниже среднего - 51,1%, 
средний – 11,63%, выше среднего – 7%; среди мужчин –  
низкий 25%, ниже среднего – 39,3%, средний - 32%. 
Оценка мышечной массы показала, что 22,4% женщин 
имеют низкую мышечную массу, 58 % - ниже среднего, 
10% - среднюю. Среди мужчин 72% имеют мышечную 
массу ниже среднего, 13% - среднюю, выше среднего - 
13%. Т.е. сохраняется выраженность мышечной массы 
у мужчин (р< 0,05). Результаты измерения костной мас-
сы следующие: у женщин низкий уровень имеют 36,7%, 
ниже среднего – 40,0%; среди мужчин: у 17,24% - низкая 
КМ, 62% - ниже среднего, 13,8% - средняя КМ.
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Рис. 1. Результаты соматотипирования студентов (%).

Таким образом, показатели компонентного уровня 
варьирования и гендерные различия изменились незна-
чительно. Все компоненты сдвинуты в сторону низких 
показателей, что свидетельствует о слабом физическом 
развитии обследуемого контингента.

Анализ пропорционного уровня варьирования при-
знаков выявил у обследуемых среднюю и длинную ниж-
нюю конечность. Достоверных отличий в десятелетней 
динамике не выявлено.

В ходе исследования уровня физического здоровья 
было установлено, что во всей популяции и по сома-

тотипам показателей с «высоким» уровнем здоровья и 
«выше среднего» не встречалось. В 2001 году количество 
студентов, имеющих «низкий» уровень физического здо-
ровья, составляло 26,67%, а в 2011 году этот показатель 
достоверно увеличился на 18,44% и составил 45,11%  
(р< 0,05). При этом число студентов, имеющих уровень 
здоровья «ниже среднего», снизилось на 10,8% (с 53,94 % до  
43,14 %). Показатели по «среднему» уровню физическо-
го здоровья в 2011 году по сравнению с 2001 годом так-
же уменьшились на 6,63 % (с 18,38 % до 11,75%) (р< 0,05) 
(рис. 2).

Рис. 2. Уровень физического здоровья студентов 2001 и 2011 гг. (%).

Оценка УФЗ по соматотипам дала следующие резуль-
таты. Максимально «низкий» УФЗ имеют студенты МаС 
соматотипа (68,4%), МегС (66,7%) и МеМаС (63,6%). Боль-
шинство студентов МиС соматотипа (68,4%) имеют УФЗ 

«ниже среднего». При этом количество студентов данно-
го УФЗ уменьшается к МаС соматотипу. Таким образом, 
наблюдается картина снижения УФЗ с увеличением ГУВ 
(рис. 3).
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Рис. 3. Результаты оценки УФЗ студентов по соматотипам (2011 год., %).

Сравнительный анализ данных по УФЗ с учетом сома-
тотипа 2001 и 2011 гг. показал, что у представителей МиС 
соматотипа наблюдается незначительная динамика пока-
зателей по УФЗ.

У представителей МеС и МаС соматотипа выявлено 
увеличение количества представителей с «низким» УФЗ 
соответственно на 24,65% и 26,84% (р< 0,05). При этом 
наблюдается снижение количества студентов, имеющих 
УФЗ ниже среднего, как у МеС (на 22,29%) ,так и МаС (на 
27,46%) соматотипов (р< 0,05). Достоверных различий по 
среднему УФЗ выявлено не было.

Выявлены гендерные различия по УФЗ. У мужчин 
МаС в 2011 году 77,8 % имеют низкий УФЗ, что на 34,9 %  
больше, чем в 2001 году (р< 0,05). Показатель по УФЗ 
«ниже среднего», напротив, снизился на 23,5 % (с 45,7% 
до 22,2%) (р< 0,05). Представителей со «средним» уровнем 
здоровья не наблюдалось вовсе. 

У представители МеС типа на 15 % увеличилось коли-
чество студентов, имеющих «низкий» УФЗ (р< 0,05), при 
этом остальные показатели в данной соматической груп-
пе и у МиС соматотипа изменились не значительно. 

Среди женщин МеС типа наблюдался наиболее высо-
кий прирост числа студентов, имеющих «низкий» УФЗ -  
32,1% (с 25% до 57,1%) (р< 0,05), уменьшилось количе-
ство студентов с УФЗ «ниже среднего» на 33,9% (с 62,5% 

до 28,6%) (р< 0,05). Среди представителей МаС сомато-
типа 60% имеют низкий УФЗ, что на 20 % больше, чем в  
2001 году (р< 0,05). А представителей с УФЗ ниже средне-
го стало на 30 % меньше (р< 0,05).

