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МЕДИЦИНА  
 
 
УДК 616-072.7:616.63.028:618.43:618.46:616-007.15 

О. В. Ремнева, Н. И. Фадеева, Т. В. Видеркер 

ПАРАКЛИНИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ ИНТРАНАТАЛЬНОЙ  
ГИПОКСИИ ПЛОДА ПРИ СРОЧНЫХ РОДАХ  

И ГИСТОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПОСЛЕДА* 
 
Аннотация. Для определения ценности параклинических маркеров гипоксии 
плода при срочных родах проведена оценка состояния фетоплацентарного 
комплекса и ее сопоставление с результатами гистологии последа у 102 ро-
дильниц, родоразрешенных путем кесарева сечения с исходом в перинаталь-
ные энцефалопатии и не имевших такового диагноза, а также 27 женщин с ин-
транатальными потерями. Показано, что кесарево сечение в родах предупреж-
дает интранатальные потери, обусловленные острой плацентарной недоста-
точностью, но не снижает перинатальных энцефалопатий, обусловленных 
хронической недостаточностью плаценты. 

Ключевые слова: перинатальная энцефалопатия, интранатальная гипоксия, 
плацентарная недостаточность. 
 
Abstract. For definition of paraclinic markers value of a hypoxia of a foetus at births 
in time the estimation of a condition of a fetoplacental complex and its comparison 
to results of histology of an afterbirth at 102 women in childbirth after Cesarean sec-
tion with an outcome in perinatal encephalopathies and not having that diagnosis, 
and also 27 women with intranatal losses is spent. It is shown that the Cesarean sec-
tion in sorts warns the intranatal losses caused by acute placental insufficiency, but 
does not reduce perinatal encephalopathies caused by chronic insufficiency of a pla-
centa. 

Keywords: perinatal encephalopathy, an intranatal hypoxia, placental insufficiency. 
 
Внутриутробная гипоксия плода как интегральное последствие плацен-

тарной недостаточности и осложненного течения родов является показанием 
к абдоминальному родоразрешению в интересах плода в каждом третьем-
пятом случае (17–30 %), несмотря на это перинатальная смертность снижает-
ся очень медленно, а заболеваемость новорожденных остается высокой [1–3]. 
Структуру заболеваемости новорожденных и детей первого года жизни опре-
деляет гипоксически-ишемическая энцефалопатия [4]. Реальный путь сниже-
ния частоты гипоксических энцефалопатий при отсутствии роста частоты 
оперативного родоразрешения – объективная диагностика прогрессирующей 
гипоксии плода и бережное родоразрешение [5–7]. Результаты параклиниче-

                                                           
* Работа выполнена в рамках комплексной программы НИР «Диагностика и 

лечение женской инфертильности». 
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ских методов диагностики состояния ФПК играют возрастающую роль в вы-
боре срока и способа родоразрешения, накоплен огромный фактический ма-
териал пре- и интранатальной оценки состояния плода инструментальными 
методами, однако все доступные и неинвазивные методики являются косвен-
ными [8–10].  

1. Для определения ценности параклинических маркеров интранаталь-
ной гипоксии плода проведен сравнительный ретроспективный анализ оцен-
ки состояния фетоплацентарного комплекса (ФПК) с помощью лабораторно-
инструментальных методов в динамике и гистологического исследования по-
следа у 152 родильниц, которые в зависимости от способа родоразрешения и 
состояния новорожденных были разделены на три группы:  

– основная ПЗ-ИД(+) группа – 52 родильницы, родоразрешенные в свя-
зи с интранатальным дистрессом плода путем кесарева сечения доношенны-
ми новорожденными, у которых выявлены гипоксические энцефалопатии; 

– основная ПЗ-ИД(–) группа – 50 родильниц, родоразрешенных связи  
с интранатальным дистрессом плода путем кесарева сечения доношенными 
новорожденными, у которых не выявлены гипоксические энцефалопатии; 

– контрольная ПЗ-ИД группа – 50 родильниц, родивших здоровых до-
ношенных новорожденных через естественные родовые пути, сформирована 
лотерейным методом. 

Дополнительно был проведен сравнительный клинико-статистический 
анализ с основной ИС-Д группой – 27 женщинами с интранатальными доно-
шенными потерями. 

2. Эхоскопические маркеры перинатальных энцефалопатий – мало-
водие, задержка внутриутробного развития плода (ЗВУР), гемодинамические 
нарушения 1В и II типа – достоверно чаще выявлялись у матерей новорож-
денных основной ПЗ-ИД(+) группы по сравнению с контрольной ПЗ-ИД 
группой, однако они диагностировались также у беременных, родивших здо-
ровых новорожденных в 2–20 % случаев, что, к сожалению, снижает их про-
гностическую ценность. При интранатальных доношенных потерях наруше-
ния кровообращения (НК) II типа по допплерометрии не выявлялись совсем, 
а аномальное количество околоплодных вод встречалось достоверно реже по 
сравнению с основной ПЗ-ИД(+) группой (табл. 1).  

Удовлетворительный биофизический профиль плода накануне родов 
выявлялся у женщин с интранатальным дистрессом (основные ПЗ-ИД(+) и 
ПЗ-ИД(–) группы) достоверно реже, а субкомпенсированный – достоверно 
чаще, чем в контрольной ПЗ-ИД группе. Декомпенсированный биопрофиль 
плода зарегистрирован только у матерей новорожденных с гипоксическими 
энцефалопатиями – в 3,8 % случаев (рис. 1).  

Гемодинамические нарушения II степени и субкомпенсированный био-
физический профиль плода не могут служить маркерами риска развития пе-
ринатальных энцефалопатий, поскольку они диагностируются у рожениц ос-
новной ПЗ-ИД(–) группы так же часто, как и в основной ПЗ-ИД(+) группе. 

Прогностическое значение для выделения роженицы в группу риска 
развития гипоксических энцефалопатий новорожденных имеют умеренные 
изменения по кардиотокографии (КТГ) – 3 балла по шкале Сидоровой – перед 
родами и выраженные изменения (2 балла) – в родах, но наличие их у роже-
ниц основной ПЗ-ИД(–) группы в 18,0 и 38,0 % случаев соответственно сни-
жает их прогностическую ценность. Следует отметить, что начальные нару-
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шения реактивности сердечно-сосудистой системы плода по КТГ накануне 
родов достоверно реже отмечались у беременных основной ПЗ-ИД(+) группы 
по сравнению как с основной ИС-Д, так и контрольной ПЗ-ИД группами, т.е. 
интранатально погибшие плоды, как и родившиеся здоровыми, имели анало-
гичные параметры антенатальной КТГ. Умеренные нарушения, напротив, 
достоверно чаще отмечались у плодов с гипоксическими энцефалопатиями 
после рождения по сравнению как с не имеющими такового диагноза, так и  
с интранатальными потерями (рис. 2). 

 
Таблица 1 

Частота выявления эхоскопических маркеров фетоплацентарной  
недостаточности перед родами у женщин с интранатальной гипоксией плода 

Показатель 

Основная 
ИС-Д  

(n = 27), 
абс. (%) 

Основная 
ПЗ-ИД(+)  
(n = 52), 
абс. (%) 

Основная 
ПЗ-ИД(–) 
(n = 50), 
абс. (%) 

Контрольная 
ПЗ-ИД 

(n = 50), 
абс. (%) 

НК 1А степени 7 (25,9) 5* 10 (19,2) 6 (12,0) 4 (8,0) 
НК 1В степени 3 (11,1) 16 (30,8) 1* 6 (12,0) 4 (8,0) 
НК II степени 04*6* 14 (26,9) 1* 12 (24,0) 2* 1 (2,0) 
Маловодие 4 (14,8) 4* 19 (36,5) 1* 8 (16,0) 2 (4,0) 
Многоводие 4 (14,8) 4* 19 (36,5) 16 (32,0) 10 (20,0) 
ЗВУР 2 (7,4) 12 (23,1) 1*3* 2 (4,0) 0 

Примечание. 1*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(+) и контрольной ПЗ-ИД 
группами; 2*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(–) и контрольной ПЗ-ИД группами; 
3*р < 0,05 – между основными ПЗ-ИД(+) и ПЗ-ИД(–) группами; 4*р < 0,05 – между 
основными ИС-Д и ПЗ-ИД(+) группами; 5*р < 0,05 – между основной ИС-Д и кон-
трольной ПЗ-ИД группами; 6*р < 0,05 – между основной ИС-Д и основной ПЗ-ИД(–) 
группами. 
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Рис. 1. Показатели биофизического профиля накануне  
родов у женщин с интранатальной гипоксией плода 

Примечание. *р < 0,05 между основной ПЗ-ИД(+) и контрольной ПЗ-ИД 
группами; **р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(–) и контрольной ПЗ-ИД группами. 
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Рис. 2. Показатели антенатальной фетальной кардиотахограммы  
у женщин с интранатальной гипоксией плода по шкале Сидоровой 

Примечание. 1*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(+) и контрольной ПЗ-ИД 
группами; 2*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(–) и контрольной ПЗ-ИД группами; 
3*р < 0,05 – между основными ПЗ-ИД(+) и ПЗ-ИД(–) группами; 4*р < 0,05 – между 
основными ИС-Д и ПЗ-ИД(+) группами; 5*р < 0,05 – между основной ИС-Д и кон-
трольной ПЗ-ИД группами; 6*р < 0,05 – между основными ИС-Д и ПЗ-ИД(–) группами. 

 
Параметры КТГ в родах демонстрируют уникальные индивидуальные 

реакции плодов всех сравниваемых групп (рис. 3). Так, при идентичных ан-
тенатальных кардиотахограммах в контрольной ПЗ-ИД и основной ИС-Д 
группах в процессе родового акта в группе с интранатальными потерями от-
мечено достоверное нарастание умеренных нарушений реактивности сердечно-
сосудистой системы плода при отсутствии выраженных. Можно говорить о 
несостоятельной нейро-гормональной перестройке плодов основной ИС-Д 
группы, что улавливается отсутствием адекватной реакции сердечной дея-
тельности на родовой стресс по косвенным методам оценки, закономерно 
приводящей к их интранатальной гибели. Напротив, в основных ПЗ-ИД(+) и 
ПЗ-ИД(–) группах достоверно чаще диагностировались выраженные наруше-
ния реактивности сердечной деятельности плодов, что свидетельствовало о 
наличии у них адекватной реакции на родовой стресс.  

Именно критические показатели КТГ в этих группах и послужили по-
казанием к абдоминальному родоразрешению. К сожалению, полученные 
данные позволяют лишь говорить о различных у каждого плода адаптацион-
ных резервах, что в родах демонстрируется парадоксально аналогичными как 
у здоровых, так и больных критериями прогрессирующего дистресса, реали-
зуясь при рождении в постгипоксические энцефалопатии новорожденных 
только в половине случаев, но не дают точной информации об истинном 
страдании плодов. 
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Рис. 3. Показатели кардиотахограммы плода в родах  
у рожениц с интранатальной гипоксией по шкале Сидоровой 

Примечание. 1*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(+) и контрольной ПЗ-ИД 
группами; 2*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(–) и контрольной ПЗ-ИД группами; 
3*р < 0,05 – между основными ПЗ-ИД(+) и ПЗ-ИД(–) группами; 4*р < 0,05 – между 
основными ИС-Д и ПЗ-ИД(+) группами; 5*р < 0,05 – между основной ИС-Д и кон-
трольной ПЗ-ИД группами; 6*р < 0,05 – между основными ИС-Д и ПЗ-ИД(–) группами. 

 
3. Оценка состояния новорожденного по шкале Апгар является инте-

гральным показателем тяжести гипоксии плода (табл. 2).  
 

Таблица 2  
Оценка состояния новорожденных по шкале Апгар  

у пациенток с интранатальной гипоксией при срочных родах 

Оценка по шкале 
Апгар, баллы 

Основная 
ПЗ-ИД(+) группа 

(n = 52),  
абс. (%) 

Основная 
ПЗ-ИД(–) группа 

(n = 50),  
абс. (%) 

Контрольная 
ПЗ-ИД группа 

(n = 50),  
абс. (%) 

На первой минуте: 
10–8 

 
1 (1,9)* 

 
6 (12,0) 

 
9 (18,0) 

7–5 44 (84,6) 44 (88,0) 41 (82,0) 
4 и менее 7(13,5)* 0# 0 

На пятой минуте: 
10–8 

 
23 (44,2)* 

 
37 (74,0)# 

 
40 (80,0) 

7–5 25 (48,1)* 13 (26,0) # 10 (20,0) 
4 и менее 4 (7,7) 0 0 

Примечание. *р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(+) и контрольной ПЗ-ИД 
группами; **р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(–) и контрольной ПЗ-ИД группами;  
 #р < 0,05 – между основными ПЗ-ИД(+) и ПЗ-ИД(–) группами. 
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Суммарная оценка 4 и менее баллов – фактор риска развития тяжелых 
перинатальных энцефалопатий – отмечается только у новорожденных основ-
ной ПЗ-ИД(+) группы в 13,5 % случаев при рождении и сохраняется спустя  
5 мин в 7,7 % случаев. 

4. Тяжесть и длительность гипоксического страдания плода определя-
ются функциональными способностями плаценты, о которых объективно 
можно судить на основе ее патоморфологической характеристики. Хрониче-
ская компенсированная плацентарная недостаточность (ХПН 1) отмечалась  
в подавляющем большинстве случаев в основной ПЗ-ИД(–) и контрольной 
ПЗ-ИД группах, а также в одной трети плацент основной ПЗ-ИД(+) группы. 
Только при интранатальных потерях выявлялась хроническая декомпенсиро-
ванная плацентарная недостаточность (ХПН 3), а ХПН 1 не диагностирова-
лась вообще. Частота изолированной хронической субкомпенсированной 
плацентарной недостаточности (ХПН 2), а также ее сочетание с острой (ОПН) 
достоверно преобладали при рождении новорожденных с гипоксическими 
энцефалопатиями по сравнению с последами здоровых детей. Идентичность 
выраженных форм плацентарной недостаточности (ХПН 2 + сочетание ХПН 2 
с ОПН) у доношенных плодов с перинатальными энцефалопатиями и погиб-
ших в родах еще раз свидетельствует о низких адаптационных резервах пло-
дов основной ИС-Д группы. Признаки ОПН достоверно чаще выявлялись при 
абдоминальном родоразрешении по сравнению с контрольной ПЗ-ИД груп-
пой, но достоверно реже, чем в основной ИС-Д группе (табл. 3).  

 
Таблица 3 

Гистологическое исследование последа у пациенток  
с интранатальной гипоксией плода при срочных родах 

Тяжесть  
плацентарной  

недостаточности 

Основная 
ИС-Д 

(n = 27), 
абс. (%) 

Основная 
ПЗ-ИД(+) 
(n = 52), 
абс. (%) 

Основная 
ПЗ-ИД(–) 
(n = 50), 
абс. (%) 

Контрольная 
ПЗ-ИД 

(n = 50), 
абс. (%) 

ХПН 3 2 (7,4) 0 0 0 
ХПН 2 4 (14,8) 4* 20 (38,5) 1*3* 6 (12,0) 6 (12,0) 

ХПН 2 + ОПН 8 (29,7) 4*6* 4 (7,7) 0 0 
ХПН 1 04*6* 17 (32,7) 1*3* 37 (74,0) 42 (84,0) 

ХПН 1 + ОПН 5 (18,5) 11 (21,2) 1* 7 (14,0) 2* 2 (4,0) 
ОПН 8 (29,7) 4*6* 0 0 0 

Примечание. 1*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(+) и контрольной ПЗ-ИД 
группами; 2*р < 0,05 – между основной ПЗ-ИД(–) и контрольной ПЗ-ИД группами; 
3*р < 0,05 – между основными ПЗ-ИД(+) и ПЗ-ИД(–) группами; 4*р < 0,05 – между 
основными ИС-Д и ПЗ-ИД(+) группами; 5*р < 0,05 – между основной ИС-Д и кон-
трольной ПЗ-ИД группами; 6*р < 0,05 – между основными ИС-Д и ПЗ-ИД(–) группами. 

 
Можно предположить, что гистологические изменения в плаценте  

в большей степени ассоциированы с ее функциональными возможностями, но 
не характеризуют способности плода компенсировать гипоксический стресс. 
Подтверждением этого является достоверное различие частоты выявления 
эхоскопических маркеров страдания плода у беременных в зависимости от 
наличия поражений нервной системы у их новорожденных при практически 
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идентичной частоте компенсированного и субкомпенсированного биопрофи-
ля плода.  

Таким образом, у пациенток с интранатальным дистрессом плода – как 
показанием к оперативному родоразрешению, выявлялись параклинические 
маркеры хронической плацентарной недостаточности, причем более выра-
женные отмечены у матерей больных новорожденных по сравнению с мате-
рями здоровых детей в виде низкой оценки по шкале Апгар и различий по 
интранатальной КТГ. Сравнительный анализ параклинических маркеров 
страдания плода у матерей с интранатальными потерями по сравнению  
с женщинами, родившими живых доношенных детей с диагностированным 
дистрессом, не выявил значимых факторов риска гибели плодов в процессе 
родов. Несмотря на это, гистологическое исследование последов в основной 
ИС-Д группе свидетельствовало о наличии более тяжелых форм ХПН в соче-
тании с ОПН. Сопоставление гистологических характеристик плацент у ро-
жениц, родоразрешенных по поводу интранатального дистресса плода боль-
ными и здоровыми новорожденными, и плацент при интранатальных потерях 
позволяет утверждать, что кесарево сечение в родах предупреждает интрана-
тальные потери, обусловленные ОПН, но не снижает перинатальных энцефа-
лопатий при возможном уменьшении степени их тяжести, обусловленной 
хронической плацентарной недостаточностью. 
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УДК 611.37:612.65:616-092.4 
А. В. Савищев 

ЭЛЕКТРОННО-МИКРОСКОПИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА  
ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ ПРИ ИЗМЕНЕНИИ  

ТЕМПЕРАТУРНОГО РЕЖИМА 
 
Аннотация. Освещаются ультраструктурные изменения в поджелудочной же-
лезе при воздействии на нее гипо- и гипертермией. В условиях гипотермии 
структурные компоненты эндокринной части поджелудочной железы не под-
вергаются резким морфологическим изменениям, тогда как в экзокринной час-
ти эти изменения свидетельствуют об усилении белкового и транскапиллярно-
го обменов. При гипертермии вышеизложенные изменения имеют более серь-
езный характер, чем при гипотермии, отличаясь значительной гетерогенно-
стью, в равной степени затрагивающей секреторные процессы как в экзокрин-
ной, так и в эндокринной частях поджелудочной железы. 

Ключевые слова: поджелудочная железа, гипотермия, гипертермия. 
 
Abstract. The article deals with the ultrastructural changes in the pancreatic gland 
under the action of hypo- and hyperthermy. Under hypothermy the structural com-
ponents of the endocrine part of the pancreatic gland are not under sharp morphol-
ogic changes while these changes in the exocrine part show the increase of protein 
and transcapillary exchange. Under hyperthermy the above – mentioned changes 
have more serious character than under hypothermy, showing considerable hetero-
genecity, equally touches upon the secretory processes both in the exocrine and en-
docrine parts of the pancreatic gland. 

Keywords: pancreatic gland, hypothermia, hyperthermia. 
 

В работах ученых-морфологов и других специалистов установлена роль 
пищеварительной системы и, в частности, поджелудочной железы при раз-
личных экологических изменениях, к которым относятся и изменения темпе-
ратурного фактора [1–3]. Различные нарушения в поджелудочной железе, 
развивающиеся вследствие того или иного патологического процесса – весь-
ма частое явление в клинической практике. Большое значение имеет получе-
ние данных о начальных изменениях в ткани поджелудочной железы, что 
возможно лишь в экспериментальных условиях [4–6]. В данной работе мы 
рассмотрели влияние на ультраструктуру поджелудочной железы гипо- и ги-
пертермии. 

Цель исследования – проследить изменения в паренхиме и в крове-
носных сосудах микроциркуляторного русла (МЦР) поджелудочной железы 
на субклеточном уровне в условиях изменения температурного режима. 

Задача исследования – изучить взаимоотношение экзокринной и эн-
докринной паренхимы и субмикроскопические особенности строения крове-
носных капилляров обеих частей поджелудочной железы. 

Материал и методы исследования 

Эксперименту подвергались 27 крыс-самцов линии «Vistar albicans», 
весом 160–180 г. Умеренная гипотермия (охлаждение тела животного до 29–
32 °С путем обкладывания животных пузырями со льдом и затем отогревания 
их грелками) была проведена по общеизвестной методике Л. А. Сумбатова 
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(1973) в модификации Т. Г. Бархиной (1993). Гипертермия воспроизводилась 
при температуре 30–32 °С. Полученный материал фиксировали в 1 % ОsO4, 
забуференном веронал-ацетатным буфером и заливали в вестопал «А»  
и эпон-812. Срезы просматривали в электронных микроскопах JEM-5Y и 
JEM-6C. Для световой микроскопии поджелудочную железу фиксировали  
в жидкости Карнуа и Хелли и заливали в парафин. Срезы окрашивали гема-
токсилин-эозином и альдегид-фуксином с докраской по Хальми. 

Результаты исследования и их обсуждение 

Кратковременная и неглубокая гипотермия не вызывала существенных 
морфологических изменений в поджелудочной железе, прослеживалось лишь 
замедление метаболических процессов. Однако углубление гипотермии до 
29–32 °C сопровождается морфологическими изменениями как в экзо-, так и 
эндокринной частях. 

Светооптически, непосредственно после воздействия гипотермией, от-
мечаются резкие изменения в экзокринной паренхиме и межуточной ткани. 
Через 3 ч после воздействия наблюдаются некоторые изменения в островках 
Лангерганса, отек синусоидных капилляров, сосуды полнокровные. Через 6 ч 
после воздействия визуализируется отек межуточной ткани, дезорганизация 
клеток. Через сутки в экзокринной паренхиме и островках Лангерганса на-
блюдается резкое кровоизлияние. Подобные изменения сохраняются и через 
28 ч после воздействия. Через трое суток в экзокринной паренхиме можно 
наблюдать различной величины и формы островки Лангерганса, сосуды мик-
роциркуляторного русла с расширенным просветом. Через семь суток после 
воздействия отмечается дезорганизация клеток в экзокринной паренхиме и 
островках Лангерганса (рис. 1). 

 

 

Рис. 1. Дезорганизация клеток в экзокринной паренхиме  
и островках Лангерганса. Окраска гематоксилин и эозин (×160) 
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Электронно-микроскопически в экзокринной части железы наблюда-
ются изменения ультраструктуры ацинарных клеток. В первую очередь обна-
руживаются расширения цистерн гранулярного эндоплазматического ретику-
лума (ГЭР) с частичной их дегрануляцией, незначительная редукция элемен-
тов комплекса Гольджи. В гиалоплазме обнаруживается большое количество 
свободных моно- и полисом. В цитоплазме ацинарных клеток обнаруживают-
ся преимущественно зрелые зимогеновые гранулы, вакуоли и везикулы, по-
следние также наблюдаются в некоторых участках около пограничной мем-
браны. В одних митохондриях визуализируется гомогенизация матрикса,  
в других – обнаруживается гиперосмированность и уплотнение матрикса.  
В некоторых ацинарных клетках наблюдается скопление миелиноподобных 
структур, в парануклеарной зоне обнаруживается скопление липидных ка-
пель, в самих же ядрах прослеживается расширение перинуклеарного про-
странства. Вблизи панкреатических протоков большинства ацинарных клеток 
визуализируются скопления зимогеновых гранул различного калибра.  

В сложном комплексе экзоэндокринной системы поджелудочной желе-
зы огромную роль играет кровеносная капиллярная сеть, поэтому мы сочли 
целесообразным остановиться на ее ультраструктурных изменениях, наблю-
дающихся при воздействии низких температур, более подробно.  

Кровеносные капилляры экзокринной части свободно располагаются  
в межклеточном пространстве, окружены коллагеновыми фибриллами и тес-
но контактируют с активными нервными терминалями. 

Кровеносные капилляры эндокринной части в связи с осуществлением 
транспорта инкрета тесно контактируют с островковыми клетками, имеют 
более узкую субэндотелиальную зону и более широкий осмиофильный ба-
зальный слой.  

Следует отметить, что кровеносные капилляры соответствующей части 
в условиях патологии и эксперимента реагируют на вредные воздействия  
в самой тесной корреляции с паренхиматозными клетками той же части. 

Эндотелиальные клетки кровеносных капилляров эндокринной части и 
их ядра выглядят набухшими, гиалоплазма светлая, число органелл уменьшено.  

Цитоплазма эндотелиальных клеток кровеносных капилляров экзок-
ринной части насыщена многочисленными микропиноцитозными везикула-
ми, иногда можно наблюдать чередование «светлых» и «темных» ацинарных 
клеток, но оно не имеет столь частого проявления, как при других патологиях.  

Поверхность ГЭР в активной клетке значительно увеличивается. Уве-
личивается также количество свободных и связанных рибосом.  

В активации белкового синтеза принимают участие и ядра эндотели-
альных клеток. Они компактны, насыщены хроматином, с довольно крупным 
ядрышком, расширенным перинуклеарным пространством. Наружная ядер-
ная мембрана непосредственно переходит в цистерны ГЭР, что изначально 
наблюдалось только в эпителиальных клетках. По-видимому, формирование 
ГЭР из наружной ядерной мембраны возможно и в эндотелиальных клетках. 
Пластинчатый комплекс Гольджи реагирует в данных условиях гипертрофи-
ей и гиперплазий своих структурных компонентов (рис. 2). 

В эндотелиальных клетках кровеносных капилляров эндокринной части 
железы обнаруживается большое количество мелких митохондрий, имеющих 
гиперосмированный матрикс, что свидетельствует об активации и этих орга-
нелл. Микропиноцитозные везикулы располагаются в большом количестве по 
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всей цитоплазме, однако многие эндотелиальные клетки на протяжении от 
одной фенестры до другой у плазмалеммы базального и свободного края ци-
топлазмы полностью заполнены микропиноцитозными везикулами, довольно 
часто сливающимися и между собой, и с плазмалеммой. 

 

 

Рис. 2. Электронное микрофото. Гипертрофия и гиперплазия структурных  
элементов комплекса Гольджи при воздействии гипотермией (×18 000) 

 
Свободный край цитоплазмы эндотелиальных клеток экзокринной час-

ти обладает способностью к образованию многочисленных цитоплазматиче-
ских отростков, бухт и инвагинаций. В связи с этим учащаются случаи микро-
клазматоза. 

При гипертермии в экзокринной части поджелудочной железы доволь-
но часто можно встретить двуядерные ацинарные клетки, встречаются также 
пикнотические ядра, многие клетки находятся в состоянии митоза. Особо 
следует отметить, что данное воздействие характеризуется значительным че-
редованием «светлых» и «темных» ацинарных клеток. В цитоплазме ацинар-
ных клеток, в парануклеарной зоне наблюдается значительное скопление ли-
пидных включений миелиноподобных структур и резкая везикуляция цито-
плазмы, которые мы также наблюдали и в эндотелиальных клетках кровенос-
ных капилляров, но в них они отличались незначительными размерами.  
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В значительной степени обнаруживается расширение ГЭР с дегрануляцией, 
расширение уплощенных цистерн комплекса Гольджи с уменьшением коли-
чества мелких везикул и вакуолей. Одновременно с этим в некоторых аци-
нарных клетках прослеживается активация элементов комплекса Гольджи, по 
всей вероятности, при компенсации многими клетками с утраченными ими 
белокобразующими функциями. 

В цитоплазме ацинарных клеток, вблизи секреторных протоков, визуа-
лизируются светлые, незрелые и зрелые формы секреторных гранул. В самих 
панкреатических (секреторных) протоках обнаруживается плотное аморфное 
вещество – продукт секреции ацинарных клеток. В митохондриях, по сравне-
нию с другими экспериментальными условиями, наблюдается фрагментация 
крист с одновременным увеличением митохондриальных включений. В ряде 
клеток, вблизи панкреатических протоков, непосредственно около мембран, 
визуализируется скопление только зрелых зимогеновых гранул, а светлые и 
незрелые гранулы видны в области ГЭР и коплекса Гольджи (рис. 3). 

 

 

Рис. 3. Электронное микрофото экзокринной части поджелудочной железы  
при воздействии гипертермией (вблизи панкреатических протоков отмечается  
скопление зрелых зимогеновых гранул. Рассредоточение светлых и незрелых  

гранул по всей цитоплазме ацинарных клеток) (×30000): ЗГ – зимогеновые гранулы; 
ПП – панкреатический проток; ГЭР – гранулярный эндоплазматический ретикулум 
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В эндокринной части поджелудочной железы при гипертермии отмеча-
ется функциональное многообразие: в одних клетках островков Лангерганса 
отмечается накопление секреторных гранул, обнаруживается их гетероген-
ность, в других – начало секреторного цикла; элементы комплекса Гольджи  
в основном гипертрофированы и гиперплазированы. Вышеизложенные факты 
подтверждаются и работами других авторов [7–10]. 

Заключение 

Вышеизложенное свидетельствует о том, что в условиях гипотермии 
элементы эндокринной части поджелудочной железы не подвергаются рез-
ким морфологическим изменениям, тогда как в экзокринной части ультра-
стуктурные изменения свидетельствуют об усилении белкового и транска-
пиллярного обменов. 

При анализе изменений в клетках поджелудочной железы при гипер-
термии можно констатировать, что эти изменения имеют более серьезный ха-
рактер, чем при гипотермии, отличаются значительной гетерогенностью,  
в равной степени затрагивающей секреторные процессы как в экзокринной, 
так и в эндокринной частях органа. 
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УДК 612.014.5-611.(342+36+37)-575.2  
В. Ю. Ульянов, К. В. Чуенков 

СОМАТОТИПИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ  
И АНАТОМИЧЕСКАЯ ИЗМЕНЧИВОСТЬ  

ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ, ВЫВОДНЫХ  
ПРОТОКОВ ПЕЧЕНИ И ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 

 
Аннотация. Целью исследования является изучение влияния соматотипиче-
ских параметров обследуемых лиц на индивидуальные анатомические особен-
ности двенадцатиперстной кишки, выводных протоков печени и поджелудоч-
ной железы. Индивидуально-типологические особенности телосложения, ва-
риантная анатомия органов билиарнопанкреатодуоденальной зоны изучены у 
121 пациента по результатам проведенных антропометрических измерений, 
данным рентгенологического и эндоскопического исследований. Установлено, 
что у больных с различным типом телосложения отмечаются статистически 
достоверные различия по таким показателям, как расстояние от привратника 
до большого сосочка двенадцатиперстной кишки, величина углов между об-
щим желчным протоком и вертикальной осью двенадцатиперстной кишки и 
между протоком поджелудочной железы и вертикальной осью двенадцати-
перстной кишки. Полученные данные позволяют оценивать величину указан-
ных показателей по типу телосложения. 
Ключевые слова: двенадцатиперстная кишка, печень, поджелудочная железа, 
анатомическая изменчивость, соматотипические особенности. 
 
Abstract. The research objective is to study the effect of somatotypical parameters 
of persons under examination on individual anatomical features of the duodenum, 
excretory ducts of the liver and pancreas. Individually typological constitution fea-
tures, variant anatomy of organs of biliary pancreatoduodenal zones are investigated 
in 121 patients by the results of the taken anthropometric measurements, the data of 
radiologic and endoscopic investigations. It is determined, that patients with a dif-
ferent type of constitution have statistically significant differences according to such 
indices as the distance from the pylorus up to the major duodenal papilla, size of an-
gles between the common bile duct and a vertical axis of the duodenum. The ob-
tained data have allowed to estimate the size of the specified parameters according 
to a type of constitution. 
Keywords: duodenum, liver, pancreas, anatomical changeability, somatotypical 
features. 

Введение 

Изучение вариантной и типологической анатомии терминальных отде-
лов желчевыводящих путей, протока поджелудочной железы и двенадцати-
перстной кишки приобретает особую значимость для современных лечебных 
и диагностических технологий в аспекте предупреждения их неудовлетвори-
тельных результатов [1].  

Однако в доступной литературе приводятся лишь отдельные сведения о 
вариантной анатомии органов билиарнопанкреатодуоденальной зоны. 

В исследованиях М. Р. Сапина и соавт. (1987), А. М. Нечипай (2002) 
приведены данные о вариантах форм двенадцатиперстной кишки [2–3].  

Р. В. Кузнецовым (1961) и Р. Н. Чирковым с соавт. (2006) определены 
средние величины расстояния от привратника до большого сосочка двенадцати-
перстной кишки [4, 5].  
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М. Г. Привесом и соавт. (2002), Н. И. Ананьевым (2003) изучены вари-
анты расположения большого сосочка в нисходящей части двенадцатиперст-
ной кишки [6, 7].  

Н. Д. Анихановой и соавт. (1960) и А. П. Сусло (2001) установлены раз-
личия средних величин углов впадения общего желчного протока и протока 
поджелудочной железы относительно вертикали нисходящей части двена-
дцатиперстной кишки [8, 9]. 

Данные о влиянии типов телосложения на вариантную анатомию орга-
нов билиарнопанкреатодуоденальной зоны также единичны и не системати-
зированы [10].  

В этой связи целью настоящего исследования явилось изучение влия-
ния соматотипических параметров обследуемых лиц на индивидуальные ана-
томические особенности двенадцатиперстной кишки, выводных протоков пе-
чени и поджелудочной железы. 

1. Материал и методы исследования 

Индивидуально-типологические особенности телосложения, вариант-
ная анатомия двенадцатиперстной кишки и ее большого сосочка, общего 
желчного протока и протока поджелудочной железы изучены у 121 пациента 
по результатам проведенных антропометрических измерений, данным рент-
генологического и эндоскопического исследований. 

Статистическую обработку полученных данных осуществляли при по-
мощи пакета программ Statistica 6,0. Большинство данных не соответствовало 
закону нормального распределения, поэтому для сравнения значений исполь-
зовался U-критерий Манна-Уитни, на основании которого рассчитывался  
Z-критерий Фишера и показатель достоверности р.  

Согласно предложенному в клинике протоколу для определения сома-
тотипа применяли схему, предусматривающую минимальное количество  
измерений в ходе обследования: отношение длины туловища (яремно-
лобкового расстояния) к общей длине тела, выраженное в процентах 
(В. В. Гинзбург, 1963). При долихоморфии этот показатель был равен 28,5 %, 
при мезоморфии – 28,5–31,5 %, брахиморфии – более 31,5 %. Лица долихо-
морфного типа телосложения составили 34 (28,1 %) наблюдения, мезоморф-
ного – 63 (52,1 %) и брахиморфного – 24 (19,8 %). 

Форму живота оценивали по классификации В. Н. Шевкуненко (1932), 
согласно которой выделяли: овальную; грушевидную, узким концом направ-
ленную вверх; грушевидную, узким концом направленную вниз.  

Форму двенадцатиперстной кишки оценивали при дуоденоскопии по 
классификации А. М. Нечипай (2002), на основании которой выделяли под-
ковообразную (хорошо выражены все отделы кишки); выпрямленную в верх-
ней части (верхний изгиб не выражен и через привратник виден просвет нис-
ходящей части); выпрямленную в нижней части (не выражен нижний изгиб,  
а эндоскоп от верхнего изгиба без резких поворотов доводится до двенадца-
типерстно-тощекишечного изгиба); выпрямленную на всем протяжении (из-
гибы двенадцатиперстной кишки не дифференцируются до двенадцатиперстно-
тощекишечного изгиба). 

Дуоденоскопию выполняли фиброскопом FD-34W фирмы «Pentax»,  
эндоскопическую ретроградную холангиопанкреатографию осуществляли  
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в рентгеновском кабинете, оснащенном электронно-оптическим преобразова-
телем «Philips» BV-25 в положении больного лежа на животе. Для выполне-
ния катетеризации общего желчного протока использовали канюли фирмы 
«Pentax». Для контрастирования использовались препараты «Тразограф» и 
«Омнипак-240».  

Во время выполнения манипуляций определяли зависимость формы 
двенадцатиперстной кишки и величины расстояния от привратника до боль-
шого сосочка (в мм) от типов телосложения, величины углов, образованных 
между общим желчным протоком и вертикальной осью нисходящей части 
двенадцатиперстной кишки (в град), а также между протоком поджелудочной 
железы и вертикальной осью нисходящей части двенадцатиперстной кишки 
(в град).  

2. Результаты исследования 

Анализ зависимости формы двенадцатиперстной кишки от типа тело-
сложения показал, что у пациентов с мезоморфным типом телосложения пре-
обладали выпрямленная с невыраженным верхним изгибом и выпрямленная  
с невыраженным нижним изгибом формы двенадцатиперстной кишки. Частота 
встречаемости этих форм у пациентов с мезоморфным типом телосложения 
составляла 31,7 и 28,3 % случаев. Значительно реже в этой группе пациентов 
встречалась подковообразная (26,9 %) и выпрямленная формы двенадцати-
перстной кишки с невыраженными верхним и нижним изгибами (13,1 %).  

Для больных с долихоморфным типом телосложения наиболее харак-
терной была подковообразная форма двенадцатиперстной кишки, которая 
встречалась у 55,9 % пациентов. Выпрямленная форма двенадцатиперстной 
кишки с невыраженным нижним изгибом обнаруживалась в 17,6 % , с невы-
раженным верхним изгибом – в 14,7 %, а выпрямленная форма двенадцати-
перстной кишки с невыраженными верхним и нижним изгибами – в 11,8 % 
случаев.  

У пациентов с брахиморфным типом телосложения наиболее часто 
встречалась выпрямленная форма двенадцатиперстной кишки с невыражен-
ными верхним и нижним изгибами (41,7 %), реже встречались другие формы: 
подковообразная и выпрямленная с невыраженным верхним изгибом (по 
20,8 % пациентов), выпрямленная с невыраженным нижним изгибом (16,7 %). 

При изучении зависимости формы двенадцатиперстной кишки от форм 
живота было обнаружено, что у пациентов с овальной формой живота преоб-
ладали выпрямленная форма двенадцатиперстной кишки с невыраженным 
верхним изгибом (45,2 %) и выпрямленная форма двенадцатиперстной кишки 
с невыраженным нижним изгибом (43,4 %). У пациентов с овальной формой 
живота редко встречались выпрямленная форма двенадцатиперстной кишки  
с невыраженными верхним и нижним изгибами (7,6 %) и подковообразная 
форма (3,8 %).  

У больных с грушевидной формой живота, узким концом направлен-
ной вверх, наиболее часто встречалась подковообразная форма двенадцати-
перстной кишки (63,6 %). Частота встречаемости других форм двенадцати-
перстной кишки у пациентов с грушевидной формой живота, узким концом 
направленной вверх, была примерно одинакова: выпрямленная форма две-
надцатиперстной кишки с невыраженным нижним изгибом встречалась  
в 15,9 %, выпрямленная форма двенадцатиперстной кишки с невыраженным 
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верхним изгибом – в 11,4 %; выпрямленная форма двенадцатиперстной киш-
ки с невыраженными верхним и нижним изгибами – в 9,1 % случаев.  

У пациентов с грушевидной формой живота, узким концом направлен-
ной вниз, наиболее часто выявляли выпрямленную форму двенадцатиперст-
ной кишки с невыраженными верхним и нижним изгибами (в 54,1 % случа-
ев). Реже встречались другие формы двенадцатиперстной кишки: подковооб-
разная и выпрямленная с невыраженным верхним изгибом (по 16,7 % боль-
ных), выпрямленная с невыраженным нижним изгибом (12,5 %). 

Анализ зависимости формы двенадцатиперстной кишки от типа тело-
сложения позволил выявить, что у пациентов с мезоморфным типом тело-
сложения преобладали выпрямленная с невыраженным верхним изгибом и 
выпрямленная с невыраженным нижним изгибом формы двенадцатиперстной 
кишки. Частота встречаемости этих форм у пациентов этой группы одинакова 
и составляет 36,5 % случаев. Значительно реже у них определяли подковооб-
разную (15,9 %) и выпрямленную формы двенадцатиперстной кишки с невы-
раженными верхним и нижним изгибами (11,1 %).  

Для больных с долихоморфным типом телосложения наиболее харак-
терной была подковообразная форма двенадцатиперстной кишки (55,9 %). 
Частота встречаемости других форм двенадцатиперстной кишки у пациентов 
с долихоморфным типом телосложения была примерно одинакова: выпрям-
ленная форма двенадцатиперстной кишки с невыраженным нижним изгибом 
встречалась в 17,6 %, выпрямленная форма с невыраженным верхним изги-
бом – в 14,7 %, выпрямленная форма двенадцатиперстной кишки с невыра-
женными верхним и нижним изгибами – в 11,8 % случаев.  

