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е.с. агеева, О.В. Штыгашева

ОсОбеннОсти ассОциации пОлимОрфных маркерОв -251 т>а гена IL-8  
и пОлимОрфизм генОв Helicobacter Pylori у кОренных  

и пришлых жителей хакасии

ФГБОУ ВПО «Хакасский государственный университет им. Н.Ф. Катанова» (Абакан)

Исследовали полиморфизм гена интерлейкина IL-8 при Helicobacter pylori-ассоциированных заболеваниях: 
язвенной болезни и хроническом гастрите у коренных и пришлых жителей Хакасии методом 
рестрикционного анализа. Распространенность субтипов VacA+ и CagA+ Helicobacter pylori проводили 
методом полимеразной цепной реакции. Выявлены наиболее распространенные аллельные варианты 
генов цитокинов среди хакасов. Обсуждается целесообразность определения популяционных рисковых 
и протективных генотипов Helicobacter pylori, способствующих развитию язвенной болезни у хакасов. 
Ключевые слова: Helicobacter pylori, язвенная болезнь, хакасы, иммунный ответ, полиморфизм генов

PecuLIarItIes of an assocIatIon of PoLymorPhous markers -251 т>а  
of IL-8 gene and PoLymorPhIsm of heLIcobacter PyLorI genes  

In natIve and vIsItant PoPuLatIon of the rePubLIc of khakassIa
E.S. Ageeva, O.V. Shtygasheva

Khakas State University named after N.F. Katanov, abakan

We researched polymorphism of interleukin IL-8 gene at Helicobacter pylori-associated diseases: ulcers and 
chronic gastritis in native and visitant population of the Republic of Khakassia by the method of restriction 
enzyme digest analysis. Prevalence of subtypes VacA+ and CagA+ of  Helicobacter pylori was realized by the 
method of polymerase chain reaction. We revealed the most widespread allelic variants of genes of cytokines 
among Khakas. The expediency of determination of population risk and protective genotypes of Helicobacter 
pylori that promote development of ulcer desease in Khakas.
Key words: Helicobacter pylori, ulcer disease, Khakas, immune response, gene polymorphism

Введение 
Два выдающихся фактора в истории изучения 

Helicobacter pylori (HP) оказали влияние на дальней-
шее исследование патогенеза язвенной болезни. Это 
открытие в 1984 г. Robin Warren и Barry Marshal НР в 
качестве причины развития хронического гастрита 
и язвенной болезни [16]. Вторым событием является 
расшифровка генома НР, нуклеотидная последова-
тельность которого содержит 1600 генов [3]. 

Однако поиск этиопатогенетических факторов 
продолжается. Это связано с генетической гетероген-
ностью популяций – одной из главных детерминант, 
влияющих на инфицирование определенными штам-
мами НР и направление патологического процесса. 

Эпидемиологическое исследование, проведен-
ное в Хакасии, показало, что при одинаковой распро-
страненности инфекции среди коренных и пришлых 
жителей у хакасов ЯБ регистрируется в два раза 
реже, чем у европеоидов. Различия ЯБ у коренного и 
пришлого населения касались распространенности, 
структуры, клинических проявлений, особенностей 
локального иммунитета [2]. На основании этих 
данных была высказана гипотеза о существовании 
генетически-детерминированных особенностей им-
мунного ответа у хакасов, определяющих характер 
течения НР-ассоциированной патологии [1].

Одним из ключевых медиаторов HP-ассоции-
рованного воспаления и ассоциированных с ним 
хронического гастрита и язвенной болезни явля-
ется IL-8 [18]. Патогенетические механизмы IL-8 
связаны с миграцией нейтрофилов и других фаго-
цитирующих клеток, генерацией ими окислитель-
ного взрыва, некрозом и апоптозом эпителиоцитов. 
Аллельные варианты гена, кодирующего IL-8, име-
ют несколько вариантов, по-разному влияющих 
на экспрессию, а следовательно, и на продукцию 
самого интерлейкина [12]. Генотипы АА и ТА -251 
IL-8 ассоциированы с повышенной продукцией 
цитокина, следовательно, детерминируют более 
выраженную воспалительную реакцию [10]. Кроме 
того, высокий уровень IL-8 определяется при инфи-
цировании СagA штаммами НP [4, 7, 15]. 

Целью работы являлось оценить роль поли-
морфизма Т -251А гена IL-8 и роль CagA+/VacA+ 
штаммов НР у коренных и пришлых жителей Хака-
сии, страдающих язвенной болезнью двенадцати-
перстной кишки и хроническим гастритом.

материал и метОды

Обследовано 146 хакасов (коренное население) 
и 145 европеоидов (пришлое население). В группы 
исследования были включены 120 больных хрони-
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ческим поверхностным антральным гастритом (ХГ) 
(60 хакасов и 60 европеоидов) и 71 больной язвен-
ной болезнью двенадцатиперстной кишки (ЯБ) (36 
хакасов и 35 европеоидов), сопоставимых по полу. 
Средний возраст хакасов был равен 47,4 ± 8,6 года, 
европеоидов – 42,8 ± 9,2 года. Группу контроля 
составили 100 практически здоровых доноров (50 
хакасов и 50 европеоидов) с аналогичными харак-
теристиками по полу и возрасту. 

Диагноз ЯБ основывался на данных эндоско-
пического исследования, в период обострения за-
болевания. Верификация ХГ основана на данных 
морфометрии (рекомендации Сиднейской класси-
фикации ХГ, 1990). Для выявления НР-инфекции 
использовали гистоскопический метод с окраской 
по Гимзе и быстрый уреазный тест. Специфические 
иммуноглобулины G к НР определяли в сыворотке 
крови методом твердофазного иммуноферментного 
анализа в соответствии с инструкцией («ИмДи-
спектр», г. Новосибирск). Таким образом, в даль-
нейшее исследование нами были включены только 
пациенты с НР-ассоциированной патологией.

Для генотипирования НР ДНК выделяли из за-
мороженных биопсийных образцов антрального 
отдела желудка с использованием протеинкиназы 
К (Хеликопол «Литех», г. Москва). Амлификацию 
cagA и vacA генов НР проводили наборами фирмы 
«Литех» (г. Москва) согласно приложенному про-
токолу исследования. Полученные ПЦР-продукты 
анализировали с помощью электрофореза в 2% ага-
розном геле с последующей детекцией в УФ-свете. 

Для исследования аллельного полиморфизма  
Т -251А гена IL-8 ДНК выделяли из венозной крови 
методом фенол-хлороформной экстракции. Амли-
фикацию проводили с использованием праймеров, 
синтезированных в «Сибэнзим» (г. Новосибирск). 
Наличие аллеля А формирует сайт рестрикции для 
Mfe I. Полученные ПЦР-продукты анализировали 
с помощью электрофореза в 4% агарозном геле. 
В качестве маркера размера ДНК использовали 
плазмиду pUC19, расщепленную рестриктазой 
MspI («Сибэнзим», г. Новосибирск). 

При описании генетических характеристик 
исследованных групп использовали следующие ме-
тоды: распределение генотипов по исследованным 
полиморфным локусам проверяли на соответствие 
равновесию Харди – Вайнберга. Для проверки 
значимости общей меры связи использовали крите-
рий χ2 Мантела – Ханзела, позволяющий оценить 
значение критерия отношения шансов (OR – Odds 
Ratio) с расчетом для него 95% доверительного ин-
тервала (CI – Confidence Intervals) [17]. 

результаты и Обсуждение

При исследовании распространенности НР в об-
следованных когортах было показано, что при высо-
кой инфицированности НР (95,4 % – среди европео-
идов, 95,2 % – среди хакасов) соотношение штаммов 
в обследованных популяциях резко отличалось. 
VacA-штаммы встречались у 100 % представителей 
обеих обследованных групп населения. Среди хака-
сов vacA s1 штаммы HP диагностировались у 15,0 % 

больных ЯБ и у 22,2 % больных ХГ. Частота vacA s2 
штаммов не различалась у больных ЯБ и ХГ (38,1 % 
и 37,0 % соответственно), vacA s1s2 НР составили 
47,6 % и 40,7 % соответственно. Распространенность 
vacA m1 также не имела статистически значимых 
различий у больных ЯБ, по сравнению с больными 
ХГ (14,3 % и 7,4 % соответственно). Содержание vacA 
m2 у хакасов с ЯБ составляло 38,1 %, что было досто-
верно ниже по сравнению с больными ХГ – 62,9 % 
(χ2 = 12,5; p < 0,05). Частота vacA m1m2 штаммов НР 
при ЯБ – 42,9 %, при ХГ – 29,6 %. 

У европеоидов частота vacA s1 штаммов HP не 
различалась у больных ЯБ и ХГ (16,6 % и 27,5 % со-
ответственно). Частота vacA s2 при ЯБ была ниже, 
чем при ХГ (27,7 % и 41,4 % соответственно). При ЯБ 
vacA s1s2 НР встречались чаще, чем при ХГ (55,6 % и 
27,6 % соответственно; χ2 = 16,1, p < 0,05). Учитывая 
значение критерия отношения шансов (OR = 3,3 
при 95% CI (1,7–6,2)), можно сделать вывод, что 
у европеоидов риск развития ЯБ ассоциирован с 
vacA s1s2 генотипом возбудителя. 

При ХГ у европеоидов преобладал vacA m1 
НР (62,1 %) по сравнению с ЯБ (22,2 %; χ2 = 32,8, 
p < 0,05). Инфицирование vacA m2 НР чаще встре-
чалось при ЯБ (38,8 %) по сравнению с ХГ (10,3 %; 
χ2 = 22,7, p < 0,05). Содержание vacA m1m2 имело 
достоверное увеличение показателя у больных ЯБ 
(38,9 %), по сравнению с их содержанием у больных 
ХГ (10,7 %; χ2 = 20,7, p < 0,05). 

Частота CagA штаммов НР была достоверно 
выше у европеоидов, чем у хакасов (93,3 % и 57,1 %; 
p < 0,01). Нами показано, что у хакасов CagA штам-
мы HP регистрировались у 95,2 % больных ЯБ и у 
37,0 % – с ХГ (χ2 = 91,9; p < 0,05). Учитывая зна-
чение критерия отношения шансов, можно досто-
верно предполагать о связи cagA и риске развития 
ЯБ у хакасов: OR = 32,3 при 95% CI (11,3–99,6). 

Среди европеоидов контрольной группы до-
минирующим генотипом был гетерозиготный  
ТА-251 IL-8 (табл. 1). Вторым по частоте встречаемо-
сти в этой группе являлся гомозиготный по дикому 
аллелю генотип ТТ-251 IL-8. Несколько реже встре-
чался генотип АА -251 IL-8. В группе пациентов с ХГ 
распределение гомо- и гетерозиготных генотипов 
не различалось, по сравнению с контролем. Среди 
европеоидов, больных ЯБ, доля гетерозигот ТА-251 
IL-8 увеличивалась (χ2 = 3,9; p < 0,05) и была выше, 
по сравнению с контролем. Содержание генотипа 
АА-251 IL-8 у больных ЯБ пришлых жителей не име-
ло достоверных различий, по сравнению с частотой 
данного генотипа в контроле. 

Проведенная нами оценка распределения ча-
стот аллелей и генотипов -251 T>A IL-8 не выявила 
статистически значимых различий между сравни-
ваемыми группами коренных жителей – больных 
ХГ и здоровых доноров. Согласно полученным 
результатам, в группе здоровых лиц гомозиготный 
ТТ-251 IL-8 и гетерозиготный ТА-251 IL-8 генотипы 
встречались с одинаковой частотой (табл. 1). Среди 
хакасов с ЯБ частота генотипа ТТ-251 IL-8 у больных 
ЯБ не имела достоверных различий, по сравнению с 
контролем, в то время как доля гетерозигот ТА-251 
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IL-8 у пациентов с ЯБ была существенно снижена 
относительно контроля (χ2 = 9,0; p < 0,05), и уве-
личена – доля гетерозигот АА-251 IL-8 (χ2 = 10,3; 
p < 0,05). Между генотипом АА и риском развития 
язвенной болезни у хакасов была выявлена по-
ложительная взаимосвязь (OR = 3,15 при 95% CI 
(1,46–6,89)). В то же время наличие ТА-251 IL-8 
можно расценивать как генотип снижения риска 
развития ЯБ (OR = 0,40 при 95% CI (0,20–0,76)). 

При межпопуляционном сравнении распреде-
ления генотипов среди больных нами были полу-
чены следующие результаты. Генотип ТТ-251 IL-8 у 
европеоидов с ЯБ встречался реже, по сравнению 
с частотой генотипа у хакасов с ЯБ. У европеоидов 
с ЯБ содержание гетерозигот ТА-251 IL-8 было ста-
тистически выше, чем среди хакасов с ЯБ (χ2 = 29,0; 
p < 0,05). У больных ЯБ, по сравнению с контролем, 
происходила инверсия признака: у хакасов была 
увеличена доля генотипа АА-251 IL-8, у европеои-
дов – снижена (табл. 1).

В результате анализа распределения аллелей 
было показано, что во всех группах преобладал аллель 
Т-251 IL-8, при этом у больных ЯБ как у хакасов, так и 
у европеоидов, частота встречаемости данного аллеля 
была снижена. Доля аллеля А-251 IL-8 возрастала у 
больных ЯБ обеих популяций, при этом частота алле-
ля А-251 IL-8 у хакасов была ниже, чем у европеоидов. 

Наши данные нашли отражение и при сравнении 
с результатами других исследователей. E. Garza-
Gonzalez et al. (2007), P. Canedo et al. (2008) продемон-
стрировали преобладание гетерозиготного генотипа 
ТА -257 IL-8 при ХГ [6, 9]. J.M. Kang et al. (2009) также 
показали, что, хотя при ЯБ преобладающим геноти-
пом был ТА и ТТ -257 IL-8, при этом риск развития 
заболевания связан с генотипом АА -257 IL-8 [14]. По-
добные результаты (ассоциация АА -251 IL-8 с риском 
развития язвенной болезнью двенадцатиперстной 
кишки) были выявлены P.  Hofner (2007) [11]. 

Исследования содержания IL-8 в сыворотке 
крови в зависимости от генотипа показывают, что 
концентрация IL-8 у носителей генотипа АА поли-
морфизма T -251 A гена IL-8 ассоциирована с высо-

кой концентрацией цитокина, тяжелой степенью 
воспаления, атрофией слизистой, по сравнению с 
генотипом ТТ-251 IL-8 [21].

Необходимо отметить, что инфицирование 
CagA+ штаммами НР также приводит к увеличе-
нию концентрации цитокина [5, 8, 15, 18]. Важную 
роль в запуске и стимуляции продукции IL-8 играет 
липополисахарид клеточной стенки НР, причем 
разные штаммы НР оказывают разное стимулиру-
ющее влияние. Считается, что CagA+ НР штаммы 
увеличивают продукцию цитокина. В результате 
анализа внутриклеточных сигнальных механизмов 
было показано, что НР индуцирует транскрипцию 
гена IL-8 через активацию NF-κB p65 [19]. 

Следует отметить, что результаты эпидемиоло-
гических исследований наличия связи между экс-
прессией HP маркера островка патогенности CagA 
и наличием ЯБ довольно противоречивы. Объяс-
няется это тем, что в Юго-Восточной Азии почти 
90 % штаммов HP в популяции – CagA-позитивные 
(независимо от клинической формы инфекции) [13, 
20]. В то же время в Европейских странах, штаммы 
НР, не экспрессирующие CagA, встречаются чаще, 
и потому вероятность обнаружить CagA штаммы 
HP у больных с различными заболеваниями выше, 
чем у клинически здоровых лиц [4]. 

заключение 

Таким образом, сочетание CagA и АА -251 IL-8 
сопряжено с более выраженным воспалением в 
слизистой оболочке желудка и двенадцатиперстной 
кишки. Вместе с тем следует заметить, что любой 
фактор, усиливающий воспаление, атрофические 
изменения в слизистой оболочке желудка, увели-
чивает риск возникновения заболевания (язвенная 
болезнь, хронический гастрит). Однако штаммы 
HP, не экспрессирующие CagA, не являются ком-
менсалами, так как обнаруживаются и у больных 
язвенной болезнью, и у больных раком желудка, 
хотя и значительно реже. Это связано с тем, что под-
верженность к язвенной болезни и хроническому 
гастриту является полигенной. В этой связи поли-

Таблица 1
Распределение частот генотипов и аллелей гена -251 Т>А il-8 у коренного и пришлого населения Хакасии (%)

Хакасы Европеоиды 
Генотип Здоровые доноры 

(n = 50) 
Больные ХГ 

(n = 60) 
Больные ЯБ 

(n = 36) 
Здоровые доноры 

(n = 50) 
Больные ХГ 

(n = 60) 
Больные ЯБ 

(n = 36) 
Генотипы 

ТТ 44,0 46,7 44,5 38,0 35,03 22,83 

ТА 42,0 43,3 22,21, 2 46,0 46,7 60,01, 2, 3 

АА 14,0 10,0 33,31, 2 16,0 18,3 17,23 

Аллели 

Т 65,0 68,4 55,6 61,0 58,4 52,8 

А 35,0 31,4 44,4 39,0 41,6 47,2 

РХВ (χ²) 0,074 9,06 0,0014 0,022 0,894 2,844 

 примечание:  1 – p < 0,05 – достоверность различий по сравнению с контролем; 2 – p < 0,05 – с группой больных хрони-
ческим гастритом; 3 – p < 0,05 – достоверность различий показателей между хакасами и европеоидами; 
4 – p > 0,05 – распределение частот генотипов, соответствующее закону Харди – Вайнберга (РХВ).
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морфизм гена АА -251 IL-8 – важный, но далеко не 
единственный фактор риска развития заболевания.

Выявленная нами гетерогенность ассоциации 
язвенной болезни у хакасов (генотип АА -251 IL-8 с 
CagA штаммами НР) и у европеоидов (субтипы s1s2 
VacA штаммов НР) является свидетельством гене-
тически-детерминированных различий лежащих в 
механизмах развития ЯБ у двух популяций. Имму-
ногенетические критерии, полученные в результа-
те наших исследований, являются пионерными и 
позволяют использовать их в качестве предикторов 
гастродуоденальной патологии у коренного и при-
шлого населения, проживающего в Хакасии. 
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Г.м. Бодиенкова, с.и. Курчевенко

ОсОбеннОсти иммунОреактивнОсти Организма рабОтающих  
в услОвиях вОздействия нейрОтОксикантОв различнОй химическОй 

прирОды

Ангарский филиал ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН – НИИ Медицины труда и экологии человека (Ангарск)

Выявлены различные формы и степень выраженности иммунного ответа работающих на действие 
нейротоксикантов различной химической природы (пары металлической ртути, винилхлорид и 
дихлорэтан, эпихлоргидрин и хлористый аллил), обусловленные преимущественно спецификой 
химического фактора. Показана роль про- и противовоспалительных цитокинов в процессах 
иммунорегуляции при воздействии нейротоксикантов. Общей закономерностью изменений 
цитокинового профиля у лиц «группы риска» является провоспалительная направленность реакций 
различной интенсивности вне зависимости от воздействующего фактора. Выявлены особенности 
изменений иммунореактивности в зависимости от продолжительности работы (стажа) во вредных 
условиях труда, отражающие различные иммунные механизмы при воздействии производственных 
вредностей (пары металлической ртути, винилхлорид и дихлорэтан, эпихлоргидрин и хлористый аллил).
Ключевые слова: работающие, иммунологическая реактивность, нейротоксиканты

PecuLIarItIes of ImmunoreactIvIty of organIsm of emPLoyees workIng 
In condItIons of exPosure of neurotoxIcants of dIfferent chemIcaL 

nature

G.M. Bodienkova, S.I. Kurchevenko

institute of occupational Health and Human ecology eSSc He Sb raMS, angarsk

The different forms and the degree of expression of the immune responses of the employees to the exposure to 
the neurotoxicants of different chemical nature (metallic mercury vapours, vinyl chloride and dichloroethane, 
epichlorohydrin and allyl chloride), stipulated mainly by the specific character of chemical factor, were revealed. 
The role of pro- and anti-inflammatory cytokines in the immune regulation processes was indicated to be in the 
exposure to the neurotoxicants. The pro- inflammatory trend of the responses of different intensity without the 
dependence on the exposure factor was considered as the common change regularity of the cytokine profile in 
the persons of the “risk group”. The peculiarities of the immunoresponsiveness changes in dependence on the 
working period duration (record of service) under the harmful working conditions displaying the different im-
mune mechanisms in exposure to the harmful production substances (metallic mercury vapours, vinyl chloride 
and dichloroethane, epichlorohydrin and allyl chloride) were revealed.
Key words: employees, immunological responsiveness, neurotoxicants

В современный период химические загрязни-
тели, в том числе нейротоксиканты, становятся 
глобальным, стабильным постоянно действующим 
фактором наряду с социально-экологическими, 
экономическими и другими факторами. Исследо-
ваниями ряда авторов показана значительная вари-
ативность эффектов при воздействии нейротокси-
кантов: от начальных донозологических изменений 
до клинически выраженной профессиональной 
патологии. Важная роль при этом отводится им-
мунным механизмам [1]. В настоящее время нако-
плены убедительные данные, свидетельствующие 
о том, что иммунная система во многом определяет 
устойчивость организма к воздействию произ-
водственных факторов [4], являясь важнейшей 
составляющей в комплексе компенсаторно-при-
способительных механизмов, обусловливающих 
адаптацию в целом. Как правило, ранние формы 
профессиональных поражений нервной системы у 
работающих могут оставаться клинически незамет-
ными, что затрудняет в последующем обоснование 
профессиональных и профессионально обуслов-
ленных заболеваний. В связи с этим актуальным 
является выявление донозологических изменений 
в иммунной системе работающих. Это может быть 

важным как для понимания иммунопатогенеза 
заболеваний нервной системы, так и для поиска 
критериев диагностики профессиональных ней-
роинтоксикаций у работающих. 

В связи с вышеизложенным целью исследова-
ния явилось выявление общих закономерностей 
и особенности формирования иммунных реакций 
у работающих на действие различных нейроток-
сикантов в зависимости от продолжительности и 
интенсивности их воздействия.

материалы и метОды

Объектом исследования явились работники 
предприятий по производству каустика, винилх-
лорида и поливинилхлорида (ВХ и ПВХ) ОАО «Са-
янскхимпласт» г. Саянска; эпихлоргидрина (ЭПХГ) 
ООО «Усольехимпром» г. Усолье-Сибирское. Для 
решения поставленных задач проведено обследо-
вание 388 рабочих мужского пола. 

1. «Практически здоровые» мужчины – всего 
97 человек (определены на основании периодиче-
ского медицинского осмотра врачами клиники Ан-
гарского филиала ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН). В 
том числе: 23 работающих в производстве каустика, 
подвергающихся воздействию паров металличе-
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ской ртути. Средний стаж работы – 4,29 ± 0,33 лет, 
средний возраст – 37,0 ± 0,36 лет; 21 работающий 
в производстве ВХ и ПВХ в условиях воздействия 
преимущественно винилхлорида и дихлорэтана. 
Стаж работы – 4,4 ± 0,5 лет, средний возраст 
– 39,1 ± 0,1 лет; 53 работающих в производстве 
ЭПХГ, контактирующих преимущественно с 
эпихлоргидрином и хлораллилом. Стаж работы – 
7,98 ± 0,42 лет, средний возраст – 37,2 ± 0,2 лет. 

2. «Группы риска», всего 160 мужчин, которые 
находились на обследовании и лечении в клинике 
института: 56 работающих в производстве каустика, 
средний стаж работы – 17,05 ± 1,1 лет, средний воз-
раст – 45,4 ± 1,1 лет; из них в динамике (через 2 года) 
обследованы 29 рабочих; 36 работающих в производ-
стве ВХ и ПВХ. Средний стаж работы – 17,8 ± 0,9 лет, 
средний возраст – 49,9 ± 0,9 лет; 39 работающих в 
производстве ЭПХГ. Критерием включения в данную 
группу был стаж работы в контакте с ртутью, винилх-
лоридом и дихлорэтаном более 5 лет, эпихлоргидри-
ном и хлораллилом более 10 лет и (или) наличие вы-
явленных изменений в психоэмоциональной сфере 
и (или) неврологических расстройств, которые могли 
быть следствием воздействия нейротоксикантов на 
организм. Средний стаж работы – 12,0 ± 0,9 лет, 
средний возраст – 49,2 ± 1,2 лет. 

3. С профессиональной хронической ртутной 
интоксикацией – 38 пациентов, находившихся 
на обследовании и лечении в клинике Ангарского 
филиала ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН с уста-
новленным диагнозом. Все обследованные ранее 
контактировали с парами металлической ртути 
(ОАО «Саянскхимпласт»: средний стаж работы 
– 15,7 ± 1,7 лет, средний возраст – 46,0 ± 1,4 лет; 
ООО «Усольехимпром»: средний стаж работы – 
14,7 ± 1,05 лет, средний возраст – 49,1 ± 1,1 лет), 
в том числе в динамике (через 2 года) обследовано 
29 пациентов с ХРИ.

В контрольную группу вошли 93 практически 
здоровых рабочих, сопоставимых по полу и воз-
расту, не имеющих в профессиональном маршруте 
контакта с вредными факторами.

Оценивали количество субпопуляций лимфо-
цитов методом непрямой поверхностной иммуноф-
люоресценции с использованием моноклональных 
антител производства «МедБиоСпектр» серии ИКО 
(г. Москва). А именно (СD3+) – маркеры зрелых 
Т-лимфоцитов, (СD4+) – маркеры Т-хелперов-
индукторов, (СD8+) – маркеры Т-супрессоров и 
цитотоксических клеток, (СD16+) – маркеры NK-
клеток, моноцитов, гранулоцитов, (СD20+) – мар-
керы В-клеток, (СD25+) – маркеры активирован-
ных лимфоцитов против рецептора интерлейкина 
– 2, (СD95+) – маркеры лимфоцитов, экспресси-
рующих Fas-антиген, (HLA-DR) – маркеры иммуно-
компетентных клеток. Анализ образцов проводился 
на микроскопе OLYMPUS BX 51 c флуоресцентной 
насадкой. Определяли в сыворотке крови IgA, M, 
G методом твердофазного иммуноферментного 
анализа (ИФА) с использованием тест-систем про-
изводства «Вектор-Бест» (г. Новосибирск). Опреде-
ление сывороточных цитокинов: интерлейкина-1β  

(IL-1β), интерлейкина-2 (IL-2), интерлейкина-4 (IL-4), 
интерлейкина-6 (IL-6), фактора некроза опухоли-α 
(TNF-α), интерферона-γ (INF-γ) проводили мето-
дом твердофазного иммуноферментного анализа 
с использованием тест-систем производства ООО 
«Протеиновый контур» (г. Санкт-Петербург).

Статистическую обработку результатов про-
водили с использованием программы «Statistica 
6.0». Для всех имеющихся выборок проверялась 
гипотеза нормальности распределения по крите-
рию Шапиро – Уилкса. Для оценки достоверности 
различий между группами применяли непараме-
трический U-критерий Манна – Уитни. 

Работа не ущемляет права и не подвергает 
опасности благополучия обследованных рабочих 
в соответствии с требованиями биомедицинской 
этики, предъявляемых Хельсинской Деклараци-
ей Всемирной медицинской ассоциации (2000). 
Исследования выполнены с информированного 
согласия пациентов в Ангарском филиале ФГБУ 
«ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН. 

результаты и Обсуждение

Результаты комплексных гигиенических ис-
следований показали, что по содержанию вредных 
веществ в воздухе рабочей зоны условия труда 
работников всех профессиональных групп в про-
изводствах каустика, ВХ и ПВХ, ЭПХГ относятся 
к вредным (3-й класс) 1–2-й степени вредности и 
опасности, согласно Р 2.2.2006-05 [6]. 

Клинико-иммунологическое обследование 
работающих в контакте с различными нейро-
токсикантами позволило выявить как общие за-
кономерности, так и отличительные особенности 
нарушений в иммунной системе. Изменения по-
казателей различной направленности и степени 
выраженности обусловлены преимущественно 
спецификой (пути биотрансформации, аллерго-
опасность) воздействующего производственного 
фактора. Сравнительная оценка средних значений 
IgА, М, G у работающих в контакте с нейротокси-
кантами различной химической природы (пары 
металлической ртути, винилхлорида и дихлорэтана, 
эпихлоргидрина и хлораллила) позволила выявить 
разнонаправленные изменения отдельных показа-
телей сывороточных иммуноглобулинов (рис. 1).

В группе здоровых работающих наблюдается 
увеличение содержания иммуноглобулина IgA до 
7,36 ± 2,09 мг/мл (в контроле – 2,07 ± 0,12 мг/ мл; 
p < 0,05), а у лиц «группы риска» выявлено сни-
жение его концентрации до 1,33 ± 0,11 мг/мл. У 
работающих в производствах ВХ и ПВХ и ЭПХГ 
наблюдается достоверное снижение уровня IgA как 
в группе здоровых работающих (до 1,38 ± 0,05 мг/ мл 
и 0,96 ± 0,04 мг/мл соответственно; p < 0,05), так и в 
«группе риска» (до 1,42 ± 0,11 мг/мл и 0,95 ± 0,09 мг/
мл соответственно; p < 0,05). Не исключено, что низ-
кая концентрация IgA в крови может быть обуслов-
лена не только снижением его продукции, но и пере-
ходом в секреты слизистых оболочек в повышенном 
количестве. Что касается уровня IgG, то установлено 
компенсаторное возрастание его концентрации у 
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работающих только в производстве ЭПХГ (у здоро-
вых работающих – до 12,75 ± 0,42 мг/мл, в группе 
риска – до 13,06 ± 1,32 мг/мл). Увеличение уровня 
IgG может служить аргументом в пользу высокой 
антигенной нагрузки на организм работающих. 
Обращает на себя внимание достоверное снижение 
в сыворотке крови во всех группах обследуемых 
содержание IgM, ответственного за первичный 
иммунный ответ. При этом наиболее выраженное 
его снижение обнаружено у работающих в произ-
водствах ЭПХГ (до 0,58 ± 0,04 мг/мл у здоровых ра-
ботающих и 0,51 ± 0,05 мг/мл в «группе риска»), ВХ 
и ПВХ (до 0,73 ± 0,05 мг/мл у здоровых работающих 
и 0,64 ± 0,05 мг/мл в «группе риска»). В то же время 
содержание IgM в группе здоровых работающих в 
производстве каустика составило 1,60 ± 0,35 мг/мл, 
что также достоверно ниже контрольных значений 
(в контроле – 2,03 ± 0,12 мг/мл, p < 0,05; в группе 
риска – 0,65 ± 0,06 мг/мл, p < 0,01).

Учитывая, что регуляция иммунных и воспа-
лительных реакций осуществляется с помощью 
цитокинов, которые, с одной стороны, выполня-
ют защитные функции, а с другой – участвуют в 
патогенезе многих заболеваний [7], нами изучен 
цитокиновый профиль у работающих (рис. 2). 
При этом установлено увеличение сывороточных 
концентраций провоспалительных (IL-1β, IL-2, 
TNF-α) и противоспалительного (IL-4) цитокинов. 

Так, продукция IL-1β у работающих в контакте с 
парами металлической ртути увеличена в 8,5 раза, 
у работающих в условиях воздействия винилхло-
рида и дихлорэтана – в 17,0 раз, при воздействии 
эпихлоргидрина и хлораллила – в 12,2 раза. Во 
всех группах обследуемых выявлено достоверное 
возрастание продукции цитокина IL-2 (р < 0,05), 
который играет ключевую роль в развитии им-
мунного ответа, являясь одним из важнейших 
медиаторов, выделяемых Т-клетками. Кроме того, 
концентрация TNF-α в сыворотке крови у работа-
ющих в контакте с винилхлоридом и дихлорэтаном 
увеличена до 161,26 ± 10,82 пг/мл, относительно 
контроля (15,21 ± 1,80 мг/л; p < 0,05). У работаю-
щих в контакте с эпихлоргидрином и хлораллилом 
уровень TNF-α не изменялся. Следует отметить, что 
у лиц «группы риска», контактирующих с парами 
металлической ртути среднее значение показателя 
TNF-α увеличено до 102,18 ± 31,94 пг/мл относи-
тельно контроля (р < 0,05). При этом у пациентов с 
ХРИ установлены более низкие значения показа-
теля (42,1 ± 11,3 пг/мл, относительно лиц «группы 
риска»; p < 0,05). Обращает на себя внимание тот 
факт, что при обследовании этих же пациентов с 
ХРИ через 2 года установлено более выраженное 
снижение до 6,0 ± 2,8 пг/мл (р < 0,01), что свиде-
тельствует о усугублении дисрегуляции в системе 
иммунитета у больных с ХРИ.
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Сывороточная концентрация IL-6 у лиц «группы 
риска» работающих в условиях воздействия хлориро-
ванных углеводородов (винилхлорида и дихлорэтана, 
эпихлоргидрина и хлораллила) увеличивалась до 
27,15 ± 5,03 пг/мл и до 13,13 ± 0,93 пг/ мл соответ-
ственно (в контроле – 6,72 ± 0,95 пг/мл; p < 0,05). У 
работающих в контакте с парами металлической рту-
ти содержание IL-6 в сыворотке крови не изменялось.

Параллельно усилению продукции провоспали-
тельных цитокинов обнаружено компенсаторное воз-
растание уровня противовоспалительного IL-4 у рабо-
тающих в производстве каустика до 62,32 ± 10,83 пг/
мл, в производствах ВХ и ПВХ – до 91,66 ± 26,58 пг/
мл и в производстве ЭПХГ – до 68,43 ± 34,15 пг/мл 
относительно контроля (10,01 ± 3,04 пг/мл (р < 0,01). 
Особого внимания заслуживает факт достоверного 
снижения INF-γ во всех группах обследованных 
относительно группы контроля, что на фоне повы-
шенной продукции провоспалительных цитокинов 
может способствовать иммуносупрессии. 

Анализируя представленные материалы, сле-
дует отметить провоспалительную направленность 
изменений различной степени выраженности вне 
зависимости от воздействующего фактора. При 
этом более выраженное напряжение компенсатор-
но-приспособительных реакций у работающих при 

воздействии ртути. Усиленная продукция цитокинов 
способствует защите организма и желательна на на-
чальных этапах воспаления, однако положительная 
роль этого процесса становится проблематичной в 
тот момент, когда степень активации перестает быть 
адекватной, и первоначально защитный механизм 
перерастает в патологический процесс [2]. 