Выводы

Проведенное исследование позволяет сделать вывод 
о том, что уровень физического здоровья за 10 лет сни-
зился. Среди студентов по габаритному уровню варьиро-
вания было выявлено преобладание уровня физического 
здоровья «низкий» и «ниже среднего» и практически от-
сутствуют студенты с «выше среднего» и «высоким» УФЗ. 
Наблюдается динамика снижения УФЗ с увеличением 
ГУВ, а значит - учет соматотипа крайне важен для про-
гноза состояния здоровья в процессе обучения в ВУЗе, 
выбора необходимых мер профилактики заболеваний 
и укрепления здоровья студентов. Отмечается наиболее 
выраженное снижение УФЗ у МеС соматотипа («низкий» 
УФЗ увеличился с 21,5% до 46,15%). При этом студенты 
МаС соматотипа имеют наибольшее количество предста-
вителей с «низким» УФЗ (68,42%), что позволяет их отне-
сти к группе риска по уровню физического здоровья. Эта 
же тенденция наблюдалась и в 2001 году.

1.	 Мандриков В.Б., Неумоин В.В., Ткачева Н.Д. Проблемы и 
перспективы развития физической культуры и спорта в ву-
зах Волгоградской области. Инновационные подходы в ор-
ганизации и управлении физической культурой в образова-
тельных учреждениях. Здоровье-сберегающие технологии: 
Материалы международной научно-практической конфе-
ренции. (14-15 сентября 2010г.). – Волгоград: издательство 
ВолгГМУ. 2010 – 3-9с. 

2.	 Таранцова А.В. Медико-социальные аспекты формирования 
здорового образа жизни молодежи Ростовской области //

Научно-практический журнал Валеология. – 2012. - №3. – 
30-36с.

3.	 Дорохов Р.Н., Петрухин В.Г. Методико-педагогические 
аспекты подготовки юных спортсменов. - Смоленск, 1989. - 
4-14 с.

4.	 Харламов Е.В. Актуальность проблем в интегративной ан-
тропологии //Журнал фундаментальной медицины и биоло-
гии. – 2012. - №2. – 10-14с.

5.	 Апанасенко Г.Л. Эволюция биоэнергетики и здоровье чело-
века. – СПб.: МПС Петрополис, 1992. – 123с.

ЛИТЕРАТУРА

ПОСТУПИЛА: 21.02.2013



120

Медицинский вестник Юга России ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

УДК 617.4+615.28
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МЕСТНОЕ ЛЕЧЕНИЕ ГНОЙНЫХ РАН  
С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ПОВЯЗКИ  

СО СТЕЛЛАНИНОМ-ПЭГ 3%
Ростовский государственный медицинский университет,  

кафедра общей хирургии 
Россия, 344022, г. Ростов-на-Дону, пер. Нахичеванский, 29. E-mail: v.chernov@mail.ru

Цель работы: улучшить результаты лечения больных с гнойными ранами различного происхождения путём  
использования повязки с мазевой основой «Стелланин-ПЭГ3%». 

Материалы и методы: в работе показаны результаты лечения и исследования 55 больных с гнойными ранами раз-
личного происхождения, в местном лечении которых применялись мази «Левомеколь» или «Стелланин-ПЭГ 3%».  
С целью оценки эффективности лечения была использована вульнография с измерением площади и объёма раны, цито-
логия мазков-отпечатков с центра и краёв раны, бактериологическое исследование на 1, 5 и 10-е сутки. 

Результаты: при использовании мази «Стелланин-ПЭГ 3%» отмечено сокращение сроков заживления гнойных ран, 
септических осложнений и сроков пребывания в стационаре до 2 койко-дней.

Выводы: более быстрое снижение количества микроорганизмов в ране при лечении Стелланином играет важную 
роль в процессе заживления гнойных ран.

Ключевые слова: лечение гнойных ран, мазь «Стелланин».
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LOCAL TREATMENT OF PURULENT WOUNDS BY USE 
OF BANDAGE WITH STELLANIN-PEG 3%

Rostov State Medical University,  
Department of general surgery, 

29 Nahichevanskiy st., Rostov-on-Don, 344022, Russia. E-mail: v.chernov@mail.ru

Purpose: to improve the results of treatment of patients with purulent wounds by use of bandages with “Stellanin-PEG 3%”.
Materials and methods: the research groups included 55 patients with purulent wounds of different origin, local treatment 

which apply ointment «Levomekol′ or «Stellanin-PEG 3%». To assess the effectiveness of the treatment we used vulnografy with 
the measurement area and the volume of the wound, cytology of the center and the edges of the wound, bacteriology at 1, 5 and 
10 days. 