У пациентов с брахиморфным типом телосложения чаще встречалась 
выпрямленная форма двенадцатиперстной кишки с невыраженными верхним 
и нижним изгибами (41,7 %). Реже выявлялись другие формы двенадцатипер-
стной кишки: подковообразная и выпрямленная с невыраженным верхним из-
гибом (по 20,8 % пациентов), выпрямленная с невыраженным нижним изги-
бом (16,7 %). 

Нами также были изучены варианты величин расстояния от привратни-
ка до большого сосочка двенадцатиперстной кишки в зависимости от типов 
телосложения (табл. 1). 

 
Таблица 1 

Зависимость расстояния от привратника до большого  
сосочка двенадцатиперстной кишки от типа телосложения* (n = 121) 

Тип телосложения 
Мезоморфный 

(n = 63) 
Долихоморфный 

(n = 34) 
Брахиморфный 

(n = 24) 

Расстояние от привратника  
до большого сосочка  
двенадцатиперстной  

кишки, мм 

95 (80; 108) 
112 (104; 115) 

Z1 = 3,48; 
p1 = 0,000498 

75 (74; 86) 
Z1 = 3,45 

p1 = 0,000556; 
Z2 = 4,70; 

p2 = 0,000003 

* Здесь и в табл. 2, 3 в каждом случае приведены средняя величина (медиана – 
Ме), нижний и верхний квартили (25, 75 %). Z1, p1 – по сравнению с группой боль-
ных с мезоморфным типом телосложения; Z2, p2 – по сравнению с группой больных  
с долихоморфным типом телосложения. 
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В результате проведенных исследований установлено, что у пациентов 
с долихоморфным типом телосложения расстояние от привратника до боль-
шого сосочка двенадцатиперстной кишки статистически было достоверно 
большим, чем у больных с мезоморфным типом телосложения (р < 0,001).  
У больных с брахиморфным типом телосложения обнаружили наименьшее 
расстояние от привратника до большого сосочка двенадцатиперстной кишки; 
при этом оно статистически достоверно (р < 0,001) отличалось от группы па-
циентов, как с мезоморфным типом телосложения, так и с долихоморфным.  

Изучение расположения большого сосочка на стенках двенадцатипер-
стной кишки показало, что наиболее часто он располагался на медиальной 
стенке нисходящего отдела двенадцатиперстной кишки – в 89 (73,5 %) на-
блюдениях, в 32 (26,5 %) – на задней стенке. Передней и латеральной локали-
зации мы не встретили. Взаимосвязи расположения большого сосочка двена-
дцатиперстной кишки с типом телосложения и формой двенадцатиперстной 
кишки нами выявлено не было. 

Исследовали анатомические варианты углов впадения общего желчного 
протока относительно вертикали нисходящего отдела двенадцатиперстной 
кишки (табл. 2). 

 
Таблица 2 

Распределение величин угла, образованного общим желчным протоком  
и осью нисходящего отдела двенадцатиперстной кишки (n = 121) 

Тип телосложения 
Мезоморфный

(n = 63) 
Долихоморфный 

(n = 34) 
Брахиморфный 

(n = 24) 

Величина угла между  
общим желчным протоком 
и осью двенадцатиперстной 

кишки, град 

45 (33; 68) 
24 (19; 52) 
Z1 = 3,17; 

p1 = 0,001535 

98 (51; 106) 
Z1 = 4,14 

p1 = 0,000034; 
Z2 = 4,36 

p2 = 0,000013 
 
Представленные данные свидетельствовали о том, что у пациентов  

с долихоморфным типом телосложения величина угла между общим желч-
ным протоком и вертикальной осью двенадцатиперстной кишки была стати-
стически достоверно меньше, чем у больных с мезоморфным типом телосло-
жения (р < 0,005). У пациентов с брахиморфным типом телосложения была 
обнаружена наибольшая величина угла между общим желчным протоком и 
вертикальной осью двенадцатиперстной кишки, при этом выявлялись стати-
стически достоверные различия по сравнению с группой пациентов мезо-
морфного (р < 0,0001) и долихоморфного типов телосложения (р < 0,0001).  

Определяли анатомические варианты углов впадения протока подже-
лудочной железы относительно вертикали нисходящего отдела двенадцати-
перстной кишки (табл. 3). 

Установили, что величина угла между протоком поджелудочной же-
лезы и вертикальной осью двенадцатиперстной кишки у группы больных  
с долихоморфным типом телосложения статистически достоверно меньше 
по сравнению с группой пациентов мезоморфного типа телосложения 
(р < 0,005). Наибольшая величина угла между протоком поджелудочной 
железы и вертикальной осью двенадцатиперстной кишки наблюдалась  
у больных с брахиморфным типом телосложения по сравнению с группой 
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пациентов мезоморфного (р < 0,05) и долихоморфного типов телосложения 
(р < 0,001). 

 
Таблица 3 

Распределение величин угла, образованного протоком поджелудочной  
железы и осью нисходящего отдела двенадцатиперстной кишки (n = 121) 

Тип телосложения 
Мезоморфный

(n = 63) 
Долихоморфный

(n = 34) 
Брахиморфный 

(n = 24) 

Величина угла между  
протоком поджелудочной  

железы и осью  
двенадцатиперстной кишки,  

град 

33 (26; 37) 
21 (17; 36) 
Z1 = 2,87; 

p1 = 0,004016 

41 (36; 47) 
Z1 = 2,74 

p1 = 0,006060; 
Z2 = 3,56 

p2 = 0,000371 

3. Обсуждение результатов исследования 

Проведенные исследования показали, что форма и пространственное 
расположение двенадцатиперстной кишки подвержены индивидуальной ана-
томической изменчивости в зависимости от конституциональных типов тело-
сложения пациентов. Однако до недавнего времени отсутствовала классифи-
кация форм двенадцатиперстной кишки, основанная на эндоскопических 
признаках. Определялись лишь отдельные формы, выявляемые при рентгено-
контрастных исследованиях. В связи с этим предложенная А. М. Нечипай и 
соавт. (2002) классификация форм двенадцатиперстной кишки, определяемых 
при дуоденоскопии, позволила в нашем исследовании оценить изменение не-
которых анатомических ориентиров и в дальнейшем прогнозировать опреде-
ленные трудности при выполнении лечебно-диагностических манипуляций в 
зависимости от конституциональных особенностей пациентов. 

Так, трудности проведения дуоденоскопа и выведения большого сосоч-
ка двенадцатиперстной кишки в поле зрения (для канюляции и контрастиро-
вания) наиболее часто возникали при подковообразной форме, свойственной 
долихоморфному типу телосложения. Оптимальные условия для выполнения 
оперативных приемов складывались при наличии выпрямленной формы две-
надцатиперстной кишки с невыраженными верхним и нижним изгибами, ха-
рактерной для брахиморфного типа телосложения, а также при наличии вы-
прямленной формы с невыраженными верхним или нижним изгибами, ти-
пичной для мезоморфного типа телосложения. 

Индивидуальной анатомической изменчивости в зависимости от кон-
ституциональных особенностей подвержена и величина расстояния от при-
вратника до большого сосочка двенадцатиперстной кишки, которая опреде-
ляет возможности оперативного доступа и осуществления оперативных 
приемов (чреспапиллярное вмешательство). Меньшее количество неудовле-
творительных результатов было отмечено при наличии у пациентов мезо-
морфного и брахиморфного типов телосложения, в отличие от лиц долихо-
морфного телосложения, что нами связывалось со степенью отдаленности 
расположения большого сосочка в нисходящей части двенадцатиперстной 
кишки. 

Анализ анатомических вариантов распределения величин углов, обра-
зованных общим желчным протоком и вертикальной осью нисходящей части 
двенадцатиперстной кишки, протоком поджелудочной железы и вертикаль-
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ной осью нисходящей части двенадцатиперстной кишки при различных типах 
телосложения, позволил выделить группу пациентов долихоморфного типа 
телосложения, у которых данный показатель был наименьшим (острый угол). 
Это создавало определенные трудности в реализации оперативных приемов. 
При наличии тупого угла впадения общего желчного протока и протока под-
желудочной железы, характерного для брахиморфного и мезоморфного типов 
телосложения, количество неудовлетворительных результатов снижалось. 

Выводы 

Таким образом, у больных с различными типами телосложения отме-
чаются статистически достоверные различия по таким показателям, как рас-
стояние от привратника до большого сосочка двенадцатиперстной кишки, ве-
личина угла между общим желчным протоком и вертикальной осью нисхо-
дящей части двенадцатиперстной кишки, величина угла между протоком 
поджелудочной железы и вертикальной осью нисходящей части двенадцати-
перстной кишки. 

Полученные данные позволяют оценивать величину указанных показа-
телей по типу телосложения и прогнозировать возникновение неудовлетво-
рительных результатов выполняемых чреспапиллярных эндоскопических 
вмешательств. 
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УДК 615.27:612.017 
Т. И. Французова, С. И. Чистяков,  
В. П. Балашов, Л. А. Овсянникова 

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ СПОСОБЫ  
ПРОФИЛАКТИКИ СТРЕСС-ИНДУЦИРОВАННЫХ  

СОСТОЯНИЙ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ 
 
Аннотация. Выявлена стресс-протекторная активность пикамилона, милдро-
ната и даларгина в условиях хронического стресса, которая по некоторым па-
раметрам превосходит диазепам. Стресс-протекция препаратов проявляется на 
различных уровнях: повышается выживаемость мышей, улучшается поведен-
ческая активность, снижается степень повреждения слизистой желудочно-
кишечного тракта, повышается активность клеток неспецифического иммуни-
тета. Полученные результаты дают возможность рекомендовать изучаемые 
препараты в качестве стресс-протекторов в клинике. 

Ключевые слова: стресс, диазепам, даларгин, пикамилон, милдронат. 
 
Abstract. During our work was found stress-protections activity of picamilon, mil-
dronat and dalargin. For a level of stress-protections these preparations are the best 
than a diazepam. The stress-protection of preparations is shown on vital level – they 
raise survival rate of mice in the conditions of chronic stress. Positively influence 
indicators of behavioural activity. Reduce a damage rate mucous of gastroduode-
nals’ zones. Interfere with oppression of cages of nonspecific immunity, activate 
their protective functions. The received results give the chance their uses as stresses-
protectors in clinical practice. 

Keywords: stress, diazepam, dalargin, picamilon, mildronat.  

Введение 

В настоящее время важной проблемой медицины является исследова-
ние механизмов стресса, а также путей и методов профилактики «болезней 
стресса» [1, 2]. Немалое значение имеет эта проблема в хирургии [3, 4], так 
как стандартная премедикация и введение анестетиков не полностью устра-
няют изменения, характерные для операционного стресса, что свидетельству-
ет о неполном блоке ноцицептивной импульсации [5]. Это часто приводит  
к осложнениям периоперационного периода, в том числе гипертоническим 
кризам [6]. Учитывая вышеуказанное, актуальной задачей является поиск ме-
тодов и средств антистрессового воздействия [7]. 

Перспективным направлением в ограничении действия стресса является 
активация естественных стресс-лимитирующих систем [8, 9], поэтому раз-
личные варианты их стимуляции могут обеспечить профилактику альтерни-
рующих эффектов стресса [5]. 

В качестве таковых нами рассмотрено три препарата. Учитывая, что вся 
нейрональная активность головного мозга находится под контролем основно-
го медиатора ГАМК (гамма-аминомасляной кислоты) [10], нами был иссле-
дован пикамилон, сочетающий в себе ГАМК и никотиновую кислоту [11], 
малотоксичный препарат с высоким уровнем лечебного эффекта [12].  

Так как в формировании устойчивости к стрессу играет роль централь-
ный холинергический механизм [13], а одним из предшественников ацетил-
холина является ацетил-L-карнитин [7], нами исследован милдронат, являю-
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щийся аналогом γ-бутиробетаина, предшественника карнитина и имеющий  
с ним структурное сходство.  

Также исследован даларгин, агонист опиоидных рецепторов D-Ala2, 
Leu5, Arg – энкефалин, обладающий стресс-протекторной активностью [14] и 
антидепрессорным эффектом [15]. Литературных данных о стресс-протектор-
ных свойствах пикамилона и милдроната нами не найдено, а по стресс-
протекторному эффекту даларгина имеются единичные публикации. 

Цель исследования: изучить наличие стресс-протекторных свойств у 
даларгина, пикамилона и милдроната. 

1. Материалы и методы исследования 

Опыты проводили на белых половозрелых мышах обоего пола массой 
20–25 г. Было проведено четыре этапа экспериментов. На первом этапе ис-
следовали влияние хронического стресса на летальность. Стресс воспроиз-
водился иммобилизацией в тесных пеналах по 10 ч в сутки шесть дней  
в неделю в течение четырех недель [16]. На втором этапе исследовали влия-
ние стресса на поведенческие реакции в тесте «открытое поле» [17]. Стресс 
воспроизводился иммобилизацией в тесных пеналах по 10 ч в сутки в тече-
ние пяти дней [18], а оценку поведенческих реакций проводили по методу  
А. В. Калуева [19].  

Учитывая, что частой мишенью стресса является слизистая ЖКТ (желу-
дочно-кишечного тракта) [20, 21], изучалась слизистая гастродуоденальной 
зоны (третий этап). Стресс воспроизводился иммобилизацией в тесных пена-
лах по 3 ч в сутки в течение трех суток [22]. Животных забивали на четвер-
тый день от начала эксперимента гильотинным методом после наркотизации 
эфиром. Вскрывали брюшную полость и визуально оценивали состояние же-
лудка и 12-перстной кишки: наличие кровотечения, перфорации или пенетра-
ции. Затем их разрезали по продольной оси и с помощью стереоскопического 
микроскопа МБС-9 проводили макроморфометрическую оценку слизистой 
оболочки.  

На четвертом этапе изучали влияние препаратов на фагоцитарное звено 
иммунитета. Стресс воспроизводили иммобилизацией в тесных пеналах по  
5 ч в сутки в течение пяти суток [18]. На каждом этапе мыши были разделены 
на пять групп: первой группе (контроль) вводился физиологический раствор; 
второй (группа сравнения) – диазепам в дозе 0,02 мг/кг; третьей – даларгин 
0,02 мг/кг; четвертой – милдронат 2,5 мг/кг; пятой – пикамилон 0,5 мг/кг. Ре-
зультаты оценивались относительно исходных значений, группы контроля и 
группы сравнения. Показатели определяли до стресса, на первые и пятые су-
тки эксперимента, а также показатели пятого дня относительно первого. Ста-
тистическую обработку результатов исследования проводили с помощью  
t-критерия Стьюдента для зависимых и независимых выборок [23] и 2 при 
5 % уровне значимости. 

2. Результаты исследования и их обсуждение 

Исследования показали, что в группе интактных мышей в течение од-
ного месяца наблюдения летальность отсутствовала, что свидетельствует об 
оптимальном состоянии животных, включенных в эксперимент, отсутствии 
спонтанной гибели по возрастным, инфекционным и прочим причинам.  
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Полученные данные показали, что стресс вызывал гибель 10,9 % мы-
шей. Диазепам не повышал выживаемость животных (летальность 10 %). 
Наименьший уровень летальности отмечен при использовании милдроната – 
3,5 %. В группе с даларгином летальность была ниже контроля и составила 
7,7 %. Пикамилон снижал летальность в 1,6 раза против контроля.  

В контроле и группах с диазепамом, даларгином и милдронатом жи-
вотные погибали в основном на ранних сроках иммобилизации (первая неде-
ля), а в группе с пикамилоном на поздних сроках (четвертая неделя).  

Стресс сопровождался угнетением поведенческой активности, и к пя-
тому дню горизонтальная активность снизилась в 4,4 раза, вертикальная –  
в 15,7 раза, а исследовательская – в 3,7 раза.  

Диазепам также не оказывал достаточного протективного действия, что 
проявилось снижением более чем вдвое количества пересеченных квадратов 
(рис. 1). Отмечалось снижение вертикальной и исследовательской активности 
и рост уровня тревожности животных, но в меньшей степени, чем в группе 
контроля. Пикамилон несколько повышал горизонтальную активность жи-
вотных к пятому дню, но она оставалась в 2,8 раза меньше исходной. Анало-
гичная картина была в группе с милдронатом. Даларгин увеличивал горизон-
тальную активность в большей степени, чем пикамилон и милдронат (рис. 1).  

 

 

Рис. 1. Показатели горизонтальной активности в исследуемых группах:  
* – достоверно по отношению к исходным значениям (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001);  

С – достоверно по отношению к группе стресс-контроля (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01;  
р ≤ 0,001); Д – достоверно по отношению к диазепаму (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001) 

 
Пикамилон повышал вертикальную активность к пятому дню в два 

раза, а милдронат – в 2,5 раза, даларгин увеличивал ее в меньшей степени и 
на пятый день составила 83,9 ± 28,6 % от исходных значений (рис. 2).  

О резком повышении тревожности животных свидетельствует значи-
тельный рост продолжительности груминга: в 35,7 и 35,2 раза в первый и пя-
тый дни соответственно. При введении диазепама наблюдалось повышение 
длительности груминга в меньшей степени: в первый день – в 11,8 раза, на пя-
тый – в 16,9 раза.  

Использование пикамилона способствовало снижению тревожности 
животных к пятому дню, чего не отмечалось при использовании милдроната 
и даларгина (рис. 3).  

Стресс угнетал исследовательскую активность в первый день опыта  
в 2,7 раза; на пятый – в 3,7 раза. Диазепам не предотвращал отрицательной 
динамики показателя (он снизился на первый день в 1,6 раз, а на пятый –  
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в 1,8 раза). Исследуемые препараты в первый день опыта не предотвращали 
угнетения исследовательской активности (рис. 4).  

 

 

Рис. 2. Показатели вертикальной активности в исследуемых группах:  
* – достоверно по отношению к исходным значениям (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001);  

С – достоверно по отношению к группе стресс-контроля (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01;  
р ≤ 0,001); Д – достоверно по отношению к диазепаму (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001) 

 

 

Рис. 3. Показатели длительности груминга в исследуемых группах:  

* – достоверно по отношению к исходным значениям (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001);  
С – достоверно по отношению к группе стресс-контроля (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01;  

р ≤ 0,001); Д – достоверно по отношению к диазепаму (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001) 
 

 

Рис. 4. Показатели норкового рефлекса в исследуемых группах:  
* – достоверно по отношению к исходным значениям (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001);  

Д – достоверно по отношению к диазепаму (р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001) 
 
На пятый день пикамилон способствовал повышению ее на 14,8 %, но  

в меньшей степени, чем даларгин. Милдронат вообще не оказывал положи-
тельного действия на исследовательскую активность.  
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Как показали проведенные исследования, стресс вызывал у всех живот-
ных поражение слизистой гастродуоденальной зоны в виде отека, гиперемии, 
очагов кровоизлияния, эрозий и язвенного повреждения. Показатели морфо-
метрии слизистых были следующие: «частота поражения» (ЧП), «множест-
венность поражения» (МП) и «язвенный индекс» (ЯИ) составили соответст-
венно в желудке 0,5; 0,5 и 2,5, а в 12-перстной кишке 0,3; 0,4 и 1,7, что свиде-
тельствует о выраженности эрозивно-язвенного процесса. Слизистая желудка 
была повреждена больше, чем в 12-перстной кишке.  

При использовании диазепама слизистая желудка и 12-перстной кишки 
выглядела менее поврежденной. Тяжесть поражения (ТП) желудка уменьши-
лась в 1,8 раза, а частота поражения снизилась в 2,1 раза. Почти в два раза 
снизилась тяжесть поражения слизистой 12-перстной кишки (12ПК) и  
в 2,2 раза язвенный индекс (табл. 1).  

 
Таблица 1 

Макроморфометрическая оценка слизистой  
при хроническом иммобилизационном стрессе  

Препарат Орган ТП ЧП МП ЯИ ИЯ 
Желудок 1,6 ± 0,24 0,5 ± 0,11 0,5 ± 0,34 2,45 1,2 Cтресс-контроль 

(n = 20) 12ПК 1 ± 0,21 0,3 ± 0,11 0,4 ± 0,35 1,7 0,75 
Желудок 0,90 ± 0,20* 0,24 ± 0,05* 0,5 ± 0,05 1,89 0,67 Диазепам  

(n = 18) 12ПК 0,56 ± 0,22 0,6 ± 0,01* 0,23 ± 0,03 0,78 0,58 
Желудок 0,61 ± 0,24* 0,17 ± 9,04 0,5 ± 0,32 1,28 0,19*Даларгин  

(n = 23) 12ПК 0,44 ± 0,28 0 ± 0 * Д 0 ± 0 Д 0,44 0,44 
Желудок 0,89 ± 0,21* 0,16 ± 0,09* 0,37 ± 0,22 1,42 0,6* Пикамилон  

(n = 19) 12ПК 0,32 ± 0,13* 0,05 ± 0,01* Д 0,16 ± 0,16 0,53 0,19 
Желудок 0,65 ± 0,22* 0,1 ± 6,88 0,25 ± 0,18 1* 0,45*Милдронат  

(n = 20) 12ПК 0,55 ± 0,15 0,1 ± 6,88 0,1 ± 6,88 0,75 0,5 

Примечание. * – достоверно по отношению к группе стресс-контроля 
(р ≤ 0,05; р ≤ 0,01; р ≤ 0,001); Д – достоверно по отношению к диазепаму (р ≤ 0,05; 
р ≤ 0,01; р ≤ 0,001). 

 
Тяжесть поражения желудка при введении даларгина и милдроната бы-

ла ниже контроля в 2,6 и 2,5 раза, и в 1,5 и 1,4 раза ниже, чем при использо-
вании диазепама. Показатели частоты и множественности поражения слизи-
стой 12-перстной кишки были равны 0, а при использовании милдроната бы-
ли равны 0,1.  

Положительное действие пикамилона на слизистую было также более 
выражено, чем у диазепама. Пикамилон снижал тяжесть и частоту поражения 
в слизистой желудка в 1,8 и в 3,1 раза, а слизистой 12-перстной кишки – в 3,1 
и в 6 раз против контроля. 

Стресс вызывал изменения показателей крови и неспецифического им-
мунитета мышей: повышалось количество нейтрофилов и снижалось число 
лимфоцитов и моноцитов. Наряду с изменением клеточного состава крови 
наблюдалось угнетение фагоцитарной и метаболической активности нейтро-
филов. Активность фагоцитоза уменьшилась в два раза. При микроскопии 
определялись клетки, не участвующие в фагоцитозе, и клетки, поглотившие 
незначительное количество гранул латекса. Параллельно с этим угнетались 
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кислородзависимые системы нейтрофилов: активность нейтрофилов в НСТ-
тесте (тест восстановления нитросинего тетразолия) снизилась на 39,4 %,  
а индекс активации нейтрофилов (ИАН) уменьшился в два раза (табл. 2). 

 
Таблица 2 

Изменения клеточного звена неспецифического  
иммунитета при хроническом стрессе и коррекции его пикамилоном 

Группа 
Показатель 

Норма 
Стресс-

контроль, n = 10
Диазепам, 

n = 10 
Пикамилон,  

n = 20 
Лейкоциты, ×109/л 3,75 ± 0,21 3,59 ± 0,78 3,7 ± 0,19 3,35 ± 0,62 
Сегментоядерные  
нейтрофилы, % 

23,6 ± 1,32 32,8 ± 6,47 42,2 ± 2,1 Н 25,7 ± 4,13 Д 

Лимфоциты, % 73,1 ± 1,41 66 ± 6,26 52,0 ± 2,1 НC 72,45 ± 4,12 Д 
Моноциты, % 1,82 ± 0,26 1,2 ± 0,61 3,4 ± 0,54 НC 1,55 ± 0,46 Д 
Эозинофилы, % 0,36 ± 0,07 0,7 ± 0,4 Н 1,57 ± 0,37 Н 0,1 ± 0,1 НД 
Активность  
фагоцитоза  
нейтрофилов, % 

45,6 ± 2,1 24,3 ± 1,87 Н 32,1 ± 2,0 НC 50,6 ± 5,51 CД 

НСТ-тест, % 17,5 ± 1,23 10,6 ± 1,11 Н 19,0 ± 1,4 C 37,8 ± 4,57 НCД 
ИАН, у.е. (СЦК) 0,24 ± 0,02 0,12 ± 0,02 Н 0,23 ± 0,02 C 0,42 ± 0,05 НCД 

Примечание. Н – достоверно по отношению к норме (р ≤ 0,05); C – достоверно 
по отношению к группе стресс-контроля (р ≤ 0,05); Д – достоверно по отношению  
к диазепаму (р ≤ 0,05). 

 
В группе с диазепамом отмечен рост лимфоцитов, нейтрофилов, моно-

цитов и эозинофилов. Показатели активности кислородзависимых систем 
нейтрофилов оставались в пределах нормы (табл. 2).  

При использовании пикамилона количество моноцитов снизилось на 
14,8 %, уровень нейтрофилов вырос на 8,9 %. Активность фагоцитоза возрас-
тала в 2,1 раза по сравнению с группой контроля (табл. 2), что микроскопиче-
ски выражалось увеличением числа клеток, поглотивших частички латекса и 
числом сфер латекса в цитоплазме клеток. Пикамилон активировал кислород-
зависимые системы нейтрофилов в 3,6 раза, а индекс активации нейтрофилов – 
в 3,5 раза по сравнению с контролем.  

В группе с даларгином в два раза возрастало число нейтрофилов, на-
блюдались лимфоцитопения и моноцитопения. Активность фагоцитоза воз-
растала на 18,86 %, активность нейтрофилов в НСТ-тесте – в 2,7 раза и ин-
декс активации нейтрофилов – в 2,1 раза по отношению к норме (табл. 3).  

Введение милдроната не влияло на динамику показателей лимфоцитов 
и нейтрофилов при стрессе. Несмотря на незначительное снижение активно-
сти фагоцитоза нейтрофилов относительно нормы, активность нейтрофилов  
в НСТ-тесте возросла в 2,4 раза и в два раза повысился индекс активации 
нейтрофилов (табл. 4).  

Таким образом, милдронат способствовал активации более чем в два 
раза кислородзависимых систем нейтрофилов по сравнению с группой 
стресс-контроля и препаратом сравнения – диазепамом. Количество сфер, за-
хваченных нейтрофилами, в крови животных, получавших милдронат, было 
одинаковым с аналогичным показателем у интактных животных. 
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Таблица 3 
Изменения клеточного звена неспецифического  
иммунитета при коррекции стресса даларгином 

Группа 
Показатель 

Норма 
Стресс-

контроль, n = 10
Диазепам,  

n = 10 
Даларгин,  

n = 10 
Лейкоциты, ×109/л 3,75 ± 0,21 3,59 ± 0,78 3,7 ± 0,19 2,72 ± 0,49 
Сегментоядерные  
нейтрофилы, % 

23,6 ± 1,32 32,8 ± 6,47 42,2 ± 2,1 Н 45,8 ± 5,56 Н 

Лимфоциты, % 73,1 ± 1,41 66 ± 6,26 52,0 ± 2,1 НC 54 ± 5,63 Н 
Моноциты, % 1,82 ± 0,26 1,2 ± 0,61 3,4 ± 0,54 НC 0,2 ± 0,2 НД 
Эозинофилы, % 0,36 ± 0,07 0,7 ± 0,4 Н 1,57 ± 0,37 Н – НД 
Активность  
фагоцитоза  
нейтрофилов, % 

45,6 ± 2,1 24,3 ± 1,87 Н 32,1 ± 2,0 НC 54,2 ± 3,99 CД 

НСТ-тест, % 17,5 ± 1,23 10,6 ± 1,11 Н 19,0 ± 1,4 C 47,9 ± 5,32 НCД 
ИАН, у.е. (СЦК) 0,24 ± 0,02 0,12 ± 0,02 Н 0,23 ± 0,02 C 0,5 ± 0,06 НCД 

Примечание. Н – достоверно по отношению к норме (р ≤ 0,05); C – достоверно 
по отношению к группе стресс-контроля (р ≤ 0,05); Д – достоверно по отношению  
к диазепаму (р ≤ 0,05). 

 
Таблица 4 

Изменения клеточного звена неспецифического  
иммунитета при коррекции стресса милдронатом 

Группа 
Показатель 

Норма 
Стресс-

контроль, n = 10
Диазепам,  

n = 10 
Милдронат,  

n = 10 
Лейкоциты, ×109/л 3,75 ± 0,21 3,59 ± 0,78 3,7 ± 0,19 2,86 ± 0,57 
Сегментоядерные  
нейтрофилы, % 

23,6 ± 1,32 32,8 ± 6,47 42,2 ± 2,1 Н 36,2 ± 6,41 

Лимфоциты, % 73,1 ± 1,41 66 ± 6,26 52,0 ± 2,1 НC 61 ± 6,94 
Моноциты, % 1,82 ± 0,26 1,2 ± 0,61 3,4 ± 0,54 НC 2,8 ± 1,31 
Эозинофилы, % 0,36 ± 0,07 0,7 ± 0,4 Н 1,57 ± 0,37 Н – НД 
Активность  
фагоцитоза  
нейтрофилов, % 

45,6 ± 2,1 24,3 ± 1,87 Н 32,1 ± 2,0 НC 43 ± 3,57 CД 

НСТ-тест, % 17,5 ± 1,23 10,6 ± 1,11 Н 19,0 ± 1,4 C 42,5 ± 5,04 НCД 
ИАН, у.е. (СЦК) 0,24 ± 0,02 0,12 ± 0,02 Н 0,23 ± 0,02 C 0,47 ± 0,08 НCД 

Примечание. Н – достоверно по отношению к норме (р ≤ 0,05); C – достоверно 
по отношению к группе стресс-контроля (р ≤ 0,05); Д – достоверно по отношению  
к диазепаму (р ≤ 0,05). 

Выводы 

1. Пикамилон и милдронат при хроническом иммобилизационном 
стрессе снижают летальность животных, что предполагает наличие у препа-
ратов стресс-протекторных свойств.  

2. Даларгин, пикамилон и милдронат при стрессе оказывают положи-
тельное действие на поведенческие реакции и улучшают состояние слизистой 
гастродуоденальной зоны желудочно-кишечного тракта, что также предпола-
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гает у препаратов наличие стресс-протекторных свойств. Стресс-протектор-
ное действие препаратов отличается по срокам и выраженности.  

3. Исследуемые препараты на фоне стресса оказывали разнонаправлен-
ное влияние на картину крови животных. Пикамилон препятствовал разви-
тию лимфопении и нейтрофилеза, повышал фагоцитарную активность ней-
трофилов. Милдронат способствовал развитию моноцитоза, а пикамилон и 
даларгин – моноцитопении.  

4. Учитывая наличие стресс-протекторных свойств у исследуемых пре-
паратов, их можно рекомендовать для использования в комплексе премеди-
кации для профилактики стресс-опосредованных нарушений у хирургических 
больных. 
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УДК 612.1. 616-006-085 
Н. И. Микуляк 

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ КОРРЕКЦИЯ  
ОКСИДАНТНОГО И МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СТАТУСА  

ПРИ ЦИТОСТАТИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ,  
ВЫЗВАННОЙ ВВЕДЕНИЕМ ХИМИОПРЕПАРАТОВ 

 
Аннотация. Изучено состояние оксидантного и метаболического статуса при 
экспериментальном введении химиопрепаратов доксорубицина и циклофос-
фана и его коррекция мексидолом, этилметилгидроксипиридином гемисукци-
натом (ЭМГП) и нооклерином. Показано, что исследуемые препараты устра-
няют индуцированные введением цитостатиков ПОЛ, функциональные нару-
шения печени, снижают степень выраженности цитолитического синдрома, 
печеночно-клеточной недостаточности, холестаза, восстанавливают холесте-
рин- и белоксинтетическую функцию. Последнее предопределяет целесооб-
разность использования препаратов сопровождения в комплексной терапии 
при лечении онкопатологии.  

Ключевые слова: оксидантный, метаболический статус, ПОЛ, синдром цитоли-
за, печеночно-клеточной недостаточности, мексидол, ЭМГП, нооклеин.  
 
Abstract. State of oxidative and metabolic status was studied under experimental 
introduction of chemotherapeutic agents doxorubicin and cyclophosphanum and its 
correction by mexidol, nooklerin, ethylmethylhydroxypyridine succinate. Shown 
that the study drugs eliminate the introduction of cytotoxic drugs induced lipid per-
oxidation, functional disorders of the liver, reduce the severity of cytolytic syn-
drome, hepatocellular insufficiency, cholestasis, reduced cholesterol forming func-
tion and protein forming function. The latter determines the feasibility of using 
maintenance drugs in adjuvant therapy in the treatment of cancer pathology. 

Keywords: oxidative, metabolic status, lipid peroxidation, cytolysis syndrome, 
hepatocellular insufficiency, mexidol, nooklerin, ethylmethylhydroxypyridine suc-
cinate. 
 

Определенные успехи в лечении злокачественных новообразований, 
достигнутые в последние годы, обычно связывают с развитием методик хи-
рургического лечения, химио- и биотерапии. Однако полностью решить про-
блему местной девитализации опухоли без столь мощного фактора, как луче-
вая терапия, на современном этапе развития онкологии не представляется 
возможным [1]. Поэтому химио- и лучевая терапия по-прежнему являются 
одними из основных в лечении злокачественных новообразований, однако 
существенным лимитирующим фактором в достижении максимальной тера-
певтической эффективности является развитие выраженных токсических по-
бочных эффектов, что может привести к снижению качества жизни пациен-
тов, незапланированным перерывам в лечении. Это ухудшает отдаленные ре-
зультаты противоопухолевой терапии [2]. 

Несмотря на открытия в области молекулярной биологии опухолевых 
клеток, многообразие схем радиационного и фармакологического воздейст-
вия на различные этапы и звенья опухолевого роста, проблема создания эф-
фективных методов лечения до сих пор в основном не решена. Повышение 
эффективности химио- и лучевой терапии злокачественных новообразований 
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продолжается по разным направлениям. Одним из перспективных направле-
ний является разработка подходов к реализации максимально возможной 
специфической активности широко применяемых в клинике цитостатических 
методов терапии путем снижения их токсичности при использовании анти-
токсических модификаторов [3]. Поэтому наряду с традиционными методами 
противоопухолевого лечения в клинической онкологии все более прочные 
позиции занимает поддерживающая терапия, позволяющая не только преду-
предить или уменьшить проявления нежелательных побочных эффектов ле-
карственной и лучевой терапии, но и в значительной степени уменьшить сте-
пень проявления тяжелых осложнений, обусловленных распространенным 
опухолевым процессом, и, тем самым, повысить качество жизни больных [4].  

Патофизиологической основой развития токсических побочных эффек-
тов является способность противоопухолевых препаратов и лучевых воздей-
ствий интенсифицировать свободнорадикальные процессы и обусловленное 
ими перекисное окисление липидов (ПОЛ) клеточных мембран в разных ор-
ганах и тканях [5–7], в результате чего нарушается жидкостно-мозаичная 
структура мембран и повышается их гидрофильность, происходит набухание 
органелл, в том числе митохондрий, что в сочетании с угнетением фермент-
ных систем транспорта электронов приводит к грубым нарушениям энерге-
тического обмена: разобщению дыхания и окислительного фосфорилирова-
ния [8]. Развитие структурных и метаболических нарушений в «нормальных» 
клетках обусловливает возникновение выраженных побочных эффектов [9], 
из которых одним из наиболее распространенных является гематотоксич-
ность с развитием миелусупрессии и нарушениями коагуляционного потен-
циала крови.  

Не менее важным является тот факт, что в процессе злокачественного 
роста происходит изменение показателей антиокислительной активности и 
окислительного статуса опухоли, что может отражаться на органах и тканях 
организма. Данные литературы свидетельствуют, что свободнорадикальное 
окисление играет важную роль в процессах возникновения и развития опухо-
ли [10, 11].  

Важная роль в нарушениях коагуляционного потенциала крови у онко-
логических больных также отведена активации процессов свободнорадикаль-
ного окисления, дестабилизации биологических мембран клеток крови, сосу-
дистой стенки. При этом возникают обнажение субэндотелия, экспрессия ад-
гезивных молекул, активации внешнего и внутреннего механизмов формиро-
вания протромбиназы [12, 13]. Противоопухолевая химио- и лучевая терапия 
усиливает эти нарушения [14]. 

Таким образом, учитывая большую значимость активации свободнора-
дикальных реакций в развитии большинства осложнений противоопухолевой 
терапии, перспективным, актуальным и патогенетически обоснованным 
представляется применение препаратов, обладающих антиоксидантным дей-
ствием, с различным механизмом и уровнем воздействия на процессы пере-
кисного окисления липидов и обеспечивающих адекватную защиту мембран 
здоровых клеток без снижения терапевтической эффективности химио- и лу-
чевой терапии. 

Учитывая, что в литературе имеются неполные сведения о применении 
антиоксидантов как средств вспомогательной терапии опухолей, настоящая 
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работа посвящена изучению эффективности отдельных антиоксидантов  
в снижении гематотоксичности противоопухолевой химио- и лучевой тера-
пии, а также терапевтической эффективности сочетанного применения 
средств с антиоксидантным действием с известными широко используемыми 
в лечении злокачественных новообразований цитостатиками. 

Цель работы: разработка патогенетически обоснованной медикамен-
тозной коррекции оксидантного и метаболического статуса препаратами со-
провождения с антиоксидантным типом действия при развитии цитостатиче-
ской болезни, вызванной введением химиопрепаратов. 

Материалы и методы исследования 

В работе использованы производные 3-оксипиридина: препарат мекси-
дол в виде 5 % официнального раствора в ампулах по 2 мл, соединение этил-
метилгидроксипиридина гемисукцинат, синтезированное профессором 
Л. Д. Смирновым (институт биохимической физики им. Н. М. Эммануэля 
Российской академии наук), и нооклерин, которые вводились животным  
в краевую вену уха по схемам.  

Эксперименты были проведены на 80 кроликах-самцах породы шин-
шилла массой 2,5–3,0 кг. Все экспериментальные животные содержались  
в стандартных условиях вивария Пензенского государственного университета 
при естественном световом режиме на стандартной диете, свободном доступе 
к воде и пище. Все манипуляции с животными проводились в соответствии  
с правилами, принятыми Европейской конвенцией по защите позвоночных 
животных и используемыми для экспериментальных и иных научных целей 
(Страстбург, 1986).  

Выполнено три серии опытов, в которых изучались оксидантный и ме-
таболический статус при цитостатическом повреждении без какой-либо кор-
рекции, а также на фоне фармакологической коррекции мексидолом, этилме-
тилгидроксипиридина гемисукцинатом и нооклерином. Схема эксперимента 
представлена в табл. 1. 

Во всех сериях венозную кровь забирали до радиационного воздейст-
вия, на 8, 15, 22 и 29-е сутки опыта из краевой вены уха кроликов. В качестве 
критериев оценки прогностически неблагоприятных сдвигов метаболическо-
го статуса использовали показатели содержания в крови продуктов липопе-
роксидации – малонового диальдегида (МДА) и Fe-индуцированного МДА  
в исследуемой среде (Конюхова С. Г. с соавт., 1989), а также состояние анти-
оксидантной системы по показателям активности СОД (Frid R., 1975), катала-
зы (Королюк М. А. с соавт., 1998), глутатион пероксидазы (Paglia, Valentine, 
1967), определяемых при помощи общепринятых спектрофотометрических и 
фотометрических методов исследования. О степени выраженности синдрома 
цитолиза судили по активности АСТ, АЛТ, определяемых колориметриче-
ским динитрофенилгидразиновым методом, активности ЛДГ, определяемой 
кинетическим методом, и активности ЩФ, определяемой по «конечной точ-
ке». Изучали содержание общего белка в сыворотке крови, концентрацию 
глюкозы в плазме крови, мочевой кислоты, общего и прямого билирубина, 
общего холестерина, триглицеридов, мочевины (Камышников В. С., 2002).  