Выявленные формы реагирования организма 
не являются стабильными, дальнейший исход их 
зависит от условий воздействия неблагоприятных 
факторов. Ярким подтверждением этого являются 
установленные зависимости между выраженно-
стью изменений иммунологических показателей и 
стажем работы (рис. 3). Для анализа взяты группы 
рабочих со стажем работы во вредных условиях от 
1 года до 15 и более лет.

Изменения в иммунной системе в зависимости 
от продолжительности (стажа) работы при воздей-
ствии паров металлической ртути характеризова-
лись увеличением синтеза IgA до 7,36 ± 2,09 мг/ мл в 
первые годы работы (1–4 года) с последующим сни-
жением через 10–14 лет работы до 3,72 ± 1,49 мг/
мл. Заслуживает внимания тот факт, что у стажи-
рованных работающих (со стажем 15 и более лет) 
выявлено возрастание указанного показателя до 
13,94 ± 3,20 мг/мл. Можно предположить, что, нака-
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пливаясь в слизистых оболочках [5], выполняя при 
этом защитную функцию, при продолжающемся 
воздействии происходят более глубокие изменения 
в слизистых с высвобождением IgA, что подтверж-
дается развитием заболеваний верхних дыхатель-
ных путей, ЖКТ и других заболеваний. Одновре-
менно происходит снижение концентрации IgM 
в 2 раза через 10–14 лет работы с последующим 
повышением его у высокостажированных рабо-
чих. Кроме того, следует отметить, что у этих же 
работающих наблюдается возрастание продукции 
АТ к белку S-100 до 2,38 усл. ед., против контроля 
(1,06 ± 0,32; p < 0,05) и АТ к ДНКн до 2,25 усл. ед. в 
первые 4 года работы, против контроля (1,24 ± 0,97; 
p < 0,05) с последующим снижением более чем в 2 
раза по мере увеличения стажа работы. Большая ва-
риабельность концентраций аутоантител у рабочих 
свидетельствует об адаптивных возможностях орга-
низма в регуляции гомеостаза. Расширение предела 
физиологического отклонения делает грань между 
физиологической реакцией и патологией хрупкой, 
прозрачной, увеличивая риск для лиц, менее при-
способленных к дискомфортным условиям [3]. 

При воздействии хлорированных углеводоро-
дов уровень IgA оставался низким и достоверно 
не изменялся в зависимости от стажа работы. Что 
касается уровня IgM, то средние значения по-
казателя оставались также ниже контроля во все 
сроки наблюдения. При этом у работающих в про-
изводствах ВХ и ПВХ отмечено более выраженное 
снижение концентрации IgM через 15 и более лет. 
Содержание IgG в меньшей степени подвержено 
изменению в зависимости от стажа работы. Лишь 
у работающих в производстве ЭПХГ установлено 
снижение его продукции через 10–14 лет работы до 
9,01 ± 1,23 мг/мл против 12,72 ± 0,90 мг/мл в первые 
4 года. Анализ полученных данных позволил вы-
явить особенности изменений в иммунной системе 
у работающих в зависимости от стажа работы в кон-
такте с различными химическими соединениями.

заключение

Таким образом, обобщая представленные 
материалы, можно заключить, что воздействие 
нейротоксикантов на работающих неизбежно ин-
дуцирует цепь компенсаторно-приспособительных 
процессов. Выявленная у работающих первичная 
активация иммунокомпетентных клеток в зависимо-
сти от ряда внешних и внутренних факторов (спец-
ифика производственного фактора, интенсивность, 
продолжительность воздействия) имеет различные 
исходы. В отдельных случаях (при благоприятных 
условиях) устанавливается состояние физиологи-
ческой адаптации, когда изменения отдельных по-
казателей не превышают функциональные возмож-
ности организма. Продолжительное и интенсивное 

воздействие способствует развитию вторичных 
иммунодефицитных, аутоиммунных состояний, 
лежащих в основе развития любой патологии, в том 
числе и профессиональной. Показана роль про- и 
противовоспалительных цитокинов в процессах им-
мунорегуляции при воздействии нейротоксикантов. 
Общей закономерностью изменений цитокинового 
профиля у лиц «группы риска» является провоспа-
лительная направленность реакций различной ин-
тенсивности вне зависимости от воздействующего 
фактора. Совокупность полученных результатов 
позволяет заключить, что воздействие паров ме-
таллической ртути оказывает более выраженное 
воздействие на иммунную систему и в более корот-
кие сроки (нарушение баланса иммуноглобулинов, 
цитокинов). Выявлены особенности изменений им-
мунореактивности в зависимости от продолжитель-
ности работы (стажа) во вредных условиях труда, 
отражающие различные иммунные механизмы при 
воздействии производственных вредностей (пары 
металлической ртути, винилхлорид и дихлорэтан, 
эпихлоргидрин и хлористый аллил). 
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Ж.В. Веселова, л.с. Козлова, Ю.П. джиоев, е.и. иванова, с.м. Попкова

микрОбиОлОгическая характеристика кишечнОй микрОфлОры  
у детей с аллергическими забОлеваниями 

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск)

Приведены результаты бактериологического исследования копрологического материала от детей, 
страдающих аллергическими заболеваниями (атопический дерматит, бронхиальная астма в сочетании с 
аллергическим ринитом, дермо-респираторный синдром, аллергический ринит) в г. Иркутске. Обследовано 
62 пациента в возрасте от 1 года до 17 лет, выявлены значительные отклонения от копрологической 
нормы: по лактобактериям – 75,8 %, а количество бифидобактерий было снижено у 58 % пациентов. 
Наиболее часто встречаемыми оказались бактерии S. aureus (24,2 %) и K. pneumoniae (14,5 %). 
Ключевые слова: кишечная микробиота, индигенная микрофлора, условно-патогенные микроорганизмы, 

бронхиальная астма, аллергический ринит, атопический дерматит, дермо-респираторный 
синдром

mIcrobIoLogIcaL characterIstIc of IntestInaL mIcrofLora In chILdren 
wIth aLLergIc dIseases

Zh.V. Veselova, L.S. Kozlova, Yu.P. Dzhioev, E.I. Ivanova, S.M. Popkova

Scientific center of Family Health Problems and Human reproduction Sb raMS, irkutsk

The results of bacteriological research of scatological material from children with allergic diseases (atopic dermati-
tis, bronchial asthma combined with allergic rhinitis, dermal and respiratory syndrome, allergic rhinitis) in Irkutsk 
are presented in the article. 62 patients from 1 year to 17 years were examined and significant deviations from the 
scatological norm were revealed: in lactic acid bacteria – 75,8 % while the number of bifidobacteria was reduced 
in 58 % of patients. The most frequently identified bacteria were S. aureus (24,2 %) and K. pneumoniae (14,5 %).
Key words: intestinal microbiota, indigenous microflora, opportunistic pathogens, bronchial asthma, allergic  

rhinitis, atopic dermatitis, dermal and respiratory syndrome

введение

В последнее время научный интерес к аллерги-
ческим заболеваниям (АЗ) неуклонно растет, т.к. 
возрастает частота проявлений этих патологий, 
особенно в развитых странах. Как показывают 
различные исследования за последние 30 лет, 
распространенность аллергических заболеваний 
повсеместно каждые 10 лет удваивается и приобре-
тает эпидемический характер [2]. По данным ВОЗ, 
в настоящее время от 10 до 30 % населения планеты 
страдают аллергическими заболеваниями. Но, как 
известно, аллергическая патология это мультифак-
ториальные заболевания, хотя наследственность 
играет важную роль. Патогенетическую основу 
АЗ составляют иммунопатологические реакции, 
развитие которых связано с реакцией организма 
к веществам и соединениям, обладающим сен-
сибилизирующими свойствами. Проникновение 
аллергена во внутренние среды организма может 
происходить через пищеварительный тракт, и име-
ющаяся патология желудочно-кишечного тракта в 
виде нарушения микроценоза кишечника в значи-
тельной степени может влиять на тяжесть течения 
заболевания [6]. Дисбактериозу кишечника как 
фактору, способствующему развитию сенсиби-
лизации организма к условно-патогенной флоре 
и отягощающему клиническое течение аллергиче-
ских заболеваний, уделяют особое внимание. Мы 
знаем о роли кишечной микрофлоры как имму-
номодулирующего эффекта, который обусловлен 
влиянием на дифференцировку Т-лимфоцитов в 

пейеровых бляшках. Индуцированная нормальной 
микрофлорой субпопуляция Th3 продуцирует фак-
тор некроза опухоли TNF-β, который препятствует 
атопии и противовоспалительный цитокин IL-10, 
переключающий иммунный ответ с Th1 на Th2. 
При имеющемся дисбактериозе это соотношение 
сдвигается в обратную сторону, поэтому наличие 
нарушения микроценоза кишечника приводит к 
утяжелению аллергических заболеваний [1, 4].

В условиях физиологической нормы организм 
человека содержит сотни различных видов микро-
организмов. Видовой состав микробного биоценоза 
различных отделов кишечника периодически меня-
ется, но каждому индивидууму свойственны более 
или менее характерные микробные сообщества. Сам 
термин «нормальная микрофлора» объединяет ми-
кроорганизмы, более или менее часто выделяемые 
из организма здорового человека. Верхние отделы 
тонкой кишки относительно свободны от бактерий 
(менее 103/мл), в них можно обнаружить грибы рода 
Candida, стрептококки и лактобациллы. Но нижние 
отделы тонкой и, особенно, толстой кишки представ-
ляют поистине резервуар бактерий всего организма 
человека. На состав микробных сообществ различ-
ных полостей организма влияют самые разнообраз-
ные факторы: состав и качество пищи, курение и 
употребление алкоголя, нормальная перистальтика 
и своевременное опорожнение кишечника и моче-
вого пузыря, качество пережевывания пищи и даже 
характер трудовой деятельности (сидячий или иной). 
Однако наибольшее воздействие оказывают забо-
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левания, патогенез которых включает изменения 
физико-химических свойств эпителиальных по-
верхностей и прием антимикробных препаратов [5]. 

Целью настоящей работы являлась оценка на-
рушения микроценоза кишечника у детей с аллер-
гопатологией, проживающих в условиях городской 
среды обитания (Иркутск).

материалы и метОды

Исследования состояли из двух этапов: 
1. Осмотр врачом аллергологом-иммунологом, 

верификация диагноза АЗ (бронхиальная астма, 
протекающая в сочетании с аллергическим рини-
том (БА + АР), атопический дерматит (АтД), дер-
мо-респираторный синдром (ДРС), аллергический 
ринит (АР)) проводились в аллергоцентре клиники. 

2. Исследование кала на дисбактериоз кишеч-
ника проводилось в лаборатории микроэкологии 
ФГБУ «НЦ ПЗСРЧ» СО РАМН. 

Бактериологическому анализу подвергался 
клинический материал от 62 детей в возрасте от 
1 года до 17 лет, страдающих аллергическими за-
болеваниями. Копрологические пробы от детей из 
исследованной группы на дисбиоз для определения 
облигатной факультативной микрофлоры и грибов 
рода Candida проводились с помощью общепри-
нятых бактериологических методов исследования, 
согласно отраслевому стандарту (ОСТ) [3]. Полу-
ченные данные сопоставляли с нормальными по-
казателями [6]. При исследовании микробиоценоза 
кишечника мы определяли количество бифидо- и 
лактобактерий, кишечной палочки с нормальной 
и сниженной ферментативной активностью, эн-
терококков, стафилококков, гемолизирующей 
кишечной палочки, условно патогенных лактозо-
негативных энтеробактерий (клебсиелла, протей, 
энтеробактер, цитробактер), дрожжеподобных и 
грибов рода Candida. Забор материала проводился 
в стерильную посуду, время от момента забора и 
проведения исследования составляло 2 часа.

результаты и Обсуждение

В ходе проведения бактериологического ис-
следования было установлено, что у обследованных 
детей имелись значительные отклонения от копро-
логической нормы. Количество бифидобактерий 
было снижено у 58 % пациентов, и лишь у 22 % дан-
ный показатель находился в норме, а нормальные 
значения по лактобактериям наблюдались лишь у 
14,5 % больных детей, что отображено на рисунке 1. 
E. coli с нормальной ферментативной активностью 
имели незначительные отклонения от нормы (до 
4,8 %), а количество E. coli со слабой ферментатив-
ной активностью превышали норму в 17,7 % слу-
чаев, также были обнаружены гемолитические и 
лактозонегативные E. coli – в 14,5 % и 8,1 % случаев 
соответственно – чье присутствие в кишечнике 
несвойственно при здоровом состоянии организма. 
Хотя в то же время общее количество E. coli в ки-
шечнике находилось в пределах физиологической 
нормы. Молочно-кислый стрептококк встречался 
в копрологическом материале с частотой 4,8 %. 
Энтерококки в 51,6 % случаев были в норме, но 
также в 3,2 % случаев встречались гемолитические 
энтерококки.

Спектр условно-патогенной микрофлоры 
(УПМ) составил в большей степени рост S. aureus 
– 24,2 % детей, страдающих аллергическими забо-
леваниями. E. faecium превышал норму в 4,8 %. Род 
Enterobacter был представлен следующими видами: 
E. sakazakii, E. gergoviae, E. cloaceae – и варьировал 
от 1,6 до 9,7 %. K. pneumoniae и K. oxytoca превы-
шали допустимую для них норму в 14,5 % и 9,7 % 
случаев соответственно. Из представителей рода 
Citrobacter были обнаружены C. freundii (4,8 %) и 
C. diversus (1,6 %). Нетипичный для данного биотопа 
в здоровом состоянии P. mirabilis был обнаружен 
в 3,2 % случаев. Грибы рода Candida встречались в 
19,3 % образцов. Дрожжеподобные грибы также 
выделялись в 1,6 % проб. Количество клостридий, 
превышающих норму, составило 14,5 %. Нефермен-
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рис. 1.  Отклонения от нормы компонентов кишечной микрофлоры (%).
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тирующие бактерии в исследованном материале 
встречались до 4,8 % случаев (рис. 1). Показательное 
отношение кишечной палочки к бифидобактериям 
превышало допустимую норму (менее 5 %) у 51,6 % 
обследованных лиц с АЗ.

На рисунке 2 показано соотношение детей с 
различными аллергическими заболеваниями. Наи-
большее количество детей было зарегистрировано 
с АтД (56,5 %), на втором месте по распростра-
ненности оказалась БА, сочетанная с АР (27,4 %). 
Значительно реже встречались ДРС (12,9 %) и АР 
(3,2 %).

 
 

3,23%

12,90%

27,42% 56,45%

АтД АР АБА + АР ДРС  
рис. 2.  Распределение больных с нарушениями кишечной 

микрофлоры по различным нозологическим фор-
мам АЗ (%).

Отклонения от нормы компонентов кишечной 
биоты в нозологических формах АЗ распредели-
лись следующим образом: изменения по бифидо-
бактериям при АтД составили 68,6 %, АБА + АР 
– 70,6 %, ДРС – 50 %, а по лактобактериям при 
АтД – 80 %, АБА + АР – 94,1 %, ДРС – 87,5 %. 
E. coli со слабой ферментативной активностью при 
АтД встречалась в 31,4 % случаев, АБА + АР – в 
17,7 %. Из УПМ чаще всего отклонения выявлялись 
по K. pneumoniae: у детей с АтД – в 22,9 % случаев, 
с ДРС – в 12,5 %. S. aureus также имел высокие 
показатели отклонений: АтД – 37,1 %, АБА + АР 
– 5,9 %, ДРС – 12,5 %. Дрожжеподобные грибы 
рода Candida встречались в 22,9 % случаев, АБА 
+ АР – в 17,7 %, ДРС – в 12,5 %. Род Clostridium 
имел отклонения от нормы у детей с атопическим 
дерматитом и имел высокий процент встречаемо-
сти – 22,9 % (табл. 1).

заключение

Наши наблюдения показали, что при разных 
нозологических формах АЗ наблюдалась раз-
нообразная структура микробиоценотического 
состава кишечника. Как видно из результатов ис-
следования, для детей, болеющих АБ + АР, харак-
терна следующая видовая структура индигенной 
и условно-патогенной микрофлоры кишечника: 

Таблица 1
Компоненты кишечной биоты с отклонениями от нормы при различных аллергических заболеваниях (%)

№ п/п Компоненты кишечной биоты с отклонениями от нормы (%) АтД АР АБА + АР ДРС 

1 Bifidobacterium spp. 68,57 50 70,59 50 

2 Lactobacterium spp. 80 100 94,12 87,5 

3 Streptococcus lactis 8,57 – – – 

4 E. coli с нормальной ферментативной активностью 8,57 – – 12,5 

5 E. coli со слабой ферментативной активностью 31,43 – 17,65 – 

6 E. coli с гемолитической активностью 22,86 – 5,88 – 

7 Enterococcus spp. – – – – 

8 Enterococcus с гемолитической активностью  5,71 – – – 

9 Enterococcus faecium – – – – 

10 Staphylococcus aureus 37,14 – 5,88 12,5 

11 Staphylococcus epidermidis 2,86 – – – 

12 Enterobacter gergoviae 2,86 – 5,88 – 

13 Enterobacter sakazakii – – 5,88 – 

14 Enterobacter cloaceae 8,57 50 5,88 12,5 

15 Citrobacter freundii 8,57 – – – 

16 Citrobacter diversus 2,86 – – – 

17 Klebsiella pneumoniae 22,86 – – 12,5 

19 Klebsiella oxytoca 14,29 – – 12,5 

20 Proteus mirabilis 5,71 – – – 

21 неферментирующие бактерии 8,57 – – – 

22 Clostridium spp. 22,86 – – – 

23 Candida spp. 22,86 – 17,65 12,5 
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дефицит как бифидобактерий (70,6 %), так и видов 
лактобактерий (94 %), при этом большинство пред-
ставителей УПМ находились в норме. Был отмечен 
рост E. coli со слабой ферментативной активно-
стью (17,7 %) и Candida spp. (17,7 %). Среди детей, 
страдающих АтД, выявлялась более выраженная 
картина присутствия различных представителей 
как индигенной, так и условно-патогенной микро-
флоры. Наряду с большим дефицитом индигенной 
микрофлоры (бифидобактерии – 68,6 %; лактобак-
терии – 80 %), отклонения от нормы наблюдались 
также по следующим родам УПМ: K. pneumoniae, 
Clostridium spp., Candida spp., E. coli с гемолити-
ческой активностью (22,9 %), K. oxytoca (14,3 %), 
S. aureus (37,1 %), E. coli со слабой ферментатив-
ной активностью (31,4 %). У детей с ДРС также 
наблюдалась недостаточность индигенной микро-
флоры: бифидобактерий – до 50 %, отклонения от 
нормы по лактобактериям наблюдались у 87,5 % 
пациентов. K. pneumoniae, K. oxytoca, Candida spp. 
и S. aureus до 12,5 % случаев не отвечали нормам. 
Отклонения от нормы по индигенной микрофлоре 
(бифидобактерий – 50 %, лактобактерий – 100 %), 
а из УПМ наиболее часто выделяющиеся из копро-
проб E. cloaceae (до 50 %) характерны для детей с 
АР. Проведенные нами исследования не расходят-

ся с данными других авторов [1], и в стандартное 
лечение АЗ необходимо включать коррекцию вы-
явленных нарушений микроценоза кишечника.
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и.В. довжикова, м.Т. луценко, и.а. андриевская 

ЭстрОгены при ОслОжненнОй герпетическОй инфекцией 
беременнОсти ранних срОкОв

Дальневосточный научный центр физиологии и патологии дыхания СО РАМН (Благовещенск)

При обострении герпетической инфекции обнаружено снижение содержания эстриола и эстрадиола 
в ворсинчатых хорионах на ранних этапах гестации. Выявленное изменение являлось результатом 
недостатка базисного стероида – холестерина, а также нарушения процесса синтеза стероидных 
гормонов: низкой активностью фермента – 17β-гидроксистероиддегидрогеназы в плаценте и 
неадекватностью регуляторных механизмов гормонообразования.
Ключевые слова: эстрогены, холестерин, плацента, герпес

estrtogene at earLy Pregnancy wIth herPes-vIrus exacerbatIon 

I.V. Dovzhikova, M.T. Lutsenko, I.A. Andrievskaya

Far eastern Science centre of Physiology and Pathology of respiration Sb raMN, blagoveshchensk 

Decrease of estriol and estradiol concentration was found at herpes-viral infection exacerbation in placenta 
of pregnant at early stages of gestations. Revealed change was shown by result of defect of base steroid – 
cholesterol content, as well as distribution of the steroid hormone syntheses process: low activity of placental 
17β-hydroxysteroid dehydrogenase and inadequacy steroidogenesis regulating mechanism.
Key words: estrogens, cholesterol, placenta, herpes

Эстрогены относятся к группе стероидных 
гормонов, имеющих большое значение для нор-
мального течения беременности. Они приводят к 
развитию в миометрии ряда биохимических изме-
нений, играющих важнейшую роль в сократитель-
ной активности мышцы матки. Рост миометрия, 
гиперплазия и гипертрофия мышечных клеток, 
увеличение синтеза РНК и белков актомиозиново-
го комплекса, усилениsе синтеза и активности фер-
ментных систем, участвующих в этих процессах, 
повышение энергетического обмена, накопление 
гликогена, АТФ, креатинфосфата, изменения мем-
бранного потенциала клеток и другие изменения 
связаны преимущественно с влиянием эстрогено-
вых гормонов [1, 4, 5]. Эстрогены вызывают про-
лиферативные изменения в молочных железах в 
синергизме с прогестероном, подготавливая их к 
лактации. Кроме этого, гормоны оказывают общее 
влияние на обмен веществ в организме беременной 
женщины, регулируют формирование фетальной 
оси «гипофиз – кора надпочечников», контроли-
руют уровень свободного кортизола в крови жен-
щин и влияние прогестерона на матку [5, 8]. Под 
влиянием эстрогенов в печени усиливается синтез 
транскортина, тироксинсвязывающего глобулина 
и различных ферментов [6, 8]. Таким образом, для 
нормального прогрессирования беременности 
важно адекватное содержание эстрогенов, в том 
числе и на ранних ее этапах. 

Цель работы – проанализировать содержание 
и синтез эстрогенов в плаценте при обострении 
герпетической инфекции во время беременности.

материалы и метОды

Материалом для исследования послужили 
98 образцов ворсинчатого хориона, взятого при 

проведении медицинских абортов на сроке 5–10 
недель беременности от практически здоровых 
женщин, которые составили контрольную группу 
и беременных с признаками клинического и лабо-
раторно диагностированного обострения герпети-
ческой инфекции I типа. По значимым параметрам 
(возраст, акушерско-гинекологический анамнез, 
наличие других хронических соматических забо-
леваний) на момент обследования сравниваемые 
группы достоверно не различались. Работа была 
одобрена комитетом по биомедицинской этике 
ФГБУ «ДНЦ ФПД» СО РАМН в соответствии с 
принципами конвенции о биомедицине и правах 
человека, а также общепризнанными норма-
ми международного права. От всех здоровых и 
больных лиц было получено информированное 
согласие.

Диагностику герпетической инфекции I типа 
осуществляли путем определения антител класса М 
и G к вирусу простого герпеса иммуноферментным 
методом с помощью стандартных тест-систем ЗАО 
«Вектор-Бест» (Новосибирск) на аппарате спектро-
фотометр «Stat-Fax 2100» (USA).

Исследование стероидов (холестерин, эстри-
ол, эстрадиол) в плацентарном гомогенате про-
водили методом иммуноферментного анализа, 
используя наборы «Новохол» ЗАО «Вектор-Бест» 
(Новосибирск, Россия) и ЗАО «Алкор Био» (Санкт-
Петербург, Россия) на спектрофотометре «Stat-
Fax 2100» (США). Ворсинчатый хорион забирали 
сразу после проведения аборта. Кусочки ткани 
помещали в 200 мл физиологического раствора, 
отмывали от клеток крови, перемешивая 15 мин 
на магнитной мешалке. Для получения экстрактов, 
отмытые кусочки хориона слегка подсушивали на 
фильтровальной бумаге, взвешивали, растирали 
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пестиком в фарфоровой ступке и гомогенизи-
ровали до однородной кремообразной массы. К 
полученному гомогенату добавляли физиологи-
ческий раствор в объеме, равном изначальному 
весу ткани (на 1 г – 1 мл физиологического рас-
твора). Взвесь помещали в пластиковые пробирки 
Falcon и подвергали замораживанию при –20 °С 
в течение суток. Затем гомогенат размораживали 
и центрифугировали при 4000 об./мин при темпе-
ратуре +4 °С. Надосадочную жидкость разливали 
мелкими аликвотами и хранили при –20 °С до 
проведения ИФА. 

Выявление 17β-гидроксистероиддегидроген
азы производилось по методу З. Лойда с соавт. 
(1982) в модификации лаборатории «Механизмы 
этиопатогенеза и восстановительных процессов 
дыхательной системы при НЗЛ» ФГБУ ДНЦ ФПД 
СО РАМН. Субстратом для выявления являлись 
2 мМ раствор 5андростен-17β-ол-17он (SERVA). 
Для определения локализации энзима в качестве 
акцептора применялась соль тетразолия фирмы 
ICN Biomedicals в конечной концентрации 5 мМ. 
Как кофактор использовали НАДФ в конечной 
концентрации 1 мМ. Инкубационный раствор 
готовился на основе 0,1М фосфатного буфера рН 
7,4. Инкубацию проводили при 37 °С в течение 30 
минут. По окончании инкубации срезы промыва-
ли дистиллированной водой, фиксировали в 10% 
нейтральном формалине и заключали в глицерин-
желатин.

Количество образующихся продуктов реакции 
проводили путем подсчета на программе компью-
терной цитофотометрии методом измерения на 
стандартную единицу площади 0,1 (зонд) в 100 
различных точках объекта. Статистический ана-
лиз полученного материала проводился на основе 
стандартных методов вариационной статистики 
с оценкой достоверности различий по критерию 
Стьюдента (t). Принимались во внимание уровни 
значимости (р) 0,05; 0,01; 0,001. Различия считали 
достоверными при р < 0,05.

результаты и Обсуждение

Эстрогены, как и все стероидные гормоны 
синтезируются из холестерина. При беременности 
данный процесс происходит в фетоплацентарном 
комплексе. Количество холестерина в гомогена-
тах ворсинчатых хорионов женщин контрольной 
группы увеличивалось по мере нарастания срока 
беременности с 1,55 ± 0,076 ммоль/л при сроке 5 
недель развития до 3,14 ± 0,091 ммоль/л на сроке 
10 недель. Данный факт объясняется физиоло-
гическими причинами. Во время беременности 
инициируют разные адаптационные механизмы, 
усиливаются обменные процессы, возникает 
повышенная необходимость в холестерине. Обо-
стрение герпетической инфекции повлияло на 
содержание стероида негативным образом, при-
чем это произошло в самом органе, где происхо-
дит основной процесс стероидогенеза во время 
беременности. При обострении герпетической 
инфекции наблюдалось достоверное снижение 

количества холестерина в гомогенате ворсинчатых 
хорионов при сроке 5–6 недель беременности до 
1,02 ± 0,093 ммоль/л по сравнению с контрольной 
группой (1,55 ± 0,076 ммоль/л), при сроке 7–8 
недель – до 1,97 ± 0,075 ммоль/л (в контроль-
ной группе – 2,65 ± 0,113 ммоль/л (р < 0,001)) и 
в гомогенате хорионов 10 недель беременности 
до 1,46 ± 0,096 моль/л (в контрольной группе – 
3,14 ± 0,091 моль/л (р < 0,001)). Снижение содержа-
ния холестерина при осложненной беременности, 
по нашему мнению, явилось следствием нарушения 
его синтеза [2].

Мы проанализировали непосредственно сам 
процесс образования эстрогенов из холестерина, 
который идет при последовательном действии ряда 
плацентарных и плодовых ферментов. Послед-
нюю стадию биосинтеза катализирует 17β-гидр-
оксистероиддегидрогеназа – уникальный по 
своей мультифункциональности энзим. Считается, 
что многообразие изоформ 17β-гидроксистероид-
дегидрогеназы составляет сложную систему, 
гарантирующую определенную адаптацию в 
клетках и регулирование уровней половых стеро-
идных гормонов. Широкая и накладывающаяся 
субстратная специфичность предполагает взаи-
модействие 17β-гидроксистероиддегидрогеназ 
с другими метаболическими путями. За финаль-
ную стадию образования эстрогенов отвечает 
17β-гидроксистероид дегидрогеназа I типа [7]. 
Фермент катализирует синтез эстриола и эстра-
диола из эстрона.

Мы провели гистохимическое выявление 17β-
гидроксистероиддегидрогеназы в ворсинчатых 
хорионах I триместра беременности. Энзим ло-
кализовался в контрольной группе в хориальном 
эпителии ворсин – синцитио- и цитотрофобла-
сте (рис. 1). Цитофотометрически его активность 
составила – 2,61 ± 0,069 усл. ед. на 5–6 неделях 
беременности; 3,43 ± 0,071 усл. ед. на 7–8 неделях 
и 4,73 ± 0,091 усл. ед. на 9-10 неделях беременно-
сти. Полученные результаты cходны с данными 
мировой литературы [7], согласно которых I тип 
17β-гидр оксистероиддегидрогеназы (отвечающий 
за синтез активных эстрогенов) локализуется имен-
но в синцитио- и цитотрофобластах. В ворсинчатых 
хорионах женщин, перенесших герпес, наблюда-
лось снижение интенсивности продукта гистохи-
мической реакции, выявляющей фермент 17β-гидр-
окси стероиддегидрогеназу (рис. 2). Выраженность 
изменений находилась в прямой зависимости от 
степени агрессивности герпетической инфекции. 
Так, при росте титра антител класса IgG к вирусу 
простого герпеса до 1:12800 энзиматическая актив-
ность снизилась до 1,66 ± 0,085 усл. ед. на сроке 
беременности 5–6 недель; до 2,07 ± 0,074 усл. ед. 
на сроке 7–8 недель и до 2,71 ± 0,071 усл. ед. на 
сроке 9–10 недель.

Контролируется работа стероиддегидрогеназ 
в плаценте, в том числе и 17β-гидроксистероид-
дегидрогеназы, хорионическим гонадотропином 
и хорионическим лютеинизирующим гормоном. 
Действуют они через протеинкиназу А, запуска-
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емую цАМФ. Данный же циклический нуклеотид 
образуется при расщеплении АТФ, катализируе-
мом аденилатциклазой. При обострении герпети-
ческой инфекции нами было выявлено снижение 
активности аденилатциклазы [3], которое способ-
ствовало потере адекватного контроля процесса 
стероидогенеза.

Рис.  1.  Синцитиотрофобласт ворсинок  хориона,  женщин 
контрольной группы. Интенсивная гистохимическая 
реакция  на  17β-гидроксистероиддегидрогеназу  I 
типа. Реакция по З. Лойда. Увеличение 10×40.

рис. 2.  Синцитиотрофобласт ворсинок хориона, женщин, 
перенесшей в обострение герпетической инфекции 
(титр  антител  класса  IgG  –  1:12800).  Гистохими-
ческая  реакция  на  17β-гидроксистероиддегидро-
геназу I типа резко ослаблена. Реакция по З. Лойда. 
Увеличение 10×40.

Возникает вопрос, каковы будут последствия 
данных нарушений. Для того, чтобы оценить их, 
мы провели анализ изменений концентрации 
эстрогеновых гормонов при обострении герпети-
ческой инфекции во время беременности. Основ-
ным эстрогеном фетоплацентарного комплекса 
является эстриол. Уровень его в крови при бере-
менности возрастает в 5–10 раз по сравнению 
с небеременными, что стимулируют рост матки. 
Эстриол, нейтрализуя действие эстрона и эстради-
ола, снижает сократительную способность матки. 
Он же и является наиболее активным протектором 
роста матки [4, 9].

Концентрация эстриола в гомогенате ворсин-
чатых хорионов контрольной группы беременных 
возрастала в течение I триместра (с 5-й по 10-ю не-
делю). При обострении герпетической инфекции 
во время беременности содержание женских поло-
вых гормонов в гомогенате ворсинчатого хориона 
значительно уменьшилось (табл.). 

Другим важнейшим эстрогеном при беремен-
ности является эстрадиол. Это второй вместе с про-
гестероном гормон, отвечающий за вынашивание 
плода. Он обеспечивает рост и развитие матки на 
протяжении всего срока, регулирует состояние 
сосудов матки и обеспечивает нормальное в них 
кровообращение. Вместе с тем эстрадиол повышает 
свертываемость крови, что необходимо для родов. 
В контрольной группе концентрация данного сте-
роидного гормона увеличивалась по мере роста 
срока развития. Мы проследили динамику нару-
шений эстрадиола в гомогенате ворсинчатых хо-
рионов при обострении герпетической инфекции 
(табл. 1). Его количество достоверно снизилось по 
сравнению с показателями при физиологической 
беременности. 

Таким образом, мы выявили, что содержание 
эстрогенов значительно уменьшилось, что 
являет собой серьезную опасность. Достаточный 
уровень гормонов необходим для сохранения 
гестации. В случае его падения, особенно в  
первом триместре, создаются предпосылки для 
развития фетоплацентарной недостаточности и 
преждевременного прерывания беременности.

Таблица 1
Содержание эстриола и эстрадиола в гомогенате плаценты при обострении герпетической инфекции 

(повышение титра антител класса igG до 1:12800)

Течение беременности 

Сроки гестации Группа исследования 
Эстриол (нмоль/л) Эстрадиол (пмоль/л) 

контрольная группа 31,2 ± 0,95 21811,0 ± 129,54 Ворсинчатый хорион  
(5–6 недель) обострение герпеса 3,9 ± 0,91 

р < 0,001 
11145,3 ± 231,01 

р < 0,001 
контрольная группа 52,3 ± 1,15 24181,3 ± 134,45 Ворсинчатый хорион  

(7–8 недель) обострение герпеса 14,6 ± 1,19 
р < 0,01 

13415,8 ± 148,33 
р < 0,001 

контрольная группа 69,1 ± 3,48 26002,2 ± 102,37 Ворсинчатый хорион 
(9–10 недель) обострение герпеса 20,9 ± 2,12 

р < 0,001 
15567,2 ± 106,67 

р < 0,001 

 примечание:  р – достоверность различий по сравнению с контрольной группой.
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вывОды

1. Обострение герпетической инфекции 
существенно снижало содержание эстрогенов в 
плаценте на ранних сроках гестации.