Results: when you use the ointment «Stellanin-PEG 3%» decline in terms of healing the wounds, surgical complications and 
length of stay in the hospital until 2 bed-days. 

Summary: a rapid decline in the number of microorganisms in the wound in treatment of Stellanin, plays a very important 
role in the healing process of wounds festering.

Keywords: treatment of purulent wounds, ointment «Stellanin».
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Введение

Актуальность проблемы лечения больных с 
гнойными ранами обусловлена тем, что коли-
чество больных с острыми гнойными заболе

ваниями мягких тканей и ранами не уменьшается, а по 
данным некоторых авторов даже имеет тенденцию к ро-
сту, составляя до 35–40% от всего количества хирургиче-
ских больных. Связано это с ростом резистентности ми-
крофлоры, отсутствием в стационарах современных, но 
очень дорогостоящих методов борьбы с хирургической 
инфекцией. И в то же время многие стандартные методы 
местного лечения гнойных ран не совершенствовались 
многие годы и «устарели». Таким образом, проблема ле-
чения гнойных ран требует дальнейшего изучения и со-
вершенствования. 

Цель работы: улучшить результаты лечения больных 
с гнойными ранами в I фазу раневого процесса путём 
использования повязки с новой гидрофильной полиэ-
тиленоксидной мазью «Стелланин-ПЭГ 3%», имеющей в 
качестве активного вещества 1,3-диэтилбензимидазолия 
трийодид. 

Материалы и методы

В исследование вошли 55 больных с гнойными ранами 
различного происхождения без сопутствующей патоло-
гии, способствующей снижению репаративных свойств 
тканей. Всем больным в I фазу раневого процесса был вы-
полнен стандартный комплекс хирургических меропри-
ятий, включающий хирургическую обработку гнойной 
раны, вскрытие, дренирование гнойных затёков, некрэк-
томии и т.д. Местное лечение больных включало пере-
вязки с обработкой ран антисептиками, ультразвуковой 
кавитацией, ультрафиолетовым облучением, наложением 
мазевой повязки. В контрольной группе (30 больных) ис-
пользовалась мазь «Левомеколь», в исследуемой группе 
(25 больных) – мазь «Стелланин-ПЭГ 3%». Обе группы 
больных сопоставимы по возрасту, полу, сопутствующей 
патологии, качественному и количественному составу 
микрофлоры в ранах до начала терапии. 

Мазь «Стелланин-ПЭГ 3%» представляет собой уни-

кальное комплексное соединение, объединяющее в себе 
биологически активный йод, димексид и органическую 
составляющую – производное бензимидазола, облада-
ющее собственной регенеративной, антибактериальной 
и противовоспалительной активностью. Данное соеди-
нение активного йода позволило не только расширить 
противомикробный спектр, но и пролонгировать анти-
бактериальный эффект, практически нивелировать ток-
сические свойства йода и активизировать процессы реге-
нерации поврежденных тканей [1,2]. 

С целью оценки эффективности лечения в обеих 
группах мы использовали вульнографию с измерением 
площади и объёма раны, цитологию мазков-отпечатков 
с центра и краёв раны, бактериологическое исследование 
на 1, 5 и 10-е сутки. 

Цитологическое исследование выполнялось следу-
ющим образом. Прикладывая и слегка надавливая сте-
рильное предметное стекло к поверхности исследуемого 
участка раны получали ряд последовательных отпечатков 
с этого участка. Если поверхность раны была обильно 
покрыта гноем, то перед получением мазков его удаляли 
легким прикосновением стерильного ватного или мар-
левого шарика. Мазки-отпечатки высушивались, затем 
фиксировались и окрашивались по Романовскому-Гимзе 
по стандартной методике.

Результаты и обсуждение

При цитологическом исследовании полученного мате-
риала установлено, что до начала лечения цитологическая 
картина мазков-отпечатков из дна и краев язвенных де-
фектов у пациентов обоих групп была идентичной. 