Для биохимических исследований использовали фотоэлектрокалори-
метр «КФК-2МП» и спектрофотометр «СФ-46».  
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Таблица 1  
Структура эксперимента 

№ n Серия Режим эксперимента 

1 10 Контрольная
Доксорубицин внутривенно в дозе 30 мг/м2  
на 1, 8 и 15-е сутки один раз в день 

2 10 Контрольная
Циклофосфан внутривенно в дозе 20 мг/кг  
(курсовая доза 100 мг/кг) один раз в день через день 

3 20 Опытная 

Доксорубицин внутривенно в дозе 30 мг/м2  
на 1, 8 и 15-е сутки один раз в день.  
Циклофосфан внутривенно в дозе 20 мг/кг (курсовая доза  
100 мг/кг) один раз в день через день. 
Мексидол 5 мг/кг внутривенно через день  
в течение 29 суток 

4 20 Опытная 

Доксорубицин внутривенно в дозе 30 мг/м2  
на 1, 8 и 15-е сутки один раз в день.  
Циклофосфан внутривенно в дозе 20 мг/кг (курсовая доза  
100 мг/кг) один раз в день через день. 
Этилметилгидроксипиридина гемисукцинат 5 мг/кг  
внутривенно через день в течение 29 суток 

5 20 Опытная 

Доксорубицин внутривенно в дозе 30 мг/м2  
на 1, 8 и 15-е сутки один раз в день.  
Циклофосфан внутривенно в дозе 20 мг/кг (курсовая доза  
100 мг/кг) один раз в день через день. 
Нооклерин 120 мг/кг внутривенно через день  
в течение 29 суток 

 
Белковые фракции сыворотки крови разделяли с использованием сис-

темы для электрофореза «Кормэй – DS-2» и наборов реагентов (с агаровыми 
пластинами) фирмы «Кормэй» (Польша). 

Статистическую обработку полученных результатов проводили с по-
мощью пакета статистических программ: русифицированная версия про-
граммы STATISTICA (StatSoft – Russia, 1999), BIOSTAT (S. A. Glantz, 
McGraw Hill, перевод на русский язык, 1998). Результаты представлены в ви-
де средней арифметической и ее ошибки (M ± m). Проверка нормальности 
распределения проводилась по критерию Шапиро-Уилка. Для оценки досто-
верности различий независимых переменных между группами использовали 
t-критерий Стьюдента. В случае распределения, отличного от нормального, 
для оценки достоверности различий между независимыми переменными ис-
пользовался непараметрический критерий Манна – Уитни. Различия счита-
лись статистически значимыми с вероятностью не менее 95 % (p < 0,05). 

Результаты исследования 

В плазме крови экспериментальных кроликов при введении доксоруби-
цина гидрохлорида (рис. 1) выявлено увеличение конечных продуктов липо-
пероксидации, что проявлялось достоверным ростом уровня МДА на всех 
этапах исследования.  

Все препараты сопровождения достоверно ограничивали рост МДА  
в плазме крови, стимулированного введением доксорубицина, в большей сте-
пени в период введения химиопрепарата. Нооклерин наиболее выраженно 
снижал уровень МДА: в два раза на фоне введения антибиотика и в 1,2 –  
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на 29-е сутки эксперимента. Доксорубицин снижал активность каталазы, глу-
татионпероксидазы и в большей степени СОД (на 23,16 % на 29-е сутки). Все 
изученные препараты сопровождения повышали активность СОД (мексидол 
увеличивал активность фермента на 37,7 %, нооклерин – на 25,4 %, ЭМГП – 
на 15,9 % на 29-е сутки). Все препараты при длительном введении корриги-
ровали индуцированное доксорубицином снижение активности каталазы. Но-
оклерин и мексидол повышали активность глутатионпероксидазы к концу 
опыта.  
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Рис. 1. Содержание МДА, каталазы, глутатионпероксидазы, СОД на 29-е сутки  
в плазме крови при цитотоксическом действии доксорубицина на фоне введения  
мексидола, ЭМГП и нооклерина (*p < 0,05 – достоверность отличия с данными  

интактной группы; **p < 0,05 – достоверность отличия с данными контрольной группы) 
 
Гепатотоксическое действие доксорубицина подтверждалось повыше-

нием активности цитолитических индикаторных ферментов. Активность АЛТ 
возрастала на 30,3 % после первой инъекции антибиотика на восьмые сутки 
до 0,43 ± 0,02 ед./л (p < 0,001), (0,33 ± 0,02 ед./л – в интактном контроле). Ак-
тивность АСТ возрастала на 36,3 % до 0,3 ± 0,02 мкт/л (p < 0,001) при кон-
трольных значениях 0,22 ± 0,03 мкт/л. На 22-е и 29-е сутки после инъекций 
доксорубицина активность ЛДГ повышалась в 2,3 раза (858,36 ± 8,13 ед./л, 
p < 0,001) и 1,7 раза (636,06 ± 18,68 ед./л, p < 0,001), соответственно (в ин-
тактном контроле показатель составлял 365,52 ± 10,93 ед./л). Максимальное 
повышение активности ЩФ доксорубицина гидрохлоридом (на 127 %) реги-
стрировалось на 15-е сутки опыта. Все препараты сопровождения в равной 
степени снижали активность ЛДГ, мексидол максимально угнетал активность 
фермента на 29-е сутки в 1,8 раза. Нооклерин и ЭМГП уменьшали активность 
ЩФ в среднем в два раза в течение всего опыта. Активность АСТ и АЛТ  
в равной степени снижались исследуемыми антиоксидантами на 29-е сутки.  

При введении доксорубицина регистрировалось резкое снижение син-
теза мочевины на 8-е сутки и холестерина на 29-е сутки. Мочевинообразова-
тельная и холестеринсинтезирующая функции печени при введении антиок-
сидантов восстанавливались. Мочевая кислота при использовании ЭМГП 
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снижалась в 3,2 раза относительно показателя при инъекциях только доксо-
рубицина и в 2,9 раза относительно интактного контроля. Концентрация би-
лирубина при коррекции мексидолом, ЭМГП, нооклерином снижалась во все 
исследуемые сроки, на 29-е сутки – в два раза. Триглицериды препаратами 
сопровождения снижались до уровня интактного контроля.  

Мексидол в большей степени, чем ЭМГП и нооклерин, проявил гепато-
протекторную активность, восстанавливал детоксикационную способность 
печени и белоксинтезирующую функцию печени, увеличивая содержание 
общего белка сыворотки крови на 22 % на 29-е сутки и концентрацию альбу-
минов на 31 % на 15-е сутки эксперимента. 

В плазме крови экспериментальных животных на фоне циклофосфана 
выявлено увеличение конечных продуктов липопероксидации (рис. 2), что 
проявлялось ростом уровня МДА, не исключая отдаленные периоды после 
прекращения введения цитостатика (до 71 % на 29-е сутки).  
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Рис. 2. Содержание МДА, каталазы, глутатионпероксидазы, СОД на 29-е сутки  
в плазме крови при цитотоксическом действии циклофосфана на фоне введения  
мексидола, ЭМГП и нооклерина (*p < 0,05 – достоверность отличия с данными  

интактной группы; **p < 0,05 – достоверность отличия с данными контрольной группы) 
 
Отмечалось статистически значимое снижение активности каталазы и 

СОД, максимально выраженное до 22,1 и 20,48 % к концу исследования. Ак-
тивность глутатионпероксидазы не претерпевала резких отклонений от уров-
ня интактного контроля. Препараты с антиоксидантной активностью в равной 
степени ограничивали процессы активации ПОЛ, стимулированные введени-
ем циклофосфана, уровень МДА снижался в два раза как в первой половине 
опыта, так и в отдаленном периоде. Все препараты повышали активность ка-
талазы в среднем на 28,5 % на 29-е сутки опыта. ЭМГП вызывал повышение 
активности СОД с 15-го дня и до конца эксперимента – на 29-е сутки величи-
на показателя была выше контрольной на 91 %. В отличие от других фермен-
тов, активность глутатионпероксидазы на фоне ЭМГП и нооклерина снижа-
лась с восьмых суток относительно интактного контроля, что может быть 
связано с утилизацией большого количества липоперекисей и истощением 
компенсаторных возможностей АОС. У контрольных животных токсическое 
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воздействие циклофосфана на целостность гепатоцитов характеризовалось 
максимальным повышением активности индикаторных ферментов цитолиза 
АЛТ в 1,4 раза на восьмые сутки, ЛДГ – в два раза на восьмые сутки, ЩФ –  
в 2,4 раза на 29-е сутки. Мексидол и нооклерин в равной степени снижали ак-
тивность ЛДГ и ЩФ в среднем на 30 % относительно показателей контроль-
ных животных. Активность АЛТ снижалась ЭМГП сопоставимо с мексидо-
лом на 20 % после введения цитостатика.  

Мексидол, этилметилгидроксипиридина гемисукцинат, нооклерин уст-
раняли состояние уремии, вызванной циклофосфаном, мексидол снижал кон-
центрацию мочевины до значений интактного контроля. ЭМГП и нооклерин 
снижали концентрацию креатинина на 30 %, мексидол – на 10 % относитель-
но показателей на фоне цитостатика. Концентрация общего и прямого били-
рубина при коррекции мексидолом и нооклерином снижалась во все иссле-
дуемые сроки в среднем на 12 и 70 %. ЭМГП снижал только уровень прямого 
билирубина на 79 %. Циклофосфан вызывал повышение уровня триглицери-
дов до 102 % и общего холестерина до 235 %. Все препараты сопровождения 
статистически значимо снижали содержание общего холестерина и триглице-
ридов, мексидол проявлял более выраженный эффект, восстанавливая пока-
затели до интактного контроля. 

Таким образом, мексидол в большей степени проявил гепатопротектор-
ную активность, восстанавливал белоксинтезирующую функцию печени, 
увеличивая содержание общего белка сыворотки крови на 17,2 %.  
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УДК 615.277.3 
А. С. Кинзирский, Ю. А. Кинзирская, А. И. Зиновьев  

ИЗУЧЕНИЕ ВЛИЯНИЯ ДИКАРБАМИНА  
НА ЭФФЕКТИВНОСТЬ ЦИТОСТАТИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ  

У МЫШЕЙ С КАРЦИНОМОЙ ЛЕГКИХ ЛЬЮИС 
 
Аннотация. Изучена противоопухолевая и антиметастатическая эффектив-
ность дикарбамина и циклофосфана на сингенной опухолевой системе – кар-
циноме легкого Льюис (LLC). Дикарбамин в условиях данной модели с хирур-
гическим удалением первичного опухолевого узла в адъювантном режиме при 
сочетанном применении с циклофосфаном увеличивал антиметастатический 
эффект цитостатика. 

Ключевые слова: дикарбамин, циклофосфан, карцинома легкого Льюис (LLC).  
 
Abstract. The antitumor and antimetastatic efficacy of diсarbamin and cyclophos-
phamide on syngeneic tumor system – Lewis lung carcinoma (LLC) are studied. 
The Dicarbamine in the conditions of given system with surgical excision of pri-
mary tumoral knot in an adjuvant regimen at combined application by Cyclophos-
phanum enlarged antimetastatic effect of cytostatics. 

Keywords: dicarbamin, cyclophosphamide, Lewis lung carcinoma (LLC).  

Введение 

Злокачественные заболевания согласно мировой статистике занима-
ют второе место среди причин смерти [1, 2]. В трудоспособном возрасте 
(30–64 года) от онкологических заболеваний умирает до 30% всех заболев-
ших [3]. На сегодня в схемах лекарственного лечения злокачественных ново-
образований наиболее часто применяются противоопухолевые препараты ци-
тостатического или цитотоксического типа действия [2, 4–6]. Используемые 
схемы современной интенсивной химиотерапии опухолей требуют системы 
обеспечения их переносимости, т.е. применения препаратов сопровождения. 
Перспективным в этом плане является дикарбамин (ОАО «Валентафарм, Рос-
сия), применяемый в клинической практике в качестве препарата сопровож-
дения химиотерапии для уменьшения ее миелосупрессивных эффектов [1, 2, 
4–9]. Дикарбамин обладает свойствами гематопротектора, действие которого 
заключается в уменьшении степени нейтро- и лейкопении и сокращении сро-
ков восстановления кроветворения при химиотерапии [4]. Дикарбамин явля-
ется относительно безопасным лекарственным средством, не проявляет ка-
ких-либо побочных эффектов, что является несомненным преимуществом 
при выборе препарата сопровождения [5, 7, 9]. 

Весьма важным аспектом в онкофармакологии является не только 
оценка у препаратов сопровождения способности снижать и (или) защищать 
организм от нежелательных побочных эффектов противоопухолевых средств, 
но и изучение их влияния на противоопухолевую эффективность цитостати-
ческой терапии и процесс метастазирования, что и стало целью данного ис-
следования [10].  

1. Материалы и методы исследования 

Исследование проведено на 120 мышах-самках линии С57В1/6. Жи-
вотных содержали на стандартном пищевом рационе вивария со свободным 
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доступом к воде. Все манипуляции с животными проводились в соответствии 
с Правилами Европейской конвенции по защите позвоночных животных, ис-
пользуемых для экспериментальных и иных научных целей (ETS N 123, 
Страсбург, 18 марта 1986 г.). Противоопухолевую и антиметастатическую 
эффективность дикарбамина и циклофосфана изучали на сингенной опухоле-
вой системе из банка опухолевых штаммов РОНЦ им. Н. Н. Блохина РАМН – 
карциноме легкого Льюис (LLC). Опухолевую ткань LLC трансплантировали 
мышам-самкам линии С57В1/6 внутримышечно в бедро задней лапки слева  
в количестве 1×106 клеток в растворе Хенкса (ООО «Биолот», Россия). С уче-
том цели исследования было проведено три серии экспериментов. В первой 
серии контрольная группа с LLC (n = 10) получала в течение 10 дней перо-
рально по 0,1 мл физиологического раствора. Животные опытной группы 1  
(n = 10) получали препарат дикарбамин внутрь в дозе 0,5 мг/кг ежедневно  
в течение 10 суток после перевивки опухоли LLC. Животные опытной груп-
пы 2 (n = 10) получали циклофосфан в дозе 20 мг/кг внутрибрюшинно  
5-кратно через день. Первое введение циклофосфана и дикарбамина проводи-
ли через 24 ч после имплантации опухолевого материала. Животным группы 
3 проводили комбинированную терапию дикарбамином и циклофосфаном по 
указанным схемам.  

Животным второй и третьей серий проводилось хирургическое удале-
ние первичной опухоли LLC под нембутал-эфирным наркозом на 13-е сутки 
после перевивки опухоли. Как во второй, так и в третьей серии животные 
контрольной группы с LLC (n = 10) получали физиологический раствор перо-
рально по 0,1 мл, опытной группы 1 (n = 10) – дикарбамин, опытной группы 2 
(n = 10) – циклофосфан, опытной группы 3 (n = 10) – циклофосфан и дикар-
бамин. Препараты вводили животным второй серии по неоадъювантной схе-
ме, третьей серии – по адъювантной схеме: 

– неоадъювантная схема – дикарбамин с 1-х по 13-е сутки эксперимен-
та в дозе 500 мкг/кг; циклофосфан внутрибрюшинно 2-кратно до операции  
с интервалом 96 ч в дозе 100 мг/кг; 

– адъювантная схема – дикарбамин с 14-х суток эксперимента (начало 
введения через 24 ч после операции) по 27-е сутки. Циклофосфан вводили 2-
кратно после операции с интервалом 96 ч в дозе 100 мк/кг.  

Оценку эффективности терапевтических воздействий лекарственных 
препаратов проводили в соответствии с Методическими рекомендациями по 
доклиническому изучению средств, обладающих способностью ингибировать 
процесс метастазирования и повышать эффективность цитостатической тера-
пии злокачественных опухолей [11]. Противоопухолевый эффект оценивали 
по показателю индекса торможения роста массы первичной опухоли (ИТРО), 
который в динамике рассчитывали по объему первичного опухолевого узла и 
в конце эксперимента – по его массе. Антиметастатический эффект оценива-
ли по следующим показателям: процент животных с метастазами, среднее 
число поверхностных метастазов на одно животное, степень метастатическо-
го поражения легких в зависимости от количества и размера метастазов; вы-
числяли индекс ингибирования процесса метастазирования (ИИМ). 

Статистическую обработку результатов экспериментального исследо-
вания проводили с помощью пакета статистических программ: русифициро-
ванная версия программы Statistica 6.0 (StatSoft – Russia,1999), BIOSTAT  



Известия высших учебных заведений. Поволжский регион 

 
46 

(S. A. Glantz, McGraw Hill, перевод на русский язык, 1998). Проверка нор-
мальности распределения проводилась по критерию Шапиро-Уилка, получен-
ное значение p оказалось больше критического (0,05), что позволило не от-
клонять нулевую гипотезу и распределение признака приближенно считать 
нормальным. Оценка равенства дисперсий производилась с помощью крите-
рия Левена. Определялись основные статистические характеристики: среднее, 
стандартное квадратическое отклонение. Достоверность различий рассчитана 
с помощью t-критерия Стьюдента в случае равенства дисперсий, его модифи-
кации (t-критерий с раздельными оценками дисперсий) в случае неравенства 
дисперсий и с поправкой Бонферрони для множественных сравнений. Крити-
ческая величина уровня значимости принята равной 0,05. 

2. Результаты исследования 

Циклофосфан в монорежиме статистически значимо снижал как массу 
опухоли LLC, так и количество метастазов у животных (табл. 1). Так, масса 
опухоли в контрольной группе животных составляла 13,3 ± 0,4 г, после при-
менения циклофосфана этот показатель снижался до 9,7 ± 0,3 г. Среднее ко-
личество метастатических колоний в контрольной группе было 15,5 ± 4,0,  
в группе же с использованием цитостатика этот показатель равнялся 3,9 ± 1,8. 
При использовании дикарбамина масса опухоли и среднее число метастазов 
были статистически значимо меньше контрольных цифр и составили соответ-
ственно 11,7 ± 0,5 и 9,2 ± 3,4 г. При сочетанном применении циклофосфана и 
дикарбамина наблюдалась тенденция к уменьшению массы опухоли и сред-
него числа метастазов относительно значения показателя на фоне монотера-
пии циклофосфаном. ИИМ при совместном применении препаратов состав-
лял 82,0 %, в то время как при раздельной терапии дикарбамином и цикло-
фосфаном ИИМ равнялся 40,0 и 74,8 % соответственно.  

 
Таблица 1 

Показатели противоопухолевой и антиметастатической  
эффективности дикарбамина и циклофосфана  

при раздельном и сочетанном применении (М ± m) 

Экспериментальные группы 
Показатель 

Контроль Дикарбамин Циклофосфан Дик. + Цикл. 
Масса тела, г 35,0 ± 0,4 34,0 ± 0,5 29,5 ± 0,7 28,3 ± 0,6 
Масса опухоли, г 13,3 ± 0,4 11,7 ± 0,5* 9,7 ± 0,3*** 9,0 ± 0,2*** 

Среднее число  
метастазов  
на одно животное 

15,5 ± 4,0 9,2 ± 3,4* 3,9 ± 1,8** 2,8 ± 1,2** 

ИИМ, %  40,0 74,8 82,0 

Примечание. Достоверность отличий по отношению к контролю: *– р  0,05; 
** – р  0,01; *** – р  0,001. 

 
Дикарбамин на модели с хирургическим удалением первичного опухо-

левого узла LLC при сочетанном применении с циклофосфаном в адъювант-
ном режиме увеличивал антиметастатическую эффективность цитостатика 
(табл. 2). 
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Таблица 2 
Показатели антиметастатической эффективности дикарбамина  

и циклофосфана в условиях хирургического удаления первичного  
опухолевого узла при раздельном и сочетанном применении (М ± m) 

Опытные 
группы 

Препараты 
Частота  

метастазирования, % 

Среднее число 
метастазов  

на одно животное
ИИМ, % 

Первая схема введения препаратов 

Контроль физ. раствор 100 34,8 ± 4,9  
Группа 1 дикарбамин 100 32,0 ± 11,8 8,0 
Группа 2 циклофосфан 100 19,5 ± 5,1* 43,9 

Группа 3 
дикарбамин +  
циклофосфан 

100 16,4 ± 2,4*** 52,8 

Вторая схема введения препаратов 

Контроль физ. раствор 100 37,1 ± 8,2  
Группа 1 дикарбамин 100 28,6 ± 8,5 22,9 
Группа 2 циклофосфан 100 18,0 ± 4,3* 51,5 

Группа 3 
дикарбамин +  
циклофосфан 

100 6,7 ± 0,9***,# 81,9 

Примечание. *,*** – р  0,05; 0,001 – достоверность отличий по отношению  
к контролю; # – р  0,05 – достоверность отличий по отношению к группе с цикло-
фосфаном.  

Выводы 

1. Дикарбамин в условиях данного эксперимента в монорежиме уме-
ренно тормозил рост первичного узла модельной опухолевой системы LLC и 
уменьшал метастазирование. 

2. Дикарбамин в данных экспериментальных условиях в комбинации  
с циклофосфаном не влиял на противоопухолевую и антиметастатическую 
эффективность цитостатика. 

3. Дикарбамин в условиях модели с хирургическим удалением первич-
ного опухолевого узла в адъювантном режиме при сочетанном применении  
с циклофосфаном увеличивал антиметастатический эффект цитостатика. 
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К ЛИНИЧ Е С К А Я  МЕДИЦИНА  

 
 
УДК 616.24-002-08:615.739 

О. В. Шайкенов, А. Б. Песков,  
Е. И. Маевский, С. В. Пескова, Н. Б. Есефьева 

СУКЦИНАТ АММОНИЯ В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ  
БОЛЬНЫХ ВНЕБОЛЬНИЧНОЙ ПНЕВМОНИЕЙ 

 
Аннотация. В ходе плацебо-контролируемого исследования 120 больных, 
страдавших острой внебольничной пневмонией (ОВП), находились под на-
блюдением в течение одного месяца. Сукцинат аммония или плацебо добавля-
ли к традиционной терапии заболевания, включавшей применение антибиоти-
ков и детоксикационных средств, на 1, 10 или 20-й день от начала лечения. 
Показано, что основными эффектами сукцината аммония при ОВП являются 
снижение проявлений астении и интоксикации. 

Ключевые слова: острая внебольничная пневмония, сукцинат аммония. 
 
Abstract. During placebo controlled trial 120 patients with diagnosis «Acute extra-
hospital pneumonia» (AEP) were under observation during 1 month. Ammonia suc-
cinatis (AS) or placebo (300 mg every day, 7-days course) were added to the tradi-
tional AEP treatment (antibacterial and detoxication therapy) at the 1st, 10th or 20th 
day of treatment initiation. It has been shown that the main effects of SA makes pos-
sible to reduce displays of asthenia and intoxication.  

Keywords: ammonia succinatis, acute extrahospital pneumonia. 
 
Признавая исключительную и первоочередную значимость антибакте-

риальной терапии в лечении острой внебольничной пневмонии (ОВП), со-
временные исследования в ряде случаев посвящены вопросам улучшения де-
токсикации пациентов и ускорения их реабилитации, борьбе с длительной 
«постпневмонической» астенизацией [1, 2]. При работе в этом направлении 
целесообразным представляется изучение клинических эффектов субстратов 
энергетического обмена клетки, в частности, сукцинат аммония (СА). 

В многочисленных экспериментальных работах показаны следующие 
эффекты экзогенного СА: активация энергетического обмена на уровне ми-
тохондрий, клеток, тканей и целостного организма; активация сохранных при 
гипоксии звеньев метаболических систем в обход наиболее легко повреждае-
мых; нормализация функции печени, центральной нервной и сердечно-
сосудистой систем; повышение адаптивных возможностей организма при по-
вреждающих воздействиях [3, 4].  

В доступной литературе не обнаружено указаний на проведение плацебо-
контролируемых исследований, посвященных оценке эффективности СА при 
ОВП. 

Цель исследования: дать оценку клинических эффектов сукцината 
аммония в комплексной терапии больных острой внебольничной пневмо-
нией. 
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Материал 

В исследование были включены 120 пациентов с диагнозом ОВП, ле-
чившихся как амбулаторно, так и в стационаре. 

Критерии включения в исследование: наличие верифицированного  
диагноза ОВП [5]; легкое или среднетяжелое течение заболевания; возраст  
18–60 лет. 

Из исследования исключали: при тяжелом течении пневмонии пациен-
тов, страдающих хроническими обструктивными заболеваниями легких, сер-
дечной недостаточностью любого генеза, язвенной болезнью желудка и две-
надцатиперстной кишки, онкологическими заболеваниями, заболеваниями 
системы крови при наличии иммунодефицитных состояний. 

Добровольцы, участвовавшие в исследовании, были в доступной 
форме проинформированы о предполагаемых позитивных и возможных 
негативных эффектах, связанных с приемом СА, после чего каждый паци-
ент дал письменное согласие на участие в работе. 

Среди больных, включенных в исследование, было 66 мужчин (55 %) и 
54 женщины (45 %). Преобладающий возраст пациентов составил 20–50 лет 
(84 %). Возрастно-половая характеристика контингента пациентов представ-
лена в табл. 1. 

 
Таблица 1 

Возрастно-половая характеристика пациентов,  
включенных в исследование (человек) 

Возраст Мужчины Женщины Всего 
18–29 21 14 35 
30–39 18 21 39 
40–49 19 7 26 
50–60 8 12 20 
Всего 66 54 120 

 
Степень тяжести по клинико-рентгенологическим данным [6] была 

расценена как легкая у 77 пациентов (64,2 %) и как среднетяжелая –  
у 43 (35,8 %).  

На момент начала исследования у 45 (37,5 %) пациентов ОВП была  
в стадии разгара, у 37 (30,8 %) – в стадии разрешения, у 38 (31,7 %) –  
в стадии реконвалесценции. В соответствии с критериями исключения из 
исследования ни один из пациентов не имел в анамнезе пневмонии в тече-
ние года до начала исследования. Исходом заболевания во всех случаях 
стало выздоровление. 

Дизайн исследования схематически представлен в рис. 1. Пациен-
тов групп основная (О) и референтная (Р) в пропорциональных количест-
вах вводили в период вмешательства, составивший для каждого пациента 
семь дней с двукратным тестированием в начале и в конце периода. 

Контрольными точками (КТ) исследования явились моменты начала 
и окончания каждого курса применения СА/плацебо: 1 и 2 – для подгрупп 
О1 и Р1; 3 и 4 – для подгрупп О2 и Р2; 5 и 6 – для подгрупп О3 и Р3.  

Протокол обследования, примененный во всех КТ, включал: клини-
ческое обследование пациента; исследование функции внешнего дыхания 
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(ФВД); изучение биохимических показателей плазмы крови; изучение со-
держания лейкоцитов периферической крови и лейкоцитарной формулы; 
оценку энергии таксиса лейкоцитов периферической крови; оценку выра-
женности энцефалопатических проявлений с помощью теста «Связь чи-
сел». 

 

 

Рис. 1. Дизайн исследования 

Методы исследования 

Лечение пациентов осуществляли в соответствии с современными 
клиническими рекомендациями, основанными на доказательной медицине 
[7]. Основными примененными группами антибактериальных препаратов 
являлись цефалоспорины III поколения, макролиды, респираторные фтор-
хинолоны. Симптоматическая терапия (при необходимости) включала де-
токсикационную и антипиретическую. 

СА (в виде биологически активной добавки «Энерлит» производства 
ЗАО «НПО ПЦ «Биофизика»», г. Москва, в капсулах по 100 мг) или плаце-
бо (крахмал, расфасованный по 100 мг в аналогичные капсулы) назначали 
по три капсулы один раз в день (утром во время завтрака) семидневным 
курсом. 

Исследование ФВД проводили с помощью Комплекса аппаратно-
программного «Валента+» (производство Научно-производственного пред-
приятия «НЕО» (г. Санкт-Петербург)). Изучали: объем форсированного 

СТАРТ 

Случайное разделение пациентов на группы О и Р  

Разделение групп пациентов на подгруппы 1, 2 и 3 

Получение у пациентов информированного согласия на участие в исследовании 

Выбор 120 пациентов на основании критериев включения/исключения 

СТОП 

Первая серия наблюдений:  
7-дневный курс СА в подгруппе О1 и плацебо в подгруппе Р1 
с 1–2 по 7–8 день с момента постановки диагноза 

Вторая серия наблюдений:  
7-дневный курс СА в подгруппе О2 и плацебо в подгруппе Р2 
с 10 по 16 день с момента постановки диагноза 

Третья серия наблюдений:  
7-дневный курс СА в подгруппе О3 и плацебо в подгруппе Р3 
с 20 по 26 день с момента постановки диагноза 
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выдоха за первую секунду (ОФВ1), форсированную жизненную емкость 
легких (ФЖЕЛ), жизненную емкость легких (ЖЕЛ), общую емкость легких 
(ОЕЛ). 

Подсчет форменных элементов крови производили на автоматиче-
ском счетчике «Laborscale». Скорость оседания эритроцитов определяли 
по методике Панченкова. Биохимические показатели плазмы крови опреде-
ляли на полуавтоматических системах «Hitachi» и «Спектр». Фагоцитарное 
число (ФЧ) и фагоцитарный индекс (ФИ) нейтрофилов определяли методом 
инкубации нейтрофилов с частицами латекса [8]. Энергию таксиса лейкоци-
тов (ЭТЛ) – параметр, оценивающий интегральную энергетическую актив-
ность лейкоцита – определяли по оригинальной методике (патенты РФ на 
изобретения № 2033612, 2154829, 2241989, Свидетельство на полезную мо-
дель № 28920). 

Для оценки соотношения активности симпатической и парасимпати-
ческой нервной системы применяли индекс Кердо (ИК) [9]; для оценки 
выраженности энцефалопатических проявлений – тест «Связь чисел» [10]. 

Результаты исследования были обработаны средствами системы Sta-
tistica 8.0 (StatSoft). Данные в таблицах представлены в виде среднего 
арифметического ( ±  стандартная ошибка). Достоверность различий рас-
считывали с применением t-критерия Стьюдента (t-тест для связанных и 
несвязанных случаев), непараметрического Cochran Q-test. Различия счи-
тали достоверными при р < 0,05.  

Результаты и обсуждение 

В разгаре заболевания выраженность основных проявлений ОВП была 
максимальной (табл. 2). Наиболее яркая клиника заболевания зарегистриро-
вана в КТ № 1, соответствовавшей дате постановки диагноза или следующе-
му дню, т.е. первым-вторым суткам антибактериальной терапии.  

 
Таблица 2 

Частота встречаемости симптомов «золотого стандарта диагноза»  
внебольничной пневмонии в фазе разгара заболевания у больных,  

находившихся под наблюдением, абс./% 

Подгруппы пациентов 
О1 (n = 21) Р1 (n = 22) Симптомы 

КТ № 1 КТ № 2 КТ № 1 КТ № 2 
Лихорадка 16/76 7/33∞ 15/68 7/32∞ 
Кашель с мокротой 14/67 16/76 16/73 15/68 
Боль в груди 10/48 7/33 12/55 9/41 
Лейкоцитоз 13/62 9/43 12/55 7/32 
Рентгенологически  
выявляемый инфильтрат 

21/100 н/д 22/100 н/д 

Примечание. ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое раз-
личие по Cochrane Q-тесту. 

 
К 7–8 дням лечения (КТ № 2), обычно соответствующим при легком 

или среднетяжелом течении ОВП при адекватной терапии завершению фазы 
разгара, частотные характеристики вышеуказанных симптомов в сравнивае-
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мых подгруппах снизились; эффект был статистически значимым для частот 
встречаемости лихорадки в обеих подгруппах. Достоверных межгрупповых 
различий установлено не было. 

Лейкоцитоз, зарегистрированный в КТ № 1, статистически значимо 
снизился в КТ № 2 у пациентов обеих подгрупп, при этом межгрупповых 
различий не зарегистрировано (табл. 3). Процентное содержание зрелых ней-
трофилов в лейкоцитарной формуле не претерпело существенных изменений; 
доля незрелых форм нейтрофилов в обеих подгруппах имела тенденцию  
к снижению. 

 
Таблица 3 

Некоторые показатели лейкоцитарной формулы  
и системы неспецифической резистентности больных,  

находившихся под наблюдением, в фазе разгара заболевания 

Подгруппы пациентов 
О1 (n = 21) Р1 (n = 22) Показатели 

КТ № 1 КТ № 2 КТ № 1 КТ № 2 
Лейкоциты, абс. (×109/л) 8,4 ± 0,3 6,7 ± 0,4∞ 8,2 ± 0,3 6,9 ± 0,3∞ 
Нейтрофилы зрелые, % 69,5 ± 5,2 67,8 ± 5,0 72,4 ± 5,3 74,1 ± 6,1 
Незрелые формы  
нейтрофилов, % 

5,8 ± 2,2 4,7 ± 2,0 6,2 ± 2,1 4,1 ± 1,9 

ФЧ нейтрофилов, абс. 2,8 ± 0,4 3,1 ± 0,3* 2,6 ± 0,3 2,1 ± 0,2∞ 
ФИ нейтрофилов, % 83,0 ± 4,0 81,2 ± 4,3 80,5 ± 3,8 83,1 ± 3,9 
ЭТЛ, Дж (×10–14) 7,2 ± 0,9 11,3 ± 1,3*∞ 6,8 ± 0,9 7,2 ± 0,8 
СОЭ, мм/ч 15,1 ± 3,0 11,4 ± 2,1 15,3 ± 2,8 12,1 ± 2,3 

Примечание. * – достоверное (p < 0,05) межгрупповое различие по t-тесту для 
несвязанных случаев; ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое 
различие по t-тесту для связанных случаев 

 
ФЧ в сравниваемых подгруппах вел себя разнонаправленно: при тенден-

ции к повышению показателя в основной подгруппе нами зарегистрировано 
его статистически значимое снижение в референтной подгруппе. В резуль-
тате различия ФЧ в КТ № 2 оказались статистически значимыми. С этими 
данными коррелировали изменения ЭТЛ: на фоне применения СА зареги-
стрирован ее рост (при тенденции к увеличению показателя в референтной 
подгруппе), приведший к значимому межгрупповому различию в КТ № 2. 

В КТ № 1, соответствовавшей дебюту заболевания, у пациентов обеих 
сравниваемых подгрупп были зарегистрированы проявления интоксикации, 
визуализированные путем применения теста «Связь чисел» (табл. 4). В дина-
мике лечения показатель снижался в обеих подгруппах; более интенсивным 
снижение было в подгруппе О1, что привело к статистически значимым меж-
групповым различиям в КТ № 2. 

На протяжении наблюдений индекс Кердо у пациентов обеих групп 
был значительно ниже нуля, соответствуя выраженному преобладанию пара-
симпатических влияний над симпатическими. В подгруппе Р1 наблюдалась 
статистически недостоверная (p = 0,07) тенденция к нормализации показате-
ля; у больных подгруппы О1 этот эффект имел статистическую значимость  
(p = 0,04). Межгрупповых различий в сопоставляемых КТ не выявлено.  



№ 4 (16), 2010                                       Медицинские науки. Клиническая медицина 

 
55 

Таблица 4 
Результаты тестов «Связь чисел» и Кердо у больных,  

находившихся под наблюдением, в фазе разгара заболевания (баллы) 

Подгруппы пациентов 
О1 (n = 21) Р1 (n = 22) Тесты 

КТ № 1 КТ № 2 КТ № 1 КТ № 2 
«Связь чисел», с 47,3 ± 3,1 32,1 ± 2,9 * ∞ 45,9 ± 2,8 38,7 ± 2,9 ∞ 
Кердо, усл. ед. –0,6 ± 0,2 –0,2 ± 0,2 ∞ –0,6 ± 0,2 –0,4 ± 0,2 

Примечание.* – достоверное (p < 0,05) межгрупповое различие по t-тесту для 
несвязанных случаев; ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое 
различие по t-тесту для связанных случаев. 

 
СА или плацебо в группе 2 (пациентам подгрупп О2 и Р2 соответствен-

но) были назначены на 10-й день от начала лечения ОВП, семидневным кур-
сом. К этому моменту антибактериальная терапия была отменена у 15 из 18 
пациентов (83 %) в подгруппе О2 и у 15 из 17 (88 %) в подгруппе Р2. 

Эпизодические повышения температуры тела выше 38 °С в КТ № 3 бы-
ли зарегистрированы у двух (11 %) пациентов подгруппы О2 и у одного (6 %) 
в подгруппе Р2. Лихорадку сменил субфебрилитет (табл. 5). 

 
Таблица 5 

Частота встречаемости некоторых прогностически  
значимых симптомов в фазе разрешения заболевания  
у больных, находившихся под наблюдением, абс./% 

Подгруппы пациентов 
О2 (n = 18) Р2 (n = 17) Симптомы 

КТ № 3 КТ № 4 КТ № 3 КТ № 4 
Лихорадка 2/11 0/0 1/6 0/0 
Субфебрилитет 14/78 4/22*∞ 13/76 9/53 
Кашель с мокротой 11/61 5/28∞ 9/53 3/18∞ 
Боль в груди 5/28 2/11∞ 4/24 2/12 
Лейкоцитоз 6/33 4/22 7/41 3/18∞ 

Примечание. * – достоверное (p < 0,05) межгрупповое различие по Cochrane 
Q-тесту; ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое различие по 
Cochrane Q-тесту. 

 
В результате применения СА частота встречаемости субфебрильной 

температуры снизилась в подгруппе О2 с 78 до 22 % (p < 0,05); при добав-
лении к стандартной фармакологической терапии плацебо такого резуль-
тата получить не удалось. В результате распространенность субфебрилите-
та в КТ № 2 (через неделю от назначения СА) в подгруппе О2 оказалась 
достоверно меньшей по сравнению с Р2. 

Распространенность кашля с отделением мокроты снизилась в обеих 
подгруппах; уменьшение доли пациентов с болью в грудной клетке было ста-
тистически значимым у пациентов подгруппы О2, лейкоцитоза – у пациентов 
подгруппы Р2. 

В фазе разрешения ОВП средние значения показателей ФВД оказались 
близкими к нормальным с тенденцией к увеличению в динамике наблюдения 
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в обеих сравниваемых подгруппах. Статистически значимых закономерно-
стей не установлено. 

Количество лейкоцитов, а также доля зрелых нейтрофилов в перифери-
ческой крови пациентов подгрупп О2 и Р2 оказались на верхней границе 
нормы и не претерпевали статистически значимых изменений в динамике ис-
следования (табл. 6). Процентное содержание незрелых форм гранулоцитов 
(палочкоядерных, промиелоцитов и метамиелоцитов в сумме) в КТ № 4 оказа-
лось достоверно меньшим в подгруппе О2 (p = 0,05). В этой же подгруппе от-
мечено достоверное снижение показателя за семидневный курс получения СА. 

 
Таблица 6 

Некоторые показатели лейкоцитарной формулы и системы  
неспецифической резистентности больных ОВП,  

находившихся под наблюдением, в фазе разрешения заболевания 

Подгруппы пациентов 
О2 (n = 18) Р2 (n = 17) Показатели 

КТ № 3 КТ № 4 КТ № 3 КТ № 4 
Лейкоциты, абс. (×109/л) 6,4 ± 0,2 6,2 ± 0,3 6,2 ± 0,3 6,1 ± 0,3 
Нейтрофилы зрелые, % 63,6 ± 4,7 62,1 ± 4,8 67,4 ± 4,3 64,3 ± 4,5 
Незрелые формы  
нейтрофилов, % 

7,1 ± 1,9 3,1 ± 1,6*∞ 7,0 ± 1,8 6,3 ± 1,4 

ФЧ нейтрофилов, абс. 2,0 ± 0,3 3,9 ± 0,2*∞ 2,2 ± 0,3 2,4 ± 0,3 
ФИ нейтрофилов, % 71,2 ± 3,2 71,9 ± 3,3 74,5 ± 3,1 70,7 ± 3,0 
ЭТЛ, Дж (×10–14) 10,6 ± 1,8 10,2 ± 1,7* 11,8 ± 1,9 6,3 ± 1,7∞ 
СОЭ, мм/ч 16,5 ± 3,0 14,4 ± 2,8 15,1 ± 2,9 14,0 ± 2,4 

Примечание. * – достоверное (p < 0,05) межгрупповое различие по t-тесту для 
несвязанных случаев; ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое 
различие по t-тесту для связанных случаев. 

 
В результате применения СА зарегистрировано статистически значи-

мое увеличение ФЧ нейтрофилов, при этом различия средних значений по-
казателей подгрупп О2 и Р2 в КТ № 4 были также статистически достовер-
ными. ФИ нейтрофилов в динамике существенно не изменялся. ЭТЛ, оста-
валась выше нормы (4–6 ×10–14 Дж) в обеих подгруппах, при этом если  
в подгруппе О2 показатель оставался на стабильном уровне, то в рефе-
рентной подгруппе статистически значимо снижался. Межгрупповые раз-
личия величины в КТ № 4 были статистически значимыми. 

Со стороны изученных показателей биохимического состава плазмы 
крови (табл. 7) следует отметить статистически значимое снижение  
γ-глобулинов и средних молекул в обеих подгруппах без зарегистрирован-
ных межгрупповых различий. 