2. Выявленное изменение является законо-
мерным результатом, во-первых, нарастающего 
недостатка базисного стероида – холестерина, а 
во-вторых, нарушения самого процесса синтеза 
стероидных гормонов (низкой активностью фер-
мента – 17β-гидроксистероиддегидрогеназы в 
плаценте).
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В.В. долгих 1, с.е. Большакова 1, е.с. Филиппов 2, м.В. Гомелля 2

изменчивОсть генОв фОлатнОгО цикла у детей с ЭссенциальнОй 
артериальнОй гипертензией

1 ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск) 
2 ГБОУ ВПО «Иркутский государственный медицинский университет» Минздравсоцразвития РФ (Иркутск)

Проведено определение полиморфных вариантов генов фолатного цикла (С677Т, А1298С, A66G) у детей с 
эссенциальной артериальной гипертензией, имеющих отягощенный и неотягощенный наследственный 
анамнез по тромбозам. Частота встречаемости низко функциональных аллелей полиморфизмов 
С677Т и А1298С не превышала распространенность в общей популяции и согласовалась с данными, 
полученными в других исследованиях, при этом неблагоприятный генотип GG гена А66G встречался 
чаще, чем в популяции. Во всех группах обследованных детей наиболее часто имело место носительство 
в каком-либо одном из полиморфных генов, однако сочетание двух и даже трех неблагоприятных 
аллелей также встречалось с достаточно высокой частотой. Статистически значимых различий в 
распределении генотипов между группами выявлено не было. 
Ключевые слова: гипертензия, полиморфизмы генов, гомоцистеин, гипергомоцистеинемия 

varIabILIty of genes of foLate cycLe In chILdren wIth essentIaL arterIaL 
hyPertensIon

V.V. Dolgikh 1, S.E. Bolshakova 1, E.S. Philippov 2, M.V. Gomellya 2

1 Scientific centre of Family Health Problems and Human reproduction Sb raMS, irkutsk 
2 irkutsk State Medical University, irkutsk

We realized the definition of polymorphic variants of genes of folate cycle (С677T, A1298С, A66G) in children 
with essential hypertension, having the burdened and not burdened hereditary anamnesis of thrombosis. Fre-
quency of the incidence of low functional allele polymorphisms С677T and A1298С didn’t exceed ubiquitous 
in the general population and in agreement with those obtained in other studies, with an unfavorable genotype 
GG A66G gene was more frequent than in the population. In all groups of children studied most often occurred 
in the carriage of any one of the polymorphic genes, but the combination of two or even three adverse alleles 
also met with relatively high frequency. No statistically significant differences in the distribution of genotypes 
between groups were found.
Key words: hypertension, gene polymorphisms, homocysteine, hyperhomocysteinemia.

В структуре заболеваемости и смертности насе-
ления экономически развитых стран лидирующее 
место занимают заболевания сердечно-сосудистой 
системы. По данным ВОЗ, одним из основных 
заболеваний данной группы является эссенци-
альная артериальная гипертензия (ЭАГ), которая 
среди детского населения выявляется с частотой 
2,4–18 % [5, 9]. В результате проведенных иссле-
дований установлено, что важным фактором раз-
вития и прогрессирования ЭАГ является развитие 
протромботических изменений (ПТИ) в системе 
гемостаза, что может привести к возникновению 
тромботических осложнений [6].

В последние годы в качестве одной из причин 
развития ПТИ гемостаза рассматривают гиперго-
моцистеинемию (ГГЦ). Исследователями в течение 
последних 15 лет установлено, что гомоцистеин 
(ГЦ) является независимым фактором риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) – инфаркта 
миокарда, инсульта, венозной тромбоэмболии [11, 
14]. Повышенный уровень ГЦ усиливает тромбооб-
разование. Показано, что при увеличении уровня 
ГЦ в плазме на 2,5 μмоль/л риск инфаркта миокар-
да возрастает на 10 %, а риск инсульта – на 20 %. 
Также установлено, что ГГЦ является серьезным 
предиктором смертности людей с предшествую-
щими ССЗ [3, 13].

Важным фактором, способствующим росту 
ГЦ в крови, является наследственная предраспо-
ложенность, обусловленная дефицитом основных 
ферментов, участвующих в фолатном обмене – 
5,10-метилентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR), 
метионинсинтазы-редуктазы (MTRR), метионин-
синтазы (MTR). Полиморфизмы генов, кодиру-
ющих данные ферменты, вместе с генами II и V 
факторов свёртываемости крови, вносят больший 
вклад в развитие тромботических состояний [7].

Поиск генетических вариантов, предраспола-
гающих к ГГЦ и повышенному риску тромбоза, 
является актуальной задачей. В этой связи особый 
интерес представляет аллельный полиморфизм 
генов, продукты которых непосредственно вовле-
чены в процессы метаболизма ГЦ.

Цель исследования: определить частоту встре-
чаемости и распределение генотипов полиморфиз-
мов С677Т, А1298С гена MTHFR и А66G гена MTRR 
у детей с ЭАГ, отягощенным и неотягощенным на-
следственным анамнезом по развитию тромбозов.

материалы и метОды исследОвания

Обследовано 80 детей, страдающих ЭАГ, в 
возрасте от 9 до 18 лет, находившихся на лечении 
в педиатрическом отделении клиники ФГБУ «НЦ 
ПЗСРЧ» СО РАМН г. Иркутска в период с 2007 по 
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2009 гг.Все больные были разделены на группы: I 
группа – 46 детей с ЭАГ и отягощенной наслед-
ственностью по эпизодам тромбоза, средний воз-
раст – 15,33 ± 0,20 лет; II группа – 34 ребенка с 
ЭАГ и неотягощенным наследственным тромботи-
ческим анамнезом, средний возраст – 15,01 ± 0,21 
лет. Контрольная группа (III группа) включала 33 
практически здоровых ребенка с неотягощенным 
генеалогическим тромботическим анамнезом, 
средний возраст – 15,88 ± 0,0639 лет. Исследуемые 
группы были сопоставимы по возрасту и полу. 

Сбор анамнеза осуществлялся при беседе с 
ребенком и его родителями, а также с помощью 
анализа данных амбулаторной карты (Ф112у). В 
ходе опроса выяснялось наличие ишемического 
инсульта, инфаркта миокарда, варикозного рас-
ширения вен, тромбозов поверхностных и глу-
боких вен, а также наличие данных заболеваний 
в возрасте до 50–55 лет, у родственников I, II, III 
степени родства. Для выделения геномной ДНК 
были использованы образцы венозной крови. 
Определение полиморфизмов генов проводили 
методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) с 
использованием комплекта реагентов для ампли-
фикации «SNP-экспресс» фирмы «Литех» по про-
токолу производителя. Амплификацию полиморф-
ных участков генов проводили на амплификаторе 
«Терцик» (ДНК-технология, Россия). Полученные 
амплификаты разделяли методом горизонтального 
электрофореза в 3% агарозном геле в течение 15 
минут, в присутствии бромистого этидия. Визуа-
лизация результатов электрофореза осуществля-
лась с помощью УФ-трансиллюминатора «Vilber 
Lourmat». 

В исследовании использовались вычислитель-
ные методы математической статистики, реализо-
ванные в лицензионном интегрированном стати-
стическом пакете комплексной обработки данных 
STATISTICA 6.1 (Stat-Soft Inc., США) (правооблада-
тель лицензии – ФГБУ «НЦ ПЗСРЧ» СО РАМН). 

результаты исследОвания

Низкофункциональные варианты генов 
MTHFR и MTRR, по мнению ряда авторов, могут 
рассматриваться как фактор риска развития от-
дельных заболеваний, в том числе сердечно-со-
судистой патологии [3, 11, 14]. 

Наиболее распространенным и клинически 
значимым молекулярным дефектом, приводящим 
к развитию ГГЦ, является полиморфизм С677Т гена 
MTHFR, в котором нуклеотид цитозин (С) в пози-
ции 677 заменен тимидином (Т). При исследовании 
данного полиморфизма установлено, что у 5–16 % 
популяции наблюдается гомозиготность по носи-
тельству аллеля Т, который обуславливает термо-
лабильность и снижение активности кодируемого 
фермента и приводит к почти 10-кратному повы-
шению риска ГГЦ [10]. В исследовании Е.А. Калаш-
никовой (2006) у русских, не имевших в анамнезе 
эпизода тромбоза, гетерозиготная форма данного 
полиморфизма была выявлена в 39,06 % случаев, 
гомозиготная – в 8,51 %. При сосудистых заболе-

ваниях неблагоприятный генотип встречается с 
частотой от 17 до 28 %. Большое число исследований 
посвящено изучению взаимосвязи полиморфиз-
ма С667Т гена MTHFR с риском возникновения 
сердечно-сосудистых заболеваний [15]. Имеются 
данные об ассоциации полиморфизма С667Т с 
венозными и артериальными тромбозами, риск 
развития которых особенно возрастает у гомозигот 
по низкофункциональному аллелю Т [14]. 

В результате проведенного нами молекуляр-
но-генетического исследования полиморфизма 
C677T в гене MTHFR у детей с ЭАГ и отягощенным 
наследственным анамнезом по развитию тром-
бозов нормальный генотип С/С обнаружен у 26 
обследованных (56,5 %). Гетерозиготная форма 
мутации (генотип С/Т), частота которой в популя-
ции, по данным различных источников, достигает 
40–60 % [10], среди обследованных пациентов 
была определена у 20 человек (43,5 %). Носителей 
гомозиготного патологического генотипа Т/Т, при 
котором отмечается выраженное снижение актив-
ности фермента (до 70 % от нормы), что значительно 
повышает риск развития ГГЦ, среди детей с ЭАГ и 
отягощенным анамнезом отмечено не было. 

У подростков, страдающих ЭАГ, но имеющих 
неотягощенный генеалогический анамнез по раз-
витию тромбозов, частота носительства генотипа 
С/С была выше, чем среди детей I группы и соста-
вила 61,8 % (р > 0,05). При этом 1 пациент (2,9 %) 
из данной группы имел гомозиготную форму Т/Т, 
ассоциированную с высоким риском развития 
сердечно-сосудистых осложнений. Носителями 
полиморфного варианта гена в гетерозиготном 
состоянии (С/Т-генотип) (снижение активности 
кодируемого фермента происходит на 30–35 %) 
были 35,3 % обследованных.

В группе практически здоровых детей с не-
отягощенным анамнезом аллель Т в гомозиготном 
состоянии выявлен не был. Частота встречаемо-
сти того же аллеля в гетерозиготном состоянии 
(С/Т-генотип) была ниже, чем в группах детей, 
страдающих ЭАГ (43,5 % и 35,3 % в I и II группах со-
ответственно при 33,3 % в III группе), однако досто-
верности данные различия не имели. Генотип С/С, 
обеспечивающий достаточную функциональную 
активность фермента MTHFR, у данной категории 
обследованных встречался в 66,7 % случаев.

Таким образом, вероятность снижения актив-
ности фермента MTHFR и развития ГГЦ был выше 
у детей с ЭАГ и отягощенным наследственным 
анамнезом, чем у здоровых подростков. 

Другим полиморфным вариантом гена MTHFR 
является замена аденина (А) на цитозин (С) в пози-
ции 1298. Причастность аллеля С к патологии, вы-
зываемой повышенным уровнем ГЦ, окончательно 
не установлена. Ряд исследователей считают, что 
аллель С снижает активность фермента, хотя и не 
так значительно, как аллель Т полиморфизма С677Т 
[2, 3, 8]. Также установлено, что индивидуумы, явля-
ющиеся компаунд-гетерозиготами по аллелям 677Т 
и 1298С (генотип 677СТ/1298АС), согласно некото-
рым исследованиям, имеют снижение активности 
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фермента на 40–50 % и биохимический профиль, 
схожий с профилем гомозиготных носителей алле-
ля 677Т [10] Однако результаты, полученные в ходе 
других работ, свидетельствовали об отсутствии 
влияния как самого аллеля 1298С, так и его комби-
нации с аллелем 677Т на активность фермента, не 
приводя к ГГЦ [12]. 

В нашем исследовании носителями клинически 
значимого аллеля С в гетеро- и гомозиготном состо-
янии оказались 41,3 % и 8,7 % детей I группы, 38,3 % 
и 17,6 % обследованных II группы и 48,5 % и 12,1 % 
подростков III группы соответственно. Данные 
показатели распространенности генотипов между 
группами не имели статистически значимых раз-
личий. Нормальный генотип А/А чаще встречался 
у детей с ЭАГ и отягощенным тромботическим 
наследственным анамнезом (50 %), в то время как 
у подростков с неотягощенным анамнезом (II и 
III группы исследования) он был отмечен в 44,1 % 
и 39,4 % случаев соответственно (р > 0,05). Таким 
образом, полученные показатели распространен-
ности неблагоприятных генотипов были сопостави-
мы с результатами других исследований по частоте 
встречаемости данного полиморфизма [1, 7].

Мутации в гене метионинсинтазы-редуктазы 
(MTRR), обеспечивающей обратное превращение 
ГЦ в метионин, также могут приводить к ГГЦ и 
высокому риску сердечно-сосудистых заболева-
ний. Так, полиморфизм A66G в гене MTRR в 4 раза 
снижает активность белка и приводит к развитию 
некоторых форм патологии, вызванных накопле-
нием ГЦ в плазме [13] Частота гетерозиготных 
носителей аллеля G в гене MTRR составляет около 
45–50 %, а гомозиготных – 15–25 %. Преоблада-
ющим генотипом в популяции является генотип 
A/G. Имеются данные, свидетельствующие о том, 
что аллель G также усиливает ГГЦ, вызываемую 
полиморфизмом С677T в гене MTHFR [11]. 

При определении данного полиморфизма у об-
следованных нами детей преобладающим генотипом 
также оказался A/G. Его частота в группах составила 
45,6 %, 50,0 % и 57,6 % соответственно (р > 0,05). При 
этом показатели распространенности гомозиготной 
формы неблагоприятного полиморфного аллеля G 
превышали распространенность в общей популяции 
(I группа – 34,8 %; II группа – 41,2 %; III группа – 
30,3 %) (р > 0,05). Таким образом, частота встречае-
мости генотипа А/А, обеспечивающего достаточную 
активность кодируемого фермента МТRR, оказалась 
несколько ниже, чем в общей популяции во всех 
трех группах исследования и составила 19,6 %, 8,8 % 
и 12,1 % соответственно. 

Сочетание полиморфных аллелей в разных 
генах может значительно влиять на развитие той 
или иной патологии и усугублять ее течение. Ря-
дом исследователей было отмечено значительное 
увеличение риска развития патологий, связанных 
с повышенным уровнем ГЦ в крови в случае на-
личия полиморфных аллелей в нескольких генах 
фолатного цикла по сравнению с полиморфизмом 
только в одном гене [4, 8]. Исходя из этого, нами был 
проведен анализ полученных результатов и уста-

новлено, что среди всех обследованных носителя-
ми нормальных генотипов во всех полиморфных 
генах (С677Т, А1298С, А66G) являлись только 4,3 % 
детей с ЭАГ и отягощенной наследственностью и 
6,1 % детей из группы контроля (р > 0,05). Случаев 
носительства нормального генотипа по трем по-
лиморфизмам у детей с ЭАГ и неотягощенным 
анамнезом выявлено не было. Мутацию только в 
одном из трех полиморфизмов имели 39,2 %, 35,3 % 
и 21,2 % детей I, II и III групп исследования соот-
ветственно (р > 0,05). 

В литературе имеются данные о том, что не-
благоприятные аллели С и G в меньшей степени, 
чем аллель Т, снижают активность ферментов, 
участвующих в фолатном обмене, и усиливают ГГЦ 
при сочетании с аллелем Т полиморфизма С677Т 
[13]. В нашем исследовании подобное сочетание в I, 
II и III группах исследования наблюдалось в 13,0 %, 
14,7 % и 18,2 % случаев соответственно. Причем 
сочетание с аллелем G было отмечено с большей 
частотой, нежели с аллелем С (р > 0,05).

Носителями же мутаций одновременно во всех 
полиморфизмах в гомо- или гетерозиготной фор-
мах оказались 21,7 % детей I группы исследования, 
20,6 % подростков II группы, 24,2 % детей III группы. 

заключение

Таким образом, результаты, полученные в ходе 
проведенного нами исследования, согласуются с 
результатами предыдущих работ в этой области, 
направленных на определение распространенно-
сти полиморфизмов фолатного обмена. Частота 
встречаемости низко функциональных аллелей 
полиморфизмов С677Т и А1298С в нашем исследо-
вании не превышала распространенность в общей 
популяции и согласовалась с данными, полученны-
ми в других исследованиях, при этом неблагопри-
ятный генотип GG гена А66G встречался чаще. Во 
всех группах обследованных детей наиболее часто 
имело место носительство в каком-либо одном из 
полиморфных генов, однако сочетание двух и даже 
трех неблагоприятных аллелей также встречалось 
с достаточно высокой частотой. Статистически 
значимых различий в распределении генотипов 
между группами выявлено не было.

Несмотря на отсутствие у детей клинически 
значимых тромбозов, ПТИ в системе гемостаза, 
риск развития которых увеличивается при наличии 
неблагоприятного генотипа, ведущего к развитию 
ГГЦ, является потенциально опасным, создавая 
реальные предпосылки для возникновения тромбо-
зов, особенно на фоне течения ЭАГ. 

Активное выявление больных с наследственной 
предрасположенностью к тромбозам необходимо 
для своевременного проведения у них наиболее 
эффективных профилактических мер по пред-
упреждению развития тромботических осложне-
ний, особенно в ситуациях повышенного риска.
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В.а. мещерягин, О.и. Шевченко, О.л. лахман

психические и вегетативные изменения у рабОтающих  
при вОздействии нейрОтОксикантОв

Ангарский филиал ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН – НИИ медицины труда и экологии человека (Ангарск)

В результате улучшения условий труда работников химических производств, подвергающихся 
воздействию нейротоксикантов, клиническая картина нейроинтоксикаций значительно изменилась. 
Преобладают олигосимптомные симптоматические формы профессиональной патологии, 
затрудняющие дифференциальную диагностику с другими заболеваниями ЦНС, протекающими с 
астено-вегетативным синдромом. В данной работе впервые внедрены методы психологического и 
вегетативного тестирования, позволяющие предположить ранние проявления профинтоксикации, 
сформировать группы риска. Анализ полученных данных позволил выявить когнитивный дефицит 
у стажированных рабочих в сочетании с эмоционально-волевыми расстройствами, полисистемной 
вегетативной дисфункцией симпатической направленности на фоне легко выраженных нарушений 
в неврологическом статусе. Показана необходимость внедрения отраженного в работе подхода при 
проведении периодических медицинских осмотров на предприятиях химической промышленности.
Ключевые слова: ранние признаки профессиональной нейроинтоксикации, психологические и вегетативные 

особенности, воздействие нейротропных токсических веществ

PsychIc and vegetatIve changes In emPLoyees at the InfLuence  
of neurotoxIcants

V.A. Meshcheryagin, O.I. Shevchenko, O.L. Lakhman

institute of occupational Health and Human ecology of eSSc He Sb raMS, angarsk

As a result of improving the working condition for the employees of chemical productions undergoing to the 
exposure to the neurotoxicants the clinical picture of the neurotoxications was considerably found to change. 
The oligosymptomatic forms of the occupational pathology which may make difficult the differential diagnos-
tics along with the other diseases of the central nervous system which proceed with the asthenic-vegetative 
syndrome were revealed to prevail. The methods of performing the psychological and vegetative tests which 
allow to suggest the early manifestations of the occupational intoxication as well as to form the risk groups have 
been first introduced in this paper. The analysis of the findings has allowed to reveal the cognitive deficiency 
in the employees with a long-term working period in the combination with the emotional-willing disorders, 
the polysystemic vegetative dysfunction of the sympathetic trend on the background of the rapidly expressed 
disorders in the neurological status. The need of introducing the approach to performing the periodical medi-
cal examinations at the productions of chemical industry is indicated in this paper.
Key words: early signs of occupational neurointoxication, psychological and vegetative features, exposure  

to neurotropic toxic substances

В настоящее время большое внимание уде-
ляется изучению формирования психоневроло-
гических нарушений у работников химических 
предприятий, работающих в контакте с нейро-
тропными ядами, так как в результате улучше-
ния условий труда на данных производствах и 
снижения концентраций токсических веществ 
в воздухе рабочей зоны, клиническая картина 
профинтоксикаций значительно изменилась. От-
сутствуют выраженные классические формы со 
специфическими клиническими проявлениями. 
Преобладают нечетко выраженные (стертые), 
латентные формы профессиональной патологии, 
что затрудняет дифференциальную диагностику с 
другими нейроинтоксикациями и заболеваниями 
ЦНС, протекающими с астено-вегетативным син-
дромом [7]. Тем более до сих пор нет достаточных 
сведений о закономерностях формирования ней-
роинтоксикаций.

В связи со сказанным требуется совершен-
ствование методов диагностики, которые позволят 
выявлять начальные проявления профинтоксика-
ции, сформировать группы риска ее развития, что 

послужит актуальной мерой профилактики токси-
ко-химических поражений мозга. К таким методам 
следует отнести психологическое тестирование и 
исследование вегетативного статуса (вегетативный 
тонус, вегетативное реагирование, вегетативное 
обеспечение деятельности, скрининговые инфор-
мативные тесты), не говоря уже об исследовании 
нейротрансмиттеров (медиаторов) [5].

Известно, что практически все формы нейро-
токсикозов протекают с синдромом вегетативной 
дистонии (СВД) и расстройствами в сфере психи-
ческой деятельности. Типичными чертами вегета-
тивных нарушений при интоксикациях являются 
полисистемность проявлений, их церебральная 
природа и тесная связь с нейротоксикантами, что 
позволяет исключить психогенную природу на-
рушений.

В течение многих лет, согласно Приказу МЗ 
и МП РФ № 90 от 14.03.1996 г., при проведении 
периодических медицинских осмотров не было 
предусмотрено психологическое тестирование и 
углубленное исследование вегетативного статуса. 
Выполненные сотрудниками Ангарского филиала 
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ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН исследования на 
этапе медицинских осмотров позволили вклю-
чить психологическое тестирование в перечень 
обязательных лабораторных и функциональных 
методов, проводимых во время периодического 
медицинского осмотра (ПМО) в центре профпато-
логии и рекомендуемых к исполнению при ПМО 
в медицинских организациях, осуществляющих 
такие обследования [3, 4]. Необходимость прове-
дения психологического тестирования нашла свое 
отражение в новом Приказе Минздравсоцразвития 
РФ № 302н от 12.04.2011 г. (зарегистрирован в Ми-
нюсте РФ 21.10.2011г. № 22111) «Об утверждении 
перечней вредных и (или) опасных производствен-
ных факторов и работ, при выполнении которых 
проводятся обязательные предварительные и пери-
одические медицинские осмотры (обследования), 
и порядка проведения обязательных предвари-
тельных и периодических медицинских осмотров 
(обследований) работников, занятых на тяжелых 
работах и работах с вредными и (или) опасными 
условиями труда». Приказ вступил в действие с 
01.01.2012 г., и психологическое тестирование 
теперь необходимо проводить при воздействии 
нейротоксикантов: ртути и ее соединений, сероу-
глерода, алифатических и ароматических спиртов, 
метанола, ароматических углеводородов. К сожа-
лению, до настоящего времени упор при решении 
экспертных вопросов делается на клинику невро-
логических расстройств (жалобы, анамнез), чего 
чаще всего бывает недостаточно.

Цель работы: выявление нарушений психиче-
ской сферы и вегетативного гомеостаза у рабочих 
в результате длительной «химической травмати-
зации мозга» нейротоксикантами при проведении 
периодического медицинского осмотра и данных 
клинического обследования.

материалы и метОды

Проведено экспериментально-психологиче-
ское исследование 881 человек (лица мужского 
пола). Из них 651 человек обследован при прове-
дении медицинских осмотров на производствах 
ОАО «Саянскхимпласт» и «Усольехимпром». В за-
висимости от санитарно-гигиенических особенно-
стей труда работников сформировано три группы. 
Первую группу составили рабочие производства 
каустика методом ртутного электролиза ООО 
«Саянскхимпласт». В этой группе насчитывалось 
235 человек, их календарный возраст составил в 
среднем 38,5 ± 0,8 лет, средний стаж работы при 
производстве каустика – 11,9 ± 0,8 лет. Вторая 
группа – работники производства винилхлорида 
ООО «Саянскхимпласт» включала 224 человека 
(средний стаж работы – 10,3 ± 0,5 лет, средний 
возраст – 38,4 ± 0,5 лет). Работники производства 
эпихлоргидрина (ЭХГ) ООО «Усольехимпром» в 
количестве 192 человек (средний стаж работы – 
8,8 ± 0,7 лет, средний возраст – 40,0 ± 0,6 лет), 
составили третью группу. При проведении ис-
следования вегетативного статуса использовали 
контрольную группу, представленную работни-

ками ОАО «Воссибтранс» в количестве 96 человек 
(средний стаж работы – 12,3 ± 0,6 лет, средний 
возраст – 39,4 ± 0,4 лет).

Экспериментально-психологическое обсле-
дование, включающее изучение мнестико-интел-
лектуальной и эмоционально-личностной сфер на 
стадии проведения медицинского осмотра с целью 
ранней диагностики токсических поражений мозга 
и выявления лиц с повышенным риском развития 
нейроинтоксикаций, реализовывалось посред-
ством серии тестов: корректурной пробы «кольца 
Ландольта», тестов на кратковременную образную 
и оперативную память, «запоминание 10 слов» (по 
Лурия), пробы зрительной ретенции (по Бентону). 
Кроме того, осуществляли оценку когнитивного по-
тенциала, ассоциативного мышления, уровней не-
вротизации и психопатизации. Применяли шкалы 
депрессии, астенического состояния, реактивной 
и личностной тревожности, социальной фрустри-
рованности [2]. Для сравнения психологических 
показателей использовали нормативные значения.

Вегетативный скрининг проводили по 25-балль-
ной системе. Исследование вегетативного тонуса 
(ВТ) и вегетативного обеспечения деятельности 
(ВОД) осуществляли с помощью определения ин-
декса минутного объема крови (МО), вегетативную 
реактивность – посредством оценки синокаротид-
ного рефлекса Геринга [1].

Математико-статистическую обработку дан-
ных проводили на ПЭВМ с использованием инте-
грированного статистического пакета программ 
Statistica 5.5 [6].

результаты и Обсуждение

В ходе исследований сотрудниками установле-
но, что на производствах ОАО «Саянскхимпласт», 
ООО «Усольехимпром» имеет место широкое 
применение токсических веществ нейротропного 
действия, в том числе веществ I класса опасности 
(рис. 1). К ним относятся металлическая ртуть 
(производство каустика методом ртутного электро-
лиза), циркулирующая в крови в виде альбумината 
и депонирующаяся в паренхиматозных органах, 
головном мозге, костях. Это тиоловый яд, блокиру-
ющий сульфгидрильные группы белковых соедине-
ний, нарушающий белковый обмен и ферментную 
деятельность. Опасны также хлорорганические 
соединения, которые образуются при производ-
стве ПВХ (винилхлорид, дихлорэтан, хлористый 
водород, аммиак, углеводороды, хлорсиланы, 
хлорпропилен, хлорэтил). Особую опасность пред-
ставляют экотоксиканты – полихлорированные 
дибензодиоксины, бифенилы, дибензофураны. 
Это ксенобиотики, действие которых приводит к 
необратимым изменениям в организме (тератоге-
нез, канцерогенез). Кроме того, перечисленные 
вещества оказывают влияние на гомеостатические 
функции организма, блокируя работу высших ве-
гетативных центров.

По данным неврологического осмотра у работни-
ков, контактирующих с ртутью, преобладал синдром 
вегетативной дистонии (СВД), преимущественно с 
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периферическими вегетативными расстройствами 
(у 57,1 ± 7,2 % обследованных) и астенический син-
дром различной степени выраженности (32,9 ± 4,7 %) 
(табл. 1). При проведении психологического тестиро-
вания у рабочих производства ПВХ отмечено более 
выраженное снижение (р < 0,05) долговременной, 
зрительной (по Бентону) памяти, когнитивного 
потенциала по сравнению с группами работников 
производства каустика и эпихлоргидрина (табл. 2). 

Следует отметить, что выявленные особенности 
у работников химической промышленности всех 
групп при усреднении показателей, представлен-
ных в таблице 2, характеризующих когнитивную 
сферу, выходили за пределы «коридора нормы». 
При этом состояние эмоционально-личностной 

сферы не имело выраженных особенностей и на-
ходилось в рамках адаптационного синдрома.

У стажированных рабочих (стаж более 5 лет) 
изменения в психической сфере более выражены 
(проявляются астеническим синдромом с по-
лисистемным СВД). У них отмечена тенденция к 
формированию тревожно-мнительного, сенситив-
ного развития личности с некоторой (в отдельных 
случаях) аутизацией. Эти нарушения более вы-
ражены были у рабочих производства каустика и 
ПВХ. Данный факт демонстрирует наличие когни-
тивного дефицита и личностных расстройств при 
длительном воздействии нейротоксикантов, что 
позволяет предположить формирование ранних 
признаков профессионального нейротоксикоза.

 

 
 Рабочие, подвергающиеся воздействию нейротоксикантов 

Хлорпропилен, 
хлорсиланы 

Дихлорэтан Аммиак 

Хлористый 
водород 

Хлорэтилен

Диоксины, 
диоксиноподобные 

вещества 

Ароматические 
углеводороды

Ртуть Винилхлорид

Эпихлоргидрин 

Фосген 

Хлористый 
аллил 

рис. 1.  Основные вредные вещества при производстве каустика, ПВХ, ЭХГ.

Таблица 1
Распределение работников химических производств по характеру выявленных нервно-психических нарушений 

(по данным медосмотров), %

Нервно-психические 
нарушения 

Работники, I гр. 
(n = 235) 

Работники, II гр. 
(n = 224) 

Работники, III гр. 
(n = 192) 

Долговременная память 48,7 ± 5,8 81,8 ± 10,7** 55,5 ± 6,6 

Концентрация внимания 65,3 ± 4,9 65,0 ± 5,7 70,7 ± 7,4 

Зрительная память 28,4 ± 4,1 52,2 ± 5,9 28,2 ± 3,7 
Синдром вегетативной дистонии, 
в том числе: 26,9 ± 7,6 13,2 ± 3,5 16,4 ± 4,2 

астения 32,9 ± 4,7* 9,8 ± 2,8 11,3 ± 4,9 
периферические вегетативные  
расстройства 57,1 ± 7,2* 37,0±  7,2 31,1 ± 8,1 

 примечание:  * – различия достоверны при p < 0,05 между I и II, III группами; ** – при p < 0,05 между II и I, III группами.

Таблица 2
Показатели когнитивной сферы (М ± m)

Показатели (баллы) Работники, I гр. 
(n = 235) 

Работники, II гр. 
(n = 224) 

Работники, III гр. 
(n = 192) Значения нормы 

Долговременная память 7,2 ± 1,0* 6,5 ± 0,1 6,8 ± 0,4 8–10 

Зрительная память 7,7 ± 0,1* 6,4 ± 0,1 7,7 ± 0,6** 8–10 

Когнитивный потенциал 9,4 ± 0,1* 7,1 ± 0,2 9,1 ± 0,8** 10 

Концентрация внимания 438,9 ± 14,2 472,1 ± 11,2 405,2 ± 9,9 490 и более 

Темп психомоторной деятельности 2,2 ± 0,7 2,2 ± 0,1 2,1 ± 0,6 2,92–3,89 

 примечание:  * – различия достоверны при p < 0,05 между I и II группами; ** – при p < 0,01 между II и III группами.
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Скрининговая оценка вегетативных синдро-
мов по 25-балльной системе у работников хими-
ческой промышленности выявила преобладание 
периферических вегетативных нарушений (41,7 %), 
лабильности сердечного ритма тахикардической 
направленности (46,1 %), лабильности артериаль-
ного давления (20,3 %) и астении (18,0 %). Данные 
изменения нарастали по мере увеличения стажа 
работы, особенно у работников производства ка-
устика и эпихлоргидрина. В 20,5 % случаев у них 
установлен СВД.

Астения, снижение физической и психической 
активности в первой половине дня (19,2 %), плохая 
переносимость жары (22,6 %) более выражены у 
работников производства каустика, а у рабочих 
подвергающихся воздействию хлорорганических 
соединений отмечены снижение физической и 
психической активности во второй половине дня 
(8,9 %) и плохая переносимость холода (16,4 %). 
Отмечена тенденция к нарастанию вегетативных 
нарушений в зависимости от стажа и профессии 
у аппаратчиков, занятых в производстве каустика 
и ПВХ.

В связи с преобладанием нарушений вегета-
тивной регуляции сердечного ритма, лабильности 
АД представляет интерес исследование синокаро-
тидного рефлекса Геринга, а также миокардиаль-
но-гемодинамического гомеостаза (вегетативного 
обеспечения деятельности (ВОД)) с помощью 
показателей минутного объема крови (МО) до и 
после нагрузки.

В результате проведенных исследований уста-
новлено, что вегетативный тонус и ВОД в группах 
работников химической промышленности и ОАО 
«Воссибтранс» до нагрузки находится в пределах 
нормы (68,6 % и 69,4 % соответственно). Однако при 
дозированной нагрузке (10 приседаний в быстром 
темпе) ВОД имело выраженную симпатическую 
направленность в ответ на возмущающий стимул 
по сравнению с контрольной группой (45,6 % и 

8,4 % соответственно). Согласно полученным 
данным, можно утверждать, что вегетативное обе-
спечение деятельности у работников химической 
промышленности носит «взрывной» характер, 
неадекватный воздействию конкретного возму-
щающего стимула. Данный факт свидетельствует 
о вегетативной дезадаптации, что влечет за собой 
нарушение миокардиально-гемодинамического 
гомеостаза в результате избыточной активации 
эрготропной системы («адреналиновая атака» на 
сердечно-сосудистую систему).

У 13,4 % стажированных рабочих основных 
групп отмечено недостаточное ВОД, проявляюще-
еся в различиях индекса минутного объема (менее 
0,2 усл. ед.), сердцебиении, вялости в ногах, легкой 
одышке. Выявление избыточного ВОД симпати-
ческой направленности и недостаточного ВОД 
(вагусное влияние) у рабочих в возрасте 50–59 
лет, со стажем более 5 лет, подвергающихся воз-
действию нейротоксикантов, позволяет судить 
о нарушении взаимодействия эрготропного и 
трофотропного функционирования вегетативной 
нервной системы.