В мазках обнаруживалось большое количество (до 
283±5 в поле зрения) клеток, основная часть (до 97%) 
была представлена сегментоядерными лейкоцитами и 
незначительная часть – лимфоцитами. Присутствовали 
фрагменты разрушенных клеток и обильная, преимуще-
ственно кокковая флора в количестве 108 КОЕ на 1г ткани 
и более (Рис. 1). Макрофаги, клетки фибробластического 
ряда и эпителий отсутствовали. Расположение микроор-
ганизмов как вне- так и внутриклеточно, демонстрирует 
процессы завершенного и незавершенного фагоцитоза.

Рис. 1. Цитологическая картина из области дна раны до начала лечения.  
Гнойно-некротический детрит, большое количество микроорганизмов. Окраска по Романовскому-Гимзе. Ув. 200. 
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Однако на 5-е сутки с момента начала терапии цито-
логическая картина в двух исследованных нами группах 
имела отличия. 

У пациентов, в лечении которых использовалась мазь 
«Левомеколь», в цитологической картине как из дна, так и 
из краев раны особых изменений практически не наблю-
далось. 

Клеточность мазков оставалось высокой (в среднем, 
до 198±3 в поле зрения), преобладал гнойно-некротиче-
ский детрит. До 95% клеток составляли лейкоциты, сохра-
нялось высокое бактериальное загрязнение (количество 
микроорганизмов в среднем более 106 КОЕ на 1 г ткани), 
представленное преимущественно кокковой флорой; ма-
крофаги, фибробласты и эпителиальные клетки отсут-
ствовали (Рис. 2).

В мазках, полученных как из области дна, так и из кра-
ев раневого дефекта пациентов, в терапии которых ис-
пользовалась мазь «Стелланин-ПЭГ3%», были выявлены 
значительные изменения по сравнению как с цитологиче-

ской картиной мазков до начала лечения, так и цитограм-
мами контрольной группы. 

Обращало на себя внимание выраженное снижение 
клеточности мазков до 78±2 клеток в поле зрения. На сме-
ну нейтрофилам пришли лимфоциты 34±5 в поле зрения, 
появились макрофаги (до 15±2 в поле зрения), способ-
ствующие активному очищению раны, фагоцитоз приоб-
рел характер завершенного. 

Характерными признаками, свидетельствующими 
об активности процесса заживления считали появление 
миофибробластов (до 6±2 в поле зрения) в области дна и 
клеток базального и парабазального слоев плоского эпи-
телия (до 3±0,5 в поле зрения) в краях раны (Рис. 2). Было 
отмечено снижение уровня бактериальной загрязненно-
сти ниже «критического» (количество микроорганизмов 
в среднем до 105 КОЕ на 1г ткани). Микроорганимы пред-
ставлены также преимущественно грамположительной 
кокковой флорой.

Рис. 2. Цитологическая картина мазка, полученного из дна раны. Пятые сутки лечения с использованием  
мази «Левомеколь» (слева) и «Стелланин-ПЭГ 3%» (справа). Окраска по Романовскому-Гимзе. Ув. 300.

Таким образом, на пятые сутки у пациентов, в лечении 
которых использовалась мазь Стелланин-ПЭГ3%, в отли-
чие от контрольной группы, гнойно-воспалительный тип 
цитограмм менялся на воспалительно-регенераторный. В 
некоторых мазках можно было увидеть одиночные клет-
ки эндотелия капилляров, что свидетельствовало об ак-
тивном росте грануляционной ткани. 

На 10-е сутки с момента начала лечения в цитологиче-
ской картине мазков-отпечатков, полученных как из дна, 
так и из краев раневого дефекта пациентов, при лечении 
которых была использована мазь Левомеколь, были отме-
чены признаки начала процессов репарации. Количество 
нейтрофилов снижалось до 63%, количество лимфоцитов 
возрастало до 27% от общего количества клеток. В маз-
ках из области дна обращало на себя внимание появле-
ние макрофагов (до 7±3 в поле зрения). Однако общая 
клеточность мазков и их микробная обсемененность в 
24% исследований оставалась высокой (до 115±2 клеток 
в поле зрения, микробная обсеменённость до 104 КОЕ на 
1г ткани), фибробласты одиночные, преимущественно в 
мазках их краев язвенного дефекта, эндотелий сосудов 

не определялся (Рис. 3). Данная ситуация у 24% больных 
контрольной группы не позволила на 10-е сутки исполь-
зовать хирургические способы закрытия раны.

В этот же срок у всех пациентов, в терапии которых 
была использована мазь Стелланин-ПЭГ, цитограмма 
приобретала регенераторный характер. Клеточность маз-
ков низкая (до 15±4 клеток в поле зрения). Нейтрофилы 
до 3% от общего числа клеток, преобладали фибробласты, 
макрофаги. Микробная обсемененность низкая – менее 
103 КОЕ на 1г ткани. (Рис. 3). Всем нуждавшимся боль-
ным в основной группе хирургические способы закрытия 
ран исполнены до 10-х суток.