Результаты теста «Связь чисел» в результате 7-дневного курса приема 
СА существенно улучшились (табл. 8), приведя к статистически значимым 
межгрупповым различиям показателей в КТ № 4. Следует отметить, что 
применение СА в данном случае потенцировало естественное снижение 
индекса, зарегистрированное не только в подгруппе О2, но и у пациентов 
подгруппы Р2. 

Индекс Кердо у пациентов основной подгруппы исходно был отрица-
тельным, соответствуя превалированию парасимпатической нервной систе-
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мы, и приходил к равновесному состоянию после 7-дневного курса СА. В ре-
зультате применения плацебо такого эффекта не наблюдалось. В КТ № 4 бы-
ли зарегистрированы статистически значимые межгрупповые различия пока-
зателей. 

 
Таблица 7 

Некоторые биохимические показатели периферической крови больных ОВП, 
находившихся под наблюдением, в фазе разрешения заболевания 

Подгруппы пациентов 
О2 (n = 18) Р2 (n = 17) Показатели 

КТ № 3 КТ № 4 КТ № 3 КТ № 4 
Общий белок, г/л 76,6 ± 3,7 75,2 ± 3,9 74,0 ± 3,9 75,1 ± 3,7 
γ-глобулины, % 23,1 ± 2,1 17,6 ± 2,4∞ 24,0 ± 2,2 18,1 ± 2,2∞ 
Средние молекулы, 
опт. ед. 

0,20 ± 0,05 0,19 ± 0,04 0,22 ± 0,05 0,23 ± 0,05 

Серомукоид, ед. 0,19 ± 0,04 0,20 ± 0,05 0,21 ± 0,05 0,20 ± 0,04 

Примечание. ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое раз-
личие по t-тесту для связанных случаев. 

 
Таблица 8 

Результаты тестов «Связь чисел» и Кердо у больных ОВП,  
находившихся под наблюдением, в фазе разрешения заболевания (баллы) 

Подгруппы пациентов 
О2 (n = 18) Р2 (n = 17) Тесты 

КТ № 3 КТ № 4 КТ № 3 КТ № 4 
«Связь чисел», с 34,4 ± 2,5 26,5 ± 2,3 * ∞ 35,2 ± 2,4 30,9 ± 2,3 ∞ 
Кердо, усл. ед. –0,3 ± 0,2 0,0 ± 0,2 * ∞ –0,2 ± 0,2 –0,3 ± 0,2 

Примечание. * – достоверное (p < 0,05) межгрупповое различие по t-тесту для 
несвязанных случаев; ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое 
различие по t-тесту для связанных случаев. 

 
В третьей серии наблюдений пациентам назначали СА или плацебо  

с 20-го дня от момента постановки диагноза 7-дневным курсом. На момент 
назначения дополнительной терапии субфебрилитет был зарегистрирован у 
24 % пациентов подгруппы О3 и у 19 % – в подгруппе Р3. Через неделю от 
начала приема СА в основной подгруппе симптом зарегистрирован не был;  
у больных, получавших плацебо, его распространенность снизилась до 14 %. 
Таким образом, величина показателя группы О3 в КТ № 6 достоверно разли-
чалась и с исходными значениями (КТ № 5), и с соответствующими значе-
ниями в референтной подгруппе (табл. 9). 

У пациентов обеих групп было зарегистрировано снижение распро-
страненности кашля с мокротой (межгрупповые различия не установлены). 
Боли в грудной клетке, связанные с кашлем и (или) глубоким дыханием, а 
также лейкоцитоз, встречались у единичных пациентов, равномерно распре-
деленных по сравниваемым подгруппам. Инфильтрация в легких разреши-
лась у всех пациентов, находившихся под наблюдением. 

Единственным из изученных показателей клеточного состава и функ-
циональной активности лейкоцитов периферической крови, отреагировавшим 
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статистически достоверным ростом на назначение СА, оказалось ФЧ ней-
трофилов (3,1 ± 0,3 и 3,8 ± 0,2, p = 0,03). В результате незначительного  
(p > 0,05) роста показателя в референтной группе, межгрупповые различия 
оказались статистически недостоверными. 

 
Таблица 9 

Частота встречаемости некоторых прогностически  
значимых симптомов в фазе реконвалесценции заболевания  

у больных, находившихся под наблюдением, абс./% 

Подгруппы пациентов 
О3 (n = 21) Р3 (n = 21) Симптомы 

КТ № 5 КТ № 6 КТ № 5 КТ № 6 
Субфебрилитет 5/24 0/0*∞ 4/19 3/14 
Кашель с мокротой 4/19 1/5∞ 6/29 1/5∞ 
Боль в груди 2/10 2/10 3/14 1/5 
Лейкоцитоз 1/5 0/0 1/5 0/0 
Рентгенологически  
выявляемый инфильтрат 

0/0 0/0 0/0 0/0 

Примечание. * – достоверное (p < 0,05) межгрупповое различие по Cochrane 
Q-тесту; ∞ – достоверное (p < 0,05) внутригрупповое динамическое различие по 
Cochrane Q-тесту. 

 
Результаты применения тестов «Связь чисел» и Кердо не позволили 

выявить межгрупповых различий. 
Таким образом, назначение сукцината аммония в качестве дополни-

тельного средства больным легкой или среднетяжелой формой острой вне-
больничной пневмонии в дозе 300 мг в сутки приводит к ряду позитивных 
изменений, не связанных с плацебо-эффектом и регистрируемых с помо-
щью клинических, лабораторных и инструментальных тестов.  

Наиболее значимыми, с точки зрения практического применения, 
представляются эффекты СА, снижающие проявления астенического и ин-
токсикационного синдромов. 

При назначении сукцината аммония в первый-второй день с момента 
постановки диагноза острой внебольничной пневмонии легкого или сред-
нетяжелого течения (в фазе разгара заболевания) единственным верифици-
рованным в ходе настоящего исследования эффектом является стимуляция 
системы неспецифической резистентности, а именно фагоцитарного числа 
нейтрофилов и энергии таксиса лейкоцитов. 

В результате назначения сукцината аммония на 10-й день от момента 
установки диагноза (что в большинстве случаев соответствует фазе разре-
шения легкой или среднетяжелой острой внебольничной пневмонии) сни-
жается доля пациентов с «постпневмоническим» субфебрилитетом; умень-
шаются энцефалопатические проявления заболевания (объективизировано 
путем применения теста «Связь чисел»); оптимизируется соотношение 
симпатических и парасимпатических влияний (объективизировано путем 
применения теста Кердо); снижается содержание незрелых форм нейтро-
филов в периферической крови; повышаются показатели системы неспе-
цифической резистентности (в частности, фагоцитарное число нейтрофи-
лов и энергия таксиса лейкоцитов). 
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При назначении сукцината аммония на 20-й день от момента уста-
новки диагноза (что в большинстве случаев соответствует фазе реконва-
лесценции легкой или среднетяжелой острой внебольничной пневмонии) 
снижается доля пациентов с «постпневмоническим» субфебрилитетом; по-
вышаются показатели системы неспецифической резистентности (в част-
ности, фагоцитарное число нейтрофилов). 
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УДК 616.98:578.826.6-089.159(045) 
Г. А. Блувштейн, С. А. Мозеров, А. А. Кулаков 

КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ  
ХИРУРГИЧЕСКИХ ОШИБОК И ОСЛОЖНЕНИЙ  

У БОЛЬНЫХ ВИЧ/СПИД 
 
Аннотация. Авторами анализируются результаты лечения ВИЧ-инфицирован-
ных больных с хирургической патологией. Анализируются заболевания, опе-
ративные вмешательства, осложнения и причины летальных исходов, а также 
особенности морфологической картины у этих пациентов. Дана классифика-
ция хирургических ошибок у ВИЧ-инфицированных больных. Предлагается 
оптимизировать хирургическую тактику у больных ВИЧ/СПИД с целью 
улучшения результатов лечения этой сложной патологии.  

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, морфология, хирургические заболевания, 
ошибки, осложнения и их классификация. 
 
Abstract. Authors analyze results of treatment of a HIV-infected of patients with a 
surgical pathology. Diseases, operative interventions, complications and the reasons 
of lethal outcomes, and also features of a morphological picture at these patients are 
analyzed. Classification of surgical mistakes at a HIV-infected of patients is given. 
It is offered to optimized surgical tactics at patients HIV/AIDS for the purpose of 
improvement of results of treatment of this difficult pathology. 
Keywords: HIV-infection, morphology, surgical diseases, errors, complications and 
their classification. 
 

Синдром приобретенного иммунодефицита, вызываемый вирусом им-
мунодефицита (ВИЧ), является наиболее тяжелым и опасным заболеванием  
с летальным исходом. Число больных ВИЧ/СПИД в мире, в том числе и в 
России, продолжает неуклонно расти и, по последним данным, по Российской 
Федерации достигает 416 тыс. человек, из которых более 11 000 больных 
умерли [1]. С ростом числа больных ВИЧ-инфекцией и увеличением средней 
продолжительности жизни этих больных растет число больных, обращаю-
щихся за медицинской помощью к хирургам. Например, в ЮАР среди обще-
хирургических больных количество ВИЧ-инфицированных достигает 12 % 
[2]. Сложности в лечении ВИЧ-инфицированных больных представляют оп-
портунистические инфекции и опухоли, поражающие кости [3], мягкие ткани: 
спонтанные пиомиозиты [4], гангрена Фурнье [5]. Абдоминальные хирурги 
сталкиваются с атипичными микобактериозами, туберкулезом, цитомегалови-
русной и криптоспоридиозной инфекцией, лимфомой, саркомой Капоши, при-
водящим к перфорации кишечника, кровотечениям и непроходимости [6–8]. 
Для торакальных хирургов трудности представляют: перфорации пищевода 
туберкулезной этиологии [9], пневмоторакс (чаще как следствие рецидиви-
рующей пневмоцистной пневмонии) [10], эмпиема плевры [11]. Нерешенны-
ми кардиохирургическими проблемами являются инфаркты миокарда на фо-
не антиретровирусной терапии, септические эндокардиты [12]. К сожалению, 
морфологическим аспектам ВИЧ/СПИД посвящены лишь единичные работы, 
причем некоторые авторы выражают сомнения в наличии каких-то особенно-
стей морфологической картины при заболеваниях на фоне ВИЧ/СПИД. В то 
же время анализ аутопсий при ВИЧ-инфекции показывает широкий спектр 
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различных заболеваний у этой категории больных, в структуре которых ве-
дущие места занимают туберкулез, ЦМВ-инфекция, бактериальные пневмо-
нии, саркома Калоши, бактериальный эндокардит и токсоплазмоз. Характер-
ной чертой для больных на поздних стадиях ВИЧ-инфекции является генера-
лизованный характер оппортунистических заболеваний, частое наличие не-
скольких видов тяжелой инфекционной патологии, сочетание вторичных ин-
фекционных заболеваний с неопластическими процессами [13]. Хирургиче-
ским ошибкам при ВИЧ/СПИД посвящены единичные статьи в зарубежной 
литературе. Сообщается о большей частоте диагностических ошибок у боль-
ных ВИЧ/СПИД в сравнении с общехирургическими больными [14]. В лите-
ратуре описаны анестезиологические и хирургические осложнения, возмож-
ные у ВИЧ-инфицированных больных. Гепатиты и одышка затрудняют под-
готовку к операции, тахикардия осложняет проведение наркоза. В послеопе-
рационном периоде гипертермия, анемия и тахикардия достоверно чаще у 
пациентов с ВИЧ-инфекцией, а для больных СПИДом характерно падение 
уровня лейкоцитов [15]. Хирургические осложнения различным образом 
классифицируются и оцениваются разными авторами. В иностранной литера-
туре стандартными категориями являются: 1) ошибки в технике; 2) ошибки  
в диагностике; 3) ошибки в принятии решения; 4) осложнения, связанные  
с природой заболевания [Jordon L. A., Shapiro S. J., 1995]. В отечественной 
литературе широко известна классификация Ю. Т. Коморовского (1976), раз-
личавшего диагностические, лечебные и организационные ошибки, которые 
могут быть допущены на различных этапах оказания скорой медицинской 
помощи в процессе обследования, диагностики, установления показаний  
к тому или иному методу лечения на всех этапах стационарного лечения как  
в дооперационном, так и в послеоперационном периодах. Классификации оши-
бок в лечении ВИЧ/СПИД в доступной нам литературе мы не обнаружили. 
Таким образом, проблема оказания хирургической помощи ВИЧ-инфициро-
ванным больным становится очень актуальной, однако не ясны особенности 
ведения этих больных в пред- и послеоперационном периоде, характер опера-
тивных вмешательств. Настораживает большой процент ошибок как в диаг-
ностике, так и в хирургической тактике у больных ВИЧ/СПИД [16]. К сожа-
лению, данные вопросы в отечественной медицинской литературе мало  
обсуждаются. Поэтому целью нашей работы стало желание разобрать слож-
ные диагностические и тактические ошибки в ведении этих больных, часто 
приводящие к летальному исходу. 

В период с 1996 по 2008 г. в Центрах СПИД по Саратовской и Улья-
новской областям, а также в Республике Мордовии состояло на учете 18 381 
ВИЧ-инфицированных больных, из них у 367 (2,0 %) диагностирован СПИД. 
С различными хирургическими заболеваниями было госпитализировано  
534 пациента (2,9 %). Нами проанализированы результаты хирургического 
лечения у 419 больных с различной хирургической патологией.  

Согласно классификации академика РАМН В. И. Покровского (1989)  
в исследуемой группе 202 больных (48,2 %) находились в стадии II Б ВИЧ-
инфекции, 157 (37,4 %) – в стадии II В; 20 (4,8 %) – в стадии III А; 23 (5,5 %) –  
в стадии III Б; 16 (3,8 %) – в стадии III В и один (0,2 %) – в IV стадии. 

Возраст больных колебался от 17 до 55 лет. С острыми хирургиче-
скими заболеваниями госпитализировано 46 (63,0 %) больных, с травмами – 
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27 (37,0 %), причем значительная часть больных (30,1 %) поступала в состоя-
нии алкогольного и наркотического опьянения.  

С острыми заболеваниями органов брюшной полости госпитализиро-
вано 75 (17,9 %) больных, с гнойными хирургическими заболеваниями –  
123 (29,3 %), из них 16 (3,8 %) – с сепсисом. С травмами различных локали-
заций поступило 104 (24,8 %) больных, с острой гинекологической патоло-
гией – 19 (4,5 %) и 23 (5,5 %) пациентов – с острыми урологическими забо-
леваниями. По поводу торакальной хирургической патологии лечилось  
39 (9,3 %) больных, с онкопроцессами – шесть (1,4 %). С поражениями сосу-
дов на лечении находилось семь пациентов (1,6 %), с проктологическими забо-
леваниями – 12 (2,9 %). С другими плановыми хирургическими заболевания-
ми лечилось 11 (2,6 %) пациентов.  

 
Таблица 1 

Хирургическая патология у больных ВИЧ/СПИД 

Основная группа 
Патология 

Абс. число % 
Острые заболевания органов брюшной полости 75 17,9 
Гнойные хирургические заболевания  
(из них больных сепсисом) 

123 (16) 29,3(3,8) 

Травмы различных локализаций 104 24,8 
Острая гинекологическая патология 19 4,5 
Острая урологическая патология 23 5,5 
Торакальная хирургическая патология 39 9,3 
Онкопатология 6 1,4 
Проктологические заболевания 12 2,9 
Ангиохирургическая патология 7 1,6 
Другие плановые хирургические заболевания 11 2,6 
Всего 419 100,0 

 
Из 75 больных основной группы, поступивших по поводу заболеваний 

органов брюшной полости, 10 (2,6 %) поступило по поводу острого аппенди-
цита; шесть (1,6 %) – по поводу перфоративной язвы; два (0,5 %) – с острым 
холециститом; шесть (1,6 %) – с острым панкреатитом; три (0,8 %) – с острой 
кишечной непроходимостью; девять (2,4 %) – с желудочно-кишечным крово-
течением, два (0,5 %) – с геморроидальным кровотечением; три (0,8 %) –  
с инфильтратами и флегмонами забрюшинного пространства; один (0,3 %) –  
с язвенным колитом; одни (0,3 %) – с послеоперационной вентральной гры-
жей; в 28 (7,4 %) случаях больные поступали с закрытой и открытой травмой 
живота.  

Клиника хирургических заболеваний сильно различалась у ВИЧ-
инфицированных больных и больных СПИДом. Необходимо отметить, что  
в первом случае в абсолютном большинстве (90,5 %) клиника хирургических 
заболеваний была классической. Лишь в 9,5 % случаев мы наблюдали ати-
пичную клиническую картину заболеваний (в первую очередь, у больных  
с патологией органов брюшной полости и сепсисом). У 41 (9,8 %) больного, 
находившегося на лечении, врачами были допущены различные ошибки. Эта 
цифра становится гораздо более пессимистичной, если учесть, что среди боль-
ных поздними стадиями ВИЧ-инфекции процент ошибок возрастал до 22. 
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Ошибки в лечении хирургической патологии у больных ВИЧ/СПИД 
можно классифицировать следующим образом: 

I. Ошибки связанные с наличием ВИЧ/СПИД: 
1. Диагностические: произошедшие из-за незнания врачами факта ин-

фицирования пациентом вирусом ВИЧ. 
2. Тактические: Ошибки, связанные с недостаточной настороженно-

стью врача возможностью развития оппортунистических инфекций и незна-
нием специфических хирургических осложнений (перфорации, перитонит, 
кровотечения и т.д.). 

3. Технические: связанные с незнанием особенностей течения хирурги-
ческой патологии у больных ВИЧ/СПИД (в первую очередь, связанные с час-
той наркозависимостью) – кровотечения при вскрытии постинъекционных 
гнойников в проекции сосудисто-нервного пучка, отсутствие настороженно-
сти в связи с высокой вероятностью развития сепсиса и т.д. 

4. Психологические: ошибки, связанные с незнанием врачом особенно-
стей психических и поведенческих реакций ВИЧ-инфицированных больных – 
негативное отношение к медперсоналу, желание скрыть информацию о своей 
болезни, лабильность психических реакций, ранний уход из стационара, от-
сутствие приверженности к назначенному лечению. 

II. Ошибки, не связанные с ВИЧ/СПИД: 
1. Организационные: недостаточная материально-техническая обеспе-

ченность лечебного учреждения, не позволяющая выполнить показанные ле-
чебные программы, операции, манипуляции (например, лапароскопию). 

2. Тактические: малый стаж работы врача, нежелание или отсутствие 
возможности проконсультироваться с более опытным коллегой. 

Приведем характерный клинический пример ошибки, связанной  
с ВИЧ/СПИД. 

Больной, 50 лет, поступил в инфекционное отделение одной из клиник 
г. Саратова 03.08.2007 в тяжелом состоянии с жалобами на слабость, тошно-
ту, отсутствие аппетита, повышение температуры до 40 °С. Болен два месяца, 
похудел на 10 кг. Поставлен диагноз: лихорадка неясного генеза. Проводимая 
инфузионная, антибактериальная терапия эффекта не давала, состояние 
ухудшилось – появился бред, галлюцинации, расцененные как нарастание 
интоксикации. 04.08 при детальном осмотре пациента выявлено плотное, ма-
лоподвижное опухолевидное образование в брюшной полости. Из-за тяжести 
состояния пациент переведен в хирургическую реанимацию. Для исключения 
эндогенного заболевания осмотрен психиатром – диагностирована энцефало-
патия токсического генеза. Высказано подозрение на метастатическое пора-
жение головного мозга. Проводимая дезинтоксикационная терапия дала по-
ложительный эффект – 06.08 больной переведен в хирургическое отделение  
с диагнозом: опухоль слепой кишки. Делирий смешанного генеза. 8.08 боль-
ному выполнена ирригоскопия. 

Ее результаты представлены на рис. 1. 
13.08 больной отметил возникновение интенсивных болей в правой 

подвздошной области. Выполнена обзорная рентгенография органов брюш-
ной полости – без патологии, УЗИ – выявлено очаговое образование правой 
подвздошной области, асцит, отмечено увеличение парапанкреатических 
лимфоузлов. Больному предложена лапароскопия, на которую больной со-
гласился лишь в 14.00 13.08.2007. 
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Рис. 1. Ирригоскопия больного. Слепая кишка деформирована,  
просвет сужен за счет инфильтрации стенки и дефектов заполнения  

на протяжении 6 см. Заключение: рак слепой кишки 
 
При экстренной диагностической видеолапароскопии выявлены мета-

стазы в брюшную стенку, тонкую кишку, признаки частичной тонкокишеч-
ной непроходимости, микроперфорации полого органа, местный перитонит. 
В экстренном порядке больному выполнена средне-срединная лапаротомия. 
В малом тазу мутный выпот. Выявлен большой опухолевый конгломерат, со-
стоящий из слепой и подвздошной кишки, множественные лимфоузлы уве-
личенные до 2 см парааортально. По печени и брюшине – белесоватые просо-
видные высыпания. В брыжейке тонкой кишки участки деструкции с образо-
ванием абсцессов. Резецирована подвздошная кишка (60 см) в связи с десеро-
зацией с выведением илеостомы, санация, дренирование брюшной полости. 
Послеоперационный диагноз: рак слепой кишки с прорастанием в забрюшин-
ное пространство, брыжейку, подвздошную кишку с распадом и образовани-
ем абсцессов. Метастазы в печень и париетальную брюшину. Распространен-
ный перитонит. Послеоперационный период протекал тяжело, несмотря на 
проводимую инфузионную, дезинтоксикационную, антибактериальную тера-
пию. Сохранялся парез кишечника, нарастала энцефалопатия. При рентгено-
графии грудной клетки выявлены метастазы. Результаты рентгенологическо-
го исследования представлены на рис. 2. 

У пациента заподозрено прогрессирование перитонита, в связи с чем 
18.08.2007 выполнена релапаротомия. Оператор – ведущий хирург клиники. 



Известия высших учебных заведений. Поволжский регион 

 
66 

В брюшной полости небольшое количество серозно-геморрагического выпо-
та. Опухолевый конгломерат уменьшился в размерах. При мобилизации сле-
пой кишки с опухолью вскрыт забрюшинный абсцесс. Выполнена правосто-
ронняя гемиколэктомия, илеостомия, дренирование брюшной полости. Пре-
парат: в брыжейке подвздошной кишки увеличенные до 2 см лимфоузлы  
с гнойным расплавлением. На задней стенке слепой кишки опухоль 5×3 см, 
слизистая бугристая.  

 

 

Рис. 2. Рентгенограмма органов грудной клетки больного от 18.08.2007.  
По всем легочным полям справа и в верхнем и среднем полях слева –  

очаговоподобные тени. Заключение: метастатическое поражение легких 
 
Послеоперационный диагноз: рак слепой кишки с образованием абсцес-

сов забрюшинного пространства и брыжейки подвздошной кишки T4 N2 M1. 
В послеоперационном периоде больной получал тиенам, внутривенно 

иммуноглобулины, переливались эр. масса, СЗП, был поставлен перидураль-
ный блок. Несмотря на проводимое лечение, состояние пациента ухудшалось, 
нарастала полиорганная недостаточность. На контрольной рентгенографии от 
20.08 заподозрен диссеминированный туберкулез легких. При ФБС в тот же 
день в бронхах скудное количество слизистой мокроты, взят смыв на БК – 
положительный. У пациента заподозрен СПИД и лишь 20.08 взята кровь на 
ВИЧ – ИФА и ИБ положительны. К лечению добавлен рифампицин. 23.08  
у больного подозревают туберкулезный сепсис, при рентгенографии легких – 
признаки милиарно-диссеминированного туберкулеза, что отражено на рис. 3. 

Утром 24.08 состояние больного ухудшилось – в сопоре, превалирует 
дыхательная недостаточность. Осмотрен ассистентом кафедры фтизиатрии – 
туберкулезная природа заболевания вызывает сомнения. На фоне прогресси-
рующей дыхательной недостаточности, несмотря на перевод на ИВЛ, в 15.05 
24.08 наступила смерть больного. Посмертный диагноз: абдоминальная фор-
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ма туберкулеза кишечника. Диссеминированный туберкулез легких. Тубер-
кулезный перитонит с присоединением вторичной инфекции, формированием 
абсцессов брюшной полости и забрюшинного пространства. Сепсис. Полиор-
ганная недостаточность развившиеся на фоне ВИЧ-инфекции в терминальной 
стадии (СПИД). 

 

 

Рис. 3. Рентгенограмма органов грудной клетки больного от 23.08.2007.  
Симптом «снежной бури» – милиарно-диссеминированный  

туберкулез, динамика отрицательная 
 
При патологоанатомическом исследовании мы обратили внимание на 

специфические, по нашему мнению, для ВИЧ/СПИД изменения в ткани го-
ловного мозга (рис. 4–6).  

Отмечена выраженная пролиферация кровеносных сосудов, что мы 
можем видеть на рис. 4. 

При большем увеличении (рис. 5) отмечена пролиферация и дистрофия 
всех клеток стенки сосуда, возможно, как специфический ответ на вирус 
ВИЧ. 

Аналогичные изменения отмечены и в других сосудах микроциркуля-
торного русла (рис. 6). 

Таким образом, отсутствие настороженности хирургов в отношении 
возможной ВИЧ-инфекции у пациента, неполный сбор анамнеза (у пациента 
ранее были гомосексуальные контакты) привели к неправильной диагностике 
и лечению смертельно опасных для жизни осложнений. 

229 пациентов (54,6 %) оперированы, остальные лечились в хирургиче-
ских стационарах консервативно.  

Операции, хирургические манипуляции и осложнения, развившиеся  
в раннем послеоперационном периоде, приведены в табл. 2. 
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Рис. 4. Обзорное микрофото. Видны тяжи пролиферирующих микрососудов (×40).  
Окраска гематоксилин-эозином 

 

 

Рис. 5. Выраженный периваскулярный отек, пролиферация клеток  
стенки сосуда, большинство клеток в состоянии гидропической дистрофии (×400).  

Окраска гематоксилин-эозином 
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Рис. 6. Группа кровеносных микрососудов с периваскулярным  
и перицеллюлярным отеком, дискомплектацией клеток стенки сосуда  

вследствие отека (×400). Окраска гематоксилин-эозином 
 

Таблица 2 
Послеоперационные осложнения у больных исследуемой группы 

Количество 
больных 

Из них  
умерло 

Операции и хирургические  
манипуляции 

Осложнения 
Абс. % Абс. % 

1 2 3 4 5 6 
Ушивание перфоративной язвы  
желудка, ран желудка, тонкой  
кишки, ободочной кишки,  
удаление дивертикула Меккеля,  
вскрытие абсцессов брюшной  
полости, рассечение спаек 

Нагноение  
лапаротомной  

раны 
12 2,9 – – 

Лапаротомия, правосторонняя  
гемиколэктомия, илеостомия 

Перитонит. Сепсис 1 0,2 1 0,2 

Лапаротомия, ушивание  
перфоративных язв  
тонкой кишки 

Прогрессирование 
перитонита 

2 0,5 1 0,2 

Резекция тощей кишки,  
энтеростомия 

Прогрессирование 
перитонита. Сепсис

1 0,2 1 0,2 

Спленэктомия,  
ушивание диафрагмы 

Острая спаечная 
кишечная  

непроходимость 
1 0,2 – – 

Катетеризация подключичной  
вены, плевральные пункции 

Гидропневмоторакс 2 0,5 – – 
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Окончание табл. 2 

1 2 3 4 5 6 

Абсцесс левой паховой области 
Илеофеморальный 

тромбоз 
1 0,2 – – 

Спленэктомия,  
диагностическая лапаротомия 

Пневмония 3 0,7 – – 

Трахеостомия Стеноз трахеи 1 0,2 – – 
Дренирование  
плевральной полости 

Плевроторакальный 
свищ 

1 0,2 – – 

Ушивание перфоративной  
язвы желудка 

Лигатурные свищи 1 0,2 – – 

КДО аппаратом Илизарова Спицевая инфекция 1 0,2 – – 

Ушивание перфоративной  
язвы 

Эвентрация 1 0,2 – – 

Аппендэктомии, наложение  
илеотрансверзо-анастомоза 

Межпетельные  
абсцессы,  

инфильтраты 
3 0,7 2 0,5 

Эндоскопическая  
гастроцистостомия, шейная  
медиастинотомия 

Кровотечения 2 0,5 1 0,2 

Вскрытие панарициев,  
абсцессов, флегмон 

Прогрессирование 
гнойно-

некротического  
процесса,  

потребовавшее  
повторного  

вскрытия гнойника, 
некрэктомии 

9 2,1 – – 

Декомпрессивная  
трепанация черепа 

Повторное  
образование  
гематомы 

1 0,2 – – 

Вскрытие абсцедирующего  
фурункула шеи, Ламинэктомия, 
удаление воспалительного  
инфильтрата, ревизия  
спинного мозга 

Сепсис 2 0,5 1 0,2 

Всего  45 10,7 7 1,6 
 
Необходимо отметить, что у семи пациентов (1,6 %) развившиеся ос-

ложнения были связаны с лечебными и диагностическими ошибками, в двух 
случаях (0,5 %) они привели к смерти больных. 

31 пациент умер (7,4 %). Причиной смерти в 11 (2,6 %) случаях был 
сепсис; в трех (0,7 %) – злокачественные опухоли; в одном (0,2 %) – медиа-
стинит; в одном (0,2 %) – печеночная недостаточность; в шести (1,4 %) – пе-
ритонит; в двух (0,5 %) – кровотечение из варикозно расширенных вен пище-
вода; в трех (0,7 %) – эмпиема плевры; в одном (0,2 %) – разрыв аневризмы 
внутренней сонной артерии; в двух (0,5 %) – двухсторонняя пневмония;  
в одном (0,2 %) – внутримозговая гематома. В 10 случаях (2,4 %) смерть па-
циентов была связана с лечебно-диагностическими ошибками. 
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Необходимо отметить, что ВИЧ-инфицированные больные часто отка-
зываются от показанной операции, нередки самовольные уходы этих больных 
из стационаров, а хирурги настороженно относятся к этой сложной категории 
больных, искусственно сужают показания для оперативного лечения, особен-
но в плановом порядке, что, безусловно, сказывается на структуре осложне-
ний и летальности у больных ВИЧ/СПИД. 

Возможно, причиной сравнительно низкого процента осложнений и ле-
тальности у анализируемых нами больных является высокий удельный вес 
пациентов с начальными стадиями ВИЧ-инфекции (что соответствует обще-
российским тенденциям). Этот вопрос нуждается в дальнейшем изучении. 

Выводы 

1. В настоящее время хирургические аспекты ВИЧ-инфекции занимают 
довольно важное место в структуре заболеваемости у этих больных, с чем 
связана необходимость более глубокого изучения этой проблемы. 

2. Морфология у больных ВИЧ/СПИД имеет свои особенности, кото-
рые можно трактовать как неоангиогенез с выраженной пролиферацией кро-
веносных сосудов, что, конечно, требует дальнейшего более глубокого изу-
чения. 

3. Как диагностические, так и тактические ошибки достаточно часто  
(в 9,8 %) встречаются у ВИЧ-инфицированных хирургических больных. 
Предлагаемые нами классификации диагностических и тактических ошибок у 
больных ВИЧ/СПИД помогут улучшить результаты лечения этих больных. 
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УДК 616-12-008.331.1-02-07:616-057 
О. Е. Габерман, Н. Н. Крюков 

ОСОБЕННОСТИ ПОРАЖЕНИЯ ОРГАНОВ-МИШЕНЕЙ  
У РАБОТНИКОВ СТРЕССОВОЙ ПРОФЕССИИ  

С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ 
 
Аннотация. Приводятся данные, демонстрирующие, что у лиц стрессовой 
профессии (машинистов и их помощников), работающих в условиях повы-
шенного психоэмоционального напряжения, связанного с обеспечением безо-
пасности движения поездов, чаще встречается поражение органов-мишеней, 
чем у прочих работников железнодорожного транспорта, профессиональная 
деятельность которых не связана с безопасностью движения поездов (инжене-
ры и другие работники офиса). 

Ключевые слова: артериальная гипертония, органы-мишени, гипертрофия ле-
вого желудочка, толщина комплекса интима-медиа, работники локомотивных 
бригад. 
 
Abstract. The article contains data demonstrating the fact that people having a high 
stress job (engine drivers and their assistants) and working under high psycho - 
emotional pressure connected with safeguarding safety of trains movement suffer 
from target organ lesions more often than other railway employees whose profes-
sional activity is not connected with safety of trains movement (engineers and other 
office workers). 

Keywords: arterial hypertension, target organs, left ventricular hypertrophy, intima-
media thickness, workers of locomotive crews. 

 
Проблемы диагностики, лечения и профилактики артериальной гипер-

тонии находятся в центре внимания медицинского сообщества в связи с обу-
словленным этим заболеванием крайне высоким уровнем сердечно-
сосудистой заболеваемости и смертности. Широкое распространение артери-
альной гипертонии среди лиц трудоспособного возраста сопряжено с их ран-
ней инвалидизацией и снижением продолжительности жизни [1]. Современ-
ные исследования позволяют с позиций доказательной медицины утверждать, 
что стресс является независимым фактором риска (ФР) сердечно-сосудистых 
заболеваний [2–4]. Среди этиологических факторов гипертонической болезни 
(ГБ) ведущее значение имеют психоэмоциональные влияния, стрессы, вызы-
вающие расстройства высшей нервной деятельности с первичными наруше-
ниями корковых и подкорковых регуляций вазомоторной системы с после-
дующим вовлечением в патогенетический процесс гуморальных факторов [5]. 
Работники локомотивных бригад являются образцом модели рабочего напря-
жения (по R. Karasek), приводящей к негативному воздействию на сердечно-
сосудистую систему. У данной профессии показана высокая распространен-
ность артериальной гипертонии (АГ) и других сердечно-сосудистых заболе-
ваний (ССЗ) [6]. Работа лиц этой профессиональной группы выполняется на 
фоне воздействия комплекса производственных факторов: высокое нервно-
эмоциональное напряжение, обусловленное личной ответственностью за 
безопасность движения и готовностью к экстренным действиям в экстре-
мальных ситуациях [7]. По данным T. G. Pickering (2000), наличие психомен-
тального фактора на рабочем месте часто ассоциируется со степенью пора-
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жения органов-мишеней, в частности – с толщиной миокарда левого желу-
дочка и повышением риска развития ИБС [8]. Подобные исследования у ра-
ботников стрессовой профессии с артериальной гипертонией единичны, их 
результаты требуют уточнения и расширения.  

Целью настоящего исследования было выявить особенности пораже-
ния органов-мишеней (ПОМ) у работников стрессовой профессии с артери-
альной гипертонией. 

Материалы и методы исследования 

Критериями включения в исследование служили: мужской пол, возраст 
20–55 лет, АГ 1–2 степени, согласие на участие в исследовании. Критерии 
исключения: симптоматическая АГ, гипертонический криз, 3 степень АГ, на-
личие ишемической болезни сердца и других ассоциированных клинических 
состояний, сахарный диабет, отказ от участия в исследовании. В исследова-
ние были включены 197 мужчин с артериальной гипертонией. Все иссле-
дуемые были распределены на группы. В I группу вошли 103 пациента – 
работники локомотивных бригад (машинисты и помощники машинистов).  
Во II группу были включены 94 пациента – прочие работники железнодо-
рожного транспорта, профессиональная деятельность которых не связана с 
безопасностью движения поездов (инженеры и другие работники офиса). 
Средний возраст пациентов I и II групп составил 47,2 ± 0,9 и 48,5 ± 1,2 лет 
соответственно. При анализе медикаментозной терапии большинство пациен-
тов принимали гипотензивные препараты ситуационно (чаще препараты ко-
роткого действия). Лишь 44 % работников локомотивных бригад (n = 45 из 
103) и 27 % прочих работников железнодорожного транспорта (n = 25 из 94) 
получали рекомендуемую терапию регулярно. Пациенты, регулярно лечив-
шиеся, принимали следующую медикаментозную терапию: 16 и 10 % иссле-
дуемых соответственно принимали β-блокаторы; 14 и 4 % пациентов в I и II 
группах соответственно принимали диуретики – индапамид; 35 и 14 % соот-
ветственно получали ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента 
(иАПФ); антагонисты кальция – 1 и 3 % пациентов в I и II группах соответст-
венно; прочие препараты – 1 и 3 % соответственно; комбинацию диуретика и 
иАПФ использовали 10 % работников локомотивных бригад. 

Всем пациентам выполнялось эхокардиографическое исследование 
(ЭхоКГ) по общепринятой методике на аппарате Combison 410 плюс (Авст-
рия). Измеряли: конечно-диастолический размер (КДР) левого желудочка 
(ЛЖ), конечно-систолический размер (КСР) ЛЖ, толщину межжелудочковой 
перегородки (ТМЖП), толщину задней стенки ЛЖ (ТЗС ЛЖ), размер левого 
предсердия (ЛП). Рассчитывали: массу миокарда (ММ ЛЖ), индексирован-
ную массу миокарда (ИММ ЛЖ). Гипертрофию миокарда ЛЖ (ГЛЖ) диагно-
стировали при ИММ ЛЖ ≥ 125 г/м2 (Рекомендации Российского медицинско-
го общества по артериальной гипертонии и Всероссийского научного обще-
ства кардиологов, 2008). Тип геометрических изменений ЛЖ определялся по 
принципу Ganau A., et al. 1992, в соответствии с которым выделяют четыре 
модели структурно-геометрических изменений ЛЖ в зависимости от ММЛЖ 
и относительной толщины стенки левого желудочка (ОТС):  

– нормальная геометрия (НГ) – ИММ ЛЖ в норме, ОТС < 0,45;  
– концентрическое ремоделирование (КР) – ИММ ЛЖ в норме, 

ОТС > 0,45;  
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– концентрическая ГЛЖ (КГЛЖ) – ИММ ЛЖ ≥ 125 г/м2, ОТС > 0,45;  
– эксцентрическая ГЛЖ (ЭГЛЖ) – ИММ ЛЖ ≥ 125 г/м2, ОТС < 0,45.  
Дуплексное сканирование брахиоцефального ствола на экстракрани-

альном уровне проводилось всем обследуемым на аппарате Philips EnVisor 
(Голландия, 2003). Исследовались общая сонная артерия, ее бифуркация, на-
ружная и внутренние сонные артерии. Технология исследования сонных ар-
терий включала сканирование в трех плоскостях – двух продольных (перед-
ней и задней) и поперечной. В качестве нормы выбраны значения толщины 
слоя интима-медиа (ТИМ) сонной артерии менее 0,9 мм, утолщение слоя ин-
тима-медиа от 0,9 до 1,3 мм включительно, а критерием бляшки обозначена 
ТИМ ≥ 1,3 мм [9]. 

При обработке результатов исследования использовался пакет при-
кладных программ Statistica 6.0 фирмы StatSoft Inc. (США). Все количествен-
ные результаты имели нормальный тип распределения, данные представля-
лись в виде: числа наблюдений (n), среднего значения признака (М), среднего 
квадратического отклонения (S). Группы сравнивали, используя t-критерий  
Стъюдента для связанных и несвязанных групп. В качестве порогового уров-
ня статистической значимости принималось значение p < 0,05. 

Результаты и обсуждение 

В табл. 1 представлены показатели центральной гемодинамики у паци-
ентов обеих групп. 

 
Таблица 1 

Структурно-функциональное состояние ЛЖ у пациентов с АГ (M ± s) 

Показатель 
ЭхоКГ 

Работники  
локомотивных бригад 

Прочие работники железно-
дорожного транспорта 

p 

КСР, см 3,62 ± 0,04 3,55 ± 0,04 н/д 
КДР, см 5,45 ± 0,05 5,34 ± 0,04 н/д 
КСО, мл 56,36 ± 1,71 53,43 ± 1,46 н/д 
ФВ, % 61,82 ± 0,51 62,77 ± 0,95 н/д 
КДО, мл 145,94 ± 3,01 139,04 ± 2,69 н/д 
ЛП, см 3,79 ± 0,05 3,74 ± 0,05 н/д 
УО ЖД, мл 89,13 ± 1,65 84,97 ± 1,57 н/д 
ММ ЛЖ, г 250,18 ± 7,47 229,73 ± 6,84 p < 0,05 
МЖП, см 1,42 ± 0,01 1,37 ± 0,01 p < 0,01 
ИММ ЛЖ, г/м² 120,97 ± 3,14 113,33 ± 3,26 н/д 
ЗСЛЖ, см 1,41 ± 0,01 1,35 ± 0,01 p < 0,05 

Примечание. р – уровень значимости статистических различий; н/д – разли-
чия недостоверны. 