Исследование вегетативной реактивности 
(рефлекса Геринга) у работников химической про-
мышленности в целом по сравнению с контрольной 
группой показало более выраженное реагирование 
симпатической направленности (в 48,9 % случаев) 
(рис. 2). Симпатическая направленность реагиро-
вания (34,8 %) и ваготония (28,9 %) носили более 
выраженный характер у стажированных рабочих 
(аппаратчиков, слесарей-ремонтников) в возрас-
те 50–59 лет, со стажем работы более 15 лет. Это 
коррелирует с показателями минутного объема 
(МО) крови при исследовании вегетативного обе-
спечения деятельности.

В ходе углубленного медицинского осмотра в 
условиях клиники Ангарского филиала ВСНЦ ЭЧ 
СО РАМН с участием профпатолога, невролога, 
психолога обследовано 109 работников, контак-
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рис. 2.  Скрининг вегетативных нарушений (сокращенный вариант) у рабочих, подвергающихся воздействию нейроток-

сикантов, в сравнении с контрольной группой: * – достоверность различий при p < 0,05.
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тирующих в производственных условиях с нейро-
токсикантами. Средний возраст обследованных 
составил 39,8 ± 1,2 лет, средний стаж работы в 
профессии – 12,9 ± 0,9 лет. Результаты осмотра 
констатируют у обследованных преобладание не-
вротических расстройств (астенический синдром 
– 38,5 %, тревожно-сенситивный синдром – 55 %, 
синдром вегетативной дисфункции – 44 %), аф-
фективных расстройств субдепрессивного харак-
тера (дистимия, гипотимия, дисфория) в 27,5 % 
случаев, характеропатические расстройства с 
преобладанием астенического радикала (в 7,3 % 
случаев). Кроме того, имеют место эффекторно-
волевые расстройства (снижение фрустрационной 
толерантности, снижение мотивации к деятель-
ности) – в 23 % случаев, легкие когнитивные рас-
стройства преимущественно в сфере мнестической 
деятельности (в 25 % случаев). Хроническая ртутная 
интоксикация установлена у 15 человек (13,8 %).

заключение

Таким образом, полученные результаты 
свидетельствуют о том, что условия труда рабо-
тающих в производствах ЭХГ ООО «Усольехим-
пром», каустика и ПВХ ОАО «Саянскхимпласт», 
характеризуются комплексом неблагоприятных 
производственных факторов, среди которых 
основное значение имеют химические вещества 
общетоксического и нейротропного действия – 
эпихлоргидрин, хлористый водород, хлористый 
аллил, ртуть, винилхлорид, дихлорэтан. Нарушения 
вегетативного гомеостаза у рабочих проявляются 
перенапряжением симпатоадреналового аппарата 
(эрготропный эффект), нарастанием парасимпати-
ческого вегетативного реагирования (трофотроп-
ный эффект) при стаже более 10 лет.

Показано, что изменения в психической сфере 
рабочих при соприкосновении с токсическими ве-
ществами I класса опасности (ртуть, винилхлорид) 
проявляются снижением долговременной, зритель-
ной памяти, когнитивного потенциала, внимания, 

что позволяет предположить возникновение ран-
них признаков токсического поражения мозга.

Клинической особенностью ранних проявле-
ний нейроинтоксикации является астенический 
симптомокомплекс (в течение последних 5–6 
месяцев) в сочетании с вегетативной дисфункци-
ей, расстройствами в когнитивной, личностной и 
эмоционально-волевой сферах на фоне легко вы-
раженных нарушений неврологического статуса, 
что подтверждает актуальность использования 
вегетативного и психологического тестирования 
с целью выявления ранних проявлений нейроин-
токсикаций.

литература

1. Вегетативные расстройства. Клиника, лече-
ние, диагностика / Под ред. А.М. Вейна. – М.: Меди-
цинское информационное агентство, 1998. – 752 с.

2. Менделевич В.Д. Клиническая и медицин-
ская психология: практическое руководство. – М.: 
Медпресс, 1999. – 592 с.

3. Методы диагностики при периодических 
медицинских осмотрах трудящихся. Токсические 
поражения нервной системы. метод. рек. / В.Г. Ко-
лесов [и др.]. – Ангарск, 2005. – 50 с.

4. Некоторые аспекты формирования психо-
неврологических расстройств при воздействии 
ртути / О.И. Шевченко [и др.] // Бюл. ВСНЦ СО 
РАМН. – 2008. – № 5. – С. 34–38.

5. Психопатологические проявления отдален-
ного периода профессиональных нейроинтокси-
каций / В.Г. Колесов [и др.] // Ж. неврологии и 
психиатрии им. C.C. Корсакова. – 2005. – Т. 105, 
№ 1. – С. 25–38.

6. Реброва О.Ю. Статистический анализ ме-
дицинских данных: Применение пакета приклад-
ных программ STATISTICA. – М.: Медиа Сфера, 
2002. – 312 с.

7. Российская энциклопедия по медицине 
труда / Под ред. Н.Ф. Измерова. – М.: Медицина, 
2005. – 656 с.

сведения об авторах

Мещерягин Виталий Александрович – врач-невролог клиники Ангарского филиала ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН (665827, 
г. Ангарск, 12а мкр., 3; тел.: 8 (3955) 55-75-59; e-mail: imt@irmail.ru)
Шевченко Оксана Ивановна – кандидат биологических наук, научный сотрудник Ангарского филиала ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» 
СО РАМН (665827, г. Ангарск, 12а мкр., 3; тел.: 8 (3955) 55-75-54)
Лахман Олег Леонидович – доктор медицинских наук, профессор, главный врач клиники Ангарского филиала ФГБУ «ВСНЦ 
ЭЧ» СО РАМН (665827, г. Ангарск, 12а мкр., 3; тел.: 8 (3955) 55-43-27; e-mail: lakhman_o_l@mail.ru)



Áþëëåòåíü ÂÑíÖ ÑÎ ÐÀÌí, 2012, ¹ 2 (84), Часть 2 

Клиническая медицина         35

УДК 613.644:612.821.8-009 

В.а. Панков, В.с. Рукавишников, н.В. Картапольцева, м.В. Кулешова, д.В. Русанова

рОль сенсОрнОгО кОнфликта в фОрмирОвании нарушений здОрОвья 
рабОтникОв, пОдвергающихся вОздействию физических фактОрОв

Ангарский филиал «ФГБУ ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН – НИИ медицины труда и экологии человека (Ангарск)

В статье представлены результаты исследований психологического статуса, центральной и 
периферической нервной систем, нервно-мышечного аппарата больных вибрационной болезнью и 
нейросенсорной тугоухостью профессионального генеза. Показана динамика формирования изменений 
в указанных системах с нарастанием дозы вибрации и шума в эксперименте на животных. Полученные 
результаты позволили дополнить и расширить представления о концепции «сенсорного конфликта». 
Ключевые слова: сенсорный конфликт, физические факторы, профессиональные заболевания, эксперимен-

тальные исследования

roLe of sensory confLIct In formIng of heaLth dIsorders  
In emPLoyees exPosed by PhysIcaL factors

V.A. Pankov, V.S. Rukavishnikov, N.V. Kartapoltseva, M.V. Kuleshova, D.V. Rusanova

institute of occupational Health and Human ecology of eSSc He Sb raMS, angarsk

The article presents the results of the study of psychological status, central and peripheral nervous systems, 
neuromuscular apparatus in patients with vibration-induced disease and sensorineural deafness of occupa-
tional genesis. The dynamics of forming of changes in these systems with the increase of vibration and noise 
doses in the experiment on laboratory animals is showed. The results allowed to supplement and extend the 
ideas about the conception of «sensory conflict». 
Key words: sensory conflict, physical factors, occupational diseases, experimental studies

В структуре производственных вредностей 
физические факторы (вибрация, шум) по распро-
страненности занимают одно из ведущих мест. 
С воздействием неблагоприятных факторов про-
изводственной среды непосредственно связаны 
производственно-обусловленные, в том числе 
профессиональные заболевания. Кроме измене-
ний в организме, связанных со специфичностью 
воздействия каждого из них, существует единый 
универсальный механизм неспецифического ре-
агирования организма на воздействие, который 
имеет существенное значение в патогенезе боль-
шинства заболеваний, обусловленных неблагопри-
ятными условиями труда.

Исследованиями, ранее проведенными в Ин-
ституте, были установлены общие закономерности 
воздействия физических факторов на организм, 
проявляющиеся в однонаправленности изменений 
показателей со стороны основных функциональ-
ных систем с четко выраженной дозо-эффектной 
зависимостью (Панков В.А. с соавт., 2006; Рукавиш-
ников В.С. с соавт., 2006).

На основе результатов собственных исследо-
ваний и анализа данных литературы была сфор-
мулирована гипотеза «сенсорного конфликта» при 
действии физических факторов на организм [8]. 
Согласно предлагаемой гипотезе «сенсорного кон-
фликта», основными патогенетическими звеньями 
формирования профессиональных заболеваний 
от воздействия физических факторов являются: 
изменение соотношения и объема импульсации 
с периферийных механо- и интерорецепторов; 
формирование стойких очагов возбуждения в 

ЦНС; развитие долговременных адаптационных 
и дизадаптационных состояний; формирование 
устойчивых компенсированных и некомпенсиро-
ванных состояний.

В то же время до настоящего момента нет 
единого мнения о патогенезе профессиональных 
заболеваний, вызванных воздействием физиче-
ских факторов. Практически отсутствуют работы 
экспериментального характера, посвященные ком-
плексному изучению функционального состояния 
органов и систем.

материалы и метОды

Проведено обследование пациентов, находив-
шихся на стационарном лечении в условиях клиники 
профзаболеваний Института. Первую группу со-
ставили 40 больных с установленным диагнозом ви-
брационная болезнь (ВБ) от воздействия локальной 
вибрации. Вторая группа представлена больными 
(n = 40) с профессиональной нейросенсорной туго-
ухостью (НСТ). Третья группа состояла из практиче-
ски здоровых лиц без какой либо видимой патологии, 
не работавших в контакте с профессиональными 
вредностями (n = 30). Все обследованные были ли-
цами мужского пола, сопоставимыми по возрасту.

Для оценки болевой и вибрационной чувстви-
тельности проведена альгезиметрия и паллесте-
зиометрия на участках: скуловая кость, грудина, 
локтевой отросток, концевая фаланга II пальца 
правой кисти, бугорок большеберцовой кости, 
внутренняя лодыжка, I палец стопы.

Для оценки состояния периферической нерв-
ной системы проведена стимуляционная электро-
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нейромиография (ЭНМГ) по стандартной методике 
[2] с помощью электронейромиографа «Нейро-
ЭМГ-Микро» фирмы «Нейрософт» (г. Иваново). 
Изучались показатели, полученные при тести-
ровании нервов на верхних (срединный и локте-
вой) и нижних (большеберцовый) конечностях. 
Анализировались следующие ЭНМГ-показатели: 
1) моторный компонент: амплитуда максималь-
ного М-ответа, скорость проведения импульса 
в дистальном отделе нервного ствола (СПИд) и 
проксимальном отделе (СПИп) на верхних конеч-
ностях, скорость проведения в дистальном отделе 
– на нижних конечностях; вычислялось значение 
проксимально-дистального коэффициента; рас-
считывалось время резидуальной латентности 
(РЛ); сенсорный компонент: амплитуда сенсорного 
ответа (АСО), дистальная скорость по всем обсле-
дованным нервам.

Регистрация соматосенсорных вызванных по-
тенциалов (ССВП) проводилась при стимуляции 
правого срединного нерва в области запястья. Вы-
званные потенциалы регистрировались с точки 
Эрба, с шейного отдела спинного мозга (остистый 
отросток VII шейного позвонка) и со скальпа (точки 
С3, С4, согласно схеме – 10–20 %). Из показате-
лей ССВП анализировались: латентности N9, N13, 
N20, межпиковые интервалы N9–N13, N11–N13, 
N13–N20 [2, 3]. 

Электроэнцефалография осуществлялась на 
компьютерном электроэнцефалографе DX–NT 
32 V 1.9 (производитель «DX-Complexes» LTD, 
г. Харьков) по стандартной методике [4] с реги-
страцией длиннолатентных слуховых вызванных 
потенциалов (ДСВП) [3]. 

Проведенные исследования не ущемляют права 
и не подвергают опасности благополучие субъектов 
исследования в соответствии с требованиями био-
медицинской этики, утвержденными Хельсинской 
декларацией Всемирной медицинской ассоциации 
(2000). Исследования проведены с информирован-
ного согласия пациентов в соответствии с Прика-
зом Минздрава РФ № 266 (19.06.2003).

Хронические экспериментальные исследова-
ния (воздействие вибрации, шума) были проведе-
ны на белых беспородных крысах-самцах массой 
160–200 г. Воздействие вибрацией на животных 
проводили на вибростенде ВЭДС-10а. Животные 
непрерывно в течение 4 часов 5 дней в неделю под-
вергались вибрационному воздействию с уровнем 
вибрации 138 дБ по виброускорению при ПДУ 
126 дБ, что соответствует уровню вибрации в про-
изводственных условиях. Всего проведено 4 серии 
исследований в течение 15 дней, 1, 2 и 4 месяцев. 
Было взято по 6 групп животных (по 3 опытных и 
по 3 контрольных для каждой серии) по 8 особей 
в каждой группе. 

Воздействие шумом проводили в эксперимен-
тальной камере, состоящей из двух помещений 
– изолированной камеры, в которую подавался 
«белый шум» интенсивностью 100 дБА, и камеры 
для контроля параметров шума, освещенности, 
микроклимата. Воздействие осуществлялось в 

течение 4 часов в сутки непрерывно, 5 дней в 
неделю. Всего было проведено 4 серии исследо-
ваний в течение 15 дней, 1, 2 и 4 месяцев. Опыт-
ных животных в клетках по 10 особей помещали 
в изолированную камеру, доступ к пище и воде 
был свободен. В качестве контроля использовали 
интактных крыс. 

Для оценки функционального состояния цен-
тральной и периферической нервной системы у жи-
вотных проведена электроэнцефалография (ЭЭГ) и 
стимуляционная электронейромиография (ЭНМГ). 
Анализировались следующие ЭНМГ-показатели: 
амплитуда мышечного ответа (М-ответа), латент-
ный период (латентность), длительность М-ответа. 
Также у животных регистрировалась биоэлектри-
ческая активность соматосенсорной зоны коры 
головного мозга (ВП). Стимуляция проводилась 
в зоне m. biceps femoris, заземляющий электрод 
размещали на стопе. Отводящий электрод фик-
сировался в области соматосенсорной зоны коры 
головного мозга.

Во всех группах животных до начала и после 
окончания серии эксперимента оценивали двига-
тельную активность, ориентировочно-исследова-
тельское и эмоциональное поведение по методу 
«открытое поле». Наблюдение вели в течение 3 
минут.

Экспериментальных животных содержали 
в стандартных условиях вивария при естествен-
ном освещении в соответствии с правилами, 
принятыми Европейской конвенцией по защите 
позвоночных животных, используемых для экс-
периментальных и иных целей (Страсбург, 1986). 
Содержание, питание, уход за животными и вы-
ведение их из эксперимента осуществлялось в 
соответствии с требованиями «Правил проведе-
ния работ с использованием экспериментальных 
животных» (Прил. к Приказу Минздрава СССР от 
12.08.1977 г. № 755).

Статистическая обработка результатов иссле-
дований проводилась на персональном компьютере 
с использованием программ «Statistica for Windows 
6.0». Для оценки взаимосвязи количественных и 
качественных признаков применяли коэффициент 
ранговой корреляции Спирмена [12]. При анализе 
результатов был использован многофакторный 
дискриминантный анализ (модуль «Discriminant 
analysis» пакета прикладных программ STATISTICA 
6.0 фирмы «StatSoft Inc.» (США)) [9, 12].

результаты и Обсуждение

Системный анализ исследования центральной 
и периферической нервной системы при помощи 
компьютерной ЭЭГ, ДСВП, ЭНМГ, определения 
порогов вибрационной чувствительности, альге-
зиметрии, ССВП позволил установить некоторые 
закономерности в патогенезе возникновения 
профессиональных заболеваний от воздействия 
физических факторов производственной среды 
(локальной вибрации и производственного шума).

В результате анализа ЭЭГ-исследований 
установлено, что у больных с профессиональной 
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патологией от воздействия физических факторов 
достоверно чаще регистрируется низкоампли-
тудная ЭЭГ, очаговые изменения достоверно 
чаще преобладают в височных отведениях спра-
ва (р < 0,05) (табл. 1). Правое полушарие более 
тесно связано с диэнцефальными структурами 
(таламус, эпиталамус, поводки, спайка поводков, 
задняя спайка, шишковидное тело, метаталамус 
(медиальное и латеральное коленчатые тела), ги-
поталамус) [10, 11]. 

Возникновение в этой области патологического 
застойного очага ведет к изменению вегетативной 
регуляции церебрального уровня. При ВБ и про-
фессиональной НСТ достоверно чаще отмечалась 
дисфункция верхнестволовых структур (р < 0,05), 
что свидетельствует о нарушении корково-под-
корковых взаимосвязей на диэнцефальном уровне. 
Межполушарная асимметрия по альфа диапазону 
у больных с ВБ и с профессиональной НСТ преоб-
ладала достоверно чаще в височных отведениях 
справа (р < 0,05). Процессы, происходящие в мозге 
как в единой морфофункциональной организации, 
нарушают деятельность полушарий, находят отра-
жение в соотношениях биоэлектрических потен-
циалов двух гемисфер. Величина межполушарной 
асимметрии мощности генерируемых потенциалов 
определяется взаимодействием полушарий и уча-
стием в этом процессе неспецифических систем 
мозга – ретикулярной активирующей и талами-
ческой неспецифической систем. Эта величина 

может служить интегральным показателем функ-
ционального состояния мозга [4]. 

Одновременно при регистрации ЭЭГ прово-
дилось исследование ДСВП, анализ показателей 
которых выявил у всех групп обследованных по 
сравнению с группой контроля достоверное уве-
личение латентностей и уменьшение амплитуд 
(p < 0,05), изменение формы основных пиков слу-
хового ответа, что выражается в изменении формы 
V-волны, с наличием раздвоенности пиков Р2, N1 
или N2, уплощение V-волны, увеличение времени 
остаточного шума. В результате происходит сни-
жение скорости распространения возбуждения 
по афферентным проводящим путям, что в свою 
очередь ведет к запаздыванию появления ответа 
на корково-подкорковом уровне. У больных с про-
фессиональной патологией отмечается удлинение 
латентности основных пиков V-волны (p < 0,05), 
что может являться дифференциально-диагности-
ческим критерием заболеваний профессиональ-
ного генеза. Воздействие локальной вибрации и 
шума на организм человека приводит к форми-
рованию схожих механизмов патологического 
ответа, характеризующихся снижением скорости 
распространения возбуждения по афферентным 
проводящим путям, в результате чего корково-под-
корковый вызванный ответ появляется позднее, 
что свидетельствует о нарушении регуляторных 
механизмов центрального и периферического 
уровня [6, 7].

Таблица 1
Общие закономерности поражения нервной системы при воздействии физических факторов 

производственной среды на организм

Показатели ВБ Профессиональная НСТ 

ЭЭГ с топографическим картированием головного мозга 

Амплитуда Низкоамплитудная  Низкоамплитудная  

Локализация очаговых изменений Височные отведения справа Височные отведения справа 

Дисфункция стволовых структур Преобладание верхнестволовых Преобладание верхнестволовых 

Интегральный индекс В норме В норме 

Межполушарная асимметрия по ά-диапазону В височных отведениях справа В височных отведениях справа 

Длиннолатентные слуховые вызванные потенциалы головного мозга 

Асимметрия по латентности Не характерна Не характерна 

Асимметрия по амплитуде  Не характерна Не характерна 

Электронейромиография 
Изменение моторного или сенсорного 
компонентов, характеризующееся 
уменьшением скорости, АСО и увеличением РЛ

Изменение сенсорного компонента  
в большей степени на руках  

Сочетанное поражение всех 
исследованных нервов при отсутствии 
клинических симптомов  

Исследование вибрационной чувствительности 
Снижение вибрационной чувствительности, 
характеризующееся увеличением показателей 

Диффузное снижение вибрационной 
чувствительности, но больше на руках 

Диффузное снижение вибрационной  
чувствительности  

Альгезиметрия 
Снижение болевой чувствительности, 
характеризующееся увеличением показателей 

Диффузное снижение порогов болевой 
чувствительности, но больше на руках  

Диффузное снижение порогов болевой 
чувствительности  

Соматосенсорные вызванные потенциалы 

Изменение латентности пиков Увеличение латентности N9, N13  Увеличение латентности N9, N13, N20  

Изменение интервалов Увеличение интервалов N9–N13,  
N11–N13, N13–N20 

Увеличение интервалов N9–N13,  
N11–N13, N13–N20 
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Для более детального изучения влияния фи-
зических факторов на организм было проведено 
исследование периферической нервной системы 
у больных с профессиональными заболеваниями.

При анализе ЭНМГ-показателей патологи-
ческие нарушения в состоянии периферических 
нервов наблюдались как у больных с ВБ, так и 
у больных с профессиональной НСТ. В первом 
случае наблюдаемые изменения носили более вы-
раженный характер. Больные же с профессиональ-
ной НСТ жалоб, характерных для полиневропатии, 
не предъявляли, хотя на ЭНМГ имелись достоверно 
значимые (p < 0,05) изменения, что дает возмож-
ность предположить субклиническое (латентное) 
течение полиневропатии у данной группы больных. 
Дистальные нарушения чувствительности у боль-
ных с профессиональной НСТ находили и другие 
авторы [5]. 

Наряду с ЭНМГ проведено исследование ви-
брационной чувствительности и показателей аль-
гезиметрии по нестандартной методике. При этом 
задачей нашей работы было доказать действие фи-
зических факторов на организм как на целостную 
систему. Поэтому данная методика выполнялась на 
различных участках тела в определенных точках.

Анализ показателей вибрационной чувстви-
тельности и альгезиметрии позволил выявить 
нарушения в состоянии периферических нервов 
не только у больных с ВБ, но и у больных с профес-
сиональной НСТ. Отмечалось снижение порогов 
вибрационной и болевой чувствительности по 
всем исследуемым участкам тела. Более высокие 
значения вибрационной чувствительности и аль-
гезиметрии выявлены у больных с ВБ. 

Для исследования связей между центральной 
и периферической нервной системой при воздей-
ствии локальной вибрации и производственного 
шума на работающих проведены исследования со-
матосенсорных вызванных потенциалов у данных 
групп больных. 

Анализ показателей ССВП показал, что у боль-
ных ВБ и у лиц с профессиональной НСТ имеются 
схожие нарушения проведения импульса на всем 
протяжении соматосенсорного пути – от пери-
ферического (на уровне волокон плечевого спле-
тения) до корковых отделов головного мозга, что 
также подтверждает общий механизм действия на 
организм физических факторов. 

Результаты исследования ЭНМГ, вибраци-
онной чувствительности, альгезиметрии и ССВП 
свидетельствуют о том, что при профессиональ-
ной патологии от воздействия физических фак-
торов (локальной вибрации и шума) изменения 
происходят во всем нейросенсорном комплексе. 
Диффузное угнетение болевой чувствительности 
свидетельствует об участии центральных сенсор-
ных механизмов [6, 13].

Для выявления общих закономерностей при 
действии физических факторов производственной 
среды на человека был проведен корреляционный 
анализ между показателями ЭЭГ и ЭНМГ в группах 
больных с ВБ и с профессиональной НСТ, в резуль-

тате которого установлено наличие как прямых, так 
и обратных зависимостей. 

Установленные взаимосвязи между показате-
лями ЭЭГ и ЭНМГ свидетельствуют о том, что при 
действии физических факторов производственной 
среды на организм изменения происходят как в 
центральной, так и в периферической нервной си-
стеме, то есть задействован весь нейросенсорный 
комплекс. Выявленные зависимости между нару-
шениями в функционировании периферических 
нервов на верхних и нижних конечностях и показа-
телями ЭЭГ могут свидетельствовать о нарушении 
регуляторных функций ЦНС, проявляющихся в 
расстройстве гомеостатических механизмов ре-
тикулярной формации. 

Исследования биоэлектрической активности 
головного мозга животных в эксперименте по-
казали, что при воздействии шума и вибрации 
наибольшие изменения на ЭЭГ в виде нарастания 
медленноволновой активности возникают уже по-
сле 15-дневного воздействия, сохраняются после 
1 и 2 месяцев воздействия (исследования выпол-
нены совместно с к.м.н. Е.В. Катамановой). Через 
4 месяца воздействия у животных опытных групп 
наблюдается диффузное перераспределение био-
электрической активности дельта- и тета-диапазо-
на с одновременным нарастанием быстрых волн 
альфа- и бета-диапазона, что, вероятно, связано 
с вовлечением в патологический процесс верхне-
стволовых структур, заинтересованности нижних 
отделов ствола головного мозга, ретикулярной 
формации, что может быть немаловажным звеном 
патогенеза развития профессиональных заболева-
ний от воздействия физических факторов. 

Данные ЭНМГ-обследования, полученные в 
эксперименте, свидетельствуют об отсутствии из-
менений между показателями животных опытных 
и контрольных групп при воздействии вибрации, 
шума в течение 15 дней. В дальнейшем, на осталь-
ных этапах эксперимента наблюдалось статистиче-
ски значимое возрастание длительности М-ответа 
при воздействии вибрации, снижение амплитуды 
мышечного ответа и увеличение времени латент-
ного периода – при воздействии как вибрации, 
так и шума (табл. 2). 

Полученные результаты свидетельствуют о 
протекании демиелинизирующих и аксонально-
демиелинизирующих изменений в нервном ство-
ле, соответствующих аксональному поражению 
периферической нервной системы. Выявленные 
нарушения в состоянии периферической нервной 
системы у животных, подвергавшихся воздей-
ствию физических факторов (вибрация, шум), в 
дальнейшем не только сохраняются, но и усугу-
бляются. 

Регистрация ВП соматосенсорной зоны коры 
головного мозга белых крыс в ответ на воздействие 
физических факторов показала статистически 
достоверное возрастание латентности коркового 
компонента (табл. 3). 

Следует отметить, что при воздействии ви-
брации латентность пика у опытных животных 
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наблюдается через 1 месяц воздействия фактора, в 
то время как у животных, подвергавшихся воздей-
ствию шума, эти изменения отмечаются уже после 
15-дневного воздействия фактора. Таким образом, 
анализ биоэлектрической активности нейронов 
соматосенсорной зоны коры головного мозга сви-
детельствует о замедлении процессов первичной 
корковой активации нейронов головного мозга 
экспериментальных животных.

Ранее нами было показано, что у работающих 
в контакте с неблагоприятными факторами физи-
ческой природы (практически здоровые рабочие, 
больные ВБ и НСТ) в динамике психоэмоцио-
нальное состояние не только не улучшается, но 
и происходит его ухудшение, а выявленные при 
первичном обследовании его особенности (ипо-
хондрическая сосредоточенность на состоянии здо-
ровья, дизадаптация, тревожность, депрессивные 
тенденции) являются «хроническим состоянием». 
При этом наличие профессионального заболева-
ния или развивающиеся нарушения в состоянии 
здоровья работающих, вызванные воздействием 
неблагоприятных условий труда, в совокупности 
с психологическими проблемами могут являть-

ся основой для формирования так называемого 
«замкнутого круга», суть которого заключается 
в том, что изменения в организме, возникшие в 
связи с нарушением здоровья, могут самостоя-
тельно вызывать психопатологические реакции 
(невротические, депрессивные), которые в свою 
очередь могут являться причиной дальнейших со-
матических нарушений (Панков В.А. с соавт., 2006, 
2008; Кулешова М.В. с соавт., 2009). 

При исследовании поведенческой активности 
животных опытных и контрольных групп перед 
началом эксперимента достоверных различий не 
выявлено. В то же время сравнительный анализ 
показал следующее. Суммарное количество актов 
в группах опытных животных как при минималь-
ном, так и при максимальном времени воздействия 
вибрации выше, чем у животных контрольных 
групп, что свидетельствует о возрастании уров-
ня возбужденного состояния, проявляющегося 
в повышении общей двигательной активности, 
неспецифической активации поведения у крыс 
опытных групп. Следует отметить, что суммарное 
количество актов в группах опытных животных, 
подвергавшихся воздействию шума ниже, чем у 

Таблица 2
Данные ЭНМГ-обследования у лабораторных животных, подвергавшихся воздействию вибрации и шума

Электронейромиографические показатели 

Длительность М-ответа (мс) Амплитуда М-отв. (мВ) Латентный период (мс) Группа 

вибрация шум вибрация шум вибрация шум 

Воздействие 15 дней 

Опыт 4,87 ± 0,64 4,03 ± 0,60 3,30 ± 0,32 4,24 ± 0,33●; ^; # 2,52 ± 0,20●; ^ 1,80 ± 0,29 

Контроль 4,18 ± 0,28 4,62 ± 0,62 4,11 ± 0,60 4,24 ± 1,55 2,15 ± 0,19 1,72 ± 0,25 

Воздействие 1 месяц 

Опыт 6,88 ± 0,85* 3,11 ± 0,40 2,89 ± 0,37 2,50 ± 0,40● 5,09 ± 0,74*; ● 2,45 ± 0,45* 

Контроль 4,18 ± 0,28* 4,62 ± 0,62 4,11 ± 0,60 4,24 ± 1,55 2,15 ± 0,19* 1,72 ± 0,25* 

Воздействие 2 месяца 

Опыт 5,81 ± 0,87 3,63 ± 0,45 3,38 ± 0,86 1,89 ± 0,37*; ^ 3,8 ± 0,46*; ^ 2,27 ± 0,25* 

Контроль 3,91 ± 0,38 3,15 ± 0,53 2,96 ± 0,40 3,43 ± 0,34* 1,17 ± 0,18 1,62 ± 0,19* 

Воздействие 4 месяца 

Опыт – 3,53 ± 0,38 – 2,56 ± 0,38*; # – 2,23 ± 0,28* 

Контроль – 3,15 ± 0,53 – 3,43 ± 0,34* – 1,62 ± 0,19* 

 примечание:  * – различия между показателями опытных и контрольных групп достоверны (р < 0,05); ●; ^; # – различия 
между показателями животных опытных групп на различных этапах эксперимента достоверны (р < 0,05).

Таблица 3
Данные регистрации вызванных потенциалов (латентность пика, мс) соматосенсорной зоны коры 

экспериментальных животных

Время воздействия фактора 

15 дней 1 месяц 2 месяца Группы 

вибрация шум вибрация шум вибрация 

Опыт 12,97 ± 0,54●; ^ 16,65 ± 1,07* 14,00 ± 0,94● 15,92 ± 0,92* 22,6 ± 1,12*; ^ 

Контроль 12,08 ± 0,84 11,48 ± 0,69* 12,08 ± 0,84 10,60 ± 0,38* 12,85 ± 0,86* 

 примечание:  * – различия между показателями опытных и контрольных групп достоверны (р < 0,05); ●;  ^ – различия 
между показателями животных опытных групп на различных этапах эксперимента достоверны (р < 0,05).
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животных контрольных групп, что указывает на 
снижение общей двигательной активности. 

Показатели вертикальной («вертикальная 
стойка», «стойка с упором») и горизонтальной 
двигательной активности («локомоция») у жи-
вотных, подвергавшихся воздействию вибрации, 
значительно повышаются и сохраняются после 1 
месяца воздействия, что может свидетельствовать 
о наличии двигательного возбуждения.

У животных опытных групп, подвергавшихся 
воздействию физических факторов в течение 15 
дней и 1 месяца, наблюдалось незначительное 
увеличение количества груминга, который рас-
сматривается как неспецифический показатель 
уровня эмоциональности. Выявленная стрессорная 
активация груминга у экспериментальных живот-
ных, возможно, связана с адаптивной необходимо-
стью снизить уровень возбуждения, вызванного 
у животных под действием стрессора. Снижение 
количества этого акта у животных после 2 месяцев 
воздействия неблагоприятных факторов можно 
рассматривать как их негативное влияние на эмо-
циональную сферу животных. Кроме этого, у жи-
вотных опытных групп отмечается с одной стороны 
снижение количества акта «сидит» в зависимости 
от длительности воздействия физических факто-
ров, с другой стороны, количественные характе-
ристики этого акта у опытных животных выше, 
чем у животных контрольных групп, что может 
указывать на эмоциональную фрустрированность 
и ее нарастание с увеличением длительности воз-
действия вибрации и шума.

Полученные результаты свидетельствуют о 
том, что хроническое воздействие физических 
факторов (в эксперименте на животных) приво-
дит к неспецифической активации поведения, на 
фоне чего возрастает уровень возбужденного со-
стояния, снижается исследовательский компонент 
поведения, эмоциональная активность животных, 
повышается тревожность.

Таким образом, полученные результаты ис-
следований раскрывают и дополняют отдельные 
звенья концепции «сенсорного конфликта» как 
ключевого звена в патогенезе профессиональных 
заболеваний от воздействия физических факторов. 
Установлено, что при действии на организм физи-
ческих факторов происходят изменения в перифе-
рической нервной системе, которые проявляются 
в снижении болевой, вибрационной чувствитель-
ности, уменьшении поля чувствительности, что 
подтверждается данными сенсометрии, замедле-
нием скорости проведения импульса по данным 
ЭНМГ, нарушается проведение импульса на всем 
протяжении соматосенсорного пути от перифери-
ческого (на уровне волокон плечевого сплетения) 
до корковых отделов головного мозга по данным 
исследования ССВП, одновременно происходят 
изменения в ЦНС, которые были выявлены при 
помощи ЭЭГ с регистрацией ДСВП, для которых 
характерна низкоамплитудная ЭЭГ, локализация 
очаговых изменений в височных отведениях спра-
ва, дисфункция верхнестволовых структур голов-

ного мозга, наличие межполушарной асимметрии 
по α-диапазону в височных отведениях справа, 
нехарактерность асимметрии по латентности и 
амплитуде при регистрации ДСВП. В результате 
такого действия физических факторов на организм 
происходит рассогласование корково-подкорковых 
взаимосвязей, что ведет к формированию очагов 
застойного возбуждения, в том числе и в спинном 
мозге, повышается тормозное влияние ствола мозга 
и уменьшается сенсорный вход, что в свою очередь 
приводит к изменению в периферической нервной 
системе. Выявленные особенности психоэмоцио-
нального статуса работающих (ипохондрическая 
сосредоточенность на состоянии здоровья, диза-
даптация, тревожность, депрессивные тенденции) 
и поведенческой активности у животных (возбуж-
дение, тревожность, снижение активности, эмоцио-
нальности) свидетельствуют о негативном влиянии 
физических факторов и во многом обусловливают 
формирование «замкнутого круга», способствую-
щего дальнейшему ухудшению состояния здоровья 
и приводящего к длительному и стойкому течению 
профессиональных заболеваний.