Таким образом, в ходе исследования отмечено, что 
до начала лечения в мазках пациентов обеих групп как 
из дна, так и из краев гнойной раны, имели место выра-
женные некротические и воспалительные изменения. Это 
проявлялось высокой (до 283±5 клеток в поле зрения) 
клеточностью мазков с преобладанием в них (до 97%) 
нейтрофилов, высокой микробной обсемененностью (ко-
личество микроорганизмов, в среднем, 108 КОЕ на 1 г тка-
ни и более). 
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Рис. 3. Цитологическая картина из области дна раны. Десятые сутки лечения с использованием  
мази Левомеколь (слева) и мази «Стелланин-ПЭГ 3%» (справа). Окраска по Романовскому-Гимзе. Ув. 450.

При лечении гнойных ран Стелланином на пятые сут-
ки с момента начала терапии в мазках, полученных как из 
области дна, так и из краев раны наблюдалось выражен-
ное снижение клеточности мазков до 78±2 клеток в поле 
зрения. Количество нейтрофилов снижалось, преобла-
дали лимфоциты, макрофаги, было отмечено появление 
миофибробластов, что свидетельствует о наступлении 
фазы регенерации. Присутствие эндотелия капилляров в 
отдельных мазках может служить косвенным признаком 
начала процессов репарации и восстановления кровоо-
бращения в ране. 

При лечении Левомеколем подобные изменения в ци-
тограмме были отмечены только на десятые сутки, что яв-
ляется показателем отставания процессов репаративной 
регенерации в этой группе пациентов. 

Сроки пребывания в стационаре у больных контроль-
ной группы составили 14,3 койко-дней. В основной груп-
пе – 12,5 койко-дней.

В обеих группах больных в 1-е сутки отмечены высокая 
микробная обсеменённость ран, некротический и дегене-
ративно-воспалительный типы цитограмм. На 5-е сутки 
у всех больных основной группы отмечено снижение ми-
кробной обсеменённости ниже «критического» и нали-
чие регенеративно-воспалительного типа цитограмм, в то 
время как у больных контрольной группы такой эффект 
отмечен лишь у 72% больных. Размеры раны в основной 
группе в среднем уменьшились на 12%, контрольной – на 
10%. На 10-е сутки у всех больных основной группы от-
мечен регенараторный тип цитограммы, в то время как 
в контрольной группе – у 76% больных. У всех больных 
основной группы рост раневой микрофлоры отсутство-
вал. В контрольной группе – сохранялся у 12% больных. 
Размеры ран уменьшились в основной группе в среднем 
на 28%, в контрольной – на 24%. Данные результаты по-

зволили всем больным основной группы до 10-х суток 
лечения использовать различные хирургические способы 
закрытия раны.

Снижение количества микроорганизмов в ране при 
лечении Стелланином, на наш взгляд, играет очень важ-
ную роль в процессе заживления, так как микробы в тка-
нях и свертках крови в инфицированной ране начинают 
восприниматься иммунной системой как антигенно чуж-
дые. Запускаются механизмы их отторжения посредством 
воспалительной демаркации и секвестрации с образова-
нием гнойного отделяемого. В результате раневой про-
цесс в I фазе задерживается.

Заключение

Таким образом, на основании проведенного иссле-
дования можно сделать вывод о том, что использование 
мази «Стелланин-ПЭГ 3%» в местном лечении гнойных 
ран ускоряет процессы некролиза, очищения раны. Вы-
раженный антибактериальный эффект Стелланина при-
водит к более быстрому снижению микробной обсеме-
нённости раны и, как следствие, к снижению воспаления, 
антигенного раздражения. Кроме того, мазь Стелланин-
ПЭГ проявляет выраженные регенерационные свойства 
уже на 5-ый день терапии, проявляющееся в появлении 
миофибробластов в области дна, клеток базального и 
парабазального слоев плоского эпителия в краях раны и 
клеток эндотелия капилляров, что может служить косвен-
ным признаком начала процесса восстановления кровоо-
бращения в ране. В целом действие препарата Стелланин-
ПЭГ 3% выражается в сокращении сроков заживления 
гнойных ран, сокращении септических осложнений и 
сроков пребывания в стационаре до 2 койко-дней, что со-
ставляет более 12 % в сравнении с мазью Левомеколь.
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Антракс – классический зооноз. Это известная 
с глубокой древности инфекционная болезнь 
домашних животных, распространяющаяся 