 
У пациентов I группы по сравнению со II отмечается больше ММ ЛЖ 

на 8,2 % (p < 0,05). ИММ ЛЖ больше на 6,3 % у работников локомотивных 
бригад, чем у прочих работников железнодорожного транспорта. На 4,3 % 
больше ЗС ЛЖ (p < 0,05) и на 3,5 % больше МЖП (p < 0,01) у работников ло-
комотивных бригад, чем у прочих работников железнодорожного транспорта. 
Таким образом, у пациентов I группы выявлены более значительные измене-
ния, свидетельствующие о процессах ремоделирования миокарда по типу ги-
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пертрофии. Полученные данные согласуются с результатами исследований, 
когда определили при АГ у лиц с высокой профессиональной нагрузкой вы-
ше ММ ЛЖ, чем без нее [10, 11]. 

При анализе данных ЭхоКГ (рис. 1) ГЛЖ была обнаружена у 39 (38 %) 
и 27 (29 %) пациентов в I и II группах соответственно, т.е. частота ГЛЖ  
в группах была сопоставима. 

 

 

Рис. 1. Частота ГЛЖ у пациентов с АГ 
 
При анализе типа геометрии ЛЖ у пациентов I группы НГ ЛЖ опреде-

лена у 63 (61 %) мужчин, КР – у одного (1 %), КГ ЛЖ – у пяти (5 %), ЭГ ЛЖ – 
у 34 (33 %) мужчин (рис. 2).  

 

 

Рис. 2. Тип геометрии ЛЖ у работников локомотивных бригад с АГ 
 
Среди пациентов II группы НГ ЛЖ имела место у 66 (70 %) мужчин,  

КР – у одного (1 %), КГ ЛЖ – у трех (3 %), ЭГ ЛЖ – у 24 (26 %) мужчин 
(рис. 3).  

ЭГ ЛЖ встречалась чаще у работников локомотивных бригад по срав-
нению с прочими работниками железнодорожного транспорта на 7 % 
(χ2 = 4,9; p < 0,05). На 2 % больше у пациентов I группы встречалась КГ ЛЖ, 
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чем у пациентов II группы; с этим типом ГЛЖ ассоциируется неблагоприят-
ный прогноз [12–14]. Риск сердечно-сосудистых осложнений у пациентов  
с КГ ЛЖ может быть связан со сниженным коронарным резервом, с уровнем 
циркулирующего АПФ, структурными изменениями магистральных сосудов 
и их вазоконстрикцией, тромбозом [15]. Диагностика атеросклероза, в том 
числе ранних его проявлений, крайне важна у пациентов с АГ, поскольку по-
зволяет оценить ПОМ, имеет прогностическое значение. Косвенным марке-
ром коронарного и системного атеросклероза может служить изучение ТИМ 
в общей сонной артерии (СА) [16–18]. Результаты крупных проспективных 
исследований позволяют рассматривать измерение ТИМ как независимый ФР 
инфаркта миокарда, инсульта и внезапной смерти у пациентов с клинически-
ми проявлениями атеросклероза [18–21] и здоровых [22]. ТИМ СА является 
маркером ранних изменений артериальной стенки, включая атеросклеротиче-
ские и (или) гипертрофию; определение этого показателя может играть роль 
не только в диагностике высокого риска возникновения ССО, но и в выявле-
нии необходимости агрессивного медикаментозного лечения пациентов, на-
ходящихся в группе риска [23]. 

 

 
* – статистическая достоверность различий с показателем I группы 

Рис. 3. Тип геометрии ЛЖ у прочих работников железнодорожного транспорта с АГ 
 
В исследовании отмечены УЗИ-признаки утолщения стенки артерии 

(ТИМ ≥ 0,9 мм) или АБ (ТИМ ≥ 1,3 мм). Утолщение стенки общей СА было 
определено у 27 (26 %) и 20 (21 %) пациентов в I и II группах соответственно. 
Атеросклеротическая бляшка обнаружена у 28 (27 %) работников локомотив-
ных бригад и у 18 (19 %) прочих работников железнодорожного транспорта 
(рис. 4).  

Таким образом, у работников локомотивных бригад по сравнению  
с прочими работниками железнодорожного транспорта на 5 % чаще присут-
ствуют УЗИ-признаки утолщения стенки артерии БЦС (ТИМ ≥ 0,9 мм), на 
8 % чаще встречается атеросклеротическая бляшка БЦС (ТИМ ≥ 1,3 мм)  
(χ2 = 10,23; р < 0,01).  

Полученные данные согласуются с исследованием, в котором была ус-
тановлена связь между повышением АД, обусловленным стрессом, и разви-
тием атеросклероза СА [24]. Обращает на себя внимание достоверная связь 
ТИМ с ИММ (r = 0,23, p < 0,05), что свидетельствует об однонаправленности 
процессов сердечно-сосудистого моделирования. 
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* – (p < 0,05) статистическая достоверность различий с пациентами II группы 

Рис. 4. Частота поражения БЦС у пациентов с АГ: 1 – утолщение стенки  
общей сонной артерии (ТИМ ≥ 0,9); 2 – атеросклеротическая бляшка 

Выводы 

В исследуемой популяции железнодорожников у лиц стрессовой про-
фессии (машинистов и их помощников), работающих в условиях повышенно-
го психоэмоционального напряжения, связанного с обеспечением безопасно-
сти движения поездов, чаще встречается поражение органов-мишеней. 

У работников локомотивных бригад по сравнению с прочими работни-
ками железнодорожного транспорта на 9 % чаще выявляется гипертрофия ле-
вого желудочка.  

У работников локомотивных бригад по сравнению с прочими работни-
ками железнодорожного транспорта чаще обнаруживают развитие атероскле-
ротического процесса в БЦС. 

Считаем, что с целью выявления поражения органов-мишеней необхо-
димо внести в обязательные методы обследования у работников локомотив-
ных бригад эхокардиографию и дуплексное сканирование брахиоцефального 
ствола.  
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Т. Н. Кузнецова, Е. С. Панина, С. Л. Тузов  

АНАЛИЗ ЭФФЕКТИВНОСТИ АНТИГИПЕРТЕНЗИВНОЙ  
ТЕРАПИИ У БЕРЕМЕННЫХ ПО ДАННЫМ СУТОЧНОГО  
МОНИТОРИРОВАНИЯ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ  

 
Аннотация. В качестве антигипертензивной терапии в период беременности 
используется очень узкий спектр лекарственных препаратов, которые уже не 
отвечают современным требованиям кардиологии и применяются в связи с их 
доказанной безопасностью для плода и отсутствием негативного влияния на 
дальнейшее развитие ребенка. Именно такими препаратами по данным лите-
ратуры являются метилдопа и клонидин. В связи с этим проведена оценка ре-
зультатов лечения артериальной гипертензии у беременных по данным суточ-
ного мониторирования артериального давления метилдопой в суточной дозе 
750 мг и клонидином в суточной дозе 0,15 мг.  

Ключевые слова: артериальная гипертензия, беременность, суточное монито-
рирование артериального давления, метилдопа, клонидин, эффективность ле-
чения. 
 
Abstract. The very narrow spectrum of medicines is used in the capacity of anti-
hypertensive therapies during pregnancy. It doesn`t meet up-to-date requirements of 
cardiology and uses in connection with their proved safety for a fetus and further 
development of the child. Such medicines according to the literature are Methyldopa 
and Clonidine. The purpose of our research was the estimation of results of treat-
ment of arterial hypertension at pregnant women by Methyldopa in a daily doze of 
750 mg and Clonidine in a daily doze of 0,15 mg on data of 24-hours monitoring of 
blood pressure.  

Keywords: arterial hypertension, pregnancy, 24-hours monitoring of blood pressure, 
methyldopa, clonidine, results of treatment. 

Введение 

Разработка способов медикаментозного патогенетически обоснованно-
го эффективного лечения и терапевтической тактики при артериальной ги-
пертензии (АГ) в период беременности является одной из самых актуальных 
задач в медицине. Практическим врачам необходимо решить как минимум 
две нелегкие задачи: первая связана с правильным выбором лекарственного 
препарата, вторая – с критериями начала медикаментозной терапии.  

Данные о целесообразности назначения антигипертензивных средств 
беременным с хронической артериальной гипертензией (ХАГ), имеющиеся  
в литературе, противоречивы. Известно, что низкое артериальное давление 
(АД) может нарушить маточно-плацентарный кровоток, в результате чего 
подвергается риску развитие плода. В проведенных исследованиях сравнива-
ли ведение беременных с ХАГ I степени с назначением антигипертензивных 
ЛС и без лечения или с назначением плацебо. Лечение не уменьшило частоту 
наслоившегося гестоза, преждевременных родов, отслойки плаценты или пе-
ринатальную смертность при сравнении с группами нелеченных пациенток. 
Данные других исследований указывают на эффективность антигипертензив-
ных средств в предотвращении гипертонических кризов и предупреждении 
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перехода АГ в более тяжелые формы. У беременных с выраженной АГ кли-
нические плацебо – контролируемые исследования по оценке эффективности 
лечения невозможны по этическим соображениям. 

На сегодня критерием назначения антигипертензивной терапии у жен-
щин с неосложненной АГ считают систолическое АД (САД) ≥ 140 мм рт.ст.  
и (или) диастолическое АД (ДАД) ≥ 90 мм рт.ст. (Российские рекомендации 
по диагностике и лечению сердечно-сосудистых заболеваний при беременно-
сти, 2009). 

Основными принципами лекарственной терапии в период беременно-
сти являются доказанная эффективность и доказанная безопасность. Целью 
фармакотерапии у беременных с АГ является пролонгирование беременности 
и снижение риска для матери и плода (новорожденного). Но известно, что 
спектр возможных для использования при беременности антигипертензивных 
лекарственных средств ограничен. Многие современные препараты с дока-
занной эффективностью имеют противопоказания для использования при бе-
ременности или при гестозе. В то же время при лечении АГ в период бере-
менности применяются препараты, которые уже не отвечают современным 
требованиям и практически не используются в кардиологии. Применяют их 
при лечении АГ в период беременности в связи с тем, что доказаны их безо-
пасность для плода и отсутствие негативного влияния на дальнейшее разви-
тие ребенка. Именно таким препаратом является метилдопа (гипотензивное 
средство центрального действия), препарат, который не только широко ис-
пользуется при лечении АГ беременных, но и признается средством выбора  
в большинстве стран [1–3].  

В рандомизированном плацебоконтролируемом исследовании с участи-
ем 242 беременных с АГ в 1976 г. C. W. Redman и соавторы показали безо-
пасность лекарственного средства и достоверное (р = 0,013) снижение пери-
натальной смертности на фоне приема метилдопы. Важно, что метилдопа – 
пока единственный антигипертензивный препарат, при применении которого 
изучались отдаленные последствия в отношении развития детей [4, 5]. Было 
выявлено, что препарат не нарушает маточно-плацентарный кровоток и пло-
довую гемодинамику [6], а также не оказывает неблагоприятного влияния на 
постнатальное физическое и интеллектуальное развитие детей [7].  

Другой а2-агонист – клонидин (клофелин), также может назначаться 
беременным, хотя опыт его применения менее широк и ограничен примене-
нием в третьем триместре беременности в дозе 0,075–0,15 мг в 2–4 приема  
(до 1,2 мг/сут).  

В одном исследовании было показано, что безопасность и эффектив-
ность метилдопы и клонидина равноценны [8]. Другое исследование позво-
лило установить, что клонидин в виде монотерапии или комбинации с пла-
цебо, или гидралазином снижает частоту преждевременных родов [9]. Кло-
нидин не следует назначать на ранних сроках беременности из-за риска 
развития эмбриопатий. Проведенное проспективное исследование показало, 
что в группе клонидина было зарегистрировано учащение случаев бессонни-
цы [10]. 

Целью исследования был анализ эффективности терапии артериаль-
ной гипертонии у беременных метилдопой и клонидином по данным суточ-
ного мониторирования артериального давления (СМАД). 
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1. Материал и методы исследования 

Исследование проводилось на базе отделения патологии беременных 
областного родильного дома г. Пензы и включало 78 пациенток. Критерии 
включения: беременные во втором и третьем триместре с хронической арте-
риальной гипертензией (гипертоническая болезнь, ренальные формы артери-
альной гипертензии), с гестационной гипертензией. Из исследования исклю-
чались беременные с другими симптоматическими формами АГ, ожирением 
III–IV степени, протеинурией, пороками сердца, эндокринными заболевания-
ми, с частой экстрасистолией. 

Возраст пациенток был в пределах от 15 до 42 лет (средний возраст, 
28,1 ± 6,0), средний индекс массы тела (ИМТ) – 26,4 ± 1,4 кг/м2, сроки бере-
менности – от 22 до 39 недель. На первом этапе, до начала терапии, у 78 бе-
ременных с верифицированной по результатам случайных измерений АД ар-
териальной гипертензией проводилось 24-часовое мониторирование АД в ус-
ловиях стационара. По данным СМАД артериальная гипертензия была под-
тверждена у 61 пациентки (78,2 %), у 17 пациенток (21,8 %) отмечался син-
дром “white coat” («белого халата»). Таким образом, досрочно выбыли из ис-
следования 17 женщин как не нуждающиеся в антигипертензивной терапии. 

Согласно дизайну исследования все беременные с АГ были разделены 
на две группы в зависимости от назначаемого лечения врачами в реальной 
клинической практике: первую группу (n = 29) составили пациентки, которые 
получали метилдопу по 250 мг три раза в день, вторую группу (n = 32) –  
беременные, находившиеся на монотерапии клонидином в дозе 0,075 мг два 
раза в день. Группы были сопоставимы по возрасту, ИМТ, уровню АД, сроку 
беременности (табл. 1).  

 
Таблица 1 

Распределение пациенток по подгруппам  
в зависимости от получаемого лечения 

Показатель 
Первая группа –  

лечение метилдопой 
750 мг/сут (n = 29) 

Вторая группа –  
лечение клонидином  
0,15 мг/сут (n = 32) 

Возраст (М ± ), лет 30,4 ± 6,3 28,4 ± 4,1 
ИМТ (М ± ), кг/м2 25,7 ± 3,1 25,6 ± 3,7 
САД (М ± ), мм рт.ст. 150,3 ± 11,0 154,8 ± 12,5 
ДАД (М ± ), мм рт.ст. 96,0 ± 7,1 98,4 ± 8,3 
Срок беременности  
при включении в исследование  
(М ± ), недели 

26,3 ± 2,7 28,6 ± 3,4 

p > 0,05 
 
Для верификации влияния антигипертензивной терапии на уровень АД 

у 61 беременной с АГ проводилось СМАД до и после (через две недели) ле-
чения. Этот метод предоставляет большие возможности для оценки эффек-
тивности антигипертензивных препаратов как у пациентов в общей популя-
ции, так и у беременных с АГ. Не вызывает сомнения, что использование 
СМАД позволяет более точно определить результаты проводимого лечения 
по сравнению с традиционными разовыми измерениями артериального дав-
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ления (АД). Наряду с учетом усредненного эффекта возможна также оценка 
влияния препарата на суточный ритм АД, уровень АД в ранние часы, а также 
анализ равномерности действия лекарственных средств. 

Для проведения исследования был использован суточный монитор ар-
териального давления и частоты пульса МнСДП-2 BPLab («Петр Телегин»,  
Н. Новгород), который аттестован в соответствии с Международным прото-
колом ESH 2001 и рекомендован к применению у беременных [11]. Опреде-
лялись общепринятые показатели, интервал измерений АД в дневное время 
составлял 30 мин, в ночное – 60 мин. Из анализа исключались измерения, 
расцененные как артефакты (пульсовое АД ниже 15 мм рт.ст.) и результаты 
СМАД с низкой валидностью менее 86 %. 

Полученные в ходе исследования результаты обрабатывались общепри-
нятыми методами статистики. Для оценки характера распределения вариант 
изучаемых признаков использовались критерии: стандартизированная асим-
метрия (Stand. skewness) и стандартизированный эксцесс (Stand. kurtosis). Для 
проверки гипотез о равенстве двух генеральных средних при нормальном 
распределении использовался t-критерий Стьюдента (двухвыборочный и 
парный) и тест Уитни-Манна (Mann-Whitney test) при асимметричном рас-
пределении. Определение межгрупповых различий проводилось методом мно-
жественных сравнений (Multiple Range test). Для исследования взаимосвязи 
между признаками применялся ранговый коэффициент корреляции Спирмена 
(rs). Статистическая достоверность данных оценивалась с помощью таблиц 
критических значений. Применялся критерий значимости 0,05. 

 Вычисления производили с использованием статистических материа-
лов STATGRAPHICS Plus for Windows 3.0 (Copyright® 1994–1997 by Statisti-
cal Graphics Corp.) и Microsoft Excel из Microsoft office XP 2002 г.  

2. Результаты и обсуждение 

Согласно данным, представленным в табл. 2, на момент включения  
в исследование в первой группе отмечались высокие цифры офисного (оф.) 
АД 167,2/97,3 мм рт.ст., среднего (Ср.) САД за дневные часы (Д) и ДАД (Д) 
152,3/94,7 мм рт.ст., а также повышение средних значений САД за ночные 
часы (Н) и ДАД (Н) 141,3/91,4 мм рт.ст. 

Как видно из данных, приведенных в табл. 2, средние величины  
АД (оф.) по САД и ДАД были значительно повышены и соответствовали  
по уровню АГ 2 степени. 

Ко второй неделе терапии метилдопой в дозе 750 мг/сут в первой  
группе беременных происходило достоверное снижение исходно повышен-
ного АД (оф.) на 31,1/16,9 мм рт.ст. до высокого нормального уровня по САД 
и нормального по ДАД. Также достоверно уменьшились показатели СМАД: 
Ср. САД (Д) с 152,3 до 139,7 мм рт.ст. – на 12,6 мм рт.ст. (8,3 %), Ср. ДАД (Д)  
с 94,7 до 85,2 мм рт.ст. – на 9,5 мм рт.ст. (10 %), Ср. АД ночью уменьшилось 
на 13,4/14,5 мм рт.ст. по сравнению с исходным. 

До начала терапии обращал на себя внимание высокий систолический и 
диастолический индекс времени (ИВ). Данный показатель определяет про-
цент измерений АД, превышающих пороговые значения – 140/90 мм рт.ст. 
днем и 125/75 мм рт.ст. ночью. До начала терапии ИВ САД (Д) и ИВ ДАД (Д)  
в дневные часы у беременных с АГ превышал 60 % (повышенными считаются 
значения индекса времени более 30 %) [12]. В результате лечения ИВ САД (Д) 
уменьшился на 19,4 % (р = 0,0001), ИВ ДАД (Д) – на 29,2 % (р = 0,0001).  
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Индексы времени САД и ДАД в ночные часы также были повышенными  
и составляли 59,6 ± 7,4 и 54,7 ± 8,6 %, на фоне терапии метилдопой значе-
ние ИВ САД (Н) уменьшилось до 26,3 ± 6,8 %, т.е. на 33,3 % (р = 0,001),  
а ИВ ДАД (Н) до 18,4 ± 7,3 % – на 36,3 % (р = 0,0001). Достоверно снизи-
лась исходно повышенная вариабельность (Вар.) АД (р < 0,05), оцениваемая 
как среднеквадратическое отклонение отдельных значений АД от среднего 
за день и(или) ночь (STD). Вар. САД (Д) уменьшилась с 16,2 ± 1,4 до 
11,9 ± 3,5 мм рт.ст., Вар. ДАД (Д). – с 15,4 ± 0,9 до 10,7 ± 0,8 мм рт.ст. В ноч-
ные часы до лечения Вар. ДАД также превышала критическое значение 12 мм 
рт.ст. и в результате лечения снизилась до 9,9 ± 1,6 мм рт.ст. Последнее осо-
бенно важно у беременных, когда более опасным является не стабильно по-
вышенное АД, а резкие его колебания, что может привести к нарушению ма-
точно-плацентарного кровотока. 

 
Таблица 2 

Показатели офисного артериального давления и СМАД  
у беременных первой группы до и после 2-недельного лечения метилдопой 

Показатель 
Первая группа (n = 29), 

беременные с АГ  
до лечения (М ± ) 

Первая группа (n = 29), 
беременные с АГ  

после лечения (М ± ) 
р 

САД (оф.), мм рт.ст. 161,2 ± 5,4 130,1 ± 4,2 0,0001 
ДАД (оф.), мм рт.ст. 97,3 ± 6,1 80,4 ± 5,5 0,0001 
Ср. САД (Д), мм рт.ст. 152,3 ± 9,6 139,7 ± 8,7 0,004 
Ср. ДАД (Д), мм рт.ст. 94,7 ± 9,1 85,2 ± 8,7 0,004 
Ср. САД (Н), мм рт.ст. 141,3 ± 10,4 127,9 ± 9,4 0,005 
Ср. ДАД (Н), мм рт.ст. 91,4 ± 9,7 76,9 ± 8,3 0,002 
Вар. САД (Д), мм рт.ст. 16,2 ± 1,4 11,9 ± 3,5 0,05 
Вар. ДАД (Д), мм рт.ст. 15,4 ± 0,9 10,7 ± 0,8 0,05 
Вар. САД (Н), мм рт.ст. 14,8 ± 1,1 10,1 ± 3,7 0,04 
Вар. ДАД (Н), мм рт.ст. 13,6 ± 0,7 9,9 ± 1,6 0,05 
ИВ САД (Д), % 68,9 ± 9,2 34,2 ± 10,4 0,0001 
ИВ ДАД (Д), % 66,4 ± 8,7 28,6 ± 8,9 0,0001 
ИВ САД (Н), % 59,6 ± 7,4 26,3 ± 6,8 0,001 
ИВ ДАД (Н), % 54,7 ± 8,6 18,4 ± 7,3 0,0001 
ИВ САД (24), % 76,7 ± 8,3 57,3 ± 7,4 0,0001 
ИВ ДАД (24), % 67,8 ± 7,3 38,6 ± 7,2 0,0001 
ЧСС, уд/мин 93,8 ± 6,2 92,6 ± 6,7 0,6913 

 
Лечение метилдопой в дозе 750 мг/сут обеспечивало тенденцию к нор-

мализации исходно нарушенного суточного профиля САД и ДАД. До начала 
терапии лишь у шести пациенток (20,7 %) имелась оптимальная степень ноч-
ного снижения АД (dipper), у 16 беременных (55,2 %) выявлялась недоста-
точная степень АД (non-dipper) и у семи (24,1 %) пациенток отмечалось чрез-
мерное повышение ночного АД (night peaker). Через две недели терапии вы-
явлено увеличение числа женщин с оптимальной степенью ночного снижения 
АД по САД – до 13 (44,8 %) пациенток, уменьшение в 1,4 раза беременных  
с недостаточной степенью снижения АД как по САД, так и по ДАД. Наряду  
с этим появились пациентки с чрезмерным снижением ночного АД (over-
dipper) (три женщины – 10,3 %).  
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Во второй группе беременных до начала терапии клонидином в дозе 
0,15 мг/сут, так же как и в первой, отмечались высокие цифры АД (оф.) 
164,1/98,5 мм рт.ст., соответствующие по уровню АГ 2 степени (табл. 3). Были 
повышены значения средних САД (Д) и ДАД (Д) 150,8/94,9 мм рт.ст., также 
выявлялось повышение средних значений САД (Н) и ДАД (Н) 139,1/90,2 мм 
рт.ст. На фоне терапии в течение двух недель нами было зарегистрировано 
достоверное снижение АД (оф.) до нормального уровня как по САД, так и по 
ДАД 125,4/80,1 мм рт.ст. По данным СМАД отмечалось достоверное сниже-
ние показателей САД (Д) на 13,9 мм рт.ст. и ДАД (Д) на 7,3 мм рт.ст. Но,  
в отличие от значений САД (Н) и ДАД (Н), полученных в первой группе, при 
терапии клонидином обращало на себя внимание недостаточное снижение 
значений этих показателей. Так, САД (Н) уменьшилось на 3,4 мм рт.ст. (2 %), 
а ДАД (Н) – на 4,1 мм рт.ст. (4,5 %) по сравнению с исходными показателями 
(различия статистически недостоверны) (табл. 3). Это может свидетельство-
вать о недостаточной эффективности терапии клонидином в ночное время. 
Так же как и в первой группе, определялся высокий систолический и диасто-
лический индекс времени. В исходе ИВ САД (Д), ИВ ДАД (Д) и ИВ САД (Н) 
превышал 60 %, а ИВ ДАД (Н) – 50 %, в результате лечения выявлено 
уменьшение значений этих показателей более чем в два раза (р = 0,0001), а 
среднесуточные САД и ДАД уменьшились на 24,8 и 34,7 % (р = 0,0001). 

 
Таблица 3 

Показатели офисного артериального давления и СМАД  
у беременных второй группы до и после 2-недельного лечения клонидином 

Показатель 
Вторая группа (n = 32), 

беременные с АГ  
до лечения (М ± ) 

Вторая  группа (n = 32),  
беременные с АГ  

после лечения (М ± ) 
р 

САД (оф.), мм рт.ст. 164,1 ± 4,5 125,4 ± 4,3 0,0001 
ДАД (оф.), мм рт.ст. 98,5 ± 5,2 80,1 ± 4,5 0,0001 
Ср. САД (Д), мм рт.ст. 150,8 ± 10,5 136,9 ± 8,6 0,05 
Ср. ДАД (Д), мм рт.ст. 94,9 ± 9,3 87,6 ± 6,2 0,05 
Ср. САД (Н), мм рт.ст. 139,1 ± 12,0 135,7 ± 7,9 0,1357 
Ср. ДАД (Н), мм рт.ст. 90,2 ± 10,4 86,1 ± 7,4 0,1546 
Вар. САД (Д), мм .рт.ст. 16,9 ± 0,9 14,6 ± 1,8 0,3128 
Вар. ДАД (Д), мм рт.ст. 15,8 ± 1,3 11,2 ± 1,2 0,1836 
Вар. САД (Н), мм рт.ст. 14,6 ± 0,7 14,2 ± 2,6 0,5127 
Вар. ДАД (Н), мм рт.ст. 13,9 ± 1,1 13,4, ± 1,2 0,6486 
ИВ САД (Д), % 69,3 ± 8,2 28,6 ± 11,1 0,0001 
ИВ ДАД (Д), % 67,8 ± 9,4 27,1 ± 9,6 0,0001 
ИВ САД (Н), % 61,1 ± 7,2 30,3 ± 7,9 0,0001 
ИВ ДАД (Н), % 52,7 ± 9,6 17,4 ± 6,3 0,0001 
ИВ САД (24), % 78,9 ± 7,5 54,1 ± 6,9 0,0001 
ИВ ДАД (24), % 71,4 ± 7,6 36,7 ± 8,1 0,0001 
ЧСС, уд/мин 96,1 ± 7,3 98,2 ± 5,4 0,7812 

 
При лечении клонидином по предложенной схеме (0,075 мг два раза  

в сутки) такие исходно повышенные показатели как Вар. САД (Д), Вар. ДАД (Д) 
имели некоторую тенденцию к снижению, но различия статистически недос-
товерны (р > 0,05). Значение вариабельности САД (Н) после лечения не пре-
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терпевало изменений, хотя и не превышало критический уровень 15 мм рт.ст., 
Вар. ДАД (Н) оставалась повышенной 13,4, ± 1,2 (критический уровень  
12 мм рт.ст.). Оценка суточного индекса у беременных второй группы пока-
зала, что исходно лишь у четырех беременных (12,5 %) наблюдалась опти-
мальная степень ночного снижения АД (dipper), у 18 человек (56,3 %) выяв-
лена недостаточная степень ночного снижения АД (non-dipper) и у 10 жен-
щин (31,3 %) отмечено чрезмерное повышение ночного АД (night peaker). Че-
рез две недели лечения выявлено увеличение числа беременных с недоста-
точной степенью ночного снижения АД по САД – до 24 (75 %) пациенток, 
число женщин с чрезмерным повышением ночного АД уменьшение в 1,3 раза, 
но беременных с оптимальной степенью снижения АД зарегистрировано 
только две (6,3 %). Полученные результаты важны с прогностической точки 
зрения, так как в ряде исследований было установлено, что отсутствие адек-
ватного снижения АД в ночные часы сопровождается более частым пораже-
нием органов-мишеней. 

Выводы 

1. Метилдопа в суточной дозе 750 мг и клонидин в суточной дозе  
0,15 мг достоверно снижают средние значения АД в дневные часы, ИВ САД и 
ИВ ДАД во все временные интервалы. 

2. Метилдопа оказывает положительное влияние на изменение вариа-
бельности АД и приводит к нормализации исходно нарушенного суточного 
профиля САД и ДАД у беременных с артериальной гипертензией. 
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Б. Г. Искендеров, Д. А. Васильев 

ВЛИЯНИЕ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ ПОЧЕК  
И ПЕЧЕНИ НА ЭФФЕКТИВНОСТЬ ТЕРАПИИ ВАРФАРИНОМ  

У БОЛЬНЫХ С ПРОТЕЗИРОВАННЫМИ  
МЕХАНИЧЕСКИМИ КЛАПАНАМИ СЕРДЦА 

 
Аннотация. Изложены результаты послеоперационного исследования влияния 
заболеваний печени и почек на эффективность варфарина у пациентов с меха-
ническими клапанами сердца. Анализ результатов выявил наличие зависимо-
сти между функциональным состоянием печени и почек и дозой препарата, 
необходимой для поддержания целевого уровня антикоагуляции.  

Ключевые слова: антикоагулянтная терапия, пороки клапанов сердца, механи-
ческие клапаны сердца. 
 
Abstract. Results of postoperative research of influence kidneys and liver diseases to 
the effectiveness of warfarin in patients with mechanical heart valves were stated. 
The analysis of the results determined the dependence between a functional condi-
tion of a liver and kidneys and the doses of warfarin necessary for maintenance of 
target level of anticoagulation. 

Keywords: anticoagulation therapy, heart valve diseases, mechanical heart valves. 

Введение 

В настоящее время патология клапанного аппарата сердца весьма рас-
пространена и, согласно данным, опубликованным в ежегодном отчете Аме-
риканской Ассоциации сердца (American heart association, AHA) по основным 
статистическим показателям в области сердечно-сосудистых заболеваний 
(2009), составляет примерно 2,5 % от всей популяции [1].  

Радикальная хирургическая коррекция клапанных пороков сердца с 
имплантацией механических протезов требует пожизненной профилактики 
тромбоэмболических осложнений. В связи с этим актуально проведение аде-
кватной антикоагулянтной терапии, которая положительно сказывается на 
отдаленном прогнозе и качестве жизни пациентов [2, 3]. Однако эффектив-
ный контроль целевого уровня антикоагуляции в практике до сих пор остает-
ся достаточно сложной медицинской проблемой [4].  

В настоящее время для длительной и профилактической антикоагу-
лянтной терапии после имплантации механических клапанов сердца реко-
мендуемым препаратом является варфарин. Назначение варфарина у данной 
категории больных позволяет снизить риск тромбоэмболических осложнений 
на 75 %. Известно, что эффективность варфарина зависит не только от дозы 
препарата, но и от наличия сопутствующих заболеваний, а также от взаимо-
действий с другими препаратами. Безопасное применение антикоагулянтов 
непрямого действия возможно только при строгом регулярном лабораторном 
контроле [4]. 

Разработаны схемы и алгоритмы подбора дозы варфарина, обобщенные 
в трудах ХХ Международного ангиологического конгресса (2002) и на Кон-
сенсусах по антитромботической терапии (2004) Американского колледжа 
торакальных физиологов (АССР), на основании определения значения МНО 
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[5, 6]. Тем не менее в практической деятельности врача часто возникают си-
туации, когда следует учитывать ряд дополнительных факторов, влияющих 
на выбор концентрации варфарина и мониторинг коагуляционных сдвигов 
при терапии препаратом [7]. Кроме того, сравнительно узкий диапазон кон-
центраций варфарина, обеспечивающих эффективную профилактику тромбо-
тических осложнений при минимальном повышении риска кровотечений,  
а также значительные различия в чувствительности больных к этому препа-
рату, представляют сложную задачу подбора индивидуально эффективной и 
безопасной дозы [8]. Поэтому учет выявленных факторов как в период ста-
новления антикоагулянтного действия варфарина, так и при длительном его 
приеме, поможет решить вопросы безопасности и эффективности этого ши-
роко распространенного средства пролонгированной тромбопрофилактики [9]. 

Целью настоящего исследования явилось изучение влияния функцио-
нального состояния печени и почек на эффективность антикоагулянтной те-
рапии варфарином у больных с протезированными механическими клапанами 
сердца. 

1. Материал и методы исследования 

В исследование было включено 157 больных (86 мужчины и 71 жен-
щин) с пороками клапанов сердца различной этиологии, которым было про-
ведено протезирование митрального и/или аортального клапанов (МК, АК) 
механическими двухстворчатыми протезами «МедИнж-2» (Россия). Возраст 
больных составлял от 45 до 68 лет, в среднем 56,6 ± 6,2 лет. Антикоагулянт-
ную терапию варфарином начинали на третий день после операции со стар-
товой дозы 5 мг/сут, и далее корректировалась недельная доза до достижения 
целевых значений антикоагуляции. Эффективность антикоагулянтной тера-
пии оценивали путем измерения протромбинового времени и расчета показа-
теля международного нормализованного отношения (МНО) [10]. 

Среди больных, включенных в исследование, было выделено три груп-
пы (табл. 1). В первую группу вошли 56 больных со сниженной фильтраци-
онной функцией почек, во вторую группу – 28 больных с установленной пе-
ченочной недостаточностью различной этиологии и третью группу составили 
23 больных, у которых одновременно выявлялись признаки нарушения функ-
ций печени и почек. С учетом величины скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) больных первой группы разделили на две подгруппы: в подгруппе 1а 
СКФ оказалась ниже нормативных показателей по полу (у мужчин нормаль-
ным уровнем СКФ считается 100–120 мл/мин и у женщин – 80–100 мл/мин), 
но выше 60 мл/мин. В подгруппу 1б были включены больные, страдающие 
хронической почечной недостаточностью, и находящиеся на додиализном 
этапе лечения.  

Контрольную группу составили 50 больных с относительно нормаль-
ными функциями почек и печени, которым также было проведено протезиро-
вание митрального и (или) аортального клапанов сердца механическими 
двухстворчатыми протезами «МедИнж-2» (Россия). В исследование больные 
включались после их информированного согласия. Протокол клинического 
исследования был одобрен локальным этическим комитетом института. 

Следует отметить, что контрольная и основные группы больных были 
сопоставимы по возрасту и полу. В первой группе хроническая сердечная не-
достаточность (ХСН) второго функционального класса (ФК) выявлялась в два 
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раза выше, чем во второй и третьей группах. Больные с ХСН третьего ФК, 
наоборот, значительно преобладали в третьей группе (в 65,2 % случаев). Са-
харный диабет 2 типа преобладал в подгруппе 1б и третьей группе (65,2 и 
47,8 % соответственно). АГ, за исключением контрольной группы (48,0 %), 
во всех остальных группах выявлялась довольно часто и практически одина-
ково (от 75,0 до 82,6 %).  

 
Таблица 1 

Клиническая характеристика обследованных больных в группах 

Первая группа 
Показатели 

1а 1б 
Вторая 
группа 

Третья 
группа 

Группа 
контроля

Количество больных, n 32 24 28 23 50 
Мужчины/женщины, n 18/14 14/10 15/13 13/10 26/24 
Возраст, лет (M ± SD) 54,2 ± 4,1 56,9 ± 5,4 58,2 ± 4,3 55,6 ± 6,4 56,6 ± 6,2
Протезирование АК,  
n/% 

12/37,5 8/33,3 11/39,3 11/47,8 26/52,0 

Протезирование МК,  
n/% 

15/46,9 12/50,0 11/39,3 7/30,4 21/42,0 

Протезирование  
АК + МК, n/% 

5/15,6 4/16,7 6/21,4 5/21,7 3/6,0 

Фибрилляция  
предсердий, n/% 

5/15,6 4/16,7 9/32,1 10/43,5 6/12,0 

ХСН II ФК, n/% 23/71,9 17/70,8 19/67,9 8/34,8 34/68,0 
ХСН III ФК, n/% 9/28,1 7/29,2 9/32,1 15/65,2 16/32,0 
СД 2 типа, n/% 6/18,8 15/65,2 8/28,6 11/47,8 16/32,0 
АГ, n/% 24/75,0 19/79,2 21/75,0 19/82,6 24/48,0 

 
Основными этиологическими факторами клубочковых поражений по-

чек являлись: хронический гломерулонефрит в подгруппе 1б выявлялся у 
12,5 % больных и в подгруппе 1а – у 6,3 % больных, пиелонефрит – соответ-
ственно у 16,7 и 12,5 % больных, сахарный диабет 2 типа – у 62,5 и 18,7 % 
больных. Во второй группе в основном диагностировались: у двух (7,1 %) 
больных перенесенный гепатит С, у одного (3,6 %) больного – гепатит В,  
у пяти (17,9 %) – цирроз печени, у шести (21,4 %) – холецистэктомия. В треть-
ей группе 11 больных (47,8 %) в анамнезе имели сахарный диабет 2 типа, 
пять больных (21,7 %) – пиелонефрит, четыре больных (17,4 %) – гломеруло-
нефрит, три больных (13,0 %) – гепатит С, один больной (4,3 %) – гепатит В, 
четыре (14,3 %) больных – цирроз печени, четыре больных (17,4 %) – холеци-
стэктомию.  

Клиническое обследование включало в себя сбор анамнеза, осмотр и 
физикальное обследование пациентов. У всех больных проводили общекли-
ническое исследование крови, определяя концентрацию гемоглобина, уро-
вень гематокрита, число лейкоцитов, эритроцитов и тромбоцитов. В моче 
оценивали наличие и концентрацию белка, плотность мочи, количество эрит-
роцитов и лейкоцитов. Из показателей лабораторных диагностических дан-
ных оценивали концентрацию общего белка, альбумина, фибриногена, обще-
го и прямого билирубина и активность ферментов аланинаминотрансферазы 
(АЛТ), аспартатаминотрансферазы (АСТ), лактатдегидрогеназы (ЛДГ) в сы-
воротке крови. Величину СКФ вычисляли по формуле MDRD (Modification of 
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diet in renal disease study). Также всем больным проводилось ультразвуковое 
исследование сердца, печени и почек, электрокардиография. Больных в иссле-
дование включали после получения их информированного согласия. Протокол 
клинического исследования был одобрен этическим комитетом института. 

Полученные данные были обработаны с помощью статистической про-
граммы Statistica 6.0 for Windows. Для сравнения групп рассчитывали уро-
вень статистической значимости (р). Различия считали достоверными при р < 
0,05. Достоверность полученных показателей изучали с помощью t критерия 
Стьюдента. Проводился корреляционный анализ измеряемых переменных по 
Спирмену. Данные были представлены в виде M ± SD. 

2. Результаты исследования 

Выявлено, что среднесуточная доза варфарина, необходимая для дос-
тижения и поддержания целевого уровня антикоагуляции, во второй и треть-
ей группах (2,85 ± 1,32 и 2,53 ± 1,15 мг соответственно) оказалась в два раза 
ниже (p < 0,05), чем в контрольной группе – 5,95 ± 1,07 мг (табл. 3, 4). У па-
циентов подгрупп 1а и 1б среднесуточные дозы варфарина (табл. 2) также ус-
тупали таковым в контрольной группе, однако различие недостоверно 
(p > 0,05). Следовательно, среднесуточные дозы варфарина в подгруппах 1а и 
1б были достоверно ниже, чем во второй и третьей группах. Кроме того, ра-
циональная доза варфарина ниже 2,5 мг/сут в подгруппе 1б была у 16,7 % 
больных, во второй группе – у 60,7 % больных и в третьей группе – у 65,2 % 
больных. 

Важно отметить, что показатели МНО во всех изучаемых группах бла-
годаря титрованию дозы варфарина имели допустимый по эффективности и 
безопасности диапазон колебания – от 2 до 3. Однако при сравнительном 
анализе выявлено, что средние показатели МНО в основных группах превы-
шают таковые в контрольной группе. При этом достоверное различие показа-
телей МНО отмечается в подгруппе 1б, второй и третьей группах. Это объяс-
няется тем, что, несмотря на двукратно меньшие дозы варфарина в этих 
группах, индивидуальные показатели МНО у большинства больных превы-
шали верхний предел рекомендуемого диапазона МНО, т.е. фактические ко-
лебания МНО составили от 2 до 3,5. Выявлено достоверное различие между 
показателями МНО, соответствующими уровню ниже 25 % и выше 75 % ва-
риационного ряда. 