Дальнейшие исследования по проблеме на-
правлены на раскрытие механизмов формирова-
ния патоморфологических изменений в органах и 
тканях при воздействии физических факторов и 
установление взаимообусловленности нарушений 
в состоянии функциональных систем организма 
с развивающимися патоморфологическими из-
менениями.
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е.н. Плахотина, с.Г. Решетников, В.В. соловьев

безОпаснОсть нейрОаксиальных блОкад при ОперативнОм 
рОдОразрешении у пациентОк с рассеянным склерОзОм

ГБУЗ г. Москвы «Городская клиническая больница № 7» Департамента здравоохранения г. Москвы 
(Москва) 

Для оценки течения рассеянного склероза после кесарева сечения в условиях нейроаксиальных блокад 
с использованием современных местных анестетиков проведено проспективное исследование, 
включающее этапное клинико-лабораторное и специализированное неврологическое обследование 
в течение 12 месяцев после операции. Под наблюдением находились 17 пациенток в возрасте от 26 
до 30 лет, страдающих рассеянным склерозом. Показано, что нейроаксиальные методы анестезии с 
использованием современных местных анестетиков при оперативном родоразрешении не ухудшают 
прогноза основного заболевания.
Ключевые слова: кесарево сечение, рассеянный склероз, нейроакиальные методы анестезии

safety of neuroaxIaL bLockades at surgIcaL deLIvery In PatIents  
wIth dIssemInated scLerosIs

E.N. Plakhotina, S.G. Reshetnikov, V.V. Solovyov

Municipal clinical Hospital № 7, Moscow

We realized prospective study, including staging clinicolaboratory and specialized neurological research dur-
ing 12 months after the operation, to estimate the course of disseminated sclerosis after Cesarean section at 
the neuroaxial blockades with use of modern local anesthetics. We observed 17 patients of 26–30 years with 
disseminated sclerosis. It is showed that neuroaxial anesthesia techniques with modern local anesthetics at 
the operative delivery don’t worsen the prognosis of  underlying disease.
Key words: Cesarean section, disseminated sclerosis, neuroaxial methods of anesthesia

введение

Рассеянный склероз – хроническое аутоим-
мунное заболевание, при котором поражается 
миелиновая оболочка нервных волокон головного и 
спинного мозга. В мире насчитывается около 2 мил-
лионов больных рассеянным склерозом, в России 
– более 200 тысяч. Как многие аутоиммунные за-
болевания, рассеянный склероз чаще встречается 
у женщин детородного возраста [3, 9]. В последние 
годы наблюдается увеличение числа беременных, 
страдающих рассеянным склерозом. Это связано 
не только с истинным ростом заболеваемости, но и 
с повышением качества диагностики, улучшением 
медико-социальной адаптации и расширением 
возможностей терапии. Кроме того, исследования 
последних лет показали, что рассеянный склероз 
не оказывает негативного влияния на течение 
беременности и родов: частота бесплодия, невы-
нашиваемости беременности, а также вероятность 
токсикозов и осложнений в родах при данном 
заболевании достоверно не отличается от общей 
популяции [1, 2]. Сформировалось мнение, что бе-
ременность не только не является фактором риска 
развития рассеянного склероза, но и оказывает 
благоприятное влияние на прогноз заболевания 
[1, 8]. Так, частота заболеваемости рассеянным 
склерозом у бездетных женщин в 2,5 раза выше, 
чем у женщин, имеющих 2 и более детей [12]. Кро-
ме того, рассеянный склероз реже приобретает 
прогредиентное течение после беременности по 
сравнению с нерожавшими женщинами. Тяжелая 

инвалидизация у женщин с рассеянным склерозом, 
перенесших беременность, наступает через более 
длительный срок [1, 6].

Вопрос родоразрешения у беременных с рассе-
янным склерозом решается, как правило, в пользу 
кесарева сечения. Относительно выбора метода 
обезболивания до настоящего времени единой 
тактики не выработано. Традиционно сложилось 
мнение, что регионарные методы анестезии у 
пациенток с уже существующими заболеваниями 
центральной нервной системы относительно про-
тивопоказаны из-за вероятности ухудшения тече-
ния заболевания [4, 5]. Теоретически отсутствие за-
щитной оболочки в очагах демиелинизации может 
сделать спинной мозг более восприимчивым к воз-
можному нейротоксическому действию местных 
анестетиков [13]. В пользу этого предположения 
свидетельствует факт зависимости нейротоксич-
ности местных анестетиков от их концентрации 
[7, 11]. В немногочисленных исследованиях, по-
священных данной проблеме, не было получено 
убедительных данных ни против использования 
регионарных методов, ни в их пользу [4, 5, 10, 13].

материалы и метОды

Для оценки течения основного заболевания 
после оперативного родоразрешения в условиях 
нейроаксиальных блокад проведено проспективное 
исследование с участием 17 пациенток (перворо-
дящие – 13, повторнородящие – 4), страдающих 
рассеянным склерозом, оперированных в период 
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2010–2011 гг.Возраст пациенток составил 27 (26; 
30) лет. Субарахноидальная анестезия с использо-
ванием S. Marcaini (bupivacaini) spinal heavy 0,5% 
в дозе, не превышающей 15 мг, была проведена 12 
пациенткам. В послеоперационном периоде эти 
пациентки получали плановое комбинированное 
обезболивание нестероидными противовоспали-
тельными препаратами и синтетическими опиоид-
ными анальгетиками. Остальные 5 пациенток опе-
рированы в условиях комбинированной спиноэпи-
дуральной анестезии с использованием S. Marcaini 
(bupivacaine) spinal heavy 0,5% для субарахноидаль-
ного введения на интраоперационном этапе. Для 
послеоперационного обезболивания применялась 
комбинация нестероидных противовоспалительных 
препаратов и продленной эпидуральной инфузии 
S. Naropini (ropivacaini) 0,2%. Продолжительность 
эпидуральной инфузии наропина в раннем после-
операционном периоде составила 16 (12; 18) часов, 
количество введенного анестетика – 110 (80; 120) мг. 

Все пациентки в предоперационном периоде 
и на 7-е сутки после операции консультированы 
неврологом. Этапное неврологическое обследо-
вание через 3, 6 и 12 месяцев после оперативного 
родоразрешения добровольно прошли только 12 па-
циенток. В те же сроки было проведено анонимное 
анкетирование всех 17 пациенток, участвовавших 
в исследовании. 

Для оценки выраженности системной воспа-
лительной реакции и эффективности восполнения 
периоперационной кровопотери, исключения 
дополнительных факторов, способных активи-
ровать течение рассеянного склероза, выполнен 
мониторинг клинических анализов крови в раннем 
послеоперационном периоде. 

Результаты исследований представлены в виде 
медианы (Мe) и персентилей (P25 и P75). Для меж-
групповых сравнений применены критерии Фрид-
мена, Вилкоксона. При описании качественных 
признаков использованы относительные частоты 
и доверительные интервалы (ДИ) относи тельных 
частот. Полученные данные проанализи рованы с 
использованием ППП Statistica 6.0.

результаты исследОвания  
и их Обсуждение 

Неврологическое обследование в предопераци-
онном периоде позволило квалифицировать тече-
ние основного заболевания как хроническое, без 

отрицательной динамики в неврологических сим-
птомах за последние 6 месяцев у всех пациенток. 
На этапе анестезии и в раннем послеоперационном 
периоде не было зарегистрировано каких-либо 
серьезных осложнений. Объем кровопотери на 
интраоперационном этапе составил 600,0 (500,0; 
650,0). Выявленные значимые изменения основных 
лабораторных показателей в периоперационном 
периоде не выходили за пределы допустимых ве-
личин и не имели клинического значения (табл. 1).

Под наблюдением у невролога в послеродовом 
периоде находились 12 из 17 пациенток. Все они в 
плановом порядке получали после родов иммуно-
супрессивную терапию при подавлении лактации. 
Схемы профилактики и дозировки препаратов под-
бирались индивидуально неврологом. Ни у одной 
из пациенток, получавших профилактическое ле-
чение и наблюдавшихся у невролога, не выявлено 
обострения заболевания на протяжении 12 месяцев 
наблюдения. 

В течение 3 месяцев послеоперационного 
периода по результатам опроса не было отмече-
но ухудшения течения рассеянного склероза и у 
пациенток, отказавшихся проходить регулярное 
обследование у невролога и не получавших про-
филактическое лечение. Через 6 месяцев после 
родоразрешения у одной из пациенток этой груп-
пы появились симптомы, свидетельствующие об 
активизации основного заболевания: ухудшение 
зрения, головокружение, атаксия. После этого 
пациентка обратилась за специализированной по-
мощью. Однако, несмотря на проводимое лечение и 
достигнутую кратковременную ремиссию, через 12 
месяцев после родоразрешения отмечено дальней-
шее ухудшение состояния пациентки с нарастани-
ем неврологического дефицита, присоединением 
расстройств функции тазовых органов и активи-
зацией демиелинизирующего процесса по данным 
МРТ. Еще у одной пациентки, не наблюдавшейся 
у невролога и не получавшей профилактического 
лечения, обострение заболевания началось через 10 
месяцев после оперативного родоразрешения: по-
явилась мышечная слабость в нижних конечностях, 
атаксия, при обследовании выявлены новые очаги 
демиелинизации. При опросе через 12 месяцев у 
этой пациентки отмечена положительная динамика 
на фоне проведенной терапии.

Таким образом, по результатам проведенного 
исследования относительная частота обострения 

Таблица 1
Основные лабораторные показатели в периоперационном периоде 

Этап исследования 
Показатель 

До операции После операции I сутки III сутки 

P 
Freidman 
ANOVA 

Гемоглобин, г/л 123 (116; 129) 124 (120,5; 125) 114 (112; 116,7)* 117 (106,5; 120) 0,031 

Эритроциты, 1012/л 4,3 (4,2; 4,7) 4,5 (4,3; 4,6) 4,1 (4,1; 4.2) 4,1 (3,5; 4,3) 0,076 

Тромбоциты, 109/л 232 (211; 233) 188 (181; 215)* 220,5 (189,8; 293) 239 (232,8; 272) 0,028 

Лейкоциты, 109/л 9,7 (9,6; 10,0) 15,3 (13,1; 17,9)* 12,3 (11,7; 14,5)* 8,6 (8,3; 10,7) 0,039 

 примечание:  * – p < 0,05 (Wilcoxon matched pairs test).
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рассеянного склероза при оперативном родораз-
решении в условиях нейроаксиальных блокад со-
ставила: через 7 суток и 3 месяца после родов – 0 
при 95% ДИ [0,00; 0,195]; через 6 месяцев после родов 
– 0,06 при 95% ДИ [0,001; 0,287] и через 12 месяцев 
– 0,12 при 95% ДИ [0,015; 0,364], что значительно 
ниже публикуемых данных: от 0,3 до 0,71 в год по-
сле родов независимо от способа родоразрешения 
и анестезии [1, 12]. Беременность, возможно, в ре-
зультате иммуносупрессивного эффекта, оказывает 
благоприятное влияние на течение рассеянного 
склероза. По данным литературы, обострения во 
время беременности наблюдаются лишь у 3–10 % 
пациенток, чаще – в 1-м триместре, и характери-
зуются мягким, непродолжительным течением, как 
правило, с полным регрессом неврологической сим-
птоматики. После родов риск развития обострения 
значительно повышается. Ряд авторов отмечают 
ухудшение течения заболевания с появлением но-
вой неврологической симптоматики и активацией 
демиелинизирующего процесса – по данным МРТ 
у 30–70 % женщин, при этом 85 % из них приходятся 
на первые 3 месяца послеродового периода [1, 2]. В 
нашем исследовании пик обострения рассеянного 
склероза после оперативного родоразрешения на-
блюдался во втором полугодии после родов. Учиты-
вая, что обострение заболевания произошло у 2 из 5 
пациенток, которые не наблюдались у невролога в 
послеродовом периоде и не получали профилакти-
ческого лечения, логично в данном случае связать 
ухудшение течения заболевания с отсутствием про-
филактики в послеродовом периоде, а не с видом 
анестезиологического пособия. 

вывОды

1. Нейроаксиальная анестезия с использовани-
ем современных местных анестетиков при опера-
тивном родоразрешении пациенток со стабильным 
течением рассеянного склероза не ухудшают про-
гноза заболевания в течение года после операции.

2. Одним из факторов, способствующих обо-
стрению заболевания, является отсутствие про-
филактической иммуносупрессивной терапии в 
послеродовом периоде. 

3. Для выявления всех возможных факторов, 
способствующих обострению рассеянного скле-
роза после родоразрешения и подтверждения без-
опасности нейроаксиальных блокад, необходимы 
дальнейшие, более обширные и продолжительные 
исследования. 
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УДК 618.177:616-003.96

н.В. семенова 

функциОнальные взаимООтнОшения между пОказателями 
гОрмОнальнО-метабОлических прОцессОв у женщин с ЭндОкринным 

бесплОдием

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск)

В работе представлены результаты корреляционного анализа между показателями процессов 
перекисного окисления липидов – антиоксидантной защиты (ПОЛ – АОЗ) и уровнем гормонов 
у 30 фертильных женщин и 71 пациентки с эндокринным бесплодием. Пациентки с бесплодием 
были разделены на 4 группы в зависимости от формы заболевания: с синдромом поликистозных 
яичников (СПКЯ), с гипергонадотропным гипогонадизмом, с надпочечниковой гиперандрогенией 
и с гиперпролактинемией. В ходе корреляционного анализа установлено изменение структуры 
взаимоотношений между гормонально-метаболическими показателями у пациенток с бесплодием.
Ключевые слова: пероксидация липидов, антиоксидантный статус, эндокринное бесплодие,  

корреляционные связи

functIonaL reLatIonshIPs between IndIcators of hormone-metaboLIc 
Processes In women wIth endocrIne sterILIty

N.V. Semenova

Scientific centre of the Problems of Family Health and Human reproduction Sb raMS, irkutsk

The article presents the results of correlation analysis between the indices of lipid peroxidation – antioxidant 
defense (LPO – AOD) and the level of hormones in 30 fertile women and 71 patient with endocrine sterility. 
Patients with infertility were divided into 4 groups depending on the form of the disease: with polycystic ovary 
syndrome (PCOS), with gipergonadotropnym hypogonadism, with adrenal hyperandrogenism, with hyperpro-
lactinemia. In the correlation analysis the changes in the structure of relationships between the hormonal and 
metabolic parameters in patients with infertility were determined.
Key words: l ipid peroxidation, antioxidant status, endocrine infertility, correlations

В настоящее время исследование процессов 
свободнорадикального окисления представляет 
большой интерес при изучении патогенетических 
механизмов различных нейроэндокринных за-
болеваний [3, 7, 8, 9]. Одним из таких заболеваний 
является эндокринное бесплодие, доля которого в 
структуре бесплодного брака составляет 25–40 % 
[2]. В литературе имеются данные о функциональ-
ном состоянии процессов перекисного окисления 
липидов – антоксидантной защиты (ПОЛ – АОЗ) 
при различных формах женского эндокринного 
бесплодия [1, 4, 5, 6]. Вместе с тем до сих пор не-
достаточно четко определено, в каких функцио-
нальных взаимоотношениях находятся гипофи-
зарно-гонадальная-надпочечниковая система и 
процессы перекисного окисления липидов – анти-
оксидантной защиты у женщин с эндокринным 
бесплодием. Это определило цель данной работы, 
заключающуюся в установлении характера изме-
нений структуры корреляционных взаимосвязей 
между показателями гормональной системы и 
процессов ПОЛ – АОЗ у женщин с различными 
формами эндокринного бесплодия.

метОдика

Обследована 101 женщина репродуктивного 
возраста. Группу сравнения (1-я группа) составили 
30 фертильных женщин. Средний возраст женщин 
– 22 ± 1,2 года. В основную группу вошли жен-

щины с эндокринным бесплодием (71 пациентка; 
средний возраст – 30 ± 2,1 лет). Пациентки с эндо-
кринным бесплодием были разделены на 4 группы 
в зависимости от формы заболевания: с синдро-
мом поликистозных яичников (СПКЯ) (n = 18); 
с гипергонадотропным гипогонадизмом (n = 12); 
с надпочечниковой гиперандрогенией (n = 22); с 
гиперпролактинемией (n = 19). По длительности 
бесплодия группы были сопоставимы между собой. 
Исследования на здоровых испытуемых выполне-
ны неинвазивными методами с информированного 
согласия испытуемых и соответствуют этическим 
нормам Хельсинской декларации (2000 г.). Всем 
женщинам проводилось анкетирование с учетом 
анамнестических данных, общеклиническое, гине-
кологическое и лабораторное исследования. Забор 
крови проводили из локтевой вены, натощак, с 8 
до 9 часов утра в соответствии с общепринятыми 
требованиями. 

В качестве материала для биохимических ис-
следований использовали сыворотку крови и гемо-
лизат, приготовленный из эритроцитов. На спек-
трофлюорофотометре Shimadzu RT = 5000 (Япо-
ния) измеряли содержание малонового диальдегида 
(МДА, мкмоль/л) по методу В.Б. Гаврилова с соавт. 
(1987); измерение активности супероксиддисмута-
зы (СОД; усл. ед.) методом H.P. Misra, I. Fridovich 
(1972); определение концентраций α-токоферола и 
ретинола (мкмоль/л) методом Р.Ч. Черняускене с 
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соавт. (1984); уровни восстановленного и окислен-
ного глутатиона (GSH, GSSG, мкмоль/л) методом 
P.Y. Hissin, R. Hilf (1976). Содержание субстратов с 
сопряженными двойными связями (Дв. св.; усл. ед.), 
диеновых коньюгатов (ДК; мкмоль/л), кетодиенов 
и сопряженных триенов (КД-СТ; усл. ед.) регистри-
ровали по методу И.А. Волчегорского с соавт. (1989). 
Оценку общей антиокислительной активности 
крови (АОА; усл. ед.) проводили по методу Г.И. Кле-
банова с соавт. (1988). Определение аскорбиновой 
кислоты (мкмоль/л) проводили колориметриче-
ским методом (Портяная Н.И. с соавт., 1990). 

Определение концентраций пролактина 
(ПРЛ, мЕД/мл), лютеинизирующего гормона (ЛГ, 
мЕД/ мл), фолликулостимулирующего гормона 
(ФСГ, мЕД/мл) проводилось радиоиммунологи-
ческим методом с использованием наборов ООО 
«Диас» (Россия) и анализатора «Иммунотест». 
Иммуноферментным методом с использованием 
анализатора «Cobos» проводилось определение 
уровней кортизола (Корт; нмоль/л), тестостерона 

(Тс; нмоль/л) (наборы «Алкор Био», Россия), 17-ОН-
прогестерона (нмоль/л), дегидроэпиандросте-
рон-сульфата (ДГЭА-С; мкмоль/л) (наборы «DRG 
ELISAS», USA).

Для анализа внутри- и межсистемных отно-
шений в группах здоровых женщин и пациенток 
с разными формами эндокринного бесплодия 
был проведен корреляционный анализ, реали-
зованный в лицензионном интегрированном 
статистическом пакете комплексной обработки 
данных STATISTICA 6.1 (Stat-Soft Inc., США) 
(правообладатель лицензии – ФГБУ «НЦ про-
блем здоровья семьи и репродукции человека» 
СО РАМН). 

результаты

Проведенные исследования показали нали-
чие в группе контроля 4 статистически значимых 
корреляционных связей (1 отрицательную и 3 
положительных) между показателями процессов 
ПОЛ – АОЗ и уровнем гормонов (табл. 1).

Таблица 1
Корреляционные взаимосвязи между показателями гипофизарно-гонадальной-надпочечниковой системы  

и ПОЛ – АОЗ у женщин контрольной группы и пациенток с разными формами эндокринного бесплодия

Бесплодие Корреляционная 
связь Контроль 

СПКЯ Гипергонадотропный 
гипогонадизм 

Надпочечниковая 
гиперандрогения Гиперпролактинемия 

Дв. св. – ДК +0,77 +0,69 +0,82 – +0,84 

Дв. св. – КД-СТ +0,57 – – – +0,56 

ДК – КД-СТ +0,67 – +0,62 +0,65 +0,65 

МДА – ФСГ -0,63 – – – – 

Дв. св. – Корт – +0,76 – – – 

α-ток. – ДК – +0,56 – – – 

α-ток. – КД-СТ – +0,70 – – – 

α-ток. – GSSG – +0,53 – – – 

α-ток. – ПРЛ – +0,55 – – – 

α-ток. – ФСГ – +0,53 – – – 

КД-СТ – GSH – +0,55 – – – 

GSSG – ретинол – +0,52 – – – 

GSSG – ПРЛ – +0,60 – – – 

ДК – ретинол – – +0,65 – – 

Ретинол – ДГЭАС – – -0,64 – – 

GSH – Корт – – -0,63 – – 

СОД – 17-ОН – – -0,66 – – 

АОА – 17-ОН – – -0,69 – – 

КД-СТ – МДА – – – +0,63 – 

Дв.Св. – GSSG – – – +0,54 – 

GSSG – ФСГ – – – -0,61 – 

СОД – Тс – – – +0,50 – 

КД-СТ – ФСГ – – – – +0,56 

GSSG – 17-ОН – – – – +0,56 

СОД - GSSG – – – – +0,59 
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Положительные корреляционные связи между 
Дв. св. – ДК (r = +0,77; p < 0,001), ДК – КД-СТ 
(r = +0,67; p < 0,001) и Дв. св. – КД-СТ (r = +0,57; 
p < 0,001) представляются логичными и свидетель-
ствуют об этапности процессов липопероксидации. 
Учитывая, что забор крови в нашем исследовании 
проводился в фолликулиновую фазу менструально-
го цикла, когда под влиянием повышенной концен-
трации ФСГ происходит рост фолликулов, можно 
предположить в этот период снижение содержания 
высокотоксичного продукта ПОЛ – МДА. Это 
подтверждается обратной корреляционной связью 
между ФСГ и МДА (r = –0,63; p < 0,001).

Иначе выглядят функциональные взаимосвязи 
в группах бесплодных женщин. Так, в группе бес-
плодных пациенток с СПКЯ выявлено сохранение 
только одной корреляционной связи, установ-
ленной в группе контроля – между Дв. св. и ДК 
(r = +0,69; p < 0,001). При этом появляются 9 новых 
корреляций положительного характера. Наиболь-
шее количество связей в данной группе больных 
женщин имеет α-токоферол. Это позволяет пола-
гать, что у пациенток с СПКЯ данный антиоксидант 
является ведущим в общей системе АОЗ. Прямые 
связи α-токоферола с ФСГ (r = +0,53; p < 0,025) 
и Прл (r = +0,55; p < 0,017) могут указывать на 
участие этого витамина в регуляции секреции 
гормонов аденогипофиза; с продуктами липопе-
роксидации – ДК (r = +0,56; p < 0,015) и КД-СТ 
(r = +0,70; p < 0,001) и окисленной формой глута-
тиона (r = +0,53; p < 0,025) – свидетельствуют о 
дисбалансе в системе ПОЛ – АОЗ.

В группе бесплодных женщин с гипергона-
дотропным гипогонадизмом сохраняются связи 
между Дв. св. – ДК (r = +0,82; p < 0,001) и ДК 
– КД-СТ (r = +0,62; p < 0,03), характерные для 
группы контроля, однако при этом появляются 9 
новых корреляционных связей как прямой, так и 
обратной направленности. Здесь отмечаются от-
рицательные корреляционные взаимосвязи между 
компонентами АОЗ и показателями эндокринной 
системы: АОА – 17-ОН-прогестерон (r = –0,69; 
p < 0,012), СОД – 17-ОН-прогестерон (r = –0,66; 
p < 0,019), ретинол – ДГЭА (r = –0,64; p < 0,026) 
и GSH – кортизол (r = –0,63; p < 0,027). Прямая 
корреляция между ДК и ретинолом (r = +0,65; 
p < 0,022) предполагает прооксидантное действие 
последнего. 

В группе бесплодных пациенток с надпочеч-
никовой гиперандрогенией так же, как и в группе 
контроля, выявлена положительная корреляцион-
ная связь между ДК и КД-СТ (r = +0,65; p < 0,001). 
При этом появляются 4 новых межсистемных вза-
имосвязи, из которых корреляция КД-СТ – МДА 
(r = +0,63; p < 0,002) является логичной. В условиях 
данной патологии тестостерон, вероятно, является 
прооксидантом. Увеличение его концентрации в 
сыворотке крови сопровождается повышением 
активности СОД, на что указывает положитель-
ная связь между этими показателями (r = +0,50; 
p < 0,018). Отмечены также разнонаправленные 
связи GSSG с ФСГ (r = –0,61; p < 0,002) и Дв. св. 

(r = +0,54; p < 0,010). Последняя взаимосвязь 
свидетельствует о работе глутатионовой системы 
в ответ на активацию процессов ПОЛ, когда про-
исходит расход GSH, и в ответ на это повышается 
уровень GSSG в сыворотке крови.

В группе бесплодных женщин с гиперпролак-
тинемией выявлено сохранение звена Дв. св. – ДК 
(r = +0,84; p < 0,001), ДК – КД-СТ (r = +0,65; 
p < 0,003) и Дв. св. – КД-СТ (r = +0,56; p < 0,013), 
характерного для группы контроля и появление 
3 новых межсистемных взаимосвязей положи-
тельного характера. Корреляции между ФСГ и 
КД-СТ (r = +0,56; p < 0,012) и 17-ОН-прогестерон 
– аскорбат (r = +0,56; p < 0,013) свидетельству-
ет о влиянии данных гормонов на систему ПОЛ 
– АОЗ. СОД и система глутатиона выполняют 
одновременное антиоксидантное действие, на что 
указывает взаимосвязь СОД – GSSG (r = +0,59; 
p < 0,008). 

заключение

Таким образом, в группах пациенток с эндо-
кринным бесплодием происходит потеря межси-
стемных взаимосвязей, характерных для группы 
контроля, и увеличение количества новых корре-
ляционных связей преимущественно положитель-
ного характера за счет вовлечения системы АОЗ. 
Возникновение дополнительных корреляционных 
связей связано с формированием новой структуры 
взаимоотношений в результате влияния неблаго-
приятных факторов. Это свидетельствует о том, 
что в изменившихся условиях происходит поиск 
адекватных режимов регуляции, направленных на 
сохранение гомеостаза.
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нарушения менструальнОгО цикла у девОчек-пОдрОсткОв  
с дисплазией сОединительнОй ткани
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В статье показана роль неблагоприятного течения беременности и родов у матерей девочек с 
дисплазией соединительной ткани в формировании патологии репродуктивной системы. Выявлены 
наиболее значимые факторы риска: угроза прерывания беременности, преэклампсия, преждевременные 
роды, установлены основные фенотипические признаки синдрома соединительнотканной дисплазии. 
У девочек с системной дисплазией соединительной ткани нарушения менструальной функции 
характеризовались ранним менархе, гипоменструальным синдромом, маточными кровотечениями 
пубертатного периода.
Ключевые слова: синдром дисплазии соединительной ткани, девочки-подростки, нарушения менструального 
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The article shows the role of mothers’ adverse pregnancy and birth in the formation of pathology of the repro-
ductive system for the girls with connective tissue dysplasia. The most significant risk factors were revealed: the 
threat of premature termination of pregnancy, preeclampsia, preterm birth, and also basic phenotypic features 
of connective tissue dysplasia syndrome were determined. Menstrual function disorders in adolescent girls are 
characterized by early menarche, hypomenstrual syndrome, uterine bleeding of puberty. 
Key worlds: dysplasia of connective tissues, adolescent girls, menstrual function disorders

введение

Данные государственной статистики и много-
численные исследования свидетельствуют об 
ухудшении репродуктивного здоровья девушек 
[2, 3, 10]. 

Существует достоверная зависимость между 
состоянием соматического и репродуктивного 
здоровья девушек-подростков [8]. У соматически 
здоровых девушек частота гинекологических рас-
стройств в 1,5 раза ниже, чем у девушек, имеющих 
экстрагенитальную патологию.

Дисплазии соединительной ткани (ДСТ) отно-
сятся к системным нарушениям и рассматриваются 
как один из интегральных показателей здоровья 
детей и подростков [8]. Прослеживается отчетливая 
связь между нарушениями становления репро-
дуктивной системы и дисплазией соединительной 
ткани, трофологической недостаточностью вслед-
ствие дефектов питания во время беременности и 
в период детства [7]. 

Среди нарушений менструальной функции 
ведущее место занимает гипоменструальный 
синдром и аменорея, что свидетельствует о глу-
боких отклонениях в репродуктивной системе 
[6, 14, 15]. 

Цель нашего исследования: изучить особенно-
сти менструальной функции у девочек-подростков 
с системной дисплазией соединительной ткани и 
разработать методы прогнозирования нарушений 
менструальной функции.

материалы и метОды

Для достижения цели исследования и решения 
поставленных задач нами проведено обследование 
181 девочки в возрасте от 13 до 18 лет (средний воз-
раст – 15,02 ± 0,11 лет). Группы пациенток были 
сопоставимы по возрасту. Таким образом, средний 
возраст обследованных девушек соответствовал II 
фазе пубертата по Л.Г. Тумиловичу (1975) и IV–V 
стадии полового развития по J. Tanner (1969).

Исследования проводились в следующих груп-
пах:

I группа – 61 девочка с нарушенной менстру-
альной функцией и клинически выраженными 
признаками системной дисплазии соединительной 
ткани; 

II группа – 60 девочек с нарушенной менстру-
альной функцией без фенотипических признаков 
системной дисплазии соединительной ткани;

III группа – 60 девочек с нормальной менстру-
альной функцией, без фенотипических признаков 
системной дисплазии соединительной ткани.

Формирование групп проводили на основании 
клинических признаков системной дисплазии со-
единительной ткани (СДСТ). К внешним феноти-
пическим маркерам СДСТ относили особенности 
строения скелета и связочного аппарата, аномалии 
прикуса, гипермобильность суставов, миопию, 
сколиоз, плоскостопие, гиперэластичность кожи. 
К висцеральным проявлениям СДСТ относили 
аномалии развития сердечнососудистой системы, 
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мочевыделительной системы, билиарной системы, 
диагностированные при проведении ультразвуко-
вого исследования.

Клиническое наблюдение за девочками-под-
ростками проводили с участием следующих специ-
алистов: педиатра, эндокринолога, невролога, оку-
листа, ортопеда, нефролога, оториноларинголога, 
детского гинеколога. Соматическая патология у де-
вочек-подростков устанавливалась после проведен-
ного дополнительного обследования и заключения 
специалистов. Особенности течения беременности 
и родов матери выясняли путем ретроспективного 
анализа медицинской документации: индивиду-
альной карты беременной и родильницы, истории 
родов, истории развития новорожденных, историй 
развития ребенка (ф. 112-у), медицинских карт 
ребенка (ф. 026-у).

С целью изучения физического развития деву-
шек-подростков проводилась клиническая антро-
пометрия: измерение роста, массы тела с исполь-
зованием стандартных измерительных приборов.

Уровень биологического развития девочек оце-
нивали по половой формуле и возрасту менархе. 
При оценке степени полового созревания исполь-
зовали методику Л.Г. Тумилович с соавт. (1975). 
О состоянии наружных и внутренних половых 
органов судили на основании гинекологического 
обследования и данных ультразвукового иссле-
дования органов малого таза. Гинекологическое 
обследование проводили путем бимануальной 
пальпации и ультразвукового исследования.

Ультразвуковое исследование органов мало-
го таза проводили в положении лежа на спине 
продольным и поперечным сканированием на 
многофункциональном ультразвуковом сканере 
MYLAB-20 с абдоминальным датчиком 3,5Мгц по 
общепринятой методике с предварительной под-
готовкой кишечника и наполненным мочевым 
пузырем. 

Для определения основных гормональных 
показателей забор венозной крови проводили 
из локтевой вены, натощак, с 8 до 9 часов утра, с 
учетом фаз менструального цикла (на 5–9-й день 
менструального цикла) или на фоне аменореи. В 
качестве материала для исследования использова-
лась сыворотка крови.

Статистический анализ был произведен с помо-
щью известных статистических пакетов приклад-
ных программ различными методами параметри-
ческой и непараметрической статистики. В работе 
были использованы непараметрические критерии: 
U-критерий Манна – Уитни, Z-критерий, крите-
рий χ2. Применение многофакторного дискрими-
нантного анализа с пошаговым включением пере-
менных позволило выявить ряд информативных 
показателей. 

В работе с девушками-подростками соблюда-
лись этические принципы, предъявляемые Хель-
синкской декларацией Всемирной медицинской 
ассоциации (World Medical Association Declaration 
of Helsinki) 1964 года, с последним пересмотром 
в 2000 году. Обследование девушек-подростков 

проводилось с согласия родителей, оформлялось 
информированное согласие родителей и самой 
девушки-подростка на включение в программу 
научного исследования. На каждую пациентку со-
ставлялась программа обследования.

результаты и Обсуждение

По данным большинства исследователей, ре-
продуктивная система является одной из самых 
уязвимых систем организма, реагирующих на 
воздействие неблагоприятных факторов внешней 
и внутренней среды, вызывающих нарушения 
нормального функционирования репродуктивной 
системы женского организма [1]. Особое место 
среди факторов риска для репродуктивной систе-
мы занимает перинатальная патология [10]. 

По мнению ряда авторов, прослеживается от-
четливая связь нарушений менструального цикла 
с врожденной неполноценностью соединитель-
ной ткани и трофологической недостаточностью 
вследствие дефектов питания матерей во время 
беременности и девочек в детском возрасте [7].