на очень большое количество особей, а у человека при-
водящая к летальному исходу. В Библии описывается как 
пятая казань египетская в форме массового вымирания 
скота. Широко известны эпидемия в Центральной Евро-
пе, произошедшая в позднее Средневековье, во время ко-
торой умерло 60 000 человек (A. Kircher, 1613-1617), а так-
же распространение антракса в Сибири, которое привело 
к вымиранию 100 000 лошадей. Тогда это заболевание и 
получило название „сибирская язва” (С. Андреевский, 
1785). Одна из последних эпизоотий большого масшта-
ба зарегистрирована в Зимбабве (1979-1980 гг.) во время 
гражданской войны на территории в 200  000 кв.км, где 
было зафиксировано около 10  700 случаев заболевания 

(в большей части кожной формой) и 182 летальных ис-
хода, а также бесчисленное количество умерших сельско-
хозяйственных и диких животных. Эксперты определяют 
эту ситуацию „коллапсом местной службы ветеринарной 
медицины”.

Эндемические зоны антракса включают различные 
старны и природные очаги – на территории Южной Ев-
ропы, Ближнем и Среднем Востоке, Центральной и Юж-
ной Азии, Центральной и Южной Африки, Карибского 
региона, Южной Америки. Эти регионы характеризуются 
специфическими почвенно-климатическими, экономиче-
скими и географическими условиями, которые включают: 
климат (от сухого экваториального до умеренно-конти-
нентального), пастбища с низкой (преимущественно тра-
вянистой) растительностью, разведение крупного и мел-
кого рогатого скота в промышленных или хозяйственных 
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целях. В этих регионах в основном регистрируют заболе-
вания в кожной форме, в меньшей степени - легочной и 
кишечной. 

Септическая форма, развивающаяся вторично после 
какой-нибудь из вышеперечисленных форм, сейчас втре-
чается очень редко благодаря рутинной терапии антибио-
тиками, которая предотвращает генерализацию процесса.

Эпидемиологический процесс при антраксе протека-
ет преимущественно как спородемия. Заражение обычно 
яляется результатом прямого контакта животноводов, 
ветеринарных врачей и других категорий населения с 
больными животными или работы в сельскохозяйствен-
ных объектах. Эпидемические ситуации ограничиваются 
невозможностью передачи заболевания от человека к че-
ловеку.

Кроме перечисленных способов заражения на произ-
водстве, в быту и в результате биотерроризма в последние 
10 лет все чаще стала появляться информация о другом, 
очень специфическом способе заражения – в результате 
инъекционных процедур, совершаемых наркозависи-
мыми. Зарегистрированные случаи в Западной Европе -  
следствие введения контаминированного героина. Непо-
средственное введение антраксной бациллы в кровенос-
ную систему укорачивает инкубационный период и силь-

но усложняет протекание заболевания. В таких случаях 
обычным является летальный исход.

Цель – описание случая заболевания антраксом в 
кожной форме, проходивший с дискретным токсоинфек-
ционным синдромом, но с характерными кожными про-
явлениями, этиологически доказанный и закончившийся 
выздоровлением

Описание случая: больной Г. Б. П. в возрасте 32 лет с 
ИЗ №30964, лечившийся с 24.09.2012 г. до 04.10.2012 г. в 
Клинике инфикционных болезней УМБАЛ „Г.Странски” 
в городе Плевен. 

Из анамнеза: Выявлено, что заболевание началось за 
три дня до госпитализации, когда на правой руке боль-
ного появилась папула. После расчесывания, зудящая па-
пула увеличилась в размерах, а вокруг началось покрас-
нение кожи и отек (рис. 1). На следующий день больного 
начало лихорадить с обильным выделением пота, но тем-
пературу он не измерял. Больной почувствовал недомога-
ние и боль в правой руке. Нащупал выпуклость в правой 
подмышке. После осмотра личного врача начал лечение 
антибиотиком doxyxycline, которое продолжилось только 
один день – из-за ухудшения общего состояния больной 
был госпитализирован. Побочные заболевания: не име-
ются. Профессия – техник.

Рис. 1. 

Эпидемиологический анамнез – за неделю до первых 
симптомов недомогания больной зарезал больную овцу 
без предохранительных средств (перчаток). Домашняя 
собака съела внутренности овцы и спустя некоторое вре-
мя умерла.