При сравнительном анализе показателей функции почек в первой груп-
пе выявлено, что в подгруппе 1а показатель СКФ достоверно отличается от 
такового в контрольной группе и у больных подгруппы 1б (табл. 2). Величина 
креатинина в сыворотке в подгруппе 1б была достоверно выше по сравнению 
с контрольной группой (p < 0,001) и подгруппой 1а (p < 0,01). Однако показа-
тели креатинина и мочевины в подгруппе 1а и контрольной группе различа-
лись недостоверно (p > 0,05). Эти закономерности в первую очередь опреде-
ляются выраженностью поражения почек и снижением фильтрационной 
функции в подгруппе 1б.  

Во второй группе, за исключением фибриногена, остальные показатели, 
характеризующие функциональное состояние печени, достоверно отличались 
по сравнению с контрольной группой. Показатели АЛТ и АСТ – ферменты 
цитолиза гепатоцитов превышали таковые в контрольной группе высокодос-
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товерно (p < 0,01). Недостаточность печени характеризуется также снижени-
ем его пластической функции (синтез белка) – низким содержанием общего 
белка и альбумина: в среднем на 13,9 и 13,8 % соответственно (p < 0,05). 
Также по сравнению с контрольной группой выявлено достоверное увеличе-
ние показателей общего и прямого билирубина в сыворотке крови соответст-
венно в два и три раза.  

Таблица 2  
Сравнение показателей первой группы и группы контроля (M ± SD) 

Первая группа 
Показатели 

Контрольная 
группа (n = 50) 1а (n = 32) 1б (n = 24) 

Доза варфарина, мг/сут 5,95 ± 1,07 4,33 ± 1,82 3,88 ± 1,16 
МНО, усл. ед. 2,24 ± 0,44 2,38 ± 0,37 2,72 ± 0,47 
СКФ, мл/мин 96,34 ± 8,99 73,28 ± 6,47*# 46,29 ± 6,77** 
Креатинин, мкмоль/л 87,18 ± 12,35 90,93 ± 9,83## 162,5 ± 24,9*** 
Мочевина, ммоль/л 4,58 ± 0,98 6,33 ± 0,72 8,5 ± 1,12** 

Примечание. * – достоверность различий (p) показателей по сравнению  
с контрольной группой: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001; # – достоверность 
различий (p) показателей между подгруппами 1a и 1б: # – p < 0,05; ## – p < 0,01. 

 
Таблица 3 

Сравнение показателей второй группы и группы контроля (M ± SD) 

Показатели 
Контрольная группа  

(n = 50) 
Вторая группа 

(n = 28) 
Доза варфарина, мг/сут 5,95 ± 1,07 2,85 ± 1,32* 
МНО 2,24 ± 0,44 2,79 ± 0,26 
Общий белок, г/л 73,21 ± 6,14 63,03 ± 5,07* 
Альбумин, г/л 41,14 ± 5,23 35,36 ± 4,22* 
Фибриноген, г/л 3,67 ± 1,21 2,99 ± 0,70 
Общий билирубин, моль/л 12,83 ± 4,71 25,23 ± 6,23* 
Прямой билирубин, моль/л 3,16 ± 0,92 9,18 ± 3,85* 
АЛТ, ЕД/л 24,11 ± 11,04 58,43 ± 16,35** 
АСТ, ЕД/л 28,12 ± 15,07 121,93 ± 29,55** 

Примечание. * – достоверность различий (p) показателей по сравнению  
с контрольной группой: * – p < 0,05; ** – p < 0,01. 

 
В третьей группе показатели, характеризующие функциональное со-

стояние почек и печени, имели достоверное различие по сравнению с кон-
трольной группой, за исключением показателя фибриногена (табл. 4). Срав-
нительная оценка соответствующих показателей в основных группах показы-
вает отсутствие достоверных их различий.  

При корреляционном анализе выявлено наличие прямой достоверной 
зависимости между суточными дозами варфарина и показателями МНО как  
в контрольной группе, так и в основных группах (табл. 5).  

Также выявлена прямая корреляция дозы варфарина с концентрацией 
общего белка и альбумина в сыворотке крови во второй (R = 0,43; p = 0,02 и 
R = 0,45; p = 0,01 соответственно) и третьей группах (R = 0,49; p = 0,01 и 
R = 0,54; p = 0,008 соответственно). Это свидетельствует о том, что недоста-
точность синтетической функции печени оказывает существенное влияние на 
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эффективность терапии варфарином. Анализ влияния синдрома цитолиза и 
мезенхимального воспаления печени (показатели АСТ, АЛТ) на среднесуточ-
ные дозы варфарина такой зависимости не показал. 

Кроме того, доза варфарина обратно коррелирует с концентрацией 
креатинина в сыворотке крови в подгруппах 1а и 1б (R = –0,39; p = 0,03 и 
R = –0,44; p = 0,03 соответственно), с величиной СКФ – в подгруппе 1а 
(R = 0,44; p = 0,01). В третьей группе достоверной корреляции между дозой 
варфарина и показателями фильтрационной функции почек не выявлено, од-
нако в этой группе определяющим фактором в тактике терапии варфарином 
является состояние синтетической функции печени. 

 
Таблица 4 

Сравнение показателей третьей группы и группы контроля (M ± SD) 

Показатели 
Контрольная группа  

(n = 50) 
Третья группа  

(n = 23) 
Доза варфарина, мг/сут 5,95 ± 1,07 2,53 ± 1,15* 
МНО 2,24 ± 0,44 2,8 ± 0,27 
СКФ, мл/мин 96,34 ± 8,99 49,34 ± 16,46* 
Креатинин, мкмоль/л 87,18 ± 12,35 131 ± 14,16* 
Мочевина, ммоль/л 4,58 ± 0,98 9,13 ± 3,41* 
Общий белок, г/л 73,18 ± 6,11 61,93 ± 6,64* 
Альбумин, г/л 41,12 ± 5,22 34,88 ± 5,04* 
Фибриноген, г/л 3,67 ± 1,21 2,86 ± 1,01 
Общий билирубин, моль/л 12,82 ± 4,71 29,63 ± 9,44* 
Прямой билирубин, моль/л 3,11 ± 0,90 11,38 ± 4,35* 
АЛТ, ЕД/л 24,41 ± 11,12 63,13 ± 26,05** 
АСТ, ЕД/л 28,23 ± 15,07 140,43 ± 39,65** 

Примечание. * – достоверность различий (p) показателей по сравнению с 
контрольной группой: * – p < 0,05; ** – p < 0,01. 

 
Таблица 5 

Корреляционные связи показателей МНО и среднесуточных доз варфарина 

Зависимая переменная (показатель МНО) Независимая переменная 
(доза варфарина) R t P 

Подгруппа 1а 0,55 3,58 0,001 
Подгруппа 1б 0,67 4,29 0,0003 
Группа 2 0,66 4,44 0,0001 
Группа 3 0,42 2,12 0,046 
Контрольная группа 0,67 6,26 0,00001 

Обсуждение 

Пожизненная профилактика тромбоэмболических осложнений у паци-
ентов с искусственными клапанами сердца делает актуальным вопрос безо-
пасности терапии варфарином как в ближайшие, так и в отдаленные сроки 
наблюдения.  

Проведенное исследование показало существенное влияние функцио-
нального состояния почек и печени на выбор оптимальной тактики терапии 
варфарином у больных с протезированными механическими клапанами серд-
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ца. Так, в условии сниженной клубочковой фильтрации, обусловленной на-
личием собственной патологии почек, а также сахарного диабета, артериаль-
ной гипертензии и хронической сердечной недостаточности, варфарин, мета-
болиты которого выделяются почками, может длительно задерживаться в ор-
ганизме, вызывая кумулятивный эффект, и усиливать терапевтическое воз-
действие антикоагулянта. Варфарин на 97–99 % связывается с белками крови 
и полностью выводится почками (период полувыведения в среднем составля-
ет 40 ч) [11]. Об этом свидетельствуют минимальные суточные дозы варфа-
рина особенно у больных с явлением хронической почечной недостаточности 
(подгруппа 1б) и достоверная обратная корреляция между концентрацией 
креатинина в сыворотке крови и дозой препарата. При этом необходимо учи-
тывать также возможность острого снижения СКФ в раннем послеопераци-
онном периоде, вызванного некомпенсированной гиповолемией и поражени-
ем почек [12]. 

Данное исследование показало, что состояние синтетической функции 
печени оказывает существенное влияние на эффективность антикоагулянтной 
терапии варфарином, так как среднесуточная доза варфарина у пациентов  
с недостаточностью функции печени оказалась достоверно ниже, чем у паци-
ентов с нормальной функцией печени. Это, возможно, объясняется тем, что 
фармакологический механизм действия варфарина, реализуемый в печени, 
приводит к депрессии витамин-К-зависимых факторов свертывания крови – 
факторов VII, X, IX и II. Кроме того, в случае повреждения паренхимы пече-
ни происходит вытеснение варфарина из комплекса с белками крови, что уве-
личивает его доступность гепатоцитам и антикоагулянтный эффект [13].  

Также особого внимания заслуживает частое выявление у данной кате-
гории больных сахарного диабета 2 типа, относящегося к метаболическим 
тромбофилиям, при котором исходно снижена концентрация в крови физио-
логических антикоагулянтов [14]. Известно, что антикоагулянты непрямого 
действия, в свою очередь, оказывают ингибирующее воздействие на продук-
цию в организме физиологических антикоагулянтов. Поэтому безопасность 
терапии варфарином требует мониторинга не только показателя МНО, но и 
эффективного контроля уровня гипергликемии и определения содержания 
физиологических антикоагулянтов – протеинов С и S [15].  

Таким образом, у пациентов с протезированными механическими кла-
панами сердца для проведения эффективной и, особенно, безопасной терапии 
варфарином необходимо регулярно контролировать функциональные показа-
тели печени и почек. Это позволит предвидеть возможные изменения эффек-
тивности терапии варфарином, своевременно корригировать дозу препарата и 
успешно предупреждать развитие геморрагических осложнений.  

Выводы 

1. Функциональное состояние печени и почек необходимо учитывать 
при выборе индивидуально оптимальных доз варфарина, необходимых для 
поддержания целевого уровня антикоагуляции и исключающих риск возник-
новения геморрагических осложнений у пациентов с протезированными ме-
ханическими клапанами сердца. 

2. Выявлена достоверная прямая корреляция рациональной суточной 
дозы варфарина с концентрацией общего белка и альбумина в сыворотке кро-
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ви у больных с недостаточностью функции печени, и обратная корреляция –  
с концентрацией креатинина в сыворотке крови у больных с хронической по-
чечной недостаточностью. 

3. Для обеспечения эффективной и безопасной антикоагулянтной тера-
пии варфарином на длительный срок, кроме контроля текущего уровня МНО, 
необходим мониторинг динамики сопутствующих заболеваний, влияющих на 
функцию печени и почек. При установленной хронической печеночной и пе-
ченочно-почечной недостаточности у 60,7 и 65,2 % больных соответственно 
рациональная доза варфарина составляет ниже 2,5 мг/сут.  
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УДК 616.25-002.3-036.11-036.11-089.819]-07 
В. И. Никольский, С. Н. Логинов,  

М. С. Баженов, О. А. Семисаженов  

ДИНАМИЧЕСКАЯ ТОРАКОСКОПИЯ С ПРИМЕНЕНИЕМ  
ТОРАКОПОРТА В ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ  

С НЕСПЕЦИФИЧЕСКОЙ ЭМПИЕМОЙ ПЛЕВРЫ 
 
Аннотация. Представлены результаты применения лечебно-диагностических 
торакоскопий в лечении 166 больных с неспецифической эмпиемой плевры. 
Описаны методики дренирования эмпиемной полости. Разработаны показания 
для динамической торакоскопии и метод дренирования при помощи одного 
дренажа, который выполняет двойную функцию. Получены хорошие клиниче-
ские результаты.  

Ключевые слова: эмпиема плевры, торакоскопия. 
 
Abstract. In article results of application medical-diagnostic thoracoscopies in 
treatment of 166 patients with nonspecific empyema are presented. Techniques of 
drainage empyemic cavity are described. Indications for dynamic thoracoscopy and 
a drainage method by means of one drain which carries out double function are de-
veloped. Good clinical results are received.  

Keywords: empyema, thoracoscopy. 
 

Лечение больных с эмпиемой плевры (ЭП) в настоящее время остается 
актуальным и довольно сложным процессом, что подтверждают публикации 
последних лет [1, 2]. ЭП чаще всего является осложнением гнойных неспе-
цифических заболеваний легких в результате легочной деструкции. Основ-
ными патогенетическими факторами, способствующими развитию ЭП, явля-
ются функционирующий бронхоплевральный свищ и неадекватно дренируе-
мая эмпиемная полость. Это часто заставляет прибегать к хирургической ли-
квидации эмпиемной полости [3, 4].  

В предыдущие годы разработаны различные методы лечения, дающие 
неоднозначные результаты. Неадекватная санация плевральной полости при-
водит к формированию хронической эмпиемы плевры [5]. Частота развития 
осложнений зависит от объема операции. При плеврэктомии с декортикацией 
и резекцией легкого осложнения возникают в 13 % случаев, после реконст-
руктивно-пластических операций – в 47 %, плевропневмонэктомии – 40,6 %, 
торакотомии с санацией полости эмпиемы – 17,64 %. Эффективность хирур-
гического лечения, заканчивающегося полным выздоровлением, не превыша-
ет 83 % [6]. Возвращение пациентов к трудовой деятельности не превышает 
50 %, причем к прежней – 30,4 % [7]. Это говорит о трудностях социальной 
реабилитации больных, перенесших операцию по поводу хронической эм-
пиемы плевры [8].  

Летальность при деструктивных процессах в легких, осложненных эм-
пиемой плевры, остается высокой и колеблется по данным разных авторов от 
20,4 до 40,7 % [9].  

Торакоскопия как метод лечения эмпиемы плевры известна давно. Но 
долгое время хирурги ограничивались попытками разрушения спаек и опо-
рожнения осумкованных полостей [10], а также дренированием плевральной 
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полости и установлением промывной системы для введения антибиотиков 
[11, 12]. В настоящее время разработаны методы торакоскопического удале-
ния фибрина с поверхности висцеральной и париетальной плевры. Торако-
скопия становится приоритетным методом в лечении эмпиемы плевры [1]. 
Однако особенности использования повторных торакоскопий при эмпиеме 
плевры недостаточно освещены в доступных литературных источниках. 

Целью работы явилось улучшение результатов лечения больных с не-
специфической эмпиемой плевры путем выполнения динамических санаци-
онных торакоскопий с применением торакопорта и дренирование плевраль-
ной полости усовершенствованным двухходовым дренажом, который выпол-
няет двойную функцию. 

1. Материал и методы исследования 

Проведен анализ лечения 292 пациентов с эмпиемой плевры, находив-
шихся в отделении торакальной хирургии Пензенской областной клиниче-
ской больницы им. Н. Н. Бурденко с 2006 по 2009 г. Отмечено, что количест-
во больных с эмпиемой плевры ежегодно увеличивается. 

С ростом заболеваемости соответственно количество выполненных то-
ракоскопий по годам возросло и в общей сложности составило 166. 

Соотношение больных по полу: 74 % мужчины, 26 % женщины. У об-
следованных больных эмпиема плевры чаще наблюдалась справа (58 %).  

В лечении 166 больных эмпиемой плевры применена лечебно-
диагностическая торакоскопия (ТС), в том числе 46 пациентам выполнена 
динамическая лечебно-диагностическая торакоскопия (ДТС) с применением 
торакопорта. Остальным 126 больным проводилось традиционное лечение 
пункциями и дренированием плевральной полости (табл. 1). 

 
Таблица 1 

Количество больных с ЭП и методы их лечения 

Всего Виды оперативных  
вмешательств 

2006 г. 2007 г. 2008 г. 
Абс. % 

ТС 40 38 42 120 41,1 
ДТС 10 17 19 46 15,7 
Дренирование плевральной  
полости и пункционный  
метод лечения 

60 45 21 126 43,2 

Итого 110 100 82 292 100 
 
Под динамической торакоскопией будем подразумевать повторную ле-

чебно-диагностическую торакоскопию, выполняемую в отсроченном порядке 
на основании определенных показаний. С 2008 г. для этих целей использует-
ся порт – дренаж, который представляет собой изделие одноразового назна-
чения, позволяющий проводить динамическую торакоскопию, а после извле-
чения оптической трубки – дренирование плевральной полости (патент на 
изобретение № 2310407). 

Для выполнения динамической торакоскопии с применением торако-
порта нами были выработаны следующие показания: 

– клиническая картина (отсутствие признаков снижения интоксикации 
и высокий уровень эксудации из плевральной полости); 
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– лабораторные показатели (нарастание уровня маркеров воспаления  
в крови без тенденции к снижению); 

– рентгенологическая картина (сохраняющийся гидропневмоторакс, 
признаки осумкования жидкости в плевральной полости); 

– эндоскопическая картина при предыдущей торакоскопии (выражен-
ность воспалительной реакции плевры, прогнозируемый риск внутриплев-
ральных осложнений). 

Повторные динамические торакоскопии выполнены 46 больным – две 
торакоскопии выполнены 24 пациентам (53 %); три динамических торакоско-
пии выполнены 14 пациентам (30 %); более трех динамических торакоскопий 
выполнены восьми пациентам (17 %). 

Интервалы в выполнении динамической торакоскопии составляли  
5–7 суток. При повторных торакоскопиях устраняли дислокацию дренажей, 
оценивали состояние висцеральной и париетальной плевры, осуществляли 
биопсию плевры для морфологического мониторинга динамики воспалитель-
ного процесса, выявляли раннюю стадию формирования внутриплевральных 
осложнений и их коррекцию. 

Техника выполнения динамической торакоскопии: после верификации 
диагноза и рентгенологического обследования больного (рентгенография ор-
ганов грудной клетки и компьютерная томография органов грудной клетки), 
вводили силиконовый порт-дренаж диаметром 10 мм и через него оптиче-
скую трубку. Затем под контролем торакоскопа дополнительно устанавлива-
ли один либо два манипулятора. Выполняли санацию плевральной полости, 
разрушали рыхлые спайки, удаляли наложения фибрина. При наличии швар-
ты на легком, которая препятствует полному расправлению, осуществляли 
частичную декортикацию легкого и частичную плеврэктомию. Заканчивали 
операцию дренированием плевральной полости под контролем эндоскопа 
двумя стандартными силиконовыми дренажами с внутренним диаметром 
8 мм, устанавливая их через порт-дренаж, который сохраняли для выполне-
ния повторных динамических торакоскопий.  

При наличии большой полости (после пневмонэктомии по поводу 
гнойно-деструктивного процесса в легком) дренирование осуществляли од-
ним дренажом с надувным баллоном на рабочем конце, который выполнял 
функцию двух дренажей. Это достигалось тем, что вводили дренаж (двуххо-
довой катетер) в плевральную полость по верхнему краю ребра с помощью 
троакара в четвертом межреберье по средней подмышечной линии. При от-
сутствии воздуха в воздушном баллоне двухходового катетера конец дренажа 
с металлическим грузом опускался на дно плевральной полости, и по нему 
удаляли гнойное содержимое. Затем в плевральную полость вводили раствор 
антисептика, после чего нагнетали воздух в резиновый баллон через второй 
канал двухходового катетера, что заставляло «всплыть» дренаж над антисеп-
тиком; через первый канал двухходового катетера удаляли воздух из плев-
ральной полости. 

В устройстве для фракционного дренирования плевральной полости, 
содержащем катетер с двумя трубками, в эвакуационной трубке выполнено 
отверстие. Трубка для введения воздуха оканчивается воздушным баллоном, 
а на конце катетера установлен металлический груз массой 2,5–2,7 г (масса 
груза вычислена экспериментальным методом: если вес металлического груза 
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будет меньше 2,5 г, дренаж не погрузится в гнойное содержимое плевральной 
полости; если масса груза будет больше 2,7 г, дренаж не поднимется над 
уровнем гнойного содержимого плевральной полости). 

Закрепление на конце эвакуационной трубки металлического груза по-
зволяет утонуть дренажу в гнойном содержимом в плевральной полости и 
удалить его через отверстие в дренаже с последующим введением в плев-
ральную полость антисептического раствора. При раздувании резинового 
баллона катетера воздухом дренаж всплывает над раствором, тем самым по-
зволяя эвакуировать воздух и сохранить длительную экспозицию антисептика. 

На рис. 1 схематически изображен общий вид устройства для фракци-
онного дренирования плевральной полости в момент удаления жидкости из 
плевральной полости. Устройство содержит: 

1 – двухходовой катетер; 
2 – трубку для накачки воздуха; 
3 – эвакуационную трубку; 
4 – воздушный баллон; 
5 – металлический груз (титан, массой 2,5–2,7 г); 
6 – отверстие в дренаже, через которое эвакуируется гнойное содержи-

мое и вводится антисептик. 
 

 

Рис. 1 
 
Способ фракционного дренирования плевральной полости осуществ-

ляют следующим образом. Для удаления гнойного содержимого из плевраль-
ной полости при отсутствии воздуха в воздушном баллоне 4 двухходового 
катетера 1, под весом металлического груза 5 катетер 1 опускается на дно 
плевральной полости, после чего удаляется гнойное содержимое через отвер-
стие в дренаже 6 по первому каналу эвакуационной трубки 3, затем через 
этот же первый канал эвакуационной трубки 3 вводится антисептик.  
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На рис. 2 схематически изображен общий вид устройства для фракци-
онного дренирования плевральной полости в момент удаления воздуха из 
плевральной полости. 
 

 

Рис. 2 
 
Для удаления остаточного воздуха из плевральной полости по второму 

каналу эвакуационной трубки 3 вводится воздух в воздушный баллон 4 двух-
ходового катетера 1 (объемом 15 см3), и катетер поднимается над уровнем ан-
тисептика в плевральной полости. После этого удаляется остаточный воздух 
плевральной полости через первый канал эвакуационной трубки 3 двухходо-
вого катетера 1. 

Динамическая торакоскопия с применением торакопорта позволила: 
адекватно устанавливать дренажи в плевральной полости; выявлять и предот-
вращать осумкования жидкости; выполнять в динамике визуальный и морфо-
логический контроль за воспалительным процессом в плевральной полости; 
осуществлять своевременную диагностику внутриплевральных осложнений 
(кровотечение, формирование свищей, продолженная деструкция легочной 
ткани).  

2. Результаты и обсуждение 

Осложнения в виде внутриплевральных кровотечений возникло у  
пяти больных, что потребовало выполнения повторных эндоскопических 
вмешательств с коагуляцией источника кровотечения. Следует отметить, что 
при выполнении динамической торакоскопии кровотечение возникло только 
в одном случае. Флегмона грудной стенки развилась у пяти пациентов, в двух 
случаях – после динамической торакоскопии. Флегмоны грудной стенки 
вскрывали, санировали, в последующем накладывали вторичные швы. Все 
пациенты выписаны с выздоровлением (табл. 2). 
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Таблица 2 
Осложнения, возникшие при выполнении торакоскопии 

Осложнения 

Кровотечения 
Флегмона  

грудной клетки 
Всего 

Виды  
лечения 

Количество 
операций 

Абс. % Абс. % Абс. % 
ТС 120 4 3,3 3 2,5 7 5,8 
ДТС 46 1 2,1 2 4,3 3 6,5 
Итого 166 5 3,0 5 3,0 10 6,0 

 
Общая летальность при эмпиеме плевры составила 7,2 %, из них 4,1 % 

больных, которым выполнена обычная торакоскопия, 0,7 % больных с при-
менением динамических торакоскопий. Умерло семь больных (2,4 %), кото-
рым проводилось дренирование плевральной полости или пункционный ме-
тод лечения эмпиемы плевры (табл. 3). 

 
Таблица 3 

Летальность при эмпиеме плевры 

Умерло 
Виды лечения 

Всего  
больных Абс. % 

ТС 120 12 4,1 
ДТС 46 2 0,7 
Пункции и дренирование плевральной полости 126 7 2,4 

Итого 292 21 7,2 

Выводы 

1. Накопленный нами опыт свидетельствует о перспективности исполь-
зования повторных лечебно-диагностических торакоскопий в лечении неспе-
цифической эмпиемы плевры с применением силиконовых порт-дренажей, 
позволяющих свести к минимуму травматичность оперативных эндоскопиче-
ских вмешательств.  

2. Методика дренирования плевральной полости одним двухходовым 
дренажом дает возможность более длительной экспозиции антисептика  
в плевральной полости, что способствует эффективному купированию явле-
ний интоксикации. 

3. Динамическая торакоскопия с применением торакопорта при ослож-
ненном течении эмпиемы плевры у наиболее тяжелых больных позволяет 
снизить летальность с 4,1 до 0,7 %. 
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УДК 616.72 
С. В. Панов, А. В. Шутов 

ПРИМЕНЕНИЕ РАДОНОТЕРАПИИ  
В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ ОСТЕОАРТРОЗОМ 

 
Аннотация. Обследовано 232 больных (140 женщин и 92 мужчины, возраст – 
54,7 ± 14,1 года) коксартрозом и гонартрозом. Больные были разделены на две 
группы, одна из которых (n = 114) получала лечение радоновыми ваннами, 
другая (n = 118) – посещала искусственный радоновый эманаторий. Анализ 
эффективности лечения проводился по следующим критериям: оценка боли  
в покое и движении по шкале «ВАШ», индексам Лекена и WOMAС. Эффек-
тивность лечения была существенно выше в группе больных, посещавших ра-
доновый эманаторий, что дает основание шире использовать его в комплекс-
ной терапии больных коксартрозом и гонартрозом.  

Ключевые слова: остеоартроз, радоновые ванны, радоновый эманаторий. 
 
Abstract. 232 patients (140 females and 92 males, mean age – 54,7 ± 14,1 years) 
with coxarthrosis and gonarthrosis were studied. Patients were divided into two 
groups: first group (n = 114) was treated radon baths, second group received radon 
emanatorium. Criteria of estimate were «VAS» score, Lecen index and WOMAC 
index. Treatment with radon emanatorium was more effective than treatment with 
radon baths. 

Keywords: osteoarthritis, radon baths, radon emanatorium. 
 

Остеоартроз – распространенное заболевание суставов, клинически оп-
ределяющееся более чем у 10 % населения земного шара. По данным ревма-
тологов на долю этого заболевания приходится до 70 % в структуре ревмати-
ческих болезней [1], при этом крайне актуальна проблема недостаточной эф-
фективности терапии.  

Радонотерапия – один из часто применяемых для лечения больных ос-
теоартрозом методов физиотерапии и курортологии. При этом в России в свя-
зи с отсутствием природных радоновых эманаториев применяются радоновые 
ванны. Ранее нами разработан и запатентован искусственный радоновый эма-
наторий [2]. Целью настоящей работы явилось изучение эффективности двух 
видов радонотерапии – водных радоновых ванн и радонового эманатория  
в лечении больных коксартрозом и гонартрозом.  

Материал и методы исследования 

Исследование проведено у 232 больных коксартрозом и гонартрозом. 
Среди пациентов было 140 (60,3 %) женщин и 92 (39,7 %) мужчины, средний 
возраст пациентов составил 54,7 ± 14,1 года. Длительность клинических про-
явлений заболевания составила 9,3 ± 6,5 лет.  

В исследование включались пациенты с преимущественным поражением 
коленных и тазобедренных суставов, удовлетворяющие диагностическим кри-
териям Американской коллегии ревматологов [3], имеющие I–III стадии забо-
левания по классификации Kellgren-Lawrence [4] и нуждающиеся в приеме не-
стероидных противовоспалительных препаратов (НПВП). 

Критериями исключения являлись наличие противопоказаний для ра-
донотерапии [5] и применение для лечения хондропротекторов.  
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Анализ эффективности лечения проводился по следующим критериям: 
оценка боли в покое и движении по шкале «ВАШ», индексам Лекена и 
WOMAС.  

В зависимости от вида проводимой терапии больные случайным обра-
зом были распределены на две группы:  

I группа – 114 больных остеоартрозом, которые получали лечение 
НПВП и водные радоновые ванны (активность радона в воде 3000 Бк/л, тем-
пература воды 35–37 °С, продолжительность процедуры 15 мин, 10–12 про-
цедур на курс ежедневно или через день).  

II группа – 118 больных остеоартрозом, которые получали лечение 
НПВП и посещение радонового эманатория; активность радона воздухе  
150 Бк/л, температура воздуха 35–39 °С, время пребывания 60 мин, от 10 до 
12 посещений на курс 2–3 раза в неделю).  

Из НПВП больные принимали диклофенак в дозе 100 мг/сут или найз – 
200 мг/сут, длительность терапии до начала радонотерапии не менее  
14 дней. В дальнейшем на фоне радонотерапии НПВП использовались по ме-
ре необходимости – в зависимости от выраженности болевого синдрома  
в разных дозах и с различной длительностью.  

Больные обеих групп были сопоставимы по полу, возрасту, длительно-
сти заболевания, основным клинико-лабораторным показателям и рентгено-
логическим данным, характеризующим тяжесть заболевания.  

Клиническая характеристика больных до начала лечения представлена 
в табл. 1.  

 
Таблица 1 

Клиническая характеристика больных до начала радонотерапии 

Признак I группа (n = 114) II группа (n = 118) 

Женщины (n, %) 70 (61,4) 70 (59,3) 
Мужчины (n, %) 44 (38,6) 48 (40,7) 
Возраст, лет 55,2 54,3 
Длительность ОА, лет 9,1 9,4 
Индекс массы тела, кг/м2 31,3 32,4 
Гонартроз (n, %) 87 (76,3) 88 (74,6) 
Коксартроз (n, %) 27 (23,7) 30 (25,4) 
Рентгенологическая стадия гонартроза  
по Келлгрену – Лоуренс,  

87 88 

I стадия (n, %) 12 (13,8) 14 (15,9) 
II стадия (n, %) 53 (60,9) 52 (59,1) 
III стадия (n, %) 22 (25,3) 22 (25,0) 

Рентгенологическая стадия коксартроза 
по Келлгрену – Лоуренс, n 

27 30 

I стадия (n, %) 7 (26,0) 9 (30,0) 
II стадия (n, %) 10 (37,0) 11 (36,7) 
III стадия (n, %) 10 (37,0) 10 (33,3) 

Боль в покое по «ВАШ», мм 55,7 ± 18,6 54,5 ± 16,4 
Боль в движении по «ВАШ», мм 81,4 ± 21,3 82,3 ± 17,1 
Индекс WOMAC, баллы 188,52 ± 38,1 187,68 ± 34,8 
Индекс Лекена, баллы 18,9 ± 3,4 19,5 ± 3,7 
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Статистическая обработка данных проводилась с использованием про-
граммы Statistica for Windows 6.0. Достоверность различий между парамет-
рами определяли при нормальном распределении параметров по t критерию 
Стьюдента для несвязанных переменных или Mann-Whitney U test, если рас-
пределение отличалось от нормального. Для сравнения двух групп по качест-
венному признаку использовали χ2 Пирсона. Данные представлены в виде 
M ± SD, где M – среднее арифметическое, SD – стандартное отклонение. Раз-
личие считали достоверным при р < 0,05. 

Результаты и обсуждение 

Сравнительная эффективность двух методов радонотерапии у больных 
остеортрозом по сравнению с исходным состоянием по субъективной оценке 
больных представлена на рис. 1.  
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Рис. 1. Сравнительная эффективность радоновых ванн  
и радонового эманатория (субъективная оценка пациентов) 

Примечание. Различие между группами статистически недостоверно  
(p > 0,05). 

 
Непосредственно после радонотерапии 66,7 % пациентов, принимав-

ших водные радоновые ванны, отметили улучшение состояния. Среди паци-
ентов, посещавших радоновый эманаторий, 78,0 % считали, что их состояние 
улучшилось. 

Через шесть месяцев после лечения число пациентов I группы, отме-
чавших улучшение, снизилось до 51,8 %; среди пациентов, посещавших эмана-
торий, – до 64,4 %.  

Через 12 месяцев 30,7 % больных, принимавших водные радоновые 
ванны, отметили улучшение состояния, среди посещавших эманаторий 
улучшение отметили 37,3 % больных. 

Динамика клинических показателей представлена на рис. 2.  
Снижение болевого синдрома более значительным было у пациентов, 

посещавших эманаторий, о чем свидетельствуют показатели «ВАШ» боли  
в покое и при движении. Разница в снижении индексов Лекена и WOMAC 
среди пациентов I и II групп была не столь значительной, однако и эти пока-
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затели были достоверно лучше непосредственно сразу после лечения у паци-
ентов, посещавших радоновый эманаторий. Разница в эффективности тера-
пии между двумя группами больных сохранялась на протяжении шести и 12 
месяцев наблюдения по шкале боли («ВАШ»). 
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Рис. 2. Динамика боли в покое («ВАШ, мм) (а); динамика боли  
в движении («ВАШ», мм) (б); динамика индекса Лекена (баллы) (в);  

динамика индекса WOMAC (баллы) (г) 

Заключение 

Таким образом, применение радонового эманатория в комплексном ле-
чении больных коксартрозом и гонартрозом более эффективно, чем примене-
ние водных радоновых ванн, что проявляется в более выраженном снижении 
болевого синдрома и улучшении функции пораженных суставов.  
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УДК 618.1 
Ю. В. Хан, Е. В. Качурина, А. Ю. Богдасаров, Л. Ю. Давидян 

КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ  
ПАТОЛОГИИ ШЕЙКИ МАТКИ У ЖЕНЩИН  

РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА  
С МИКОПЛАЗМЕННОЙ ИНФЕКЦИЕЙ 

 
Аннотация. Микоплазменная инфекция у женщин репродуктивного возраста  
в 30 % случаев проявляется воспалительной болезнью шейки матки, ведет к из-
менениям иммунной защиты и создает фон для развития эпителиальных дис-
плазий. Для микоплазменного поражении шейки матки характерны дистрофи-
ческие изменения клеток эпителия: цитолиз, кариолизис, кариорексис, карио-
пикноз, увеличение размера ядер и нарушение структуры хроматина. Иммун-
ные нарушения при микоплазмозе проявляются гипергаммаглобулинемией, 
увеличением циркулирующих иммунных комплексов в сыворотке крови, уве-
личением во влагалищной жидкости трансферетина и IgM, при уменьшении 
С3 – комплемента и преальбумина. 

Ключевые слова: патология шейки матки, иммунитет, микоплазмоз. 
 
Abstract. Mycoplasmosis infection at women of reproductive age is shown by in-
flammatory illness of a neck of a uterus in 30 % of cases. It conducts to changes of 
immune protection and creates a background for development of epithelial dyspla-
sias. Mycoplasmosis defeat of a neck of a uterus is characterised by such dystrophic 
changes of epithelium cages as cytolysis, cariolysis, cariorexis, cariopycnosis, in-
crease in the size of kernels and chromatin’s structure damage. Immune infringe-
ments at a mycoplasmosis are shown by γ-globulini increase in blood, Circulating 
immune complexes increase in blood whey, transferritin and IgM increase in a vagi-
nal liquid, at reduction С3 – increase of complement and prealbumini. 

Keywords: the Pathology of a neck of a uterus, immunity, a mycoplasmosis. 

Введение 

Известно, что инфекции, передаваемые половым путем, оказывают не-
гативное влияние на состояние эпителия шейки матки, создавая неблагопри-
ятный фон для развития предрака эктоцервикса 1–3. При этом вопросы 
влияния генитального микоплазмоза на шейку матки широко дискутируются 
в литературе 4, 5. Вместе с тем единого мнения по поводу степени влияния 
микоплазм на систему местного иммунитета и развитие предраковых измене-
ний шейки матки до настоящего времени нет. Поскольку микоплазменная 
инфекция является широко распространенным заболеванием, исследования, 
направленные на определение механизмов и этапов развития диспластиче-
ских состояний шейки матки у женщин с микоплазмозом, приобретают осо-
бую актуальность 6. 

Цель исследования: выявить особенности клинико-морфологических 
и иммунологических проявлений микоплазменной инфекции у женщин с па-
тологией шейки матки. 

Материал и методы исследования 

Было проведено обследование 196 женщин репродуктивного возраста, 
из которых 114 страдали генитальным микоплазмозом (основная группа)  
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у 82 пациенток не было выявлено урогенитальной инфекции (группа сравне-
ния). Эти женщины обследовались и получали лечение в Городской поликли-
нике № 225 УЗЮВАО, г. Москва. Выделенные группы женщин были сопос-
тавимы по возрасту и медико-социальным параметрам, различаясь только по 
наличию микоплазменной инфекции. 

Исследовались жалобы, определен характер вагинальной жидкости и 
оценен ее микробиоциноз, проведено кольпоскопическое исследование, оце-
нена цитоморфологическая характеристика шейки матки и по показаниям 
проведено гистологическое исследование биоптатов шейки матки. Изучено 
состояние местного, гуморального и клеточного иммунитета. 

Осмотр влагалищной части шейки матки проводился на бинокулярном 
кольпоскопе фирмы «OLYMPUS-OSC-2» (Япония). 

Микроскопические методы исследования включали световую и люми-
несцентную микроскопию полученного материала. Для обнаружения мико-
плазм и уреаплазм препараты обрабатывали моноклональными иммуно-
флюоресцентными диагностикумами УреаМоноСкрин (СП Ниармедик, Мо-
сква) и «УреаСкрин» (АОЗТ ЛАБдиагностика, Россия). 

Отбор, доставку и изучение клинического материала для бактериологи-
ческого исследования проводили в соответствии с методическими рекомен-
дациями (Зуева Л. П. и соавт., 1995, Кочеровец В. И. и соавт., 1996). 

ПЦР-анализ клинического образца состоял из трех основных этапов: 
пробоподготовка, амплификация специфического фрагмента ДНК M. ureal-
itica при помощи циклической элонгации специфичных для ДНК M. urealitica 
праймеров термостабильной ДНК-полимеразой и регистрация результатов. 

Иммунологические исследования включали в себя: 
1) идентификацию лимфоцитов и их субпопуляций в крови с помощью 

моноклональных антител с их поверхностными дифференцированными анти-
генами (СД3, СД4, СД8, СД16); 

2) определение фагоцитарной активности нейтрофильных гранулоци-
тов крови по их способности поглощать частицы полистерольного латекса; 

3) оценку содержания в сыворотке крови иммуноглобулинов классов  
А, G, М методом радиальной иммунодиффузии; 

4) определение уровня циркулирующих иммунных комплексов при 
осаждении полиэтиленгликолем; для оценки местного иммунитета влагалища 
в вагинальной жидкости определяли содержание IgA, M, G, SIgA. 

Статистическая обработка представленных данных произведена на пер-
сональном компьютере IBM PC/AT – Pentium IV в среде Windows XP c при-
менением пакета компьютерных программ и электронных таблиц (Excel, 
Open Access) с использованием методов описательной статистики, корреля-
ционного анализа. 

Результаты исследования и их обсуждение 

Проведенный анализ клинических проявлений заболевания свидетель-
ствовал о том, что бессимптомное течение генитального микоплазмоза (жа-
лобы отсутствуют) было у 45,6 % женщин основной группы. У остальных 
пациенток микоплазмоз сопровождался неспецифическими жалобами, харак-
терными для проявлений воспалительного процесса гениталий. Большинство 
пациенток указывали на такие проявления, как обильные гнойные или серозно-
гнойные (бели) выделения, дискомфортные ощущения, зуд и жжение во вла-
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галище и дизурические расстройства (ложные позывы к мочеиспусканию, 
учащенное, болезненное мочеиспускание, боли в области мочевого пузыря).  

Часть женщин отмечала расстройства менструального цикла, которое  
в основном проявлялось дисменореей 4,2 %. У 10,5 % пациенток основной 
группы было выявлено первичное (25 %) и вторичное (75 %) бесплодие. 

Проведенная кольпоскопия свидетельствовала о том, что нормальные 
кольпоскопические картины (оригинальный сквамозный эпителий, цилинд-
рический эпителий, нормальная зона трансформации) выявлялись у 21,1 % 
женщин в основной группе и высоко достоверно чаще у 63,4 % пациенток  
в группе сравнения (р < 0,001). 

Аномальные кольпоскопические картины в зоне трансформации и за 
пределами зоны трансформации (ацетобелый эпителий, плоский, микропа-
пиллярный, пунктация нежная и грубая, мозаика нежная и грубая, лейкопла-
кия тонкая и толстая, йоднегативная зона, атипические сосуды), были харак-
терны для 39,4 % обследованных основной группы и достоверно реже у 
15,8 % группы сравнения соответственно (p < 0,001). 