Нами установлено, что наиболее часто пато-
логическое течение беременности имели матери 
девочек с нарушенной менструальной функцией 
и фенотипическими признаками дисплазии соеди-
нительной ткани. Так, угроза прерывания беремен-
ности у матерей из данной категории девочек-под-
ростков составила 34 случая или 55,7 % (р < 0,0001). 
Во II и III группах угроза прерывания беременности 
составила по 6 случаев – по 10 %. Преэклампсия в 
течение беременности у матерей девушек I группы 
присутствовала в 15 случаях (24,6 %) при p < 0,006, 
во II группе – в 8 (13,3 %), в III группе – в 3 (5 %).

Наряду с отягощенной наследственностью и 
неблагоприятным пренатальным периодом на фор-
мирования ДСТ могут влиять натальные церебраль-
ные повреждения [9]. Патологическое течение 
родов (преждевременные роды, оперативные роды, 
родовая травма, асфиксия) чаще имели (p < 0,05) 
матери девочек с фенотипическими проявлениями 
ДСТ – 10 наблюдений (16,3 %).

Наши исследования показали, что у матерей 
девушек II и III группы, не имеющих фенотипи-
ческие признаки системной дисплазии соедини-
тельной ткани, достоверных различий в течение 
беременности и родов не было установлено. Пре-
ждевременные роды составляли 5 % (3 случая) и 
3,3 % (2 случая); рождение детей в асфиксии не 
было отмечено. 

По данным Г.Н. Нечаевой с соавт. (2006), в 
период новорожденности у детей из семей с ДСТ 
чаще определяется низкая масса тела, отставание в 
росте, в 41,2 % случаев – черты гипопластического 
телосложения с пропорциональным отставанием 
от нормы всех параметров; чаще регистрируются 
диспропорции телосложения.

В наших наблюдениях у новорожденных де-
вочек с фенотипическими признаками ДСТ в 16 
случаев (26,2 %; p < 0,001) наблюдалось дисгармо-
ничное физическое развитие. В группе с нарушен-
ной менструальной функцией, но без признаков 
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ДСТ, мы наблюдали дисгармоничное физическое 
развитие в 6 случаях (10 %) и 1 случае (3,2 %) – в 
группе здоровых девушек.

Данные, полученные нами при обследовании 
физического развития девушек контрольной груп-
пы, совпадают с результатами исследований, про-
веденных у здоровых девушек О.М. Филькиной с 
соавт. (2004). Они выявили нормальное физическое 
развитие у 60,4–81,1 % современных девушек. 
Показатели роста, соответствующие возрастной 
норме, у здоровых девочек были зафиксированы 
в 45 случаях (75 %), выше нормы – в 12 случаях 
(20 %), ниже нормы – в 3 случаях (5 %). Из 100 % 
(n = 61) обследованных пациенток с недифферен-
цированной дисплазией соединительной ткани у 
34,4 % (21 случай) длина тела была выше возрастной 
нормы, у 26,2 % (16 случаев) – ниже нормы, и лишь 
у 39,3 % (24 случая) – в пределах возрастной нормы. 
Во II группе девочек (n = 60) с нарушенной функ-
цией репродуктивной системы, но без признаков 
ДСТ ростовые показатели были выше возрастной 
нормы в 11 случаях (18,3 %), меньше нормы – в 14 
случаях (23,3 %), в пределах нормы – в 35 случаях 
(58,3 %).

Как известно, одним из важных анатомиче-
ских параметров, влияющих на половое созре-
вание, является дефицит массы тела [2]. Очень 
часто дефицит массы тела приводит к гипомен-
струальному синдрому [8]. В основной группе у 
девушек-подростков с системной ДСТ (р < 0,001) 
мы констатировали дефицит массы тела (М ± σ) 
– 49,82 ± 6,98 кг. В двух остальных группах этот 
показатель практически не различался – соот-
ветственно, 54,68 ± 9,27 и 53,87 ± 6,93 кг – и соот-
ветствовал возрасту.

Коэффициент соотношения массы тела к 
длине, косвенно свидетельствующий о степени 
упитанности, также был наименьшим (р < 0,04) в 
группе с ДСТ – 19,12 ± 2,4. В норме этот показа-
тель варьирует от 18,5 до 24,9. В группах сравнения 
и контроля достоверных различий мы не полу-
чили – 20,88 ± 2,9 и 19,99 ± 2,2 соответственно. 
Меньшая величина коэффициента отношения 
массы к длине тела, свидетельствующая о меньшей 
упитанности девушек этой возрастной группы, 
по-видимому, является тем неблагоприятным 
фоном, на котором развиваются отклонения в 
формирующемся функционировании репродук-
тивной системы [6]. 

Анализ структуры морфотипов показал, что 
наиболее распространенным морфотипом является 
нормоскелия: 41 (67,2 %) – в группе с ДСТ, 45 (75 %) 
– в группе сравнения; у здоровых девушек – 48 
случаев (80 %). Результаты обследования девушек 
контрольной группы совпадают с данными, полу-
ченными Н.В. Кобозевой с соавт. (1988): у практи-
чески здоровых девушек-подростков нормальный 
морфотип (нормоскелия) выявлен в 79,2 %. Срав-
нительный анализ структуры морфотипов девочек 
в обследуемых группах показал, что процент де-
вочек-нормостеников среди девушек с системной 
ДСТ значительно ниже, чем среди их сверстниц без 

фенотипических признаков ДСТ, за счет большей 
распространенности других морфотипов. При ис-
следовании было выявлено, что астенический тип 
телосложения (19 наблюдений) в основной группе 
встречается в 31,1 % случаев – у каждой третьей 
девочки (р < 0,004). 

В нашем исследовании мы нашли подтвержде-
ние литературных данных о высокой частоте в по-
пуляции задержки полового развития, отставания 
темпов [7]. 

Среди 181 девочки-подростка мы обнаружили 
в 92 случаях (50,8 %) отставание темпов полово-
го развития в возрастной категории от 15 до 17 
лет. Основную долю данного патологического 
состояния мы наблюдали в группе подростков с 
фенотипическими признаками ДСТ – 41 случай 
(67,2 %; p < 0,0001), что подтверждает програди-
ентное течение ДСТ [9]. В результате исследова-
ния самый низкий индекс полового развития был 
отмечен в основной группе – 8,13 ± 0,17 баллов 
(р < 0,000001). В группе сравнения также был до-
статочно низкий показатель полового развития, 
чем у здоровых сверстниц – 10,12 ± 0,18 баллов 
(р < 0,04), что соответствует литературным данным. 
Более половины девочек (59 %) из основной группы 
(р < 0,00001) имели гипоэстрогенный фенотип. Не 
было выявлено различий в последовательности и 
характере развития признаков.

В некоторых работах было показано, что у дево-
чек с системной дисплазией соединительной ткани 
раннее менархе (12,5 лет) встречается намного 
чаще, чем позднее [5]. В группе с фенотипическими 
признаками ДСТ и нарушенной менструальной 
функцией мы также наблюдали (р < 0,0001) ран-
нее наступление первых менструаций (41 случай 
(67,2 %)) (М ± σ) – 12,68 ± 0,18 лет, что значительно 
отличается от среднероссийского статистического 
показателя – 13,6 лет [6, 8]. В контрольной группе 
сроки наступления менархе равнялись (М ± σ) 
12,75 ± 0,15 годам. У 13,1 % (8 девочек) с ДСТ и 
8,3 % (5 девочек) из группы сравнения месячные 
наступили старше 14,5 лет. 

По данным большинства исследователей, 
внутри группы нарушений менструального цикла 
ювенильные кровотечения уступили свое ведущее 
место гипоменструальному синдрому и аменоре-
ям. Это обстоятельство свидетельствует о более 
серьезных, чем в прежние годы, функциональных 
отклонениях репродуктивной системы [7, 12]. Чаще 
всего пациентки основной группы (51 девочка – 
83,6 %) и группы сравнения (52 девочки – 86,6 %) 
предъявляли жалобы на редкие, скудные, непро-
должительные месячные. 

По данным большинства исследователей, в 
структуре гинекологической заболеваемости ча-
стота пубертатных кровотечений колеблется от 
10 до 37,5 [3, 13]. В основной группе маточные кро-
вотечения пубертатного периода составили 16,3 % 
(10 случаев) и диагностировались достоверно чаще 
(р < 0,04), чем в группе клинического сравнения, 
однако у девочек с ДСТ вторичная аменорея встре-
чалась в 2 раза чаще (16,3 % и 8,3 % соответственно). 
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В работе С.А. Левенец с соавт. (2006) мы нашли 
подтверждение наших наблюдений, что у боль-
шинства девочек-подростков из основной группы 
с ДСТ расстройства ритма месячных наступали 
после 2–4 лет регулярных менструальных циклов, 
в группе сравнения нарушения менструальной 
функции в большинстве случаев возникали уже с 
менархе (р < 0,01). 

Переход к зрелому типу функционирования ре-
продуктивной системы предполагает постепенное, 
от года к году, увеличение продукции гипофизом 
пролактина. В нашей работе мы наблюдали гипо-
пролактинемию (М ± σ) – 278,79 ± 110,9 мМЕ/ мл 
– только у девочек с нарушенной менструальной 
функцией, не имеющих признаков ДСТ (р < 0,04) 
– в 64,3 % случаев. В основной группе гипопролак-
тинемия отмечена в 50 % случаев. Характерным для 
больных основной группы являлась более выражен-
ная гипоэстрогения (М ± σ) – 54,23 ± 47,89 пг/ мл 
(р < 0,00001).

Внешние фенотипические маркеры СДСТ 
достоверно чаще встречались в основной группе 
(р < 0,0001): нарушения строения позвоночника 
– 51–83,6 %, миопии – 32–52,5 %, плоскостопие 
– 35–57,4 %, в группе сравнения, соответствен-
но, 15–25 %, 18–30 % и 10–16,7 %. Анализируя 
висцеральные проявления ДСТ, выявлены также 
достоверные различия. У девушек-подростков 
основной группы наблюдались маркёры ДСТ 
(вегетососудистая дистония – 62,3 %; аномалии 
сердечнососудистой системы – 68,9 %; аномалии 
билиарной системы – 77 %; аномалии мочевыде-
лительной системы – 54 %). В группе сравнения 
эти признаки встречались в 2–3 раза реже (26,7 %, 
30 % и 18,3 % соответственно). Пролапс митрального 
клапана (ПМК) относится к числу распространен-
ных пороков сердца и наиболее изученных про-
явлений дисплазий соединительной ткани [4, 9]. 
Являясь проявлением генерализованного дефекта 
соединительной ткани, ПМК часто сочетается с 
другими диспластическими изменениями сердца. 
Из 181 девочки-подростка мы обнаружили при 
ультразвуковом исследовании сердца пролапс 
митрального клапана в 72 случаях (39,7 %). Частота 
встречаемости этого врожденного порока сердца в 
популяции варьирует, по данным разных авторов, 
от 40 до 65 %. В основной группе наличие ПМК было 
достоверно выше (р < 0,0001) – 42 случая (68,9 %). 
В группах без признаков ДСТ мы не получили до-
стоверных различий.

Наиболее распространенные фенотипические 
признаки, сочетавшиеся с нарушениями менстру-
ального цикла у девочек-подростков в основной 
группе, использовали для решения уравнений дис-
криминантных функций, на основании которых 
был разработан и запатентован способ прогно-
зирования нарушений менструальной функции у 
девочек с системной дисплазией соединительной 
ткани. К недостаткам различных способов прогно-
зирования следует отнести использование только 
одного критерия. Во внимание не принимается 
физическое развитие девочки в целом, а именно 

фенотипические признаки дисплазии соедини-
тельной ткани, которые отражают состояние ре-
продуктивной системы [8]. 

Клинические наблюдения заявляемого спо-
соба свидетельствуют о том, что использование 
предлагаемого технического решения позволяет 
осуществить прогноз нарушений менструальной 
функции по фенотипическим признакам ДСТ. При 
этом точность прогноза составила 97,7 %.

Таким образом, наши исследования показали 
роль неблагоприятного течения беременности и 
родов в формировании патологии репродуктивной 
системы девочек в сочетании с дисплазией соеди-
нительной ткани. Наиболее значимыми факторами 
риска являются: угроза прерывания беременности, 
преждевременные роды, гестоз, асфиксия ново-
рожденного. Дисплазия соединительной ткани в 
детском и подростковом возрасте проявляет себя в 
виде сочетания таких фенотипических признаков, 
как сколиоз, плоскостопие, прогрессирующие 
нарушения зрения, неправильный прикус, про-
лапс митрального клапана, нефроптоз и т.д. Нами 
получены результаты, свидетельствующие о соче-
тании недифференцированной ДСТ и нарушении 
менструального цикла главным образом в форми-
ровании гипоменструального синдрома. Можно 
высказать предположение, что метаболические и 
гормональные изменения у подростков обуслов-
ливают расстройства менструальной функции и 
усугубляют течение системной дисплазии соеди-
нительной ткани.
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УДК 616.1 

а.Б. Таштаналиев, м.К. Образцова, е.О. Быков, а.Г. Павлова

случай Q-вОлнОвОгО инфаркта миОкарда у женщины 35 лет

МАУЗ «Клиническая больница № 1» (Иркутск)

В данной работе представлен клинический случай Q-волнового инфаркта миокарда у молодой 
женщины 35 лет. Пациентка предъявляла жалобы на боли, нехарактерные для стенокардии. В 
этой связи первоначальный диагноз был выставлен неверно. Через 3 месяца был диагностирован 
инфаркт миокарда в стадии рубцевания. Для определения дальнейшей тактики лечения была 
проведена коронароангиография и рекомендовано стентирование критического стеноза передней 
нисходящей артерии. Для профилактики подобных случаев следует рутинно использовать метод 
электрокардиографии во всех случаях болевого синдрома в области шеи, грудной клетки у молодых 
женщин. 
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца у молодых женщин, Q-волновой инфаркт миокарда,  

электрокардиография, коронароангиография

the case of Q-wave myocardIaL InfarctIon In a 35-years-oLd femaLe 

A.B. Tashtanaliev, M.K. Obraztsova, O.E. Bykov, A.G. Pavlova

clinical Hospital N 1, irkutsk

The article presents a case of Q-wave myocardial infarction in a young woman of 35 years old. The patient com-
plained of pains not typical for angina pectoris. Therefore, the initial diagnosis was incorrect. After 3 months 
myocardial infarction of cicatrization stage was diagnosed. For definition of further tactics of treatment we 
used coronary angiography and recommended stenting of critical stenosis on left anterior descending artery. 
For prophylactics of this case electrocardiography should be routinely used in all the cases of pain in the neck 
and thorax in young women.
Key words: coronary heart disease in young women, Q-wave myocardial infarction, electrocardiography, coronary 

angiography

На протяжении длительного времени ише-
мическая болезнь сердца (ИБС) рассматривалась 
как сугубо «мужская болезнь». Исходя из данного 
положения, в последние 2–3 десятилетия основ-
ная просветительская работа системы здравоох-
ранения в профилактике сердечно-сосудистых 
заболеваний была направлена на лиц мужского 
пола. В этой связи прослеживается определенная 
тенденция к снижению частоты проявлений ИБС 
у мужчин, однако все чаще стали фиксироваться 
случаи инфаркта миокарда (ИМ) у лиц женского 
пола [1, 3, 4, 8, 10, 15].

Особую обеспокоенность вызывает еще и тот 
факт, что ИМ все чаще стал диагностироваться у 
молодых женщин с сохраненным менструальным 
циклом и находящихся в детородном возрасте. 
Известно, что помимо традиционных факторов 
риска развития ИБС, в литературе описаны и дру-
гие причины возникновении данного серьезного 
заболевания у молодых женщин. Так, одними из 
причин, приводящих к ИМ у данной категории 
пациентов, могут быть нарушение свертываемости 
крови вследствие коллагенозов, приема оральных 
контрацептивов. Возможны спонтанные диссекции 
коронарных артерий, аномалии их формирования, 
а также описаны случаи коронарного тромбоза у 
лиц, употребляющих кокаин, который приводит 
к резкого спазму коронарных артерий [1, 2, 7, 9, 
13, 14].

Большую настороженность вызывает «неклас-
сическая» картина начало заболевания, а именно 

отсутствие характерного болевого синдрома и 
локализация последнего. Молодые женщины 
могут жаловаться на непонятные боли в области 
шеи, шейного отдела позвоночника, в области по-
ясницы, на тошноту, а иногда и просто на общую 
слабость [5, 6, 8].

Данный неспецифический симптомокомплекс 
часто приводит к ошибке в постановке правильного 
первичного диагноза и дальнейшим некорректным 
тактическим действиям. В конечном итоге все 
заканчивается поздним обращением за высоко-
квалифицированной медицинской помощью со 
всеми вытекающими неблагоприятными послед-
ствиями. 

В связи с этим целью данного сообщения яв-
ляется демонстрация такого клинического случая 
ИМ у молодой женщины 35 лет. 

В марте 2012 года в отделение кардиологии 
МАУЗ «Клиническая больница № 1» поступила 
пациентка П., 35 лет, с жалобами на тянущие боли в 
области грудной клетки, которые не купировались 
приемом нитроглицерина. Из анамнеза болезни 
стало известно, что пациентка в ноябре 2011 г. 
обратилась в поликлинику по месту жительства с 
жалобами на боли в шейном отделе позвоночника и 
верхнем плечевом поясе. Данные жалобы были рас-
ценены как проявления шейно-грудного остеохон-
дроза. Пациентке был назначен прием мидокалма, 
местно – нестероидные противовоспалительные 
мази, сеансы массажа шейного отдела позвоночни-
ка, посещение физиокабинета. Однако несмотря 
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на полученное лечение, жалобы на боли в шейном 
отделе позвоночника не купировались. Спустя три 
месяца, помимо постоянного болевого синдрома 
больная стала отмечать появление одышки при 
физической нагрузке. Женщина по собственной 
инициативе обратилась в диагностический центр, 
где была снята электрокардиограмма (ЭКГ), на 
которой были выявлены признаки перенесенного 
переднего ИМ. Пациентке было рекомендовано 
дальнейшее наблюдение и лечение в условиях 
специализированного стационара. 

Из анамнеза жизни известно, что больная 
росла и развивалась нормально. Получила высшее 
педагогическое образование. Возраст наступления 
менархе – 14 лет. В 25 лет у пациентки была бере-
менность, которая протекала без осложнений и 
закончилась родами с помощью кесарева сечения. 
В настоящее время менструальная функция сохра-
нена. Семейный анамнез отягощен: отец перенес 
острый инфаркт миокарда. У матери – гиперто-
ническая болезнь.

При общем осмотре состояние пациентки 
относительно удовлетворительное. Кожные по-
кровы без признаков акроцианоза. Больная имела 
избыточную массу тела, что соответствовало I сте-

пени ожирения (индекс массы тела – 30,8 кг/ м2). 
Аускультативная картина легких и сердца без па-
тологий. Артериальное давление было повышено 
и составило 154/82 мм рт. ст., частота сердечных 
сокращений – 71 ударов в минуту. В общих ана-
лизах крови и мочи патологии не выявлено. Сахар 
крови – 4,7 мммоль/л. Биохимия крови: общий 
билирубин, ферменты печени, коагулограмма в 
норме. Спектр липидов в целом оказался в преде-
лах нормальных значений: общий холестерин 
– 2,74 ммоль/л, липопротеиды низкой плотности 
составили 1,15 ммоль/л, отмечено незначительное 
снижение липопротеидов высокой плотности – до 
0,88 ммоль/л.

Инструментальные методы исследования вы-
явили следующую картину. На снятой в отделение 
ЭКГ признаки перенесенного ИМ передней стенки 
с формированием патологического зубца QS в от-
ведениях V1–V2 (рис. 1).

П о  д а н н ы м  х о л т е р о в с к о г о  Э К Г -
мониторирования была отмечена депрессия 
сегмента ST до 2 мм в отведения с V1 по V5 при 
физической нагрузке (рис. 2).

рис. 1.  ЭКГ инфаркта миокарда передней стенки, стадия 
рубцевания  (стрелками  указаны  патологические 
зубцы QS).

рис. 2.  ЭКГ при холтеровском мониторировании (стрелка-
ми указана депрессия сегмента ST).



Áþëëåòåíü ÂÑíÖ ÑÎ ÐÀÌí, 2012, ¹ 2 (84), Часть 2 

56                Клиническая медицина

Эхокардиографичское исследование выявило 
акинезию верхушечного сегмента, обширный 
гипокинез передней стенки левого желудочка, а 
также минимальную митральную регургитацию. 
Не исключена вероятность формирования анев-
ризмы левого желудочка.

Учитывая ишемическую динамику по данным 
холтеровского мониторирования, для определе-
ния дальнейшей тактики лечения пациентке было 
рекомендовано проведение коронароангиогра-
фического исследования (КАГ). Селективная КАГ 
была выполнена в условиях ангиографического 
кабинета при отделении сосудистой хирургии на 
ангиографическом комплексе Shimadzu Digitex 
2400 (Япония). По данным КАГ, было установлено 
однососудистое поражение коронарных арте-
рий, а именно резидуальный критический стеноз 
передней нисходящей артерии (ПНА) в ее прок-
симальной части (рис. 3). В остальных бассейнах 
коронарных артерий поражений не выявлено. 

рис. 3.  Ангиограмма левой коронарной артерии (стрелкой 
указан критический стеноз в ПНА).

Медикаментозное лечение в условиях ста-
ционара включало в себя назначение прямых 
антикоагулянтов, ацетилсалициловой кислоты, 
препаратов клопидогреля, β-блокаторов, ингиби-
торов ангиотензин-превращающего фермента и 
статинов. В результате проведенного комплексного 
исследования больной в обязательном порядке 
было рекомендовано проведение баллонной анги-
опластики и стентирование критического стеноза 
ПНА в условиях областной клинической больницы. 

Приведенный выше клинический случай мож-
но считать показателем в плане характеристики 
болевого синдрома у молодой пациентки. Боли у 
молодых женщин в области грудной клетки могут 
иметь как кардиальный, так и экстракардиальный 
генез, а также, что немаловажно, причина их воз-
никновения может быть одновременной. В любом 
случае больные с непонятной болью в груди и при 

наличии сердечно-сосудистых факторов риска 
всегда должны быть надлежащим образом обсле-
дованы [1, 11]. При этом всегда нужно помнить, что 
в основном у молодых здоровых женщин одним 
из этиологических факторов развития ИМ явля-
ется спонтанная диссекция коронарных артерий, 
которая в большинстве случаев заканчивается 
фатально [12]. 

Касаемо приведенного случая, следует под-
черкнуть, что повод для регистрации ЭКГ при пер-
вичном обращении больной в поликлинику все же 
имелся, а именно: наличие у пациентки факторов 
риска, таких, как повышенный вес, артериальная 
гипертензия и отягощенный анамнез, но, к сожа-
лению, этого сделано не было.

Таким образом, представленное сообщение 
демонстрирует, как важно отнестись внимательно 
к жалобам на болевой синдром у молодых женщин 
и не пренебрегать рутинным методом диагностики, 
а именно проведением ЭКГ исследования, даже 
когда боли и их локализация совершенно не ха-
рактерны для типичного приступа стенокардии.
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фактОры риска и прОгнОзирОвание развития дисциркулятОрнОй 
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В работе представлены оригинальные способы математического прогнозирования развития 
дисциркуляторной энцефалопатии у женщин, больных СКВ, не имеющих клинических проявлений 
цереброваскулярной патологии; предложена тактика диспансеризации в зависимости от результатов 
прогнозирования; приводится примерный перечень профилактических мероприятий, основанных на 
использовании систем индивидуального прогнозирования.
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rIsk factors and PredIctIon of deveLoPment of dyscIrcuLatory 
encePhaLoPathy In women wIth system LuPus erythematosus
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The article presents original methods of mathematical prediction of development of dyscirculatory encepha-
lopathy in women with SLE without clinical manifestations of cerebrovascular pathology. Tactics of dispensary 
system depending on the results of prediction was proposed and approximate list of preventive measures based 
on the use of systems of individual prediction is presented in the article.
Key words: systemic lupus erythematosus, cerebrovascular disease, risk factors

Цереброваскулярные заболевания (ЦВЗ) – 
одна из ведущих причин смертности и инвали-
дизации в Российской Федерации. Имеющиеся 
в литературе данные свидетельствуют о том, что 
высокая частота развития ЦВЗ является следстви-
ем определенного типа поведения, связанного 
с образом жизни (нездоровое питание, низкий 
уровень физической активности, употребление 
табака и злоупотребление алкоголем), приводя-
щего к ожирению и артериальной гипертензии, к 
нарушениям липидного и углеводного обменов. И 
хотя появилось много данных о том, что эти забо-
левания можно предупредить, в настоящее время 
национальная превентивная политика требует со-
вершенствования [1, 13, 14].

Бремя, которое ложится на экономику страны и 
систему здравоохранения в связи с высокой часто-
той ЦВЗ и, в частности, инсульта, требует поиска 
эффективных стратегий снижения заболеваемо-
сти, смертности и инвалидизации от сосудистых 
заболеваний. 

ЦВЗ – государственная медицинская и соци-
альная проблема, поэтому так значимы и важны 
реальные условия по совершенствованию системы 
оказания медицинской помощи этим больным, а 
также по организации эффективных превентив-
ных мероприятий [1, 6, 13].

Исследуя этиопатогенетические концепции 
цереброваскулярной патологии (ЦВП), чаще всего 
обращается внимание на традиционные факторы 
риска (нездоровое питание, низкий уровень физи-

ческой активности, употребление табака и злоупо-
требление алкоголем) и некоторые ассоциирован-
ные с ними нозологические формы (артериальная 
гипертензия, атеросклероз, сахарный диабет, 
ишемическая болезнь сердца, облитерирующий 
атеросклероз периферических сосудов нижних 
конечностей), которые способствуют их развитию. 
Незаслуженно реже исследуются и упоминаются 
не менее значимые причины развития ЦВП: неин-
фекционные васкулопатии и васкулиты на фоне ау-
тоиммунных заболеваний. Наиболее приемлемой 
и удобной моделью для изучения таковых является 
системная красная волчанка (СКВ).

Результаты многочисленных эксперименталь-
ных исследований позволили расшифровать мно-
гие звенья патогенеза ишемического поражения 
мозга, сформулировать современные теоретиче-
ские концепции развития расстройств мозгового 
кровообращения. Актуальность изучения неин-
фекционных поражений сосудов, на фоне кото-
рых развивается ЦВП, обусловлена увеличением 
частоты заболеваний, их вызывающих (в основном 
аутоиммунных), преимущественно молодым и 
трудоспособным возрастом больных, а также их 
ранней инвалидизацией [3].

СКВ – распространенное хроническое за-
болевание преимущественно молодых женщин, 
развивающееся на фоне генетического несо-
вершенства иммунорегуляторных механизмов и 
характеризующееся ранней инвалидизацией и 
высокой летальностью [2, 5]. 
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Причинами поражения центральной нервной 
системы (ЦНС) при СКВ являются сосудистая 
васкулопатия (приблизительно 65 %), иммуноком-
плексный васкулит (10–15 % случаев), а также 
тромбозы мозговых сосудов (до 15 %) и кровоиз-
лияние в головной мозг [5, 12]. Прогнозирование 
течения СКВ является актуальным и перспектив-
ным, по данным разных авторов [9].

ЦВП при СКВ представлена острыми (пре-
ходящие нарушения мозгового кровообращения, 
ишемические, реже – геморрагические инсульты) 
и хроническими нарушениями мозгового крово-
обращения (начальные проявления недостаточ-
ности кровоснабжения мозга, дисциркуляторная 
энцефалопатия (ДЭ)).

Особенностью ЦВП при СКВ является наличие 
стандартных (артериальная гипертензия, дислипи-
демия, избыточная масса тела, курение, дисмета-
болический синдром и другие) и специфических 
(наличие иммунных комплексов, длительность, 
активность заболевания, наличие антифосфоли-
пидного синдрома, кумулятивная доза глюкокор-
тикоидов и многих других) факторов риска, что 
усложняет систематизацию и разработку тактики 
ведения таких пациентов [4, 8, 10].

Целью нашего исследования явилось изучение 
традиционных и нетрадиционных факторов риска 
ЦВП у женщин, больных СКВ, и разработка спосо-
ба прогнозирования развития дисциркуляторной 
энцефалопатии у женщин, больных СКВ, не име-
ющих клинических проявлений ЦВП.

материалы и метОды

Обследовано 143 женщины с достоверным 
диагнозом СКВ, находившихся на обследовании и 
лечении в Иркутском городском ревматологиче-
ском центре МАУЗ «Клиническая больница № 1 
г. Иркутска», на консультативном наблюдении в 
ГБУЗ «Иркутский областной консультативно-диа-
гностический центр». 

В исследование включались больные с от-
сутствием в анамнезе указаний на перенесенные 
травмы головного мозга, заболевания ЦНС и пе-
риферической нервной системы, не ассоцииро-
ванные с СКВ. Все больные подписали протокол 
добровольного информированного согласия на 
участие в исследовании.

Объективная оценка состояния больного 
предусматривала комплексное клинико-невроло-
гическое исследование, а также обследование со-
матического статуса с привлечением ревматолога, 
выполнение лабораторных анализов: уровень СРБ, 
уровень комплемента сыворотки крови, фибри-
ногена плазмы крови, АТ к н-ДНК, АТ к фосфоли-
пидам, исследование липидного спектра крови и 
проведение ряда дополнительных методов иссле-
дования: исследование глазного дна, спондилогра-
фия шейного отдела, электронейромиография по 
показаниям, дуплексное сканирование брахиоце-
фальных сосудов, МСКТ и МРТ головного мозга.

Диагноз СКВ устанавливали в соответствии 
с критериями Американской ревматологической 
ассоциации. Наличие 4 критериев из 11 соответ-
ствовало диагнозу системной красной волчанки. 
Диагноз АФС устанавливали согласно междуна-
родным диагностическим критериям АФС.

Важным этапом в исследовании стало выяв-
ление факторов риска ЦВП у женщин, больных 
СКВ. Условно выделяют стандартные и специфи-
ческие (связанные с СКВ) факторы риска развития 
ЦВП при СКВ, которые представлены в таблице 1 
(указаны факторы риска только для модели про-
гнозирования). 

Основные факторы риска ЦВП оценивались 
по унифицированным критериям. Артериальную 
гипертензию (АГ) диагностировали при артери-
альном давлении (АД) 140/90 мм рт. ст. и выше, 
а также при нормальном АД, если обследуемый 
получал адекватное антигипертензивное лечение. 
Избыточная масса тела (ИМТ) регистрировалось по 

Таблица 1 
Набор факторов риска для прогнозирования развития ДЭ у женщин, больных СКВ без клинических проявлений 

ЦВП

ФР Градации Буквенные обозначения, используемые  
в линейных дискриминантных уравнениях 

Дислипидемия 0 – нет; 1 – есть а1 

Возраст 
1 – до 45 лет; 
2 – 45–59 лет; 
3 – 60–74 года; 

а2 

Поражения брахиоцефальных артерий 0 – нет; 1 – есть а3 

Гипокинезия 0 – нет; 1 – есть а4 

Психоэмоциональное напряжение 0 – нет; 1 – есть а5 

Вертеброгенная патология шейного отдела позвоночника 0 – нет; 1 – есть а6 

Гематологический синдром: анемия 0 – нет; 1 – есть а7 

Нефролюпус 0 – нет; 1 – есть а8 

Акушерский анамнез 0 – нет; 1 – есть а9 
Избыточная масса тела по индексу Кетле  
(масса в кг / рост в м2) > 29 0 – нет; 1 – есть а10 
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индексу Кетле: масса тела в кг / рост в м2 > 29. Гипо-
кинезию констатировали, если продолжительность 
физической нагрузки во время досуга была менее 
10 часов в неделю, а продолжительность малопод-
вижной работы – менее 5 часов в день. К курящим 
относили имевших стаж курения более двух лет, 
а также бросивших курить менее двух лет назад 
вне зависимости от количества выкуриваемых в 
день папирос или сигарет. Психоэмоциональное 
напряжение определяли в случаях частых и/или 
продолжительных психоэмоциональных травм. 
Наследственность по сердечно-сосудистой пато-
логии считалась отягощенной, если у ближайших 
кровных родственников (родители, родные братья 
и сестры) обследуемого имелось хотя бы одно из 
таких заболеваний, как АГ, мозговой инсульт, ин-
фаркт миокарда или стенокардия.

В современной литературе ту или иную степень 
значимости придают следующим нестандартным 
факторам риска: возраст дебюта заболевания, 
длительность заболевания, акушерский анамнез, 
течение, активность, АФС, поражения сердца (не-
посредственно ассоциированные с СКВ), синдром 
Рейно, гематологический синдром (чаще анемия 
и тромбоцитопения), капилляриты, кумулятивная 
доза приема глюкокортикоидов и некоторые дру-
гие [4, 7, 11]. 

Средний возраст больных женщин – 36,7 ± 12,7 
лет, средний возраст дебюта возникновения СКВ 
– 25,1 ± 11,2 лет. Длительность заболевания со-
ставила 11,7 ± 11,5 лет.

Распределение больных по возрасту проводи-
лось в соответствии с классификацией возрастных 
категорий, принятой ВОЗ. Больных молодого воз-
раста (до 45 лет) было 101 (70,6 %), среднего (45–59 
лет) – 36 (25,2 %) и пожилого (60–74 года) – 6 
(4,2 %) человек.

При анализе СКВ больных с острым течением 
заболевания было выявлено 15 (10,5 %), с подо-
стрым – 53 (37,1 %), с хроническим – 75 (52,4 %) 
человек. По активности СКВ структура была сле-
дующей: больных с первой степенью активности 
– 41 (28,7 %), со второй степенью активности – 84 
(58,7 %), с третьей – 18 (12,6 %) человек. По длитель-
ности заболевания больные были распределены по 
группам: до 10 лет – 86 (60,1 %), от 10 до 20 лет – 35 
(24,5 %), от 20 до 30 лет – 11 (7,7 %), от 30 до 40 лет 
– 6 (4,2 %), от 40 лет и более – 5 (3,5 %) человек.

Статистическая обработка материала осущест-
влялась общепринятыми методами статистики паке-
та BIOSTAT, Statistica 6.1. Результаты представлены в 
виде среднего значения и стандартного отклонения. 
Оценка статистической значимости различий про-
водилась с помощью критериев Стьюдента и Манна 
– Уитни. Критический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез р = 0,05. 

С помощью программы Statistica 6.1 проводился 
дискриминантный анализ, определена прогности-
ческая ценность ФР у женщин, больных СКВ, и вы-
ведены линейные дискриминантные уравнения для 
прогнозирования развития ДЭ у женщин, больных 
СКВ без ЦВП.