Объективное состояние: больной поступил в клини-
ку в удовлетворительном состоянии. Контактный, адек-

ватный, афибрильный. Кожа – бледнорозовая, без сыпи. 
Лимфатические узлы в правой аксиларной ямке увели-
чены до размера ореха, слегка болезненны. В ротглотке 
гиперемия отсутствует. Язык – влажный, с беловатым на-
летом. В легких – чистое везикулярное двустороннее ды-
хание, без хрипов. Сердечная деятельность ритмическая 
(74 удара в минуту), тоны чистые. Артериальное давление 
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120/80. Живот – мягкий, безболезненный. Печень и селе-
зенка – неувеличены. В нижней части прямой подмышки 
наблюдается пустула с центральной маленькой черной 
зоной, окруженной валиком маленьких пузырков с про-
зрачным содержимым, по периферии - гиперемия и отеч-
ность кожи диаметром в 5-6 сантиметров. При покалыва-
нии иголкой в центре пустулы больной не ощущает боль. 
Регионарного лимфаденита не наблюдается.

Параклиническое исследование. Показатели общего 
анализа крови: Гемоглобин – 145 g/L; Эритроциты– 4,7 . 
1012/L; гемотокрит – 0,38; лейкоциты – 5,8 . 109/L; ДКК – 
гранулоциты – 0,70; лимфоциты – 0,23; моноциты – 0,07; 
Tr – 243 .109/L; СУЕ – 12/22 mm; урина – б.о.; фибриноген –  
3,4 g/L; CRP – 72,7 g/L. 

При микроскопическом исследовании бациллы не 
визуализируются, а биологическое исследование отри-
цательно. Эскудат из раны отправлен в Национальную 
референтную лабораторию особо опасных бактериаль-
ных инфекций при Национальном центре заразных и па-
разитных болезней в Софии. Проводилось исследование 
real-time PCR, которое дало положительный результат: 
при трех штамах В. anthracis доказан идентичный гено-
тип (лабораторный № 227/05.10.2012г.). Пробы уха и кожи 
овцы были отправлены в Болгарское агентство безопас-
ности продуктов – Национальный диагностический на-
учно-исследовательский институт ветеринарной медици-
ны „Проф. д-р Г. Павлов” в Софии. Пробы исследованы на 
выявление бацилл или спор Bacillus anthracis, OIE Manual 
2008, раздел 2.1.1, т.1а; установление преципитации ан-
траксного антигена , OIE Manual 2008, раздел 2.1.1, т.1b. 

Результат: были изолированы бациллы (лабораторный 
код 2530/1-4) и установлена преципитация антраксного 
антигена (лабораторный код 2530/1-4). Следовательно, за-
болевание у человека этиологически подтверждается и 
эпидемиологическая связь с больным животным доказана.

Терапевтическое лечение проводили: Cefotaxime – 6,0 
в сутки в течение 10 дней, инфузии глюкозо-солевых рас-
творов, витамины, симптоматические средства, локаль-
ные компрессы риванолом.

Течение заболевания: На фоне проведения лечения 
общее состояние больного постепенно улучшилось. Кож-
ные изменения претерпели обратное развитие – в цен-
тральной зоне пустулы образовался черный струп. За все 
время пребывания в клинике больной был афибрильный, 
жизненные показатели были хорошими. Выписался из 
клиники в улучшенном состоянии. Было назначено ам-
булаторное лечение Azaitromycin в течение 5 дней. При 
наблюдении в реконвалесцентном периоде было установ-
лено удовлетворительное общее состояние, отсутствие 
разбитости и недомогания и полное восстановление кожи 
на месте Pustulla maligna. 

Обсуждение: Инфекции вызванные В. anthracis - ра-
ритет в развитых странах. При осуществлении строгого 
контроля со стороны служб ветеринарной медицины они 
являются казуистикой, но продолжают регистрироваться 
и составляют мировую эпидемиологическую проблему. 
За последние 100 лет глазная форма заболевания встре-
чается все реже по сравнению с остальными клинически-
ми формами [1]. B. anthracis представляет опасность для 
человечества, если использовать его как биологическое 
оружие, но в этом случае преобладающими бы были ин-
галяторные и гастроинтестинальные формы. Если при 
кожной форме летальный исход заболевания составляет 
1%, при кишечной - от 25 до 60%, то при легочной - около 

46%. В последнее время все чаще описывают септическую 
форму заболевания после внутривенного введение герои-
на с уровнем летальности до 33% [2] и поражением мяг-
ких тканей [3].