Кольпоскопическая картина c подозрением на инвазивную карциному 
выявлена у трех (5,7 %) обследованных основной и только у одной (1,2 %) 
женщины в группе сравнения (р > 0,05).  

Проведенные цитологические исследования показали, что у 57,06 % 
женщин с микоплазменной инфекцией и у 78,0 % пациенток группы сравне-
ния мазки были полноценными (р < 0,001). У 28,1 % женщин в основной про-
тив 15,8 % в группе сравнения цитологическая оценка была возможна, но ог-
раничена (р < 0,05). У 14,9 и 6,1 % женщин полученный для исследования 
материал был неполноценным, что требовало проведения повторного цитоло-
гического исследования (р < 0,05).  

Цитологическая картина в пределах нормы выявлена у 55,2 % пациенток 
с урогенитальным микоплазмозом и у 76,8 % пациенток без урогенитальной 
инфекции (р < 0,001). Умеренные изменения клеток эпителия были характерны 
для 24,5 % женщин основной и 13,4 % пациенток группы сравнения (р < 0,05). 
Значительные изменения клеток эпителия были выявлены у 20,1 % пациенток 
основной и 7,3 % женщин группы сравнения (р < 0,01). 

Достоверное увеличение заключений «Значительные изменения клеток 
эпителия» и «Умеренные изменения клеток эпителия» в основной группе по 
сравнению с группой сравнения, по-видимому, объясняется большим количе-
ством кольпитов и хронических эндоцервицитов, вызывающих выраженные 
изменения эпителиальных клеток шейки матки, что затрудняет цитологиче-
скую диагностику. 

Распределение женщин, страдающих урогенитальным имкоплазмозом 
по типу цитологических картин по Папаниколау, показало, что цитограммы  
I типа по Папаниколау – «Цитограмма без особенностей» (наличие клеток 
многослойного сквамозного и железистого эпителия, морфологические осо-
бенности которого соответствуют возрасту обследуемой здоровой женщины) 
выявлены у 18,4 % пациенток в основной и больше половины (75,6 %) у 
группы сравнения (р < 0,001)  

При воспалительном типе мазка морфологически наблюдались дегене-
ративные, экссудативные и репаративные изменения. 

Дегенеративные изменения проявлялись повреждением и дистрофиче-
скими изменениями клеток эпителия: цитолизом, кариолизисом, кариорекси-
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сом, кариопикнозом, увеличением размера ядер, нарушением структуры хро-
матина. 

Экссудативные изменения характеризовались появлением клеточных 
элементов воспаления, таких как нейтрофильные гранулоциты, эозинофиль-
ные гранулоциты, гистиоциты, макрофаги, лимфоидные клетки, плазматиче-
ские клетки. 

Репаративные изменения характеризовались увеличением ядер эпите-
лиальных клеток, укрупнением ядрышек. Как правило, клетки лежали в скоп-
лениях, но без наслоения друг на друга. Иногда встречались единичные фиб-
робласты, эндотелиоциты в скоплениях при образовании капилляров в грану-
ляциях. 

III тип цитологических мазков (наличие в цитограмме изменений эпи-
телия, соответствующих предопухолевому состоянию шейки матки) был вы-
явлен у 14,9 % женщин в основной и у 3,6 % в группе сравнения соответст-
венно (р < 0,01). Из них цитологическая картина, соответствующая умерен-
ному предопухолевому состоянию, выявлена у 7,8 % женщин с урогениталь-
ным микоплазмозом и у 2,4 % обследованных без микоплазменной инфекции 
(р > 0,05). Тяжелая дисплазия IIIб степени цитологически определена у 7,0 % 
женщин основной и у одной 1,2 % пациенток в группе сравнения (р < 0,05).  

При выявлении выраженности диспластических изменений эпителия 
шейки матки учитывалась совокупность следующих признаков: способность 
эпителиальных клеток к дифференцировке, выраженность клеточной атипии, 
ослабление межклеточных связей. 

У 7,0 % в основной группе и у 1,2 % в цитологической картине выявля-
лись изменения, дающие основание заподозрить рак («Подозрение на рак»), 
что при дальнейшем гистологическом исследовании не подтвердилось. V тип 
цитологической картины (рак шейки матки) выявлен у 1,7 % обследованных 
основной группы, в группе сравнения таких пациенток выявлено не было.  
VI тип – цитограммы, не укладывающиеся в рамки вышеуказанных цитоло-
гических типов («Неполноценность мазка»), – определен у 14,9 % в основной 
и у 6,1 % женщин в группе сравнения (р < 0,05). 

У всех женщин с выявленными кольпоскопическими и цитологически-
ми изменениями эпителия шейки матки было проведено гистологическое 
изучение биоптатов шейки матки. 

Проведенные гистологические исследования эпителия шейки матки по-
казали, что плоскоклеточная метаплазия выявлена у 4,3 % пациенток основ-
ной группы и у 1,2 % в группе сравнения; полипы шейки матки – у 5,2 и 
2,4 % женщин соответственно. Железистая гиперплазия была характерна для 
13,1 % обследованных, страдающих генитальным микоплазмозом, и для 
6,1 % группы сравнения. Обращает на себя внимание достоверно большее чис-
ло слабо выраженной дисплазии шейки матки у женщин, страдающих мико-
плазменной инфекцией, – 7,8 %, в группе сравнения выявлено 2,4 % случаев.  

В гистологических препаратах при дисплазиях наблюдалось утолщение 
плоского эпителия за счет пролиферации и укрупнения клеток базального и 
шиповатого слоев. На поверхности обычно располагался слой клеток, сохра-
нивших нормальное строение, в котором почти не встречались фигуры деле-
ния. Относительная дифференцировка клеток шиповатого и поверхностного 
слоев создавала видимость комплексности, т.е. правильного чередования сло-
ев эпителиального пласта.  
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Также отмечалась умеренная пролиферация клеток базального и пара-
базального слоев эпителиального пласта. Клетки вышележащих слоев сохра-
нили нормальное строение и полярность расположения. Фигуры митозов со-
хранили нормальный вид и находились лишь в нижней половине эпителиаль-
ного пласта. Ядерно-цитоплазматическое соотношение сохранилось в объеме, 
характерном для данного слоя эпителия. Эпителиальные клетки верхнего от-
дела имели вид зрелых и дифференцированных.  

В 2,6 % биоптатов пациенток основной группы были выявлены проли-
ферирующие клетки с нарушением дифференцировки, которые занимали 
нижнюю половину эпителиального слоя – умеренная дисплазия. 

Умеренная дисплазия отличалась нарастанием митотических делений 
клеток, нарушением ядерно-цитоплазматического соотношения. Верхние 
слои эпителиального пласта сохраняют стратификацию. При использовании 
ШИК-реакции гликоген определяется в небольшом количестве, только  
в верхних слоях многослойного плоского эпителия. 

При резко выраженной дисплазии (CIN III) в 1,7 % препаратов у паци-
енток, страдающих генитальной микоплазменной инфекцией, наблюдалась 
дискомплексация глубоких слоев эпителия. 

Непосредственно на базальной мембране располагались крупные свет-
лые полиморфные клетки с крупными светлыми тесно расположенными яд-
рами и относительно узким ободком цитоплазмы. Контуры ядер были не ров-
ные, в них определялось много фигур деления и многочисленные ядрышки. 
Местами между ними на базальной мембране определялись клетки базально-
го типа с вытянутыми гиперхромными ядрами. 

При всех степенях дисплазии отмечено разобщение аргирофильных во-
локон, составляющих базальную мембрану, и ее разволокнение. Эти измене-
ния были наиболее выражены при наличии акантоза и склонности акантоти-
ческих тяжей к погружению в подэпителиальную ткань.  

В подлежащей ткани обнаружено неравномерное набухание коллагено-
вых волокон, их фрагментация и беспорядочное расположение, увеличение 
межуточного вещества. В строме вблизи мембраны увеличивалось количест-
во капилляров с расширенными просветами. Под базальной мембраной выяв-
лялись лаброциты (тучные клетки) – 3–5 в поле зрения.  

В основной группе был также выявлен один (0,8 %) случай карциномы 
in situ. 

Полученные кольпоскопические, цитологические и гистологические 
заключения позволили распределить выявленные изменения эпителия шейки 
матки по нозологическим формам согласно клинико-морфологической клас-
сификации состояний шейки матки (ВОЗ Х, 1995).  

Анализируя структуру патологии шейки матки в общеклиническом 
плане, мы определили, что достоверных различий в изучаемых группах по 
таким нозологиям, как эрозия и эктропион шейки матки, лейкоплакия, старый 
разрыв, эндометриоз шейки матки и полипы, выявлено не было (р > 0,05). 
Вместе с тем у женщин, страдающих генитальным микоплазмозом, высоко 
достоверно чаще выявлялась воспалительная болезнь шейки матки: цервицит, 
эндоцервицит, экзоцервицит с эрозией или эктропионом или без них в срав-
нении с обследованными группам сравнения 27,1 и 7,3 % соответственно 
(р < 0,05). Необходимо указать, что у женщин с микоплазменной инфекцией 
достоверно чаще выявлялись дисплазии шейки матки (12,2 %) в сопоставле-
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нии с пациентками группы сравнения 3,6 % (р < 0,05). Также у одной паци-
ентки основной группы выявлена карцинома in situ шейки матки. 

Следовательно, проведенные морфологические исследования эпителия 
шейки матки у женщин, страдающих генитальным микоплазмозом, показали 
высокую частоту воспалительной болезни шейки матки (цервицит, эндоцер-
вицит, экзоцервицит с эрозией или эктропионом или без них), что создает 
фон для развития эпителиальных дисплазий и в последующем рака шейки 
матки. 

Нами было проведено исследование состояния клеточного, гумораль-
ного и местного иммунитета. При оценке клеточного звена иммунитета у 
женщин сравниваемых групп нами из общего комплекса методов оценки им-
мунного статуса были выбраны параметры: лейкоциты и общий пул лимфо-
цитов крови, относительное и абсолютное содержание зрелых Т-лимфоцитов 
(СD3+), Т-хелперы/индукторы (СD4+), Т-супрессоров/цитотоксических лим-
фоцитов (СD8+ клетки), иммунорегуляторный индекс. 

Было определено, что у женщин основной группы выявляется досто-
верное увеличение относительного содержания зрелых Т-лимфоцитов (СD3+ 
клеток) до 69,3 %. Анализ изменений содержания лейкоцитов и общего пула 
лимфоцитов не выявил различий в сравниваемых группах. Увеличение уров-
ня содержания Т-лимфоцитов у женщин, страдающих микоплазменной ин-
фекцией, сопровождалось достоверным увеличением относительного и абсо-
лютного содержания Т-хелперов/индукторов (СD4+ клетки) по сравнению  
с таковыми у женщин группы сравнения. Выявленные в основной группе из-
менения содержания СD4+ к СD8+ лимфоцитов привело к высоко достовер-
ному (р < 0,001) увеличению до 1,43 иммунорегуляторного индекса по срав-
нению с группой сравнения – 0,86, что свидетельствует о выраженной на-
грузке клеточного звена иммунитета у женщин, страдающих микоплазменной 
инфекцией. 

Так как необходимым условием выработки антител против большинства 
антигенов в организме является клеточная кооперация между Т- и В-лимфо-
цитами, через функционирование последних реализуется гуморальный имму-
нитет. Для оценки данного звена иммунной системы у женщины с гениталь-
ным микоплазмозом определялось относительное и абсолютное содержание 
В-лимфоцитов (СD19+ клетки), уровень Ig A, Ig G и Ig M, а также циркули-
рующих иммунных комплексов (ЦИК). 

Анализ состояния гуморального звена иммунитета у женщин, стра-
дающих генитальным микоплазмозом, выявил увеличение концентрации Ig A 
до 2,49 г/л, что было в 1,8 раза выше, чем у женщин группы сравнения –  
1,34 г/л (р < 0,001). У этих же обследованных отмечено снижение увеличения 
уровня Ig G до 11,7 г/л в основной против 6,5 г/л в группе сравнения 
(р < 0,05). При этом относительное и абсолютное содержание В-лимфоцитов 
(СD19+ клетки) у изучаемых женщин достоверно не отличалось. Отмечена 
тенденция увеличения уровня циркулирующих иммунных комплексов (98,3 %) 
в основной группе.  

Суммируя данные о влиянии микоплазменной инфекции на состояние 
гуморального иммунитета, можно отметить значительную нагрузку на гумо-
ральное звено иммунитета, проявляющуюся гипергаммаглобулинемией и 
увеличением ЦИК в сыворотке крови по сравнению с женщинами, у которых 
не выявлялась генитальная инфекция. 
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Изменения в системе местного иммунитета у женщин основной группы 
по сравнению с пациентками группы сравнения характеризовались достовер-
но высокими концентрациями иммуноглобулинов класса А – 0,059 и 0,042 г/л 
соответственно (р < 0,05). Отмечено некоторое увеличение концентрации  
Ig G 0,021 и 0,018 г/л (р > 0,05). При этом у пациенток, страдающих мико-
плазменной инфекцией, отмечено достоверное увеличение Ig M во влагалищ-
ной жидкости – 0,028 и 0,012 г/л (р < 0,01). 

Изменения в системе местного иммунитета у женщин, страдающих ми-
коплазменной инфекцией, также характеризовались увеличением во влага-
лищной жидкости трансферетина 0,329 г/л при уменьшении С3-комплемента 
0,084 г/л и преальбумина – 0,024.  

Таким образом, проведенные исследования позволили сформулировать 
следующие выводы: 

1. Основным клинико-морфологическим проявлением микоплазменной 
инфекции у женщин репродуктивного возраста является воспалительная бо-
лезнь шейки матки (цервицит, эндоцервицит, экзоцервицит с эрозией или эк-
тропионом или без них), которая определяется у каждой третьей женщины  
с выявленным микоплазмозом и создает фон для развития эпителиальных 
дисплазий и в последующем рака шейки матки. 

2. Частота диспластических процессов в шейке матки у пациенток  
с микоплазменой инфекцией в 3,4 раза выше, чем у женщин, не имеющих 
указанной инфекции, что подтверждается цитогистологическими, кольпоско-
пическими и микробиологическими исследованиями. 

3. Клиническая манифестация микоплазменной инфекции обусловлена 
изменениями иммунной защиты. При этом гуморальное звено иммунитета у 
женщин, страдающих микоплазменной инфекцией, характеризуется гипер-
гаммаглобулинемией и увеличением ЦИК, увеличением уровня содержания  
Т-лимфоцитов, имеется достоверное увеличение относительного и абсо-
лютного содержания Т-хелперов/индукторов (СD4+ клетки). Изменения ме-
стного иммунитета проявляются достоверно высокими концентрациями 
Ig А, увеличением концентрации Ig G, Ig M и трансферритина во влагалищ-
ной жидкости. 
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О. М. Хромцова 

ОСОБЕННОСТИ СУТОЧНЫХ РИТМОВ  
АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ И РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ  

ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА У ПАЦИЕНТОВ  
С ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ И ОЖИРЕНИЕМ 

 
Аннотация. Проведена комплексная оценка суточных ритмов артериального 
давления и структурно-функциональных параметров левого желудочка сердца 
у больных гипертонической болезнью (ГБ) с сопутствующим ожирением и с 
нормальной массой тела. Обследовано 250 больных ГБ с разным индексом 
массы тела. По данным СМАД при ожирении лишь у 1/3 больных был зареги-
стрирован нормальный уровень ночного снижения артериального давления, 
патологические типы СПАД наблюдались у 64,8 % пациентов, при этом в 6,2 
раза чаще встречался тип «найтпикер» и в 1,6 раза чаще – «нондиппер». Диа-
столическая дисфункция левого желудочка имела место в 67,4 % случаев. Та-
ким образом, ожирение утяжеляет течение ГБ, чаще сопровождается наруше-
нием суточного ритма артериального давления, структурно-геометрических и 
функциональных показателей левого желудочка сердца. 

Ключевые слова: суточный профиль артериального давления, ремоделирова-
ние левого желудочка, гипертоническая болезнь, ожирение. 
 
Abstract. The aim of our study was the comparative analysis of the parameters of 
cardiac remodeling and arterial blood pressure circadian rhythms in hypertensive 
patients with overweight and normal body mass. 250 hypertensive patients with dif-
ferent body mass index were included in the study. Only 1/3 of obese patients had 
normal arterial blood pressure day/night decrease – type “dipper”. 64.8 % of obese 
patients had pathological circadian types, “nightpeaker” type was 6.2 times more 
frequent and “nondipper” – 1.6 times than in patients with normal body mass. Left 
ventricle diastolic dysfunction took place in 67.4 % of patients with overweight. 
Conclusion: obesity exacerbates the run of arterial hypertension. Circadian rhythms 
disturbances and left ventricle remodeling are more frequent in hypertensive pa-
tients with overweight. 

Keywords: arterial pressure circadian rhythm, left ventricle remodeling, essential 
hypertension, obesity.  

Введение 

Проблема гипертонической болезни (ГБ) в сочетании с ожирением на-
ходится в центре внимания современной медицины в связи с ранней инвали-
дизацией, повышенным риском развития сердечно-сосудистых осложнений и 
преждевременной смертностью в сравнении с общей популяцией. По данным 
Всемирной организации здравоохранения, около 30 % жителей планеты  
(из них 16,8 % женщин и 14,9 % мужчин) страдают избыточной массой тела 
[1]. Ожирение является независимым фактором риска сердечно-сосудистых 
осложнений, а также возможным пусковым механизмом развития других 
сердечно-сосудистых заболеваний, таких как артериальная гипертензия (АГ). 
Вероятность развития ГБ у лиц среднего возраста с избыточной массой тела 
на 50 % выше, чем у лиц с нормальной массой тела [2, 3]. Фрамингемское ис-
следование показало, что систолическое и диастолическое артериальное дав-
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ление (САД и ДАД) возрастает с повышением индекса массы тела (ИМТ). На 
каждые лишние 4,5 кг САД повышается на 4,4 мм рт.ст. у мужчин и на 4,2 –  
у женщин [3, 4]. Сочетание ожирения с АГ увеличивает риск ишемической 
болезни сердца в 2–3 раза, а мозговых инсультов – в 7 раз [5]. 

Цель исследования – комплексная оценка суточных ритмов АД и 
структурно-функциональных параметров левого желудочка (ЛЖ) сердца у 
больных ГБ с сопутствующим ожирением и с нормальной массой тела. 

Материалы и методы исследования 

Для достижения поставленной цели было проведено клинико-лабора-
торное и инструментальное исследование больных ГБ на базе МУ ЦГБ № 7  
г. Екатеринбурга. Основную группу составили 250 больных ГБ I и II стадий по 
ВОЗ (поровну мужчин и женщин), средний возраст 52,9 ± 12,3 года. Возраст 
женщин и мужчин достоверно не различался (54,4 ± 11,9 и 51,4 ± 12,5 года со-
ответственно, р > 0,05). Больных молодого возраста (20–44 года) было 73 чело-
века (29,2 %), среднего возраста (45–59 лет) – 75 (30 %), пожилых (60–74 года) – 
102 (40,8 %). Давность артериальной гипертензии по данным анамнеза колеба-
лась от 3 до 40 лет и в среднем составляла 12,4 ± 9,0 года, у женщин – 
13,3 ± 9,3 года, у мужчин – 11,5 ± 8,6 года, р > 0,05. Артериальная гипертен-
зия I степени тяжести имелась у 77 больных (30,8 %), преобладали пациенты 
со II степенью тяжести гипертонии (133 человек – 53,2 %), III степень АГ ди-
агностирована у 40 пациентов (16,0 %). 

Стратификация риска развития сердечно-сосудистых осложнений: низ-
кий риск установлен у 19 человек (7,6 %), умеренный – у 104 (41,6 %), высо-
кий – у 87 (34,8 %), очень высокий – у 40 (16 %). Из исследования исключа-
лись пациенты с симптоматическими гипертониями, сахарным диабетом и 
нарушением толерантности к глюкозе, ИБС, серьезными нарушениями ритма 
и проводимости, тяжелой сердечной недостаточностью. 

В изучаемой группе больных гипертонической болезнью средний ИМТ 
составил 28,8 ± 0,3 кг/м2. Нормальные показатели ИМТ (18,5–25 кг/м2) имели 
только 44 человека (17,6 %), причем мужчин было в два раза больше, чем 
женщин. 206 больных (82,4 %) имели разную степень превышения массы те-
ла: у 115 пациентов (46 %) была избыточная масса тела (ИМТ в пределах 25–
30 кг/м2), а у 91 (36,4 %) – ожирение (ИМТ более 30 кг/м2), причем у пяти – 
резко выраженное (ИМТ более 40 кг/м2). Среди больных с нормальной и из-
быточной массой тела преобладали мужчины, а среди пациентов с ожирени-
ем – женщины.  

У пациентов с нормальной массой тела уровень глюкозы сыворотки 
крови составил 4,6 ± 0,6 ммоль/л, общего холестерина – 4,2 ± 0,5 ммоль/л.  
У больных АГ с избыточной массой тела уровень глюкозы оказался досто-
верно выше – 4,8 ± 0,7 ммоль/л, р < 0,05, а уровень общего холестерина дос-
товерно не различался (4,3 ± 0,6 ммоль/л, р > 0,05). У пациентов, страдающих 
ожирением, уровень сывороточной глюкозы (5,1 ± 0,6 ммоль/л), хотя и не 
превышал допустимых пределов нормы, оказался достоверно выше, чем у 
больных с избытком массы тела (р < 0,001) и, тем более, с нормальным ИМТ 
(р < 0,001). Уровень общего холестерина также оказался достоверно выше 
при ожирении – 4,8 ± 0,7 ммоль/л (р < 0,001). 

Всем больным проводилось суточное мониторирование АД (СМАД)  
с помощью аппарата АВРМ-02/М (фирма «Meditech», Венгрия) на безлекар-
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ственном фоне (пациенты не принимали антигипертензивные препараты в те-
чение 10–14 дней до исследования). Проводился расчет всех основных пара-
метров СМАД: средних по времени показателей, индексов нагрузки давлени-
ем, вариабельности АД с определением суточного ритма АД. Выделяют сле-
дующие типы суточных кривых АД: 1) dipper – пациенты с нормальным сни-
жением АД в ночные часы, у которых систолический индекс составляет 10–
20 %; 2) non-dipper – пациенты с недостаточным уровнем ночного снижения 
АД, у которых СИ менее 10 %; 3) night-peaker – пациенты с парадоксальной 
ночной гипертонией, у которых ночные значения АД превышают дневные, и 
суточный индекс имеет отрицательные значения; 4) over-dipper – пациенты  
с чрезмерным снижением АД в ночное время, у которых суточный индекс 
превышает 20 %. 

Ультразвуковое исследование сердца проводили на ультразвуковом ди-
агностическом аппарате Sim 5000+ (Россия – Италия) датчиком 3,75 МГц  
в парастернальной позиции по длинной оси левого желудочка на уровне 
створок митрального клапана, исследование из апикального доступа с полу-
чением четырехкамерного и двухкамерного изображения сердца. Структурно-
морфометрические показатели оценивались по методу Teiccholz: диаметр ле-
вого предсердия (ЛП), конечно-систолический размер левого желудочка 
(КСР), конечно-диастолический размер левого желудочка (КДР), толщина 
межжелудочковой перегородки (ТМЖП) в диастолу, толщина задней стенки 
левого желудочка (ТЗС ЛЖ) в диастолу. Далее рассчитывали структурно гео-
метрические показатели ЛЖ: массу миокарда левого желудочка (ММ ЛЖ) 
вычисляли по формуле R. Devereux, индекс массы миокарда левого желудоч-
ка (ИММ ЛЖ) – по отношению массы миокарда левого желудочка к величине 
площади поверхности тела больного, г/м2. Нормальными считались величины 
менее 125 г/м2 для мужчин и менее 110 г/м2 для женщин. За повышение отно-
сительной толщины стенок (ОТС) принимались значения 0,45 и более. На ос-
новании данного критерия проводилось распределение на концентрический и 
эксцентрический типы геометрии ЛЖ по рекомендации A. Ganau. Для оценки 
диастолического наполнения левого желудочка регистрировался трансмит-
ральный поток. Оценка трансмитрального потока проводилась в режиме им-
пульсного допплера из верхушечной 4-камерной позиции. 

Фаза активной релаксации оценивалась по пиковой скорости ранне-
диастолического наполнения левого желудочка (Е) и времени изоволюмиче-
ского расслабления левого желудочка (ВИР). Фаза позднего наполнения же-
лудочков оценивалась при помощи пиковой скорости позднедиастолического 
наполнения (А), отношения пиковой скорости раннедиастолического напол-
нения к пиковой скорости позднедиастолического наполнения (Е/А), времени 
замедления раннего диастолического наполнения (ДТЕ). 

Систолическую функцию миокарда ЛЖ оценивали по следующим по-
казателям: конечно-диастолический объем левого желудочка (КДО), конечно-
систолический объем левого желудочка (КСО), фракция выброса (ФВ) (%), 
рассчитываемая по Teichholz и Simpson, степень укорочения переднезаднего 
размера ЛЖ в систолу (%S), ударный объем сердца (УО), минутный объем 
сердца (МО), сердечный индекс (СИнд) как отношение МО к поверхности тела, 
л/мин/м2, а также общее периферическое сосудистое сопротивление (ОПСС).  

Статистический анализ результатов проводился с помощью прикладной 
программы Statistica 6.0 (StatSoft Inc., USA) для Windows. Рассчитывали зна-
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чения средних арифметических величин и их стандартных отклонений 
(M ± σ), медиану и интерквартильный размах – 25-й и 75-й процентили – Ме 
(Р25; Р75). Для более углубленного анализа малых выборок использовались 
непараметрические методы статистики – критерий согласия χ2 с поправкой 
Йетса, парный критерий Вилкоксона для сравнения двух связанных выборок 
и U-тест Манна-Уитни для сравнения двух несвязанных выборок. Для срав-
нения средних величин двух групп с нормальным распределением применяли 
расчет t критерия Стьюдента. Проводили корреляционный анализ с опреде-
лением коэффициентов корреляции Пирсона и Спирмена. Минимальный 
уровень значимости р используемого статистического критерия принимал 
значение менее 0,05. 

Результаты и обсуждение 

В исследуемой группе больных ГБ (табл. 1) различия показателей 
СМАД у больных с нормальной и избыточной массой тела были недосто-
верны.  

 
Таблица 1 

Характеристика больных ГБ с разным ИМТ и показатели СМАД (M ± σ) 

ИМТ больных (n = 250) 
Показатель 18,5–25  

(n = 44) 
25,1–30  
(n = 114) 

>30  
(n = 92 ) 

Мужчины/женщины, абс. 30 / 14 68 / 47 27 / 64 
Средний возраст, годы 50,1 ± 14,2 52,3 ± 12,4 54,9 ± 11,2 
САД24, мм рт.ст. 145,9 ± 17,8* 147,7 ± 15,2 152,6 ± 18,2** 
ДАД24, мм рт.ст. 86,6 ± 12,7 86,5 ± 12,2 86,2 ± 12,9 
СрАД, мм рт.ст. 106,1 ± 13,9 106,5 ± 12,6 107,9 ± 13,8 
САДд, мм рт.ст. 150,4 ± 18,7 151,9 ± 15,2 156,1 ± 18,6 
ДАДд, мм рт.ст. 90,6 ± 12,9 90,6 ± 12,5 89,5 ± 13,3 
САДн, мм рт.ст. 136,1 ± 17,8* 138,4 ± 17,8 144,7 ± 20,4** 
ДАДн, мм рт.ст. 78,0 ± 12,7 78,0 ± 13,0 79,0 ± 13,4 
SDСАДд, мм рт.ст. 14,4 ± 4,7 14,8 ± 3,9 15,3 ± 3,8 
SDДАДд, мм рт.ст. 10,6 ± 2,8 10,6 ± 2,5 10,9 ± 2,5 
SDСАДн, мм рт.ст. 12,9 ± 3,7 13,4 ± 4,2 13,6 ± 4,7 
SDДАДн, мм рт.ст. 9,1 ± 2,3* 9,6 ± 3,1 10,1 ± 3,3 
СИср, % 11,6 ± 5,3* 11,0 ± 7,4 9,1 ± 9,0 
СИ САД, % 9,1 ± 5,1* 8,5 ± 7,0 6,8 ± 8,4 
СИ ДАД, % 13,7 ± 6,2 13,1 ± 8,1 11,1 ± 9,9 
ИВ САД, % 67,5 ± 23,3* 71,9 ± 23,7 78,5 ± 21,3** 
ИВ ДАД, % 43,8 ± 30,1 45,7 ± 31,8 44,9 ± 33,0 
ПАДср, мм рт.ст. 58,7 ± 12,3* 61,8 ± 11,3 67,5 ± 14,1** 
Скорость УП САД, мм рт.ст./ч 31,9 ± 37,9 26,9 ± 29,7 37,7 ± 50,1 
Скорость УП ДАД, мм рт.ст./ч 17,1 ± 12,9 20,9 ± 17,2 24,4 ± 29,5 
Время УП САД, ч 2,5 ± 1,4 2,9 ± 1,4 2,6 ± 1,5 
Время УП ДАД, ч 2,7 ± 1,5* 2,5 ± 1,4 2,4 ± 1,4 

Примечание. * – достоверность различий между больными с нормальной мас-
сой тела и ожирением; ** – достоверность различий между больными с избытком 
массы тела и ожирением. УП – утренний подъем. 
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Однако оказалось, что у пациентов с ожирением достоверно выше был 
уровень среднесуточного САД за счет дневной и ночной составляющих, со-
ответственно выше был временной гипертонический индекс САД и уровень 
пульсового АД (ПАД). В то же время достоверно ниже оказался СИ по сред-
нему гемодинамическому давлению. 

Несмотря на отсутствие достоверных различий большинства средних 
показателей вариабельности АД, при индивидуальном анализе оказалось, что 
среди больных ГБ с нормальной массой тела повышенную вариабельность 
имели 20 больных (45,5 %), при избыточной массе тела – 65 больных 
(56,5 %), а при наличии ожирения – 61 (67,0 %), т.е. при ожирении достовер-
но выше вариабельность АД в сравнении с больными с нормальной массой 
тела (χ2 = 5,75, р < 0,05). 

Анализ типов СПАД в группе показал (рис. 1), что наименьшая частота 
встречаемости патологических типов суточной кривой наблюдалась у боль-
ных с нормальной массой тела – у 31,8 %, преимущественно за счет типа 
нондиппер. У 2/3 пациентов регистрировался нормальный уровень ночного 
снижения АД. У больных с избыточной массой тела доля патологических 
СПАД возросла до 53 %, а количество пациентов с типом диппер достоверно 
уменьшилось (χ2 = 5,75, р < 0,05).  

 

  
а) б) 

 

 

в)  

Рис. 1. Распределение типов СПАД в группе больных ГБ  
в зависимости от ИМТ (n = 250): а – больные с нормальной массой тела (n = 44);  
б – больные с избыточной массой тела (n = 114); в – больные с ожирением (n = 92) 

 
При ожирении лишь у 1/3 больных был зарегистрирован нормальный 

уровень ночного снижения АД, реже, чем при нормальной массе тела 
(χ2 = 13,0, р < 0,001). Патологические типы СПАД наблюдались у 64,8 % па-
циентов, при этом в 6,2 раза чаще имела место ночная гипертензия (χ2 = 5,99, 
р < 0,05) и в 1,6 раза чаще – отсутствие ночного снижения АД (χ2 = 3,17, 
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р > 0,05). Чрезмерное ночное снижение АД наблюдалось примерно одинаково 
часто во всех подгруппах и не зависело от ИМТ. 

Нами была рассчитана корреляционная матрица с оценкой взаимосвя-
зей показателей СМАД, а также некоторых демографических и биохимиче-
ских параметров. Были выявлены слабые и средней силы достоверные связи 
между показателями. Так, возраст больных прямо коррелирует с уровнем 
среднесуточного ПАД (r = 0,47), вариабельностью дневного САД (r = 0,38), а 
также с содержанием сывороточной глюкозы (r = 0,47). Также обнаружены 
связи между ИМТ и уровнем ПАД (r = 0,36), а также концентрацией глюкозы 
в крови (r = 0,38). Давность ГБ достаточно тесно коррелирует со степенью 
тяжести артериальной гипертензии (r = 0,43), средним гемодинамическим АД 
(r = 0,37), среднесуточным САД (r = 0,39) и его гипертоническим индексом 
времени (r = 0,38).  

Таким образом, ожирение является одним из факторов, утяжеляющих 
течение ГБ, оно в большей степени характерно для женщин и сопровождается 
достоверно более частым нарушением суточного профиля АД. Ожирение 
также является важным фактором в утяжелении течения ГБ и в более частом 
нарушении суточного профиля АД. 

Нами был проведен анализ структурно-функциональных показателей 
ЛЖ и типов его ремоделирования в зависимости от величины ИМТ в группе 
больных ГБ. Как видно из табл. 2, у больных с ожирением был достоверно 
увеличен размер левого предсердия (р < 0,05), ТМЖП в диастолу и ММЛЖ,  
а скорость раннего диастолического наполнения снижена в сравнении с паци-
ентами с нормальной массой тела. Подгруппа больных с избыточной массой 
тела занимала промежуточное положение по большинству показателей между 
подгруппами пациентов с ожирением и нормальным ИМТ. 

Индивидуальный анализ показал, что у больных ГБ с ожирением в ос-
новной группе систолическая дисфункция наблюдалась у 22 человек (23,9 %), 
диастолическая дисфункция – у 62 (67,4 %), из них у 12 человек был псевдо-
нормальный тип, а у остальных – аномальная релаксация ЛЖ. У больных ГБ  
с избыточной массой тела нарушения контрактильной способности левого 
желудочка имели 23 больных (20,2 %), а диастолическую дисфункцию –  
71 человек (62,3 %), из них у 12 – псевдонормального типа, т.е. данные пара-
метры не различались у больных с ожирением или избыточной массой тела. 
У пациентов с нормальным ИМТ систолические нарушения имели место 
только у семи человек (15,9 %), а диастолические – 22 (50 %), из них псев-
донормальный тип был только у одного, т.е. достоверно меньше, чем при 
ожирении.  

На рис. 2 представлено распределение типов ремоделирования ЛЖ  
в зависимости от ИМТ у больных ГБ. По мере возрастания ИМТ у больных 
ГБ наблюдается тенденция к возрастанию доли патологических вариантов 
ремоделирования ЛЖ. У больных ГБ с ожирением достоверно реже встреча-
ется нормальная геометрия ЛЖ (χ2 = 11,54, р < 0,0001 в сравнении с нормаль-
ной массой тела; χ2 = 5,46, р < 0,05 в сравнении с избыточной массой тела).  
У 80,4 % этих больных имеют место патологические варианты ремоделиро-
вания, особенно концентрическая и эксцентрическая ГЛЖ. Почти у половины 
больных с нормальной массой тела наблюдается нормальная геометрия ЛЖ,  
а при избыточной массе тела – относительно равномерное распределение 
всех видов строения ЛЖ.  
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Таблица 2 
Структурно-функциональные показатели ЛЖ  

у больных с ГБ с разным ИМТ (M ± σ) 

ИМТ больных в начале наблюдения (n = 250) 
Показатель 

18,5-25 (n = 44) 25,1–30 (n = 114) >30 (n = 92 ) 
ЛП, см 3,20 ± 0,46* 3,39 ± 0,48** 3,57 ± 0,45 
КСР, см 3,15 ± 0,47 3,30 ± 0,43 3,31 ± 0,45 
КДР, см 4,80 ± 0,44 4,91 ± 0,46 4,94 ± 0,43 
ТМЖП, см 1,03 ± 0,19* 1,10 ± 0,22 1,13 ± 0,20 
ТЗС ЛЖ, см 1,04 ± 0,17 1,06 ± 0,17 1,10 ± 0,18 
ММ ЛЖ, г 214,2 ± 66,5* 235,5 ± 68,8 249,2 ± 62,4 
ИММ ЛЖ, г/м2 117,7 ± 34,6 123,8 ± 37,6 126,1 ± 31,7 
КСО, мл 41,1 ± 14,0 45,4 ± 14,4 45,9 ± 14,4 
КДО, мл 109,3 ± 23,8 115,0 ± 25,0 116,1 ± 23,7 
ФВ, % 62,6 ± 8,2 60,9 ± 6,7 60,9 ± 7,7 
%S 35,0 ± 4,5 33,8 ± 3,7 35,1 ± 5,4 
УО, мл 68,1 ± 15,6 69,6 ± 15,1 70,2 ± 14,6 
МО, л/мин 4,95 ± 1,28 5,04 ± 1,17 5,15 ± 1,43 
СИ, л/мин/м2 2,73 ± 0,70 2,64 ± 0,64 2,60 ± 0,73 
ОПСС, дин/с/см–5 1824,5 ± 499,6 1772,9 ± 421,5 1791,2 ± 504,6 
Е, м/с 0,75 ± 0,08* 0,74 ± 0,09** 0,72 ± 0,08 
А, м/с 0,73 ± 0,07 0,72 ± 0,08 0,71 ± 0,06 
Е/А 1,02 ± 0,08 1,02 ± 0,10 1,01 ± 0,10 
ВИР, мс 99,8 ± 7,5 101,2 ± 7,7 102,1 ± 9,0 
ДТЕ, мс 174,1 ± 20,8 174,8 ± 20,5 178,9 ± 23,8 

Примечание. * – достоверность различий между больными с нормальной мас-
сой тела и ожирением; ** – достоверность различий между больными с избытком 
массы тела и ожирением. 

 

 
 

а) б) 

 
 

в)  

Рис. 2. Типы ремоделирования ЛЖ в зависимости от массы тела в группе больных ГБ:  
а – больные с нормальной массой тела (n = 44); б – больные с избыточной  

массой тела (n = 114); в – больные с ожирением (n = 92) 
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Таким образом, ведущим типом изменения геометрии ЛЖ у пациентов 
с ГБ является ремоделирование с формированием ГЛЖ преимущественно  
с развитием ее концентрического варианта с повышенным ОПСС. Это, в свою 
очередь, ведет к нарастанию систолической дисфункции и переходу адаптив-
ного ремоделирования ЛЖ в дезадаптивное. Снижение релаксационных 
свойств гипертрофированного миокарда и повышение его жесткости влечет 
за собой повышение миокардиального напряжения стенки в диастолу, что 
может приводить к гипоперфузии миокарда ЛЖ. Нормальная геометрия ЛЖ 
сопровождается наименьшими нарушениями его диастолической функции,  
в то время как геометрическая перестройка ЛЖ неизбежно ассоциируется  
с более выраженной дисфункцией. Сопутствующее ГБ ожирение способству-
ет развитию патологических вариантов ремоделирования ЛЖ и большей час-
тоте возникновения диастолической дисфункции ЛЖ. 

Полученные нами результаты согласуются с данными литературы [5–7], 
свидетельствующими о взаимосвязи ожирения у гипертоников с нарушением 
суточного ритма АД и патологическими типами ремоделирования ЛЖ. В то 
же время A. Kagan и соавт. (2007), отмечая сходные с нашими данные СМАД 
у больных ГБ с высоким ИМТ, обнаружили более тяжелые нарушения суточ-
ных параметров АД у мужчин [8], что подразумевает возможные разные па-
тогенетические механизмы развития гипертензии у женщин и мужчин и сви-
детельствует о необходимости дальнейшего изучения взаимосвязей между 
суточными ритмами АД и состоянием ЛЖ при ожирении. 

Выводы 

1. Ожирение является одним из факторов, утяжеляющих течение ГБ, 
характеризуется более высоким систолическим АД как днем, так и ночью, 
высокой суточной вариабельностью АД и уровнем пульсового АД, а также 
сопровождается достоверно большей частотой нарушений суточного профи-
ля АД с преобладанием вариантов нондиппер с отсутствием ночного сниже-
ния АД и найтпикер с инверсией профиля и ночной гипертонией. 