результаты и вывОды

Среди 143 женщин с СКВ цереброваскулярная 
патология (острая и хроническая) была обнаружена 
у 69 (46,3 %), соответственно, у 74 (53,7 %) женщин, 
больных СКВ, признаков ЦВП выявлено не было. 

Хроническая ЦВП имелась у 67 (46,8 %) жен-
щин. Структура хронической ЦВП выглядела 
следующим образом: НПНМК были выявлены у 23 
(34,3 %) человек, дисциркуляторная энцефалопа-
тия – у 44 (65,7 %). Распределение ДЭ по стадиям 
оказалось следующим: больных с I стадией ДЭ – 
30 (68,2 %) человек, со II стадией – 12 (27,3 %), с III 
стадией – 2 (4,5 %) человека. 

При анализе основных (стандартных) факто-
ров риска развития ЦВП у женщин, больных СКВ, 
наиболее частым оказалась гипокинезия, которая 
выявилась у 76,9 % больных, что подтверждают 
и исследования Petri et al., по данным которых, 
гипокинезия характерна для 70 % пациентов. Это, 
как правило, связано с широко распространенным 
среди больных СКВ ощущением слабости и пора-
жением суставов [16]. ИМТ, по данным M. Urowitz 
et al., является одним из трех «классических» 
факторов риска (гипокинезия, дислипидемия, из-
быточная масса тела), которое выявляют более чем 
у половины больных СКВ [18]. В нашей работе ИМТ 
стала второй по частоте встречаемости и наблюда-
лась у 72 % пациентов. На третьем месте была дис-
липидемия, встречавшаяся у 66,4 % пациентов. По 
данным других авторов, дислипидемия – весьма 
частое лабораторное нарушение, выявляемое при 
СКВ. Так, в работах Formiga et al. те или иные на-
рушения липидного обмена выявлялись более чем у 
50 % пациентов СКВ, а у сходных по полу и возрасту 
лиц без СКВ – только в 30 % случаев [14]. АГ раз-
ной степени и стадий выявилась у 28,1 % женщин, 
больных СКВ (I стадия АГ – в 12,5 % случаев, II ста-
дия – в 20 % и III стадия – в 67,5 % случаев). Такой 
традиционный фактор риска, как курение, отмечен 
у 18,9 % больных. Антифосфолипидный синдром 
(АФС) выявился у 16,1 % больных, а тромбозы 
различных локализаций – у 12,6 %. Заболевания 
сердца были диагностированы у 10,5 % больных, из 
них мерцательная аритмия – у 3 больных (26,7 %). 
Поражения брахиоцефальных артерий (БЦА), по 
данным разных исследователей, встречается с 
разной частотой. Так, по данным Jimenes et al., по-
ражения БЦА отсутствовали в группе контроля и у 
больных СКВ моложе 35 лет, в возрасте 35–45 лет 
выявлялись у 33,3 % больных против 5 % в группе 
контроля, в возрасте старше 45 лет – у 48 % и 33,3 % 
соответственно [16]. По нашим данным, патология 
БЦА встречалась у 35,1 % больных СКВ женщин, из 
них стенозирующие поражения БЦА наблюдались 
крайне редко – у 1,9 %. Такой традиционный фак-
тор риска, как сахарный диабет, встречался у 2,1 %. 

Способ прогнозирования ДЭ у женщин, 
больных СКВ, не имеющих клинических прояв-
лений ЦВП, включает клиническое обследование 
больных и отличается от существующих тем, что 
дополнительно определяются факторы риска и 
рассчитываются прогностические коэффициенты 
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F
1 
и F

2
 по формулам, выведенным на основании дис-

криминантного анализа факторов риска, а также 
клинических и параклинических характеристик 
больных СКВ. При значении прогностических ко-
эффициентов F

1
 ≥ F

2
 прогнозируют развитие ДЭ в 

течение 5 ближайших лет у женщин, больных СКВ, 
не имеющих клинических проявлений сосудистой 
патологии головного мозга.

После проведения дискриминантного анализа 
был предложен следующий набор ФР для прогно-
зирования развития ДЭ у женщин, больных СКВ, 
без ЦВП (табл. 1).

Дискриминантные уравнения для прогнозиро-
вания развития ДЭ у женщин, больных СКВ:
F

1
 = –16,58 – 24,916 × a

1
 – 0,841 × а

2
 – 36,076 × а

3
 

– 43,319 × а
4
 – 52,517 × а

5
 – 37,387 × а

6 
– 

47,129 × а
7
 – 38,274 × а

8
 – 41,324 × а

9
 – 5,160 × а

10
;

F
2
 = –8,00 – 2,228 × a

1
 + 0,870 × а

2
 – 22,206 × а

3
 

– 21,177 × а
4
 – 37,799 × а

5
 – 27,251 × а

6
 – 

35,965 × а
7
 – 26,644 × а

8
 – 29,765 × а

9
 – 7,329 × а

10
,

где а
1, 2, …, 10

 – градации ФР (табл. 1).
Для решения задачи прогнозирования развития 

ДЭ у конкретной больной СКВ нужно определить 
у нее величину градаций каждого ФР СКВ, затем в 
дискриминантных уравнениях F

1
 и F

2
 суммировать 

константу дискриминантного уравнения и произ-
ведения величин градаций ФР СКВ на их дискри-
минантные коэффициенты. В результате получим 
две оценочные функции: F

1
 и F

2
, соответственно, 

для больных СКВ без ЦВП и ДЭ. Прогностическое 
значение принимается по функции с большим 
значением. Если F

1
 > F

2
, то больной СКВ угрожает 

развитие ДЭ, при F
1
 < F

2
 больная не попадает в 

группу риска возникновения ДЭ.
Степень риска развития ДЭ оценивается с 

помощью прогностического индекса (ПИ), рас-
считываемого по формуле:

где е – основание натурального логарифма (2,72); 
F

1
 > F

2
.

Из приведенной формулы следует, что 
0,5 < ПИ < 1,0. Если ПИ находится в интервале 
0,5–0,64, то степень риска развития ДЭ определя-
ется как низкая, при ПИ в интервале 0,65–0,84 – 
как средняя, в интервале 0,85–1,0 – как высокая.

Оценку эффективности предлагаемого спо-
соба прогнозирования проводили в контрольных 
выборках женщин больных СКВ, страдающих 
ДЭ. Дисциркуляторная энцефалопатия правильно 
предсказана у 63 из 67 больных, то есть точность 
прогнозирования развития ДЭ у женщин, больных 
СКВ, составила 85,8 %.

Тактика проведения диагностических и про-
филактических мероприятий у женщин, больных 
СКВ без клинических проявлений ЦВП, опреде-
ляется в зависимости от степени риска развития 
у них ДЭ, примерная схема которых представлена 
в таблице 2.

Таким образом, внедрение оригинальных си-
стем прогнозирования позволит выделять среди 
пациентов с СКВ лиц, которым в ближайшие 5 
лет угрожает развитие сосудистого заболевания 
головного мозга, и выбирать для них оптимальные 
индивидуальные комплексы профилактических 
мероприятий. 
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УДК 616.36-002/612.018

е.л. чудинова, л.Ф. Шолохов, л.и. Колесникова, Б.а. Федоров

перестрОйка гипОфизарнО-тиреОиднОгО звена регуляции 
репрОдуктивнОй системы у женщин с хрОническими вирусными 

гепатитами

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск)

В статье представлены результаты изучения уровней гормонов гипофизарно-тиреоидной системы 
у женщин с хроническими вирусными гепатитами В и С с учетом нарушений менструального цикла. 
Обследовано 77 женщин репродуктивного возраста: 42 пациентки с хроническим течением вирусного 
гепатита и 35 здоровых. Определены концентрации тиреотропного гормона, трийодтиронина, 
тироксина, свободного трийодтиронина и свободного тироксина. Выявлены различия концентраций 
некоторых исследуемых гормонов у пациенток с вирусным гепатитом в зависимости от характера 
менструального цикла.
Ключевые слова: гормоны гипофизарно-тиреоидной системы, хронические парентеральные вирусные  

гепатиты B и C, менструальный цикл

reconstructIon of hyPoPhysIaL-thyroId LInk of reguLatIon  
of reProductIve system In women wIth chronIc vIraL hePatItIs

E.L. Chudinova, L.F. Sholokhov, L.I. Kolesnikova, B.A. Fedorov

Scientific centre of Family Health Problems and Human reproduction Sb raMS, irkutsk

The article presents the results of a study of levels of hormones of hypophysial-thyroid system in women with 
parenteral chronic viral hepatitis B and C in the light menstrual disorders. We examined 77 women of reproduc-
tive age: 42 patients with chronic viral hepatitis and 35 healthy controls. We determined the concentration of 
thyroid-stimulating hormone, triiodothyronine, thyroxine, free triiodothyronine and free thyroxine. We identi-
fied some differences in the concentrations of the studied hormones in patients with viral hepatitis depending 
on the nature of the menstrual cycle.
Key words: hormones of the hypophysial-thyroid system, parenteral chronic viral hepatitis B and C, menstrual cycle

Вирусы гепатита В и С являются основными 
причинами тяжелого инфекционного заболева-
ния и смерти. Известно, что 57 % случаев цирроза 
печени и 78 % случаев первичного рака печени, 
склонных к хронизации, обусловлены инфекци-
ей вируса гепатита В или С. В мире насчитыва-
ется около 2000 млн. человек, инфицированных 
вирусом гепатита В, из которых более 350 млн. 
инфицированы хронически, и от 500 до 700 тыс. 
человек ежегодно умирают от инфекции вируса 
гепатита В. Около 130–170 млн. человек хро-
нически инфицируются вирусом гепатита С, и, 
согласно оценкам, ежегодно от болезней печени, 
связанных с гепатитом С, умирают более 350 тыс. 
человек [1, 6].

Особое значение для метаболизма тиреоид-
ных гормонов имеет печень. Это обусловлено 
высокой скоростью кровотока в ней (1500 мл/
мин) и прохождением через сосуды печени около 
30 % минутного объема крови. Стенка печеночных 
капилляров хорошо проницаема для комплексов 
«белок – тироксин», так как эндотелий здесь 
формирует межклеточные фенестры. Соотно-
шение «тироксин : трийодтиронин» в печени 
составляет 420 : 5, в то время как во внепеченоч-
ных внутриклеточных пространствах – 100 : 5. 
Отсюда предполагается, что в печени человека 
сосредоточено около 30 % внетиреоидного пула 
тироксина. За одно прохождение тироксина через 

печень, около 2 % его количества превращается в 
трийодтиронин, и подсчитано, что печень в нор-
ме обеспечивает образование около 40 % объема 
дейодированного тироксина во всем организме 
или около 70 % объема трийодтиронина, образу-
емого за сутки (36 нмоль/д). Но этот показатель 
зависит от размера печени (а точнее от количества 
гепатоцитов), скорости поглощения тироксина 
гепатоцитами, превалирующим типом дейоди-
назной активности.

Помимо центральной роли в дейодировании 
тиреоидных гормонов с образованием их более 
активных и инактивированных форм, печень 
выполняет специфические функции, связанные 
с транспортом и метаболизмом тиреоидных гор-
монов.

При многих хронических заболеваниях по-
вышен уровень неэстерифицированных жирных 
кислот в крови, которые (особенно полиненасы-
щенные жирные кислоты) ингибируют связывание 
тиреоидных гормонов с транспортными белками 
крови. Это может быть одной из причин сниже-
ния уровня поглощения тироксина гепатоцитами 
и последующего уменьшения его дейодирования 
в трийодтиронин. Уменьшение поглощения ти-
роксина гепатоцитами имеет место также при 
гипоальбуминемии.

Тканевой тиреоидный статус зависит не 
только от секреции тироксина, но также и от 
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уровня метаболизма тиреоидных гормонов, до-
ставки трийодтиронина к ядерным рецепторам 
и распределения и функционирования самих 
тиреоидных рецепторов. Следовательно, реали-
зация эффектов тиреоидных гормонов зависит 
от функций печени.

Многие соматические заболевания, в том 
числе воспалительные процессы печени сопро-
вождаются изменением активности щитовидной 
железы. Известно, что гормоны гипофизарно-ти-
реоидной системы необходимы для нормального 
функционирования всех органов и систем орга-
низма, в том числе и репродуктивной, регулируя 
процессы их развития, созревания и специали-
зации. В связи с этим дисфункция щитовидной 
железы может стать одной из причин нарушений 
менструального цикла, ановуляции, бесплодия 
и др.

Цель настоящего исследования – определение 
особенностей состояния гипофизарно-тиреоидной 
системы у женщин с хроническими вирусными 
гепатитами В и С в зависимости от характера мен-
струального цикла.

метОдика

Всего было обследовано 77 женщин репродук-
тивного возраста. Основную группу (1) составили 
42 пациентки (средний возраст – 29,4 ± 2,4 лет), 
больные хроническими вирусными гепатитами B и 
C (ХВГ) в стадии обострения. Критериями отбора 
в исследуемую группу являлись репродуктивный 
возраст женщин (18–40 лет), отсутствие сопут-
ствующей эндокринной патологии. Проведено 
клиническое и гинекологическое обследование 
женщин с вирусным гепатитом. Верификация 
диагноза вирусного гепатита была осуществлена 
на основании осмотра гепатологом, жалоб паци-
енток, клинических признаков, серологических 
маркеров ВГ, биохимических показателей крови, 
заключения УЗИ.

В зависимости от течения менструального 
цикла среди пациенток с ХВГ были выделены две 
подгруппы. Подгруппу 1а составили пациентки, 
у которых при заболевании клинических прояв-
лений нарушений менструального цикла не было 

установлено. В подгруппу 1б вошли женщины, у 
которых были отмечены клинически выражен-
ные нарушения менструальной функции. Дан-
ные нарушения проявлялись в виде задержки 
менструаций от нескольких дней до 2–3 недель, 
аменореи, обильных или скудных менструаций. 
До заболевания вирусным гепатитом у обследо-
ванных женщин отклонений в менструальном 
цикле не отмечалось.

Контрольную группу (2) составили 35 прак-
тически здоровых женщин соответствующего 
возраста.

Определены концентрации тиреотропного 
гормона (ТТГ), трийодтиронина (Т3), тироксина 
(Т4), что проводилось радиоиммунологическим 
методом с использование тест-систем фирмы 
«ДИАС» (Россия) на радиоиммунном анализато-
ре «Иммунотест» (Россия). Уровни свободного 
трийодтиронина (св. Т3) и свободного тироксина 
(св. Т4) изучались иммуноферментным методом с 
использованием тест-систем «Алкор-Био» (Россия) 
на иммуноферментном анализаторе «Cobos ELL» 
(США).

Исследования проводились в лабораториях 
гинекологической эндокринологии, физиологии и 
патологии эндокринной системы ФГБУ «Научный 
центр проблем здоровья семьи и репродукции че-
ловека» СО РАМН и в гепатологическом отделении 
Городской инфекционной клинической больницы 
г. Иркутска.

В работе с больными соблюдались этические 
принципы, предъявляемые Хельсинской Деклара-
цией Всемирной медицинской ассоциации (World 
Medical Association Declaration of Helsinki).

В оценке результатов исследований использо-
вана интегрированная система для комплексного 
статистического анализа и обработки данных в 
среде STATISTICA 6.1 Stat-Soft ® Inc. (США) (право-
обладатель лицензии – ФГБУ «НЦ ПЗСРЧ» СО 
РАМН). Статистическую значимость сравнивае-
мых показателей с нормальным распределением, 
которое определялось по критерию согласия 
Колмогорова – Смирнова, устанавливались с ис-
пользованием t-критерия Стьюдента для средних 
величин, F-критерия Фишера для дисперсии и 

Таблица 1
Функциональное состояние гипофизарно-тиреоидной системы у женщин репродуктивного возраста с 

парентеральными хроническими вирусными гепатитами в зависимости от характера менструального цикла

Тиреоидные гормоны Группы  
обследованных пациенток T3 (нМ/л) T4 (нМ/л) св. T3 (пМ/л) св. T4 (пМ/л) ТТГ (мЕД/мл) 

1-я группа, основная (n = 42) 2,3 ± 0,12 141,0 ± 6,79 6,3 ± 0,72 15,4 ± 1,10 2,0 ± 0,13 

подгруппа 1а (n = 22) 2,5 ± 0,17 147,8 ± 10,98 6,2 ± 1,25 17,2 ± 1,91 2,0 ± 0,16 

подгруппа 1б (n = 20) 2,0 ± 0,15 134,0 ± 7,94 6,0 ± 0,60 13,6 ± 0,71 2,1 ± 0,22 

2-я группа, контрольная (n = 35) 2,0 ± 0,07 105,9 ± 2,77 3,8 ± 0,12 15,9 ± 0,36 2,0 ± 0,13 

Pt < 0,05 1а–2; 1а–1б 1–2; 1а–2, 1б–2 1–2;1а–2; 1б–2 1б–2 – 
Достоверность* 

Pf < 0,05 1–2; 1а–2 1–2; 1а–2; 1б–2; 
1а–1б 

1–2; 1а–2; 1б–2; 
1а–1б 1–2; 1а–2; 1б–2 – 

 примечание:  * – приведены номера групп, которые имеют статистически значимые различия.
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R-коэффициента корреляции Пирсона при уровне 
значимости α = 0,05.

результаты

На первом этапе работы были оценены уров-
ни гормонов гипофизарно-тиреоидной системы 
у обследуемых женщин (табл. 1). У пациенток с 
ХВГ выявлено статистически значимое увеличе-
ние только уровней Т4 и св. Т3 по сравнению с 
контрольной группой. Уровень ТТГ среди обсле-
дованных женщин по сравнению с контрольной 
группой статистически значимого различия не 
имел.

Анализируя корреляционную зависимость 
уровней общих тиреоидных гормонов и их свобод-
ных фракций было установлено, что у пациенток 
с ХВГ появляется тесная прямая корреляционная 
связь между Т4 и св. Т4. Коэффициент корреляции 
равен r = +0,52 (p < 0,001).

На втором этапе работы были оценены уровни 
гормонов гипофизарно-тиреоидной системы у па-
циенток с ХВГ с учетом характера менструального 
цикла (табл. 1).

У женщин с ХВГ и ненарушенным менстру-
альным циклом (подгруппа 1а) установлено, что 
показатели уровней Т3, Т4, св. Т3 статистически 
выше по t- и F-критериям, чем у пациенток кон-
трольной группы, а у женщин с ХВГ и нарушенным 
менструальным циклом (подгруппа1б) выявлено 
статистически достоверное повышение концен-
траций Т4, св. Т3 и снижение уровня св. Т4 по 
t- и F-критериям, по сравнению с контрольной 
группой.

Особенностью изменений концентрации тире-
оидных гормонов среди женщин с ХВГ в подгруп-
пах 1а и 1б является то, что у пациенток подгруппы 
1а средний показатель Т3 выше, чем у женщин 
подгруппы 1б.

У женщин контрольной группы устойчивых 
корреляционных связей между гормонами ги-
пофизарно-тиреоидной системы не выявлено. 
У женщин, больных ХВГ, в подгруппах 1а и 1б 
установлена статистически значимая положи-
тельная корреляционная связь между Т3 и Т4 – 
соответственно, r = +0,7 (p < 0,001) и r = +0,7 
(p < 0,001). У пациенток с ХВГ в подгруппе 1а 
выявлена статистически значимая отрицательная 
корреляционная связь между ТТГ и Т4, r = –0,43 
(p < 0,01).

Таким образом, у женщин с ХВГ в подгруппе с 
нормальным менструальным циклом наблюдается 
значимая положительная корреляционная связь 
между Т3 и Т4. У пациенток с ХВГ в подгруппе с 
нарушенным менструальным циклом появилась 
новая корреляционная связь между ТТГ и Т4 (под-
группа 1б). Следует отметить, что в подгруппе 1б 
сохраняется высокая положительная связь между 
Т3 и Т4.

заключение

Полученные результаты свидетельствуют об 
изменении функционального состоянии гипо-

физарно-тиреоидного звена нейроэндокринной 
регуляции репродуктивной системы пациенток, 
больных гемоконтактным хроническим вирусным 
гепатитом по сравнению со здоровыми женщи-
нами. Характер отклонений в изучаемых звеньях 
эндокринной регуляции в определенной мере 
связан с этиологическим фактором и активностью 
печеночного процесса.

Все варианты синдрома эутиреоидной патоло-
гии, свидетельствующие о дифференцированном 
изменении функционального состоянии гипофи-
зарно-тиреоидной системы, наблюдаются у паци-
енток с различными клиническими проявлениями 
хронического вирусного гепатита и, вероятно, 
связаны с разнородностью длительности и тяже-
сти его течения. Вместе с этим установлено, что 
наиболее значимые изменения уровней гормонов 
гипофизарно-тиреоидной системы у женщин на-
блюдаются при хроническом течении вирусного 
гепатита, сопровождающимся нарушением мен-
струального цикла.

Результаты исследований свидетельствуют о 
необходимости оценки гормональных изменений 
у женщин репродуктивного возраста, больных 
вирусными гепатитами для ранней диагностики 
нарушений менструальной функции и последую-
щей ее патогенетически обоснованной коррекции.
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а.П. Шеин, а.а. скрипников, Г.а. Криворучко

билатеральные взаимОсвязи Энмг- и ЭЭг-характеристик пирамиднОй 
недОстатОчнОсти у бОльных с пОследствиями инсульта и травмы 

гОлОвнОгО мОзга

ФГБУ «Российский научный центр «Восстановительная травматология и ортопедия» им. академика 
Г.А. Илизарова» Минздравсоцразвития России (Курган)

С целью оценки степени выраженности межполушарного взаимодействия комплексное 
нейрофизиологическое (электронейромиография, электроэнцефалография) тестирование 
проведено у 163 человек в возрасте от 12 до 74 лет в резидуальном периоде ишемического (108 
человек) и геморрагического (22 человека) полушарного инсульта в бассейне средней мозговой 
артерии, а также тяжелой черепно-мозговой травмы с ушибом головного мозга (33 человека). 
Полученные данные свидетельствуют о наличии отчетливого отрицательного влияния 
постинсультного/посттравматического церебрального дефекта на функциональные характеристики 
контралатерального («интактного») полушария головного мозга, отражающегося в пропорциональных 
изменениях всего спектра анализируемых нейрофизиологических признаков. Эти изменения 
затрагивают все тестируемые модули нейромоторного аппарата и прослеживаются в течение 
длительного периода после перенесенного инсульта или черепно-мозговой травмы.
Ключевые слова: инсульт, межполушарное взаимодействие, электронейромиография,  

электроэнцефалография

bILateraL InterreLatIons of enmg- and eeg-characterIstIcs of PyramId 
InsuffIcIency In PatIents wIth the conseQuences of stroke and of braIn 

Injury

A.P. Shein, A.A. Skripnikov, G.A. Krivoruchko

the russian ilizarov Scientific center “restorative traumatology and orthopaedics”, Kurgan

The aim of the work was to estimate the degree of intensity of interhemispheric interaction with use of complex 
neurophysiological (electroneuromyography, electroencephalography) testing of 163 patients of 12–74 years in 
residual period of ischemic (n = 108) and hemorrhagic (n = 22) hemispheric stroke and severe craniocerebral 
injury with brain contusion (n = 33). Obtained data testifies to the distinct negative influence of postinsult/
posttraumatic cerebral defect on functional characteristica of counter-lateral (“intact”) hemisphere that is 
reflected in proportional changes of all the spectrum of analyzed neurophysiological signs. These changes 
affects all the tested modules of neuromotor system and can be observed over a long period after the stroke or 
craniocerebral injury.
Key words: stroke, interhemispheric interaction, electroneuromyography, electroencephalography

Диашиз – транссинаптическая функцио-
нальная деактивация нейронных структур, воз-
никающая на расстоянии от очага церебрального 
поражения. Данный феномен развивается вслед-
ствие дефицита возбуждающих импульсов после 
повреждения комиссуральных путей мозга или 
нарушения модулирующего влияния различных 
нейротрансмиттерных систем. Явления диашиза 
имеют наибольшую интенсивность в раннем вос-
становительном периоде инсульта [2], но при небла-
гоприятном течении заболевания имеют стойкий 
характер [3, 4], наблюдаются спустя годы после 
перенесенного инсульта [6] и сопровождаются 
вторичными морфологическими изменениями в 
церебральной ткани. Данная проблематика наибо-
лее полно освещена при изучении ранних периодов 
заболевания [5, 7, 8], а информация о проявлениях 
диашиза в отдаленном периоде инсульта является 
в настоящее время фрагментарной и требующей 
уточнения.

Цель исследования состояла в оценке степени 
выраженности межполушарного взаимодействия 
у пациентов с последствиями церебрального ин-

сульта или травмы головного мозга в отдаленном 
периоде заболевания.

материал и метОды

Комплексному нейрофизиологическому те-
стированию (ЭМГ, ЭЭГ) подвергнуто 163 человека 
(45 женщин, 118 мужчин) в возрасте от 12 до 74 лет 
(средний возраст – 44,9 ± 1,0 лет) с последствиями 
ишемического (108 человек) и геморрагического 
(22 человека) полушарного инсульта в бассейне 
средней мозговой артерии, а также тяжелой че-
репно-мозговой травмы с ушибом головного мозга 
(33 человека). Пациенты обследовались в резиду-
альном периоде заболевания – спустя 0,5–3 года 
после инсульта или травмы головного мозга.

Методами глобальной ЭМГ (проба «макси-
мальное произвольное напряжение») и стиму-
ляционной ЭМГ (регистрация М-ответов) те-
стировались восемь мышц верхних конечностей 
(m. deltoideus, m. biceps brachii, m. triceps brachii, 
m. extensor digitorum, m. flexor carpi radialis, m. 
flexor carpi ulnaris, mm. Thenar, mm. Hypothenar) 
и три мышцы – нижних (m. tibialis anterior, m. 
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gastrocnemius (cар. lat.), m. rectus femoris). В каче-
стве базового критерия пирамидного дефицита 
использовался предложенный нами церебро-
спинальный индекс (ЦСИ), рассчитываемый из 
соотношения средней амплитуды суммарной 
ЭМГ (проба «максимальное произвольное на-
пряжение») и амплитуды М-ответов одноимен-
ных мышц. Указанный показатель обеспечивает 
возможность интегральной оценки состояния 
структурно-функционального «модуля» мотор-
ного аппарата «моторная кора – спинальные 
мотонейроны – мышца». Электроэнцефалогра-
фические исследования проводились по общепри-
нятой схеме. Количественный анализ ЭЭГ-харак-
теристик осуществлялся с расчетом абсолютной 
мощности (АМ) (параметра, характеризующего 
амплитуду колебаний) и относительной мощ-
ности (ОМ) (процентной представленности ак-
тивности определенного частотного диапазона 
в структуре всех видов ритмики). Используемое 
оборудование – система ЭМГ и ВП «Viking-IV» 
(Nicolet, США), магнитоимпульсный стимулятор 
«Quadropuls-500» (Magstim, Великобритания) и 
ЭЭГ-система «Pegasus» (EMS, Австрия).

В качестве контроля использованы данные 32 
здоровых испытуемых (студенты физкультурного 
факультета Курганского государственного универ-
ситета) мужского пола 17–21 года.

Статистическая обработка данных производи-
лась с помощью пакета анализа данных Microsoft 
Excel 2003, дополненного программой «Attestat». 
Достоверность различия сопоставляемых выборок 
показателей оценивалась с помощью критериев 
Смирнова и Вилкоксона [1]; взаимосвязь при-
знаков – с помощью коэффициентов линейной 

корреляции Пирсона (r). Принятый уровень ста-
тистической значимости выводов – 0,05.

результаты и Обсуждение

Для оценки межполушарного взаимодействия 
проанализированы пакеты данных ЦСИ поражен-
ных и «интактных» конечностей в трех подгруп-
пах пациентов, сформированных по этиологии 
заболевания. Средние значения ЦСИ у больных 
указанных подгрупп сведены в таблице 1, уровень 
билатеральных взаимосвязей ЦСИ представлен в 
таблице 2.

Таблица 2
Значения коэффициента линейной 

корреляции Пирсона (r), рассчитанные между 
цереброспинальными индексами мышц паретичных и 
контралатеральных конечностей у больных трех групп

Мышца Ишемия Геморрагия Травма 

m. deltoideus (cap. med.) 0,128 0,347 0,428* 

m. biceps brachii (cap. lon.) 0,252* 0,316 0,254 

m. triceps brachii (cap. lon.) 0,384* 0,898* 0,606* 

m. flexor carpi radialis 0,084 0,131 0,129 

m. flexor carpi ulnaris 0,430* 0,404 0,461* 

m. extensor digitorum 0,479* 0,506* 0,276 

mm. Thenar 0,047 0,210 0,327 

mm. Hypothenar 0,215* 0,329 0,397* 

m. tibialis anterior 0,422* 0,634* 0,555* 

m. gastrocnemius (cap. lat.) 0,362* 0,315 0,478* 

m. rectus femoris 0,403* 0,428* 0,450* 

 примечание:  * – статистически значимые (р < 0,05) коэф-
фициенты корреляции.

Таблица 1
Средние значения (M ± m) цереброспинальных индексов мышц паретичных и контралатеральных конечностей у 

больных трех групп

Контралатеральная конечность Паретичная конечность 
Мышца 

Ишемия Геморрагия Травма Ишемия Геморрагия Травма 
Контроль

m. deltoideus (cap. med.) 0,107 ± 0,008 0,100 ± 0,011 0,075 ± 0,007# 0,040 ± 0,004 0,031 ± 0,006 0,042 ± 0,009 0,176 ± 
0,011 

m. biceps brachii (cap. lon.) 0,069 ± 0,004 0,046 ± 0,005* 0,052 ± 0,004* 0,019 ± 0,002 0,009 ± 0,002* 0,026 ± 0,004*; # 0,085 ± 
0,004 

m. triceps brachii (cap. lon.) 0,025 ± 0,001 0,021 ± 0,002 0,024 ± 0,002 0,010 ± 0,001 0,006 ± 0,001* 0,014 ± 0,002*; # 0,028 ± 
0,002 

m. flexor carpi radialis 0,027 ± 0,001 0,016 ± 0,002* 0,023 ± 0,002 0,009 ± 0,001 0,004 ± 0,001* 0,011 ± 0,002# 0,027 ± 
0,001 

m. flexor carpi ulnaris 0,043 ± 0,002 0,033 ± 0,006 0,033 ± 0,004* 0,010 ± 0,001 0,008 ± 0,003 0,021 ± 0,003*; # 0,035 ± 
0,002 

m. extensor digitorum 0,045 ± 0,002 0,037 ± 0,004 0,038 ± 0,003 0,012 ± 0,002 0,007 ± 0,002 0,020 ± 0,003*; # 0,052 ± 
0,004 

mm. Thenar 0,095 ± 0,004 0,106 ± 0,010 0,091 ± 0,008 0,030 ± 0,003 0,031 ± 0,005 0,049 ± 0,007*; # 0,103 ± 
0,056 

mm. Hypothenar 0,068 ± 0,004 0,049 ± 0,004* 0,061 ± 0,006 0,014 ± 0,002 0,005 ± 0,001* 0,024 ± 0,005*; # 0,075 ± 
0,005 

m. tibialis anterior 0,071 ± 0,003 0,045 ± 0,005* 0,062 ± 0,005# 0,029 ± 0,003 0,016 ± 0,003 0,030 ± 0,004# 0,094 ± 
0,008 

m. gastrocnemius (cap. lat.) 0,011 ± 0,001 0,008 ± 0,001* 0,010 ± 0,001 0,005 ± 0,001 0,003 ± 0,001* 0,006 ± 0,001 0,016 ± 
0,001 

m. rectus femoris 0,020 ± 0,001 0,015 ± 0,001* 0,016 ± 0,001* 0,011 ± 0,001 0,010 ± 0,002 0,011 ± 0,001 0,034 ± 
0,002 

 примечание:  * – отличие (р < 0,05) от ЦСИ больных с ишемическим инсультом; # – отличие (р < 0,05) от ЦСИ больных с 
геморрагическим инсультом.
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Показано, что у лиц, перенесших ишемический 
инсульт, значение анализируемого показателя на 
стороне пареза по 11 отведениям от мышц верхней 
и нижней конечности было снижено в среднем 
на 71,9 ± 1,8 %. На контралатеральной стороне 
в отведениях от m. flexor carpi radialis, m. flexor 
carpi ulnaris ЦСИ оказались в пределах нормы, а в 
остальных отведениях – были снижены в среднем 
на 21,8 ± 4,3 %. Максимальный моторный дефицит 
на пораженной стороне выявлен в отведении от 
mm. hypothenar (ЦСИ снижен на 81,7 %; p < 0,001), 
минимальный – по m. triceps brachii (на 62,7 %; 
p < 0,001). На контралатеральной стороне сни-
жение ЦСИ достигало 41,2 % (р < 0,001; m. rectus 
femoris). При оценке взаимосвязи относительных 
величин ЦСИ (% от нормы) мышц паретичных и 
контралатеральных конечностей коэффициент 
линейной корреляции Пирсона варьировал в диа-
пазоне от 0,047 до 0,479 (табл. 2), причем в восьми 
отведениях он оказался статистически значимым 
(р < 0,05).

В подгруппе больных с ранее перенесенным ге-
моррагическим инсультом ЦСИ паретичных мышц 
был снижен гораздо значительнее, чем при ишеми-
ческом типе инсульта (в среднем на 81,4 ± 2,1 %). В 
частности, способность к произвольному контролю 
мышечным напряжением контралатеральных ко-
нечностей у данных пациентов пострадала в десяти 
отведениях: ЦСИ оказался сниженным в среднем 
на 38,2 ± 5,0 %. Наиболее грубое снижение ЦСИ 
на пораженной стороне отмечено в отношении 
mm. hypothenar (на 93,2 %; p < 0,001), на противопо-
ложной – в отношении m. rectus femoris (на 56,5 %; 
p < 0,001). В наименьшей степени на стороне пареза 
пострадала mm. thenar (на 69,8 %; p < 0,001). Выявле-
на в различной степени выраженная положитель-
ная билатеральная взаимосвязь функционального 
состояния одноименных групп мышц конечностей 
(r варьирует в пределах от 0,131 до 0,898), оказав-
шаяся статистически значимой в четырех из один-
надцати отведений (m. triceps brachii, m. extensor 
digitorum, m. tibialis anterior, m. rectus femoris). 
Сопоставление средних значений ЦСИ данной 
подгруппы больных с показателями, полученными 
при обследовании лиц, перенесших ишемический 
инсульт, выявлено, что при геморрагическом ин-
сульте изменения характеристик функционального 
статуса сенсомоторных структур имеют большую 
выраженность во всех анализируемых отведениях 
как на стороне пареза, так и в симметричных от-
ведениях контралатеральных конечностей (табл. 1). 
Межгрупповые отличия оказались статистически 
значимы в пяти отведениях от мышц на стороне 
гемипареза и в шести отведениях от мышц противо-
положной стороны (р < 0,01).