Описывая этот случай кожной формы антракса, мы 
хотим обратить внимание на некоторые особенности. На-
селенное место, выходцем которого является наш паци-
ент, вкючено в кадастр зоонозов Республики Болгарии как 
эндемический очаг с 1974 г. [4]. Инкубационный период -  
7 дней, что находится в рамках обычного – 1-12 дней [5-
9]. По мнению большинства авторов начало заболевания 
проходит с синдромом инфекционной интоксикации –  
высокая температура, озноб, адинамия, лимфаденопа-
тия [6,9, 10]. В описанном случае синдром инфекцион-
ной интоксикации дискретен. Неспецифические ранние 
симптомы, затрудняющие диагноз, описывают и другие 
авторы [2]. Чаще всего в диагнозе кожная форма антракса 
ошибочно определяется как стафилококковая инфекция. 
Прямая микроскопия даже при нелеченных формах не 
всегда выявляет диагноз [2], положительные результаты 
регистрируют лишь в 10-40% случаев [5]. Предлагаются 
также серологические и иммуногистохимические мето-
ды после пункционной биопсии центрального некроза 
и кожно-аллергические пробы с антраксином [11]. Са-
мым надежным является молекуло-генетический метод 
real-time PCR [12, 13, 2], использованный в нашем случае. 
Учитывая возможное использование антраксных спор в 
целях биотерроризма, быстрая и специфическая диагно-
стика исключительно важна, а real-time PCR - один из са-
мых быстрых и точных методов.

Существенное значение для диагностики имеет и эпи-
демиологическая связь с больным животным – овцой, 
коровой, свиньей, собакой [6, 14, 9]. В нашем случае кате-
горически (по анамнезу и в лаборатории) доказана связь 
с больной овцой. Все параклинические показатели в опи-
сываемом случае не отклоняются от референтных вели-
чин. При кожной форме это подтверждается и другими 
авторами [6]. В наши дни преимущественно при инъек-
ционной форме наблюдается развернутая клиническая 
(мультиорганная недостаточность) и параклиническая 
(лейкоцитоз, анемия, тромбоцитопения, повышенный 
уровень печеночных энзимов, гипокалиемия) картина 
септического шока при антраксной инфекции [15].

В лечебной тактике авторы рекомендуют Ciprofloxacin, 
Klindamycin, Doxycyclinе [5, 16, 8, 10, 14] и антраксный 
антитоксин [3, 1]. Данные литературы по применению 
препаратов пенициллинового ряда противоречевы. Неко-
торые авторы [5] считают не целесообразным применять 
пенициллин в связи с выросшей резистентностью возбу-
дителей к ним, другие [8, 14] – продолжают рекомендовать 
данные препараты для лечения сибирской язвы. Есть ин-
формация о резистентности возбудителей к цефалоспо-
ринам ІІ-ІІІ генерации [16]. В нашем случае антибиотик 
ІІІ поколения Cefotaxime дал хороший терапевтический 
эффект и необходимости в назначении противосибиро-
язвенной сыворотки не было.

Хотя было отсутствие специфических ранних симпто-
мов при кожной форме заболевания, но при наличии эпи-
демиологической связи с больным животным внимание к 
заболеванию должно быть повышенным, потому что воз-
можно поражение ЦНС с развитием геморрагического 
менингита и с летальным исходом [17, 14].

По статистическим данным в Болгарии известно о 
2-3 случаях кожной формы антракса в год. В недалеком 
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прошлом в стране возникали эпидемические взрывы ки-
шечной формы, охватывающие 10 человек и больше. По 
этим показателям Болгарию причисляют к спорадичным 
мировым зонам. Заболевание среди людей проявляется 
преимущественно в северо-восточных и центральных се-
верных областях. Это корреспондирует с данными наци-
онального реестра стационарных антраксных очагов 80-х 
годов, в котором устанавливается прогрессивное умень-
шение мест с доказанными антраксными спорами в Ду-
найской равнине с востока на запад. Налицо корреляция 

между эпидемической и эпизодической ситуациями, что 
подтверждается на протяжении нескольких десятилетий.

По данным литературы кожная форма антракса состав-
ляет 80-95% случаев антраксной инфекции [5, 8]. Однако 
около 20% случаев заболевания может перейти в генерали-
зованную форму. Следовательно ранний и точный клини-
ческий диагноз, подробный эпидемиологический анамнез 
и правильное лечение являются кране важными. Адекват-
ный контроль со стороны служб ветеринарной медицины 
тоже приводит к уменьшению заболеваемости антраксом.
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