2. У пациентов с ГБ быстро развивается ремоделирование ЛЖ с форми-
рованием его гипертрофии, преимущественно концентрической, с повышен-
ным ОПСС. Геометрическая перестройка ЛЖ ассоциируется с более частой 
его дисфункцией как систолической, так и диастолической. 
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УДК 616.12–008.331.1 
В. Д. Кревчик, В. Э. Олейников,  

И. Б. Матросова, Л. И. Гусаковская, Н. В. Сергацкая 

КЛИНИКО-ГЕМОДИНАМИЧЕСКИЕ ПОСЛЕДСТВИЯ  
ВЗАИМОДЕЙСТВИЯ ПРЯМОЙ  

И ОТРАЖЕННОЙ ПУЛЬСОВЫХ ВОЛН 
 
Аннотация. Исследовано частное решение в виде бегущей волны линеаризо-
ванной системы уравнений движения крови в кровеносном сосуде. Рассмотре-
на зависимость скорости прямой, отраженной от бифуркации и результирую-
щей пульсовых волн от времени в достаточно широком диапазоне параметров, 
определяющих переменность физико-механических свойств кровеносного со-
суда с учетом различного рода патологий. Показано, что пульсовая волна, от-
раженная от бифуркации ригидных сосудов, возвращается раньше – не в диа-
столу, а в систолу, при этом амплитуда ее скорости существенно возрастает. 
Установлено, что аналогичная ситуация имеет место и с ростом объема депо-
нированной после отражения пульсовой волны крови. Выявлены особенности 
результирующей пульсовой волны в виде колебаний скорости в период систо-
лы, связанные с ригидностью сосудов и ростом объема депонированной крови. 

Ключевые слова: прямая и отраженная пульсовая волны, линеаризованная сис-
тема уравнений Навье – Стокса, решение типа бегущей волны, скорость и фаза 
отраженной пульсовой волны, аортальная жесткость, ригидность сосудов после 
бифуркации, объем депонированной крови после отражения пульсовой волны. 
 
Abstract. The particular resolving in the form of a traveling wave of linearized equa-
tions of blood motion in a blood vessel was studied. The dependence of the direct, 
reflected from the bifurcation, and the resulting pulse waves from the time over the 
wide range of parameters that determine the variability of blood vessel's physical 
and mechanical properties, taking into account various kinds of pathologies was 
evaluated. It was shown, that pulse wave, reflected from the bifurcation of rigid ves-
sels, returns earlier – not in diastole, but in systole, while the amplitude of its veloc-
ity increases significantly. It was established, that the analogical situation take place 
also in case of volume increasing of the blood deposited after pulse wave reflection. 
The features of the resulting pulse wave in form of velocity oscillations during sys-
tole associated with vessel's rigidity and increasing the blood deposited volume, 
were identified. 

Keywords: direct and reflected pulse wave, the Navier – Stokes linearized equations, 
the resolving kind of traveling wave, velocity and phase of the reflected pulse wave, 
aortic stiffness, rigidity of blood vessels after bifurcation, the amount of deposited 
blood after pulse wave reflection. 

Введение 

В настоящее время известны два механизма влияния эластических 
свойств артериальной системы на артериальное давление (АД) [1]. Первый 
обеспечивается сердечным выбросом из левого желудочка (ЛЖ) в аорту.  
В неизмененной эластичной аорте часть крови «задерживается», ударный 
объем при этом несколько уменьшается. При увеличении аортальной жестко-
сти снижение количества задерживаемой крови ведет к повышению систоли-
ческого АД (САД). Диастолическая отдача при этом уменьшается, приводя  
к снижению диастолического АД (ДАД). 
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Второй механизм представляет собой взаимодействие прямой и отра-
женной пульсовых волн (ПВ). В систему из ЛЖ в аорту выбрасывается волна 
давления, которая распространяется по всей артериальной системе. В местах 
сужений и разветвлений артерий эта волна отражается и в случае эластичных 
сосудов возвращается в восходящую аорту в период диастолы, обеспечивая 
тем самым ДАД и усиливая коронарную перфузию. В ригидных артериях 
скорость ПВ увеличивается, и отраженная волна возвращается раньше – не  
в диастолу, а в систолу. Это приводит к повышению пикового и конечного 
систолического давления в восходящей аорте, что вызывает увеличение пост-
нагрузки на ЛЖ и усиление потребления миокардом кислорода. Смещение 
«возвращения» отраженной ПВ способствует дальнейшему снижению ДАД. 
Необходимо отметить, что гемодинамике сосудов посвящается немало работ 
(см. например [2–6]). Однако в большинстве из них при анализе эксперимента 
обычно используются численные методы, обладающие хорошо известными 
недостатками, наиболее существенный из которых – отсутствие возможности 
исследования свойств прямой и отраженной ПВ в широком диапазоне акту-
альных параметров. 

В настоящей работе в рамках использованных приближений предпри-
нята попытка аналитического подхода к изучению взаимодействия прямой и 
отраженной ПВ, а также к исследованию влияния аортальной жесткости, ри-
гидности сосудистого русла вблизи бифуркации аорты, объема депонирован-
ной после отражения ПВ крови на параметры результирующей ПВ. 

1. Постановка краевых задач для прямой и отраженной ПВ 

Для описания ПВ будем использовать классические методы гидроди-
намики применительно к сердечно-сосудистой системе человека. С позиций 
классической гидродинамики движение любой реальной среды описывается 
уравнением Навье – Стокса, которое в совокупности с уравнениями нераз-
рывности, состояния и баланса тепла образуют замкнутую систему [7–9]. Ре-
шение такой системы в общем виде сопряжено с принципиальными матема-
тическими трудностями. Однако, как будет показано ниже, в ряде конкрет-
ных случаев удается получить аналитическое решение. 

В работе [2] сформулированы условия, при которых возможна линеари-
зация уравнений указанной выше системы. В результате при условии термо-
статирования и справедливости гипотезы квазистационарности имеем линеа-
ризованный вариант уравнений Навье – Стокса [2]: 
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  (1) 

где 2
0/( )Q r    – средняя скорость в сечении r0 при заданном расходе среды 

Q;   пр 0 0/ 1 2 / ·Е Е r Е    ;  / 1 –Е Е    – модуль упругости материала 

стенки; ν – коэффициент Пуассона; β0 – сжимаемость среды в трубке; δ – 
толщина стенки; P – осредненное давление по сечению сосуда; λ – коэффи-



№ 4 (16), 2010                                       Медицинские науки. Клиническая медицина 

 
131 

циент гидравлического сопротивления в формуле Дарси – Вейсбаха, который 
можно определить по двум главным параметрам шероховатости стенки труб-
ки и числу Рейнольдса Re [10]; ρ0 – плотность крови. 

Необходимо отметить, что  пр 0 0, , ,Е f Е r    определяет изменение 

физико-механических свойств сосуда с учетом различного рода патологий 
[2]. При этом линеаризованная система уравнений (1) может быть использо-
вана для анализа режима кровотока в сосудах любого типа и позволяет моде-
лировать различные возможные патологии.  

Обратимся к решению системы уравнений (1). Продифференцируем 
обе части второго уравнения системы (1) по x: 
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Дифференцируя обе части первого уравнения системы (1) по t, получим 

 
2

0
0 2

0
2 .

4

P

t x r tt

               
  (3) 

Используя (2) и (3), получим нелинейное уравнение, определяющее за-
висимость υ(x, t): 

 
2 2

2 2
,b a

tx t

      
 

  (4) 

где пр 0 0/ ; /(2 ).b E a r     

Введем новые переменные τ = at и 1 2z a b x   , тогда уравнение (4) 
примет следующий вид: 

 
2 2

2 2
.

z

      
 

  (5) 

Путем непосредственной подстановки нетрудно убедиться, что одним 
из частных решений уравнения (5) является решение типа бегущей волны: 

 
1 2

1 1 22

( )
( , ) 2 th ,

1

a b x at
x t C C C

         
   

  (6) 

где С1 и С2 – произвольные постоянные. 
Соотношение (6) описывает прямую ПВ. Для исследования зависимо-

сти скорости ПВ от времени необходимо определить С1 и С2, т.е. задать соот-
ветствующие краевые условия, которые мы выбираем в виде 

 0 1

2

(0, ) ( ),

( ,0) ( ),

t f t

x f x

  
 

  (7) 
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где 

 1
sin , если sin 0,

( )
0, если sin 0,

t t
f t

t

  
   

  (8) 

здесь 2 /( );s dt t    ts и td – время систолы и диастолы соответственно; 
2 1 1

2 1 0 1( ) ( ) ; 9,2 м ;f x x x с        x0 = 0,07 м.  

На рис. 1 схематично представлены графики функции υ0 · f1(t) (рис. 1,а) 
и f2(x) (рис. 1,б). 
 

а) б) 

Рис. 1. Краевые условия для функции υ(x,t):  
а – граничное условие; б – начальное условие (взято из работы [6]) 

 
Таким образом, для определения С1 и С2 мы имеем систему двух транс-

цендентных уравнений (7), которая может быть решена только численно.  
В случае отраженной ПВ формула (6) перепишется в виде 

 
1 2

3 3 42

( )
( , ) 2

1
R

a b x at
x t C th C C

          
   

.  (9) 

Соответствующие краевые условия запишутся как 

 1 3

2

( , ) ( ),

( ,0) ( ),
R

R

l t f t

x f x

   
 

  (10) 

где l – длина сосуда, 

 3
sin( ), если sin( ) 0,

( )
0, если sin( ) 0.

t t
f t

t

      
     

  (11) 

Для определения скорости υ1 и фазы φ отраженной ПВ рассмотрим про-
стейшую модель неупругого отражения ПВ от бифуркации сосуда. Используя 
второй закон Ньютона и формулу для работы силы давления, получим 
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  (13) 
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где 0/m m   ; m0 – Δm – масса депонированной крови после отражения ПВ; 

m0 – масса крови до отражения ПВ; γ = Δυ / υ0; Δυ – скорость потока крови 

после бифуркации; n – число разветвлений вблизи бифуркации; 2
1 0S r   – 

площадь поперечного сечения сосуда, по которому распространяется ПВ;  
Δr – радиус сосуда в разветвлении; P – давление. 

Как и в случае (7), система уравнений (10) является системой трансцен-
дентных уравнений и может быть решена относительно C3 и C4 только чис-
ленно. 

2. Анализ взаимодействия прямой и отраженной ПВ 

Рассмотрим влияние аортальной жесткости на скорость ПВ. На рис. 2,а 
представлена зависимость скорости прямой (верхняя часть рис. 2,а) и отра-
женной (нижняя часть рис. 2,а)  
 

 
а) 

 
б) 

Рис. 2. Зависимость скорости ПВ от времени для β = 0,3, γ = 1,1, υ0 = 6 м/с, 
* 6 2 4 4 2
пр 1 0 0,2 м, 10 Н м , 2 10 Па, 2 10 м , 0,04 кг,l Е Р S m        4

010 м, 10мr r   :  

а – в верхней части рисунка – прямая ПВ, в нижней части – отраженная ПВ;  
б – результирующая ПВ 
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Пульсовая волна от времени в условиях депонированной после отраже-
ния ПВ крови составляет 70 % при примерно одинаковой ригидности сосуда, 
по которому распространяется ПВ, и сосудов после бифуркации. В этом слу-
чае имеет место идеальная ситуация: отраженная ПВ приходит в диастолу 
(см. рис. 2,а), как в норме. На рис. 3,а изображена такая же зависимость, 
только для случая более высокой ригидности. 

 

 
а) 

 
б) 

Рис. 3. Зависимость скорости прямой (верхняя часть рис. 3),  
отраженной (нижняя часть рис. 3,а) и результирующей ПВ (рис. 3,б)  

от времени для случая более высокой аортальной ригидности Епр = 107 Н/м2 
 
Из сравнения рис. 2,а и рис. 3,а видно, что, как и следовало ожидать,  

с ростом ригидности сосуда амплитуда скорости ПВ возрастает, чем обеспе-
чивается первый механизм влияния эластических свойств артериальной сис-
темы на АД, рассмотренный во введении данной статьи. На рис. 4,а изобра-
жена та же зависимость, что и на рис. 2,а, только для случая, когда скорость 
ПВ оказывается в два раза больше (высокая ригидность сосуда).  
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а) 

 
б) 

Рис. 4. Зависимость скорости прямой (верхняя часть рис. 4,а),  
отраженной (нижняя часть рис. 4,а) и результирующей ПВ (рис. 4,б)  

от времени для случая, когда скорость прямой ПВ увеличилась в 2 раза υ0 = 12 м/с 
 
Можно видеть (см. рис. 4,а), что в этом случае отраженная ПВ прихо-

дит в систолу, что обеспечивает второй механизм влияния эластических 
свойств артериальной системы на АД, рассмотренный во введении. Следует 
отметить существенное влияние на скорость отраженной ПВ ригидности со-
судов после бифуркации, определяемую параметром γ = Δυ/υ0. На рис. 2 мы 
имеем практически идеальную ситуацию (результирующая волна, представ-
ленная на рис. 2,б, является «идеальной синусоидой» при γ = 1,1). С ростом 
параметра γ ситуация, как видно из рис. 5, кардинально меняется: отраженная 
ПВ приходит в систолу, а не в диастолу, как в норме. И, наконец, выясним 
роль параметра 0/m m   , который определяет объем депонированной кро-

ви после отражения ПВ. Как видно из сравнения рис. 5 и 6, параметр β также 
оказывает влияние на «смещение» ПВ и ее амплитуду скорости после отра-
жения.  
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а) 

 
б) 

Рис. 5. Влияние параметра γ на зависимость скорости прямой  
(верхняя часть рис. 5,а), отраженной (нижняя часть рис. 5,а)  

и результирующей ПВ (рис. 5,б)  
от времени β = 0,3, γ = 1,26, l = 0,2, Епр = 106 Н/м2 

 
Таким образом, второй механизм влияния эластических свойств арте-

риальной системы на АД может быть дополнен с учетом влияния параметров 
γ и β: ПВ, отраженная от бифуркации ригидных сосудов, возвращается раньше – 
не в диастолу, а в систолу, при этом амплитуда ее скорости существенно воз-
растает. С ростом объема депонированной после отражения ПВ крови проис-
ходит смещение отраженной ПВ в систолу и рост амплитуды ее скорости. 

Из рис. 4,б–6,б видно, что смещение ПВ существенно влияет на пара-
метры результирующей ПВ. Рост ригидности сосуда, как видно из рис. 4,б, 
может приводить к изменению направления скорости результирующей ПВ  
в период систолы за счет роста амплитуды скорости отраженной ПВ (рис. 4,а). 
В меньшей степени подобные колебания скорости результирующей ПВ име-
ют место в случае ригидности сосудов после бифуркации, которая определя-
ется величиной параметра γ (см. рис. 5,б). 
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а) 

 
б) 

Рис. 6. Влияние параметра β на смещение ПВ: а – в верней части рисунка –  
прямая ПВ, в нижней части – отраженная ПВ; б – результирующая ПВ;  

β = 0,1, γ = 1,1, l = 0,2, Епр = 106 Н/м2 
 

С ростом объема депонированной после отражения ПВ крови амплиту-
да колебаний скорости результирующей ПВ в систоле значительно возрастает 
(см. рис. 6,б). В заключение отметим, что рассмотренные выше патологии 
стенок сосуда заметно сказываются на параметрах отраженной и результи-
рующей ПВ. В этой связи необходима разработка методов измерения данных 
параметров, которые в сочетании с теоретическими результатами позволят 
проводить эффективные оценки состояния сосудов. 
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О Р Г А НИ З А ЦИ Я   
З Д Р А В ОО Х Р А Н Е НИ Я  

 
 
УДК 616–002.5–036.22:312.6 

В. А. Подгаева, Д. Н. Голубев, И. А. Черняев, П. Л. Шулев 

ОСНОВНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ И ВЛИЯНИЕ  
ОРГАНИЗАЦИИ И ЭФФЕКТИВНОСТИ ПРОФИЛАКТИКИ  
ТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ИНФЕКЦИИ В УРАЛЬСКОМ РЕГИОНЕ  

НА ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ  
ПО ТУБЕРКУЛЕЗУ 

 
Аннотация. Профилактика туберкулеза занимает приоритетное место в систе-
ме реализации противотуберкулезных мероприятий. Авторами проанализиро-
ваны итоги деятельности и влияние организации, эффективности профилакти-
ки туберкулезной инфекции на эпидемиологические показатели по туберкуле-
зу. Приведены показатели, характеризующие организацию и эффективность в 
формировании коэффициентов, определяющих эпидемиологическую ситуа-
цию по туберкулезу в регионах. Результаты исследования используются руко-
водителями противотуберкулезных учреждений при разработке мероприятий, 
направленных на предупреждение туберкулеза среди населения. 

Ключевые слова: туберкулез, организация, эффективность профилактики, эпи-
демиологическая ситуация. 
 
Abstract. A prophylactics of tuberculosis is one of the priorities in the system of 
anti-tuberculosis activities. Authors analyzed the results and impact of organization 
activities, efficiency of prophylactics on epidemiological indicators of tuberculosis. 
The role of indicators, characterizing organization and efficiency in formation of 
coefficients, determine epidemiological situation in regions was described. The re-
sults of the study implemented in practice of chief doctors of anti–tuberculosis fa-
cilities for developing measures targeted to prevention of tuberculosis among the 
population. 

Keywords: tuberculosis, organization, prophylactics, epidemiological situation. 

Введение 

Профилактика туберкулеза занимает приоритетное место в системе 
реализации противотуберкулезных мероприятий как учреждениями, оказы-
вающими первичную медико-санитарную помощь, так центрами гигиены и 
эпидемиологии системы Роспотребнадзора и медицинскими организациями 
противотуберкулезной службы [1–4]. 

Необходимость оценки итогов работы медицинских организаций по 
предупреждению туберкулезной инфекции среди населения в определенной 
степени обусловлена ролью первых в формировании показателей, характери-
зующих эпидемиологическую ситуацию по туберкулезу. 

Учитывая вышесказанное, целью настоящего исследования явилась ха-
рактеристика результативности деятельности учреждений общей лечебной 
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сети и противотуберкулезной службы по профилактике среди населения ту-
беркулезной инфекции и определение вклада последнего в формирование ко-
эффициентов, характеризующих эпидемиологическую ситуацию в субъектах 
Уральского региона по туберкулезу. 

1. Материалы и методы исследования 

Для анализа итогов работы учреждений по профилактике туберкулеза 
среди населения в 11 территориях курации Федерального государственного 
учреждения «Уральский научно-исследовательский институт фтизиопульмо-
нологии Федерального агентства по высокотехнологичной медицинской по-
мощи» (ФГУ «УНИИФ Росмедтехнологий») (Курганская, Кировская, Орен-
бургская, Свердловская, Тюменская и Челябинская области, Пермский край, 
Республика Башкортостан и Удмуртская Республика, Ханты-Мансийский – 
Югра и Ямало-Ненецкий автономные округа) за 2003–2008 гг. нами использо-
вались показатели, рассчитанные на основе данных утвержденных форм госу-
дарственной статистической отчетности: ф. № 30 «Сведения о лечебно-профи-
лактическом учреждении», № 33 «Сведения о больных туберкулезом». 

При изучении взаимосвязи между коэффициентами, характеризующи-
ми организацию и эффективность профилактики туберкулеза, и коэффициен-
тами, определяющими эпидемиологическую ситуацию по туберкулезной ин-
фекции, использовался метод квадратов Пирсона оценки сравниваемых ста-
тистических распределений с помощью коэффициента корреляции.  

Статистическая обработка результатов исследования проводилась с ис-
пользованием компьютерной программы SPSS 10.1. 

2. Результаты и обсуждение 

При анализе коэффициентов, характеризующих организацию и эффек-
тивность предупреждения туберкулеза среди населения, в территориях 
Уральского региона за 2003–2008 гг. установлено, что динамика показателя 
охвата новорожденных вакцинацией БЦЖ отличалась разновекторностью 
тенденций (рис. 1, табл. 1).  

 

 
Рис. 1. Темп прироста (снижения) показателей охвата новорожденных вакцинацией  
и ревакцинацией детей семи и 14 лет БЦЖ в территориях Урала в 2003–2008 гг. (%) 
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Так, в 2003–2004 гг. наблюдался незначительный рост анализируемого 
коэффициента, темп прироста которого соответствовал 0,1 %. В 2004–2005 гг. 
уровень данного показателя был неизменен в сравнении с предшествующим 
временным периодом, тогда как в 2006–2008 гг. отмечалось снижение вели-
чины показателя на фоне увеличения темпа убыли последнего в течение по-
следних трех лет с минус 0,6 до минус 2,0 %. Охват новорожденных вакцина-
цией БЦЖ в 2008 г., составив 93,5 %, был ниже такового 2003 г. на 3,4 % 
(96,8 %). 

 
Таблица 1 

Динамика показателей, характеризующих организацию и эффективность  
профилактики туберкулеза среди населения на Урале (2003–2008)  

Годы 
Наименование показателя 

2003 2004 2005 2006 2007 2008 
Охват новорожденных  
вакцинацией БЦЖ, % 

96,8 96,9 96,9 96,3 95,4 93,5 

Охват детей 7 и 14 лет  
ревакцинацией БЦЖ, % 

83,3 83,6 84,4 81,2 75,6 75,9 

Заболеваемость туберкулезом  
взрослых из очагов контактов  
с бактериовыделителями  
на 100 тыс. контактирующих  
взрослых 

963,1 1081,4 1305,7 1196,7 1088,8 1102,1

Заболеваемость туберкулезом  
детей в возрасте 15–17 лет  
из очагов контактов  
с бактериовыделителями  
на 100 тыс. контактирующих  
детей в возрасте 15–17 лет 

1144,8 1415,7 1267,1 643,5 1232,1 1096,9

Заболеваемость туберкулезом  
детей в возрасте 0–14 лет  
из очагов контактов  
с бактериовыделителями  
на 100 тыс. контактирующих  
детей в возрасте 0–14 лет 

343,5 450,4 437,3 460,9 526,1 233,3 

Заболеваемость туберкулезом  
работников противотуберкулезной 
службы на 100 тыс. работников  
противотуберкулезной службы,  
состоящих на учете в IV группе  
диспансерного наблюдения 

318,8 340,3 557,2 373,4 301,9 365,7 

 
Охват новорожденных вакцинацией БЦЖ в территориях Урала в 2003–

2008 гг. был неоднозначным и колебался от 87,2 % в Свердловской области 
(2008) до 99,2 % в Удмуртской Республике (2005). Различие максимальной и 
минимальной величин показателя составило 1,1 раза. 

В 2008 г. диапазон значений показателя в разрезе субъектов был сле-
дующий: наименьший его уровень отмечался в Свердловской области 
(87,2 %), соответственно наибольший – в Оренбургской области (98,5 %). 
Различие вышеуказанных величин показателя было равно 1,1 раза. 
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Показатель охвата детей семи и 14 лет ревакцинацией БЦЖ в течение 
2003–2008 гг. в Уральском регионе имел позитивную динамику в 2003–2004 
и 2004–2005 гг., темп прироста коэффициента соответствовал в вышеуказан-
ные периоды времени 0,4 и 1,0 % (табл. 1, рис. 1). В 2005–2007 гг. наблюда-
лось снижение величины анализируемого показателя до 75,7 % в 2007 г., 
темп убыли коэффициента составил соответственно в 2005–2006 гг. минус 
3,8 %, в 2006–2007 гг. – минус 6,9 %. В 2008 г. зарегистрирован рост показа-
теля охвата детей семи и 14 лет ревакцинацией БЦЖ в отличие от 2007 г., 
прирост величины первого был равен 0,4 %. Несмотря на увеличение в 2008 г. 
уровня анализируемого показателя, последний, составив 75,9 %, не достиг 
значения такового в 2003 г. и был ниже последнего на 8,9 %. 

Показатель охвата ревакцинацией БЦЖ детей семи и 14 лет в субъектах 
Уральского региона в 2003–2008 гг. отличался дисперсией величины первого 
и варьировал от 12,5 % в Тюменской области (2007) до 107,2 % в Челябин-
ской области (2008). Различие максимальной и минимальной величин показа-
теля составило 8,6 раза. 

В 2008 г. диапазон значений показателя в разрезе территорий был сле-
дующий: наименьший его уровень отмечался в Тюменской области (24,5 %), 
соответственно наибольший – в Челябинской области (107,2 %). Различие 
вышеуказанных величин показателя составило 4,4 раза. 

Наряду с вакцинацией новорожденных и ревакцинацией детей семи и 
14 лет БЦЖ комплекс профилактических противотуберкулезных мероприя-
тий включает работу в очагах туберкулезной инфекции (изоляция больных  
с бактериовыделением, наблюдение за контактными и проведение превен-
тивного химиотерапевтического лечения последних). 

Динамика заболеваемости взрослого населения туберкулезом из очагов 
контактов с бактериовыделителями в 2003–2008 гг. на Урале свидетельствует 
о росте показателя в 2003–2004, 2004–2005 и 2007–2008 гг. (табл. 1, рис. 2). 
Темп прироста в вышеуказанные периоды времени составил соответственно 
12,3; 20,7 и 1,2 %. В 2005–2007 гг., в отличие от предшествующего времен-
ного периода, наблюдалось снижение уровня анализируемого показателя, 
темп убыли которого в 2005–2006 и 2006–2007 гг. соответствовал минус 8,3 
и минус 9,0 %. В 2008 г. показатель заболеваемости взрослого населения ту-
беркулезом из очагов контактов с бактериовыделителями, составив 1102,1 на 
100 тыс. контактирующих взрослых, превысил таковой в 2003 г. на 14,4 %.  

 

 

Рис. 2. Динамика заболеваемости взрослого населения туберкулезом  
из очагов контактов с бактериовыделителями на Урале в 2003–2008 гг.  

(на 100 тыс. контактирующих взрослых и % соответственно) 
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При оценке заболеваемости взрослого населения туберкулезом из оча-
гов контактов с бактериовыделителями в разрезе территорий Урала в 2003–
2008 гг. установлено, что величина показателя на протяжении анализируемо-
го периода времени была неоднозначной и находилась в следующем диапазо-
не: наименьший уровень показателя отмечался в 2008 г. в Республике Баш-
кортостан (342,4 на 100 тыс. контактирующих взрослых), соответственно 
наибольший – в 2004 г. в Ямало-Ненецком автономном округе (2370,0 на  
100 тыс. контактирующих взрослых). Различие максимальной и минимальной 
величин показателя составило 6,9 раза. 

В 2008 г. уровень заболеваемости взрослого населения туберкулезом из 
очагов контактов с бактериовыделителями варьировал от 342,4 на 100 тыс. 
контактирующих взрослых в Республике Башкортостан до 2262,1 на 100 тыс. 
контактирующих взрослых в Челябинской области. Различие вышеуказанных 
величин показателя было равно 6,6 раза. 

Динамика заболеваемости туберкулезом детей в возрасте 15–17 лет из 
очагов контактов с бактериовыделителями в 2003–2008 гг. носила разновек-
торный характер. В 2003–2004 и 2006–2007 гг. отмечался рост величины дан-
ного показателя, тогда как в 2005–2006 и 2007–2008 гг. – снижение (табл. 1, 
рис. 3).  

 

 

Рис. 3. Темп прироста (снижения) показателей заболеваемости  
туберкулезом детей в возрасте 0–14 и 15–17 лет из очагов контактов  
с бактериовыделителями в территориях Урала в 2003–2008 гг. (%) 

 
В 2008 г. уровень заболеваемости туберкулезом детей в возрасте 15–

17 лет из очагов контактов с бактериовыделителями, составив 1096,9 на  
100 тыс. контактирующих детей в возрасте 15–17 лет, был ниже такового  
в 2003 г. на 4,2 %. 

Показатель заболеваемости туберкулезом детей в возрасте 15–17 лет из 
очагов контактов с бактериовыделителями в субъектах Уральского региона  
в 2003–2008 гг. отличался дисперсией величины первого и варьировал от 0,0 
на 100 тыс. населения в Кировской области (2005–2006), Удмуртской Респуб-
лике (2003), Ямало-Ненецком автономном округе (2003–2004) до 5128,2 на  
100 тыс. населения в Курганской области (2003–2004).  



№ 4 (16), 2010                          Медицинские науки. Организация здравоохранения 

 
145 

В 2008 г. диапазон значений показателя в разрезе территорий был сле-
дующий: наименьший его уровень отмечался в Свердловской области (489,4 
на 100 тыс. населения), соответственно наибольший – в Тюменской области 
(2891,6 на 100 тыс. населения). Различие вышеуказанных величин показателя 
составило 6,0 раза. 

Динамика заболеваемости туберкулезом детей в возрасте 0–14 лет из 
очагов контактов с бактериовыделителями в 2003–2008 гг. на Урале свиде-
тельствует о росте показателя в 2003–2004 гг. на 31,1 %, а также в 2005–2006 
и 2006–2007 гг. соответственно на 5,4 и 14,1 % (табл. 1, рис. 3). В 2004–2005 
и 2007–2008 гг. наблюдалось снижение уровня анализируемого показателя, 
прирост убыли последнего в вышеуказанные периоды времени соответство-
вал минус 2,9 и 55,6 %. В 2008 г. уровень заболеваемости туберкулезом детей 
в возрасте 0–14 лет из очагов контактов с бактериовыделителями, составив 
233,3 на 100 тыс. контактирующих детей в возрасте 0–14 лет, был ниже ана-
логичного в 2003 г. на 32,1 %. 

При оценке заболеваемости туберкулезом детей в возрасте 0–14 лет из 
очагов контактов с бактериовыделителями в разрезе территорий Урала  
в 2003–2008 гг. установлено, что величина показателя на протяжении анали-
зируемого периода времени была неоднозначной и находилась в следующем 
диапазоне: наименьший уровень показателя наблюдался в 2003 г. в Челябин-
ской области, в 2008 г. – в Республике Башкортостан и Ханты-Мансийском 
автономном округе (0,0 на 100 тыс. контактных детей в возрасте 0–14 лет), 
соответственно наибольший – в 2006 г. в Оренбургской области (1299,8 на 
100 тыс. детей в возрасте 0–14 лет).  

В 2008 г. показатель заболеваемости туберкулезом детей в возрасте 0–
14 лет из очагов контактов с бактериовыделителями в субъектах, курируемых 
ФГУ «УНИИФ Росмедтехнологий», отличался дисперсией его значений и ко-
лебался от 0,0 на 100 тыс. детей в возрасте 0–14 лет в Республике Башкорто-
стан и Ханты-Мансийском автономном округе – Югре до 1010,9 на 100 тыс. 
детей в возрасте 0–14 лет в Курганской области.  

Заболеваемость туберкулезом работников противотуберкулезной служ-
бы в 2003–2008 гг. в Уральском регионе характеризовалась разнонаправлен-
ной динамикой показателя. Так, в 2003–2005 и 2007–2008 гг. отмечался рост 
величины последнего, тогда как в 2005–2006 и 2006–2007 гг. – снижение 
(табл. 1, рис. 4).  

Показатель прироста анализируемого коэффициента в 2003–2004, 
2004–2005 и 2007–2008 гг. соответствовал 6,7; 63,7 и 21,1 %, тогда как показа-
тель убыли в 2005–2006 и 2006–2007 гг. был равен минус 33,0 и минус 19,1 % 
соответственно (рис. 4). Следует отметить, что в 2008 г. уровень заболевае-
мости туберкулезом работников противотуберкулезной службы в Уральском 
регионе, составив 365,7 на 100 тыс. работников противотуберкулезной служ-
бы, состоящих на учете в IV группе диспансерного наблюдения, был выше 
подобного в 2003 г. на 14,7 %. 

Показатель заболеваемости туберкулезом работников противотуберку-
лезной службы в субъектах Уральского региона в 2003–2008 гг. отличался 
разбросом первого и колебался от 0,0 на 100 тыс. работников противотубер-
кулезной службы, состоящих на учете в IV группе диспансерного наблюде-
ния, в Ямало-Ненецком автономном округе (2004), Республике Башкортостан 
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(2006), Курганской области (2007) до 1348,3 на 100 тыс. работников противо-
туберкулезной службы, состоящих на учете в IV группе диспансерного на-
блюдения, в Ямало-Ненецком автономном округе (2005). 

 

 
Рис. 4. Динамика заболеваемости туберкулезом работников противотуберкулезной  
службы, состоящих на учете в IV группе диспансерного наблюдения, на Урале  

в 2003–2008 гг. (на 100 тыс. работников противотуберкулезной службы, состоящих  
на учете в IV группе диспансерного наблюдения, % соответственно) 

 
В 2008 г. уровень заболеваемости туберкулезом работников противоту-

беркулезной службы был также неоднозначным и варьировал от 41,3 на  
100 тыс. работников противотуберкулезной службы, состоящих на учете  
в IV группе диспансерного наблюдения, в Республике Башкортостан до 974,2 
на 100 тыс. работников противотуберкулезной службы, состоящих на учете  
в IV группе диспансерного наблюдения, в Оренбургской области. Вышеука-
занные значения показателя различались в 23,6 раза. 

Установлены взаимосвязи между показателями, характеризующими ор-
ганизацию и эффективность профилактики туберкулезной инфекции, и эпи-
демиологическими показателями по туберкулезу. 

Так, заболеваемость населения туберкулезом коррелирует с коэффици-
ентом охвата детей семи и 14 лет ревакцинацией БЦЖ (rxy = –0,311, p < 0,01). 
Выявлено, что вклад в формирование общей заболеваемости населения ту-
беркулезом вносит заболеваемость активным туберкулезом детей в возрасте 
0–14 и 15–17 лет из очагов контактов с бактериовыделителями (rxy = 0,306,  
p < 0,01 и rxy = 0,362, p < 0,01 соответственно). 

Прямая корреляционная связь средней силы установлена между забо-
леваемостью населения туберкулезом с бактериовыделением и таковой ак-
тивным туберкулезом детей в возрасте 0–14 лет из числа лиц, проживающих 
в очагах активного туберкулеза (rxy = 0,357, p < 0,01). 

Показатель заболеваемости населения туберкулезом органов дыхания  
в фазе распада проявляет прямую корреляционную связь средней силы с за-
болеваемостью активным туберкулезом детей в возрасте 0–14 лет из очагов 
контактов с бактериовыделителями (rxy= 0,508, p < 0,01). 

Заболеваемость населения фиброзно-кавернозным туберкулезом легких 
коррелирует с показателем охвата детей семи и 14 лет ревакцинацией БЦЖ 
(rxy = –0,619, p < 0,01). 
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Прямая корреляционная связь средней силы выявлена между заболе-
ваемостью туберкулезом детей в возрасте 0–14 лет и заболеваемостью актив-
ным туберкулезом детей в возрасте 0–14 и 15–17 лет из очагов контактов  
с бактериовыделителями (rxy = 0,306, p < 0,01 и rxy = 0,508, p < 0,01 соответст-
венно). Аналогичная взаимосвязь установлена между последними и заболе-
ваемостью туберкулезом детей в возрасте 15–17 лет (rxy = 0,567, p < 0,01 и  
rxy = 0,330, p < 0,01 соответственно). О наличии взаимосвязи между заболе-
ваемостью туберкулезом детского населения (15–17 лет) и показателем охва-
та детей семи и 14 лет ревакцинацией БЦЖ свидетельствует коэффициент 
корреляции, равный минус 0,299. 

Анализ взаимосвязи между показателями распространенности туберку-
леза среди населения и коэффициентами, характеризующими уровень орга-
низации и эффективности профилактики данного заболевания, указывает на 
установленную корреляционную связь между показателем охвата детей семи 
и 14 лет ревакцинацией и распространенностью туберкулеза среди населения 
(rxy = –0,487, p < 0,01), распространенностью деструктивного туберкулеза ор-
ганов дыхания (rxy = –0,580, p < 0,01), распространенностью туберкулеза лег-
ких с бактериовыделением (rxy = –0,407, p < 0,01), распространенностью фиб-
розно-кавернозного туберкулеза легких (rxy = –0,472, p < 0,01) и распростра-
ненностью туберкулеза среди детей 15–17 лет (rxy = –0,365, p < 0,01). 

Прямая средней силы корреляционная связь выявлена между заболе-
ваемостью активным туберкулезом детей в возрасте 15–17 лет из числа про-
живающих лиц в очагах активного туберкулеза и распространенностью фиб-
розно-кавернозного туберкулеза легких (rxy = 0,337, p < 0,01), распространен-
ностью туберкулеза среди детей в возрасте 0–14 лет и 15–17 лет (rxy = 0,389,  
p < 0,01 и rxy = 0,340, p < 0,01). 

Показатель заболеваемости активным туберкулезом детей 0–14 лет из 
очагов контактов с бактериовыделителями проявляет взаимосвязь с коэффи-
циентами распространенности туберкулеза органов дыхания в фазе распада 
(rxy = 0,304, p < 0,01), распространенностью туберкулеза легких с бактерио-
выделением (rxy = 0,314, p < 0,01), распространенностью туберкулеза среди 
детей 0–14 лет и 15–17 лет (rxy = 0,419, p < 0,01 и rxy = 0,336, p < 0,01 соответ-
ственно). 

Между заболеваемостью туберкулезом работников противотуберкулез-
ных учреждений и распространенностью туберкулеза органов дыхания в фазе 
распада установлена прямая средней силы корреляционная связь (rxy = 0,299, 
p < 0,01). 

При анализе взаимосвязи между показателями, характеризующими ор-
ганизацию и эффективность профилактики туберкулеза, и таковыми смерт-
ности населения установлено, что удельный вес умерших от туберкулеза 
больных активными формами заболевания, состоящих на учете в учреждени-
ях системы Министерства здравоохранения и социального развития Россий-
ской Федерации, в туберкулезных стационарах коррелирует с коэффициен-
том заболеваемости активным туберкулезом взрослых из числа лиц, прожи-
вающих в очагах активного туберкулеза (rxy = –0,311 p < 0,01), что, вероятно, 
связано с отсутствием или незначительной долей тяжелых форм вышеуказан-
ного заболевания у взрослого населения, проживающего в очагах контактов  
с бактериовыделителями по причине проведения данной категории населения 
профилактического химиотерапевтического лечения. 
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Других достоверных корреляционных связей между показателями за-
болеваемости, распространенности, смертности населения от туберкулеза и 
коэффициентами, характеризующими уровень организации и эффективности 
профилактики данного заболевания, не установлено. 

Выводы 

1. В Уральском регионе при оценке деятельности противотуберкулез-
ной службы установлена дифференциация территорий по коэффициентам, 
характеризующим организацию и эффективность предупреждения туберку-
леза среди населения. Различия коэффициентов в 2008 г. составляли: по охва-
ту новорожденных вакцинацией и детей в возрасте 7–14 лет ревакцинацией 
БЦЖ – 1,1 и 4,4 раза соответственно; по заболеваемости туберкулезом взрос-
лых, детей в возрасте 15–17 и 0–14 лет из очагов контактов с бактериовыде-
лителями – 6,6; 6,0 и 10,9 раза соответственно; по заболеваемости туберкуле-
зом работников противотуберкулезной службы – 23,6 раза. 

2. Доказана роль показателей, характеризующих организацию и эффек-
тивность профилактики среди населения туберкулезной инфекции, в форми-
ровании эпидемиологических показателей по туберкулезу. Установлены дос-
товерные обратные корреляционные связи между коэффициентом охвата де-
тей 7–14 лет ревакцинацией БЦЖ и заболеваемостью населения туберкуле-
зом, заболеваемостью и распространенностью фиброзно-кавернозного тубер-
кулеза среди населения, заболеваемостью и распространенностью туберкуле-
за среди детей в возрасте 15–17 лет, распространенностью туберкулеза среди 
населения, распространенностью туберкулеза органов дыхания в фазе распа-
да, распространенностью туберкулеза легких с бактериовыделением. Заболе-
ваемость активным туберкулезом взрослых из очагов контактов с бактерио-
выделителями коррелирует с коэффициентом доли умерших от туберкулез-
ной инфекции в условиях стационара. Заболеваемость активным туберкуле-
зом детей в возрасте 15–17 лет из очагов активного туберкулеза взаимосвяза-
на с коэффициентами заболеваемости населения туберкулезом, заболеваемо-
сти и распространенности туберкулеза среди детского населения (0–14 и 15–
17 лет), распространенности фиброзно-кавернозного туберкулеза легких 
среди населения. Заболеваемость активным туберкулезом детей в возрасте 
0–14 лет из очагов контактов с бактериовыделителями коррелирует  
с заболеваемостью населения туберкулезом, заболеваемостью и распро-
страненностью туберкулеза с бактериовыделением, заболеваемостью и рас-
пространенностью туберкулеза органов дыхания в фазе распада, заболевае-
мостью и распространенностью туберкулезной инфекцией среди детского 
(0–14 лет) и подросткового (15–17 лет) населения. Заболеваемость туберку-
лезом работников противотуберкулезных учреждений взаимосвязана с ко-
эффициентом распространенности деструктивного туберкулеза органов ды-
хания среди населения. 

3. Полученные результаты исследования могут быть использованы ру-
ководителями учреждений противотуберкулезной службы для разработки 
территориальных программ, приказов и инструкций, направленных на улуч-
шение организации и повышение эффективности профилактики туберкулеза 
среди населения. 
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