У лиц, перенесших тяжелую черепно-мозговую 
травму с ушибом головного мозга, анализируемый 
ЭМГ-показатель мышц паретичных конечностей 
оказался наиболее высоким – уровень снижения 
ЦСИ относительно контрольных величин соста-
вил в среднем 61,4 ± 3,1 %. На контралатеральной 
стороне ЦСИ был снижен на 28,6 ± 5,1 %. Наи-

более выраженный пирамидный дефицит на по-
раженной стороне зарегистрирован в отведении 
от m. deltoideus (ЦСИ снижен на 76,1 %; p < 0,001), 
наименее выраженный – от m. flexor carpi ulnaris 
(на 41,4 %; p < 0,001). На противоположной сто-
роне наиболее пострадавшей также оказалась 
m. deltoideus (ЦСИ был ниже нормы на 57,5 %; 
p < 0,001). Коэффициент корреляции между ЦСИ 
симметричных отведений в данной подгруппе 
больных составил 0,129–0,606, причем в 7 из 11 
отведений он оказался статистически значимым. 
Отмечено также, что значения ЦСИ мышц паретич-
ных конечностей у данных пациентов были выше, 
чем аналогичные показатели у лиц, перенесших 
ишемический инсульт (статистически значимо в 
6 отведениях). В то же время ЦСИ мышц «интакт-
ной» стороны во всех отведениях были несколько 
ниже, причем в трех отведениях – достоверно 
(р < 0,05). Сравнивая анализируемые показатели 
больных, перенесших черепно-мозговую травму, с 
данными, полученными в подгруппе с последстви-
ями геморрагического инсульта, отмечен более вы-
сокий уровень сохранности моторного контроля у 
первых, причем в большинстве отведений (8) досто-
верно на стороне пареза и в 1 отведении (m. tibialis 
anterior) – на контралатеральной стороне.

Произведена оценка взаимосвязи характе-
ристик церебральной ритмики со степенью вы-
раженности гемипареза. Данные спектрального 
анализа ЭЭГ выявили, что ОМ дельта-активности 
над пораженным полушарием составила в среднем 
26,5 ± 1,3 %, что оказалось выше нормы почти в 2 
раза (на 81,5 %; p < 0,001). В отношении амплитуд-
ных характеристик отмечено превышение норма-
тивных значений на 75,0 % (АМ = 52,5 ± 4,0 мкВ2). 
Представленность дельта-ритмики в «интактном» 
полушарии была выше контрольных величин на 
43,8 % (р < 0,001 в половине отведений), соста-
вив 21,0 ± 1,9 %, а средняя амплитуда составила 
29,8 ± 2,7 мкВ2 (при норме 30,0 ± 2,5 мкВ2). Выявле-
на отрицательная взаимосвязь количественных ха-
рактеристик дельта-активности с относительными 
(выраженными в процентах от контроля) величи-
нами ЦСИ паретичных конечностей. В частности, 
r, рассчитанный между ЦСИ и ОМ указанной 
патологической ритмики пораженной гемисферы, 
составил –0,445 (р < 0,01). Амплитудные пока-
затели дельта-активности коррелировали с ЦСИ 
несколько слабее: r = –0,252 (р < 0,05). Сходная 
картина отмечена и при анализе взаимосвязи ана-
логичных характеристик «интактного» полушария 
(r = –0,321 (р < 0,01) и r = –0,155 (р > 0,05) соот-
ветственно).

Степень присутствия тета-активности в от-
ведениях от пораженного полушария состави-
ла в среднем 20,0 ± 0,8 % (р < 0,001) при норме 
10,9 ± 1,5 %. Амплитудный показатель оказался 
выше нормы на 44,4 % (р < 0,01 по средневисочно-
му отведению). ОМ тета-ритмики «интактного» 
полушария составила 18,2 ± 1,4 %, что превысило 
контрольное значение на 67,0 % (р < 0,001). АМ 
составила в среднем 26,4 ± 3,4 мкВ2 (выше нормы 
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на 5,6 %). Отмечена статистически значимая от-
рицательная взаимосвязь ОМ тета-активности и 
ЦСИ как в пораженном (r = –0,386; p < 0,01), так 
и в «интактном» (r = –0,403; p < 0,01) полушарии, 
а также отрицательная взаимосвязь амплитудных 
показателей данного типа активности с ЦСИ (со-
ответственно, r = –0,246 (р < 0,05); r = –0,234 
(р < 0,05)).

Усредненная ОМ альфа-ритма поражен-
ной гемисферы была зафиксирована на уровне 
38,8 ± 2,9 %, что ниже (р < 0,001) нормы на 31,1 %. 
Амплитудные характеристики альфа-ритма были 
снижены (р < 0,001) на 57,5 % (73,3 ± 12,1 мкВ2). 
Процентная представленность альфа-ритма, за-
регистрированного над контралатеральным полу-
шарием, составила в среднем 41,9 ± 3,5% (что ниже 
нормы на 25,6 %; p < 0,001), а АМ – 77,4 ± 14,4 мкВ2 
(ниже нормы на 55,1 %; p < 0,001). На стороне ге-
мипареза выявлена достоверная положительная 
взаимосвязь ЦСИ с показателем представлен-
ности альфа-ритма и его амплитудой, причем как 
пораженного, так и «интактного» полушария. 
Коэффициент корреляции между ЦСИ и ОМ по-
раженного полушария составил 0,488 (р < 0,01), 
контралатерального – 0,408 (р < 0,01). Коэффи-
циенты корреляции между ЦСИ и АМ составили, 
соответственно, r = 0,377 (р < 0,01) и r = 0,321 
(р < 0,01).

заключение

Полученные данные свидетельствуют о нали-
чии отчетливого отрицательного влияния постин-
сультного/посттравматического церебрального 
дефекта на функциональные характеристики кон-
тралатерального («интактного») полушария голов-
ного мозга, отражающегося в пропорциональных 
изменениях всего спектра анализируемых ней-

рофизиологических (ЭЭГ и ЭМГ) признаков. Эти 
изменения затрагивают все тестируемые модули 
нейромоторного аппарата (цереброспинальный 
индекс «интактной» конечности в среднем по всем 
отведениям у обследованных больных оказался 
ниже контрольных величин на 28,6 %) и просле-
живаются в отдаленные (более 1 года) сроки после 
перенесенного инсульта или черепно-мозговой 
травмы. Полученные данные могут оказаться по-
лезными при разработке новых методов консерва-
тивной и хирургической реабилитации указанной 
категории больных.
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В настоящей статье рассматриваются вопросы распространения дифиллоботриоза в Пермском 
крае. Выявлены территории риска по заболеваемости дифиллоботриозом.
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The article reviews the problems of prevalence of diphyllobothriasis in Perm Krai. The territories of risk on the 
diphyllobothriasis morbidity are revealed.
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введение

Дифиллоботриоз – гельминтоз из группы 
цестодозов, зооантропонозная инвазия, протекаю-
щая с признаками преимущественного поражения 
желудочно-кишечного тракта и часто сопрово-
ждающаяся развитием мегалобластной анемии. 
Возбудителями дифиллоботриоза являются более 
10 видов лентецов. На территории России наи-
более широко распространен лентец широкий – 
Diphyllobothrium latum.

Распространение дифиллоботриоза связано с 
крупными пресноводными водоемами. Очаги ди-
филлоботриоза зарегистрированы в Северной Ев-
ропе, Восточном Средиземноморье, Канаде, США, 
на Аляске. В России дифиллоботриоз регистриру-
ется в Карелии, Красноярском крае, республике 
Саха, на острове Сахалин и других территориях. 
Пораженность рыбы в реках и озерах составляет 
от 10 до 86 %. Заражение человека происходит при 
употреблении свежей, недостаточно просоленной 
икры и сырой рыбы. Под воздействием продуктов 
жизнедеятельности паразита в организме развива-
ются тяжелые патологические изменения. Диагноз 
устанавливается при обнаружении в кале яиц или 
выделенных при дефекации фрагментов члеников 
гельминта.

материалы и метОды исследОвания

В настоящей работе, целью которой является 
оценка эпидемиологической ситуации по дифил-
лоботриозу в Пермском крае, были использованы 
материалы о заболеваемости дифиллоботриозом 
Управления Роспотребнадзора Пермского края. 
При оценке эпидемиологических данных ис-
пользовались общепринятые параметрические и 
непараметрические критерии статистики с пред-
варительным испытанием полученных материалов 
на нормальность распределения [4].

результаты и Обсуждение

Пермский край относится к числу территорий 
с наиболее высокой заболеваемостью дифиллобо-
триозом. Среднемноголетний показатель этого за-
болевания за 2001–2010 гг. составил 74,4 ± 8,9 0/0000, 
что статистически значимо выше (p < 0,01), чем в 
целом по Российской Федерации. В то же время за 
этот же период выявлена устойчивая (выраженная) 
тенденция к снижению заболеваемости. Линейное 
уравнение регрессии имело вид:

Y = –9,8x + 125,4.
Темпы ежегодного прироста составили 15,6 %.
Среди заболевших преобладали взрослые, 

доля которых в среднем за многолетний период 



Áþëëåòåíü ÂÑíÖ ÑÎ ÐÀÌí, 2012, ¹ 2 (84), Часть 2 

72                Профилактическая медицина

составила 94,2 ± 0,5 %. Заболеваемость детей 
(24,2 ± 4,3 0/0000) была значимо (p < 0,01) ниже по 
сравнению со взрослым населением. Тенденция 

многолетнего движения заболеваемости на-
правлена к снижению и была значима (p < 0,01). 
Кроме того, необходимо отметить, что в течение 

Таблица 1
Показатели эпидемиологической оценки ситуации по дифиллоботриозу на отдельных территориях  

Пермского края за 2001–2010 гг. 

№ Территория Заболеваемость 2001–2010 гг. Сумма рангов Показатель наглядности (Кн, %) 

1 Октябрьский  0,0 10 0,0 

2 Кишертский 2,5 41 7,9 

3 Суксунский 1,4 47 9,5 

4 Лысьва  2,7 70 15,4 

5 Уинский 3,9 70 15,4 

6 ЗАТО «Звездный»  4,3 74 16,4 

7 Бардымский 3,8 77 17,2 

8 Горнозаводский  6,9 86 19,5 

9 Ординский 6,0 87 19,7 

10 Березовский  6,2 98 22,6 

11 Куединский 7,9 105 24,4 

12 Б-Сосновский  15,7 134 31,8 

13 Кизел 13,6 134 31,8 

14 Гремячинск  16,3 137 32,6 

15 Кунгур  16,2 145 34,6 

16 Чернушинский 17,6 149 35,6 

17 Чусовой  22,8 154 36,9 

18 Губаха 24,1 167 40,3 

19 Александровск  23,2 170 41,0 

20 Чайковский  32,1 199 48,5 

21 Красновишерский 30,4 201 49,0 

22 Пермь  40,7 226 55,4 

23 Соликамск  61,4 239 58,7 

24 Очерский 58,6 243 59,7 

25 Краснокамск  74,3 263 64,9 

26 Пермский  90,4 265 65,4 

27 Чердынский  95,2 272 67,2 

28 Березники  87,5 277 68,5 

30 Сивинский 104,8 288 71,3 

31 Верещагинский 107,2 291 72,1 

32 Еловский 106,3 293 72,6 

33 Нытвенский 120,4 317 78,7 

34 Осинский 244,8 323 80,3 

35 Коми-округ  165,1 329 81,8 

36 Частинский 186,1 331 82,3 

37 Добрянский 215,9 354 88,2 

38 Усольский 334,6 372 92,8 

39 Оханский 478,0 376 93,8 

40 Карагайский  619,9 389 97,2 

41 Ильинский  761,4 397 99,2 
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всего периода наблюдения доля детей среди за-
болевших дифиллоботриозом снижалась, и если 
в 2001 г. она составила 7,4 %, то в 2010 г. – всего 
лишь 2,8 %.

Оценивая заболеваемость дифиллоботриозом 
в Пермском крае как чрезвычайно высокую, следу-
ет отметить, что на отдельных административных 
территориях эти показатели колебались в довольно 
значительных пределах – от полного отсутствия 
случаев дифиллоботриоза (Октябрьский район) до 
превышения среднекраевого уровня более чем в 
десять раз (Ильинский район – 761,4 ± 82,2 0/0000). 
Например, в 2001 г. в Карагайском районе заболе-
ваемость составила 1176,7 0/0000 против 115,7 0/0000 
по Пермскому краю. 

Вышеизложенное диктует необходимость про-
вести эпидемиологическую оценку ситуации по 
дифиллоботриозу в Пермском крае, которая нами 
проводилась с использованием интегральных эпиде-
миологических показателей. Способ их расчета ус-
ловно называется методом «по сумме занятых мест» 
[1, 2, 3], сущность которого заключается в том, что 
определяется перечень территорий и показателей 
для сравнения. Каждый из показателей ранжиру-
ется (от минимума к максимуму) за определенный 
отрезок лет, которые далее суммируются, что и 
является интегральным показателем (ИП) в виде 
суммы мест конкретного показателя или объекта. 

Заключительный этап метода основан на вы-
числении коэффициента наглядности (Кн, %) по 
формуле: 

где S
х
 – наихудшая сумма мест; S

р
 – сумма мест 

у конкретного объекта; S
у
 – наилучшая сумма 

мест. Наихудшая сумма мест (S
х
) определяется по 

формуле: 
S

х
 = x × n

1
, 

где x – число членов динамического ряда, взятого 
для ранжировки; n

1
–число показателей, взятых для 

анализа. Наилучшая сумма мест (S
у
) соответствует 

числу показателей, взятых для анализа или на ко-
личество лет наблюдения. 

В нашем случае был взят в анализ один показа-
тель (заболеваемость дифиллоботриозом) за десять 

лет наблюдения по каждой из административных 
территорий, входящих в состав Пермского края. 
Таким образом, наилучшая сумма мест (S

у
) была 

равна 10, наихудшая – 400. Данные по суммарному 
ранжированию и расчета коэффициента нагляд-
ности представлены в таблице 1. 

Анализ материалов, представленных в табли-
це 1, показал, что в Пермском крае имеется всего 
лишь один район (Октябрьский), где в течение 
десяти лет не было зарегистрировано ни одного 
случая дифиллоботриоза. Все прочие территории 
были подразделены на пять групп по уровню за-
болеваемости в зависимости от суммы полученных 
рангов и уровня заболеваемости.

К первой группе территорий, сумма рангов 
которых – до 100 баллов, были отнесены терри-
тории со спорадическим уровнем заболеваемости: 
Кишертский, Суксунский, г. Лысьва, Уинский, 
ЗАТО «Звездный», Бардымский, Горнозаводский, 
Ординский, Березовский.

Ко второй группе территорий, сумма рангов ко-
торых – от 101 до 200 баллов, отнесены территории 
с низким уровнем заболеваемости: Куединский, 
Б-Сосновский, Кизел, г.г. Гремячинск, Кунгур, 
Чусовой, п. Чернушинский, г.г. Губаха, Алексан-
дровск, Чайковский.

К третьей группе территорий, сумма рангов ко-
торых – от 201 до 300 баллов, отнесены территории 
со средним уровнем заболеваемости: Краснови-
шерский, г.г. Пермь, Соликамск, Очерский, Крас-
нокамск, Пермский, Чердынский, г.г. Березники, 
Сивинский, Верещагинский, Еловский. 

К четвертой группе территорий, сумма ран-
гов которых – от 301 до 450 баллов, отнесены 
территории с высоким уровнем заболеваемости: 
Нытвенский, Осинский, Коми-округ, Частинский.

К пятой группе территорий, сумма рангов кото-
рых – от 451 до 400 баллов, отнесены территории 
с чрезвычайно высоким уровнем заболеваемости: 
Добрянский, Усольский, Оханский, Карагайский, 
Ильинский.

Для выявления различий в уровнях заболе-
ваемости по перечисленным группам районов 
были рассчитаны показатели заболеваемости для 
этих же территорий за 2001–2010 гг. (табл. 2). 
Установлено, что различия в показателях заболе-

Таблица 2 
Показатели, характеризующие эпидемиологическую ситуацию по дифиллоботриозу на различных 

территориях Пермского края в 2001–2010 гг.

Уровень  
заболеваемости 

Заболеваемость  
(0/0000) 

Интервал колеблемости 
заболеваемости  
(min–max) (0/0000) 

Доля от общего  
числа заболевших  
в Пермском крае (%) 

Доля населения, 
проживающего на этой 
территории, от числа 

жителей Пермского края (%) 
Спорадический 3,9 ± 0,5 1,4–6,2 0,5 8,7 

Низкий 21,0 ± 2,5 7,9–32,1 5,7 19,5 

Средний 55,8 ± 7,8 30,4–106,3 44,7 58,2 

Высокий 178,7 ± 9,8 120,4–215,9 26,6 10,8 

Чрезвычайно высокий 579,5 ± 44,0 334,6–761,4 22,5 2,8 

 примечание:  различия между всеми рассматриваемыми показателями статистически значимы (p < 0,01).
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ваемости дифиллоботриозом по группам районов 
были статистически значимы (p < 0,01). Кроме 
того, выявлено, что из общего числа заболевших 
дифиллоботриозом (20336 случаев) за десять лет 
в Пермском крае территории со спорадическим 
уровнем заболеваемости дают в «копилку» числа 
заболевших не более 0,5 %, при этом в этих адми-
нистративных образованиях проживает около де-
вяти процентов населения края (табл. 2). Основная 
часть населения Пермского края проживает на 
территориях со средним уровнем заболеваемости. 
В то же время нельзя не отметить, что почти по-
ловина всех заболевших (49,1 %) регистрируются 
в административных образованиях, относящихся 
к территориям с высокими и чрезвычайно высо-
кими уровнями заболеваемости, где проживает 
13,6 % от всего населения Пермского края. 

заключение

Обобщая вышеизложенное, отметим, что за-
болеваемость дифиллоботриозом в Пермском крае, 
несмотря на статистически значимую тенденцию к 

снижению, значимо превышает аналогичные пока-
затели по Российской Федерации и имеет широкое 
распространение. 
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В статье подведены итоги многолетних исследований по изучению видового и генетического разнообразия 
возбудителей клещевых инфекций, циркулирующих в сочетанных природных очагах Восточной Сибири. 
Результаты исследования свидетельствуют о высокой генетической неоднородности региональной 
популяции вируса клещевого энцефалита, которая представлена штаммами дальневосточного, 
западного, урало-сибирского генотипов, штаммами группы 886 и 178-79. Установлено инфицирование 
иксодовых клещей следующими патогенами: B. garinii, B. afzelii, R. sibirica,R. raoultii (генотипы R. sp. 
DnS14, R. sp. DnS28), E. muris, A. phagocytophilum и Candidatus «Neoehrlichia mikurensis». 
Ключевые слова: генетическое разнообразие, вирус клещевого энцефалита, боррелии, риккетсии, эрлихии, 

анаплазмы, сочетанные очаги 

spEciEs and gEnEtic variEty of tick infEctions pathogEns  
on thE tErritory of thE EastErn sibEria

I.V. Kozlova 1, E.K. Doroshenko 1, O.V. Lisak 1, Yu.P. Dzhioyev 1, M.M. Verkhozina 
2, T.V. Dyomina 3, V.A. Rar 4, S.E. Tkachev 4, N.V. Fomenko 4, O.V. Suntsova 1, 

O.O. Chernoivanova 1, A.I. Paramonov 1, A.O. Revizor 3, V.I. Zlobin 3

1 Scientific Center of Family Health Problems and Human Reproduction SB RAMS, Irkutsk 
2 Center of Hygiene and Epidemiology in Irkutsk Region, Irkutsk 

3 Irkutsk State Medical University, Irkutsk 
4 Institute of Chemical Biology and Fundamental Medicine SB RAS, Novosibirsk

The article sums up long-term researches of studying of species and genetic variety of tick infections pathogens 
in combined natural focuses of the Eastern Siberia. The results of the research testify to the high genetic variety 
of regional population of tick-borne encephalitis virus that is represented by the strains of Far-Eastern, West, 
Ural-Siberian genotypes, the strains of the group 886 and 178-79. Infection of Ixodidae by the next pathogens: 
B. garinii, B. afzelii, R. sibirica, R. raoultii (генотипы R. sp. DnS14, R. sp. DnS28), E. muris, A. phagocytophilum 
и Candidatus «Neoehrlichia mikurensis» was determined. 
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combined focuses 

Природно-очаговые трансмиссивные клеще-
вые инфекции имеют широкое распространение в 
мире и отличаются большим этиологическим раз-
нообразием – вирусы, риккетсии, бактерии, про-
стейшие. Проблема заболеваний, переносчиками 
которых являются иксодовые клещи, в последнее 
десятилетие приобретает все большее значение 
для многих регионов России, в том числе и для Вос-
точной Сибири, где отмечается беспрецедентный 
рост заболеваемости населения клещевым энцефа-
литом (КЭ), иксодовыми клещевыми боррелиозами 
(ИКБ), клещевым риккетсиозом (КР).

Современная неблагополучная эпидемиологи-
ческая ситуация в отношении клещевых инфекций 
в России характеризуется не только ростом извест-
ных клещевых инфекций, но и выявлением новых 
нозологических форм и патогенов, роль которых 
в региональной инфекционной патологии еще не 
установлена.

Чрезвычайно важным новым аспектом явля-
ется то, что очаги разных клещевых инфекций 

накладываются друг на друга, т.е. речь идет о 
сочетанных природных очагах вирусных, бакте-
риальных и риккетсиозных инфекций. Для пони-
мания современной обстановки, осуществления 
регионально ориентированной диагностики и 
дифференцированной профилактики клещевых 
инфекций в Восточной Сибири необходима до-
стоверная информация о спектре циркулирующих 
на территории региона клещевых патогенов и их 
генетической вариабельности. 

Цель исследования – охарактеризовать ви-
довое и генетическое разнообразие возбудителей 
клещевых инфекций на территории Восточной 
Сибири.

материалы и метОды 

В работе использовано 172 штамма ВКЭ из кол-
лекции Института эпидемиологии и микробиоло-
гии ФБУЗ «Научный центр проблем здоровья семьи 
и репродукции человека» СО РАМН, выделенных 
из различных биологических источников в период 
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с 1963 по 2006 гг., собранных в природных очагах 
Забайкалья и Прибайкалья и 9 изолятов РНК из 
крови больных людей. 

Изучение генетической вариабельности вируса 
КЭ проводили с использованием различных моле-
кулярно-генетических подходов: реакции мгНК с 
панелью из 40 дезоксиолигонуклеотидных зондов 
[3], секвенирования фрагментов и полного генома 
вируса, ОТ-ПЦР в режиме реального времени с 
гибридизационно-флюоресцентной детекцией с 
генотипспецифическими зондами [4]. ОТ-ПЦР в 
режиме реального времени проводилось на базе 
ЦНИИ эпидемиологии Роспотребнадзора РФ 
(г. Москва). Секвенирование штаммов вируса КЭ 
осуществлялось в ЦНИИ эпидемиологии Роспо-
требнадзора РФ (г. Москва) и в Центре секвени-
рования ДНК СО РАН (г. Новосибирск). 

Детекцию и идентификацию эрлихий/ана-
плазм и риккетсий проводили в два этапа [9, 30]. 
На первом этапе использовали родоспецифичные 
праймеры из области генов gltA (для риккетсий) 
и 16S pРНК (для эрлихий). На втором этапе видо-
вую принадлежность и генетические варианты 
выявленных риккетсий определяли с помощью 
праймеров, специфичных участкам гена rOmpA 
R. sibirica и R. slovaca. Идентификацию эрлихий 
и анаплазм осуществляли с помощью праймеров, 
специфичных к A. phagocytophilum и E. muris. 
Детекция ДНК боррелий группы КВЛ в образцах 
таежных клещей проведена методом двухраундо-
вой ПЦР с праймерами направленными к гену р66 
специфичными для боррелий группы КВЛ [12]. 
Определение нуклеотидных последовательностей 
положительных образцов проводили в Центре 

секвенирования ДНК Сибирского отделения РАН 
(г. Новосибирск). Кроме того, часть исследований 
по детекции РНК и ДНК клещевых патогенов 
осуществлялась на базе ЦНИИ эпидемиологии 
Роспотребнадзора РФ (г. Москва). 

результаты и Обсуждение

В последние годы в Институте эпидемиологии 
и микробиологии ФБУЗ «Научный центр проблем 
здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН 
значительно продвинулись исследования в области 
нового, быстро развивающегося во всем мире науч-
ного направления, получившего название молеку-
лярной эпидемиологии, задачей которого является 
осуществление эпидемиологического анализа на 
основе определения степени гомологии вариантов 
возбудителей инфекций на молекулярном уровне. 

Начиная с 1990-х годов, был проведен цикл ра-
бот по изучению природной изменчивости вируса 
клещевого энцефалита (ВКЭ). Использование раз-
личных молекулярно-биологических технологий 
позволило установить, что на территории Восточ-
ной Сибири циркулируют три генотипа ВКЭ (даль-
невосточный (генотип 1), европейский (генотип 2), 
урало-сибирский, (генотип 3) при общем домини-
ровании и более широком распространении ура-
ло-сибирского генотипа (78,7 % выборки) (рис. 1). 

Наибольшая генетическая вариабельность 
обнаружена в природной популяции ВКЭ, цир-
кулирующего на территории Иркутской области, 
где кроме трех основных генотипов обнаружены 
штаммы 886-84 и 178-79 со своеобразной генетиче-
ской структурой, уникальность которой была дока-
зана с помощью полногеномного секвенирования. 

 

1 2 

3 
4 

генотип 1 генотип 2 генотип 3 

178–79 886–84 политиповой

рис. 1.  Географическое распространение генотипов ВКЭ на территории Восточной Сибири: 1 – Красноярский край и 
Республика Хакасия; 2 – Иркутская область; 3 – Республика Бурятия; 4 – Читинская область.
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Сопоставление полного генома штаммов 886-84 
(EF469662) и 178-79 (EF469661) с последователь-
ностями ВКЭ, имеющимися в GenBank, показало, 
что на филогенетических деревьях они образуют 
самостоятельные ветви, не входя в состав класте-
ров трех основных генотипов (рис. 2). По уров-
ню нуклеотидных и аминокислотных замен они 
«приближаются к границе разделения генотипов» 
(табл. 1) [7]. 

Таблица 1
Уровень нуклеотидных и аминокислотных замен 
между генотипами ВКЭ и штаммом 886-84 (%) 

(кодирующая область полипротеина, длина 10242 
н.п.)

 генотип 1 генотип 2 генотип 3 
Уровень нуклеотидных замен (%)  

(кодирующая область полипротеина, длина 10242 н.п.) 
генотип 1 4,3   

генотип 2 16,4 2,3  

генотип 3 14,4 15,2 5,4 

178–79 11,0 16,0 14,1 

886–84 12,5 15,6 13,7 
Уровень аминокислотных замен (%)  

(полная аминокислотная последовательность 
полипротеина, длина 3414 а.о.) 

генотип 1 1,3   

генотип 2 6,9 0,9  

генотип 3 5,3 6,2 1,9 

178–79 3,1 6,1 5,2 

886–84 3,9 6,0 4,2 

примечание:  серым цветом выделен уровень нуклеотид-
ных  и  аминокислот  замен  внутри  каждого 
генотипа.

Анализ полной аминокислотной последователь-
ности генома штамма 886-84 подтвердил, что его 
генетическая структура уникальна, она представля-

ет собой «переплетение» из последовательностей, 
характерных для генотипов 1, 2 и 3.

На настоящий момент с помощью мгНК и сек-
венирования нами выявлена группа из 13 изолятов, 
имеющих генетическую структуру, аналогичную 
штамму 886-84 (группа 886). Для восьми штаммов 
из этой группы были получены фрагменты гено-
мов длиной 1650 н.о., кодирующие белки С, М и 
часть белка Е (810 н.о.) (GenBank, №№ доступа: 
EF469662, EU878281–EU878283, JN936341, JN936347, 
JN936349–JN936350, JN936353–JN936355) (рис. 3). 
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рис. 3.  Филогенетическое дерево (NJ, Kimura 2), постро-
енное на основе анализа фрагмента генома ВКЭ, 
соответствующего генам С, М и части Е (1650 н.о.).

Гомология со штаммом 886-84 составила 
98,2–99,8 %, а уровень различий между штаммами 
группы 886 и представителями трех основных ге-
нотипов варьировал от 13,1 % со штаммом Софьин 
до 16,6 % со штаммом Найдорф. 

Проведенные нами исследования позволили 
установить, что ВКЭ «группы 886» имеет собствен-
ный ареал. Штаммы группы 886 обнаружены на 

 

 генотип 1 (28)

 178-79

 886-84

 генотип 3 (10)

 генотип 2 (14)

 OHF
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100

99
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рис. 2.  Филогенетическое древо, демонстрирующее уровень генетического родства 54 штаммов ВКЭ, полученное на ос-

новании расшифровки кодирующей области полипротеина (10242 н.п.): генотип 1 – X07755, AB022703, AB001026, 
DQ989336,  AY182009,  AY217093,  JF316707,  JF316708,  FJ997899,  EU816450–EU816455,  AY169390,  FJ906622, 
GQ228395, FJ402885, FJ402886, DQ862460, GU121642, HQ201303, HQ901367, HQ901366, HM859894, HM859895, 
JN003205, Sofjin [28]; генотип 2 – TEU27495, TEU27491, TEU39292, AF091010, EU106868, DQ401140, GV266392, 
HM535610, HM535611, HM120875, GU183379–GU183381, GU183383; генотип 3 – L40361, AF527415, DQ486861, 
FJ968751, JN003206–JN003209, GU183382, GU183384.
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территории трех крупных регионов Восточной 
Сибири: Республика Бурятия, Иркутская и Чи-
тинская области. Недавно в литературе описан 
случай менингоэнцефалита с летальным исходом 
в Булганском аймаке Монголии, который был вы-
зван изолятом, имеющим генетическую структуру, 
аналогичную штамму 886-84 [15]. Установлена 
экологическая связь штаммов из этой группы со 
всеми звеньями трансмиссивной цепи, изучены 
их биологические свойства. 

Нами было отмечено, что генетическое раз-
нообразие вируса наблюдается в тех районах, 
где более выражено разнообразие ландшафтов, а 
следовательно, переносчиков ВКЭ и их прокорми-
телей. Например, в Иркутской области это Эхирит-
Булагатский район, где обнаруживаются штаммы 
всех трех генотипов, включая европейский, а также 
штаммы 886-84 и 178-79. 

Показано, что роль теплокровных и иксодовых 
клещей в селекции штаммов разных генотипов 
может быть неодинаковой. Наибольшее генетиче-
ское разнообразие отмечено среди штаммов ВКЭ, 
изолированных от млекопитающих. Так, млекопи-
тающие участвуют в селекции штаммов генотипов 
1, 2, 3, 886-84 и так называемых микст-штаммов. 
Выделение штаммов генотипов 1, 3, 178-79 и 886-84 
от клещей также свидетельствует об их существен-
ной роли в формировании гетерогенной популяции 
ВКЭ в Восточно-Сибирском регионе.

Путем изоляции штаммов от больных людей 
установлено, что в региональной инфекционной 
патологии принимают участие все три генотипа 
ВКЭ, а также «микст-штаммы» (табл. 2).

Ш т а м м ы  у р а л о - с и б и р с к о г о  г е н о т и п а 
(Айна/1448, 215-79, 210-79 и 413-04) вызывали инап-

парантную, менингеальную, менингоэнцефали-
тическую и прогредиентную формы заболевания. 
Штамм 1Г-98, выделенный из сгустка крови боль-
ного лихорадочной формой КЭ, был отнесен к за-
падному генотипу. Штамм 2517-05, изолированный 
из сгустка крови больной прогредиентной формой 
КЭ, принадлежал к дальневосточному генотипу.

С помощью ОТ-ПЦР в режиме реального вре-
мени был выявлен один «микст-штамм» (№ 3869-03), 
который содержал одновременно ВКЭ урало-сибир-
ского и западного генотипов. Штамм выделен из 
сыворотки крови человека с инаппарантной формой 
КЭ. До генотипирования, выявившего наличие ге-
номов двух подтипов, штамм прошел пять пассажей 
в культуре клеток и на белых беспородных мышах, 
что указывает на стабильность двойной инфекции.

Генотипирование девяти изолятов РНК, вы-
деленных из проб крови больных людей, находя-
щихся в 2009 г. на лечении в стационаре по поводу 
инфекционного заболевания, возникшего после 
укуса клеща, показало, что в 7 случаях этиологиче-
ским агентом инфекции послужил ВКЭ дальнево-
сточного генотипа, в 2 других – урало-сибирского.

По данным ряда авторов, особенности клиниче-
ского течения ИКБ и эффективность диагностики 
зависят от генетической структуры возбудителей 
[5, 14, 16, 24]. Исследователи отмечают, что исполь-
зование в качестве диагностикумов региональных 
изолятов боррелий приводит к повышению эф-
фективности выявления больных ИКБ на данной 
территории [22, 25, 27]. В связи с этим актуальным 
является изучение региональных особенностей 
видового состава боррелий, циркулирующих на 
территории Восточной Сибири и принимающих 
участие в инфекционной патологии. 

Таблица 2 
Генотипирование штаммов и изолятов РНК ВКЭ, выделенных от больных людей в Иркутской области

Штамм, изолят РНК Источник выделения Форма заболевания Генотип 

Айна/1448 Ликвор Хронический КЭ, прогредиентная форма 3 

215-79 Секц. материал Острый КЭ, менинго-энцефалитическая форма 3 

210-79 Сыворотка крови  КЭ, форма неизвестна 3 

1Г-98 Сгусток крови КЭ, лихорадочная форма 2 

3869-03 Сыворотка крови КЭ, инаппарантная форма 3, 2 

413-04 Сыворотка крови  КЭ, менингеальная форма, двухволновое течение 3 

2517-05 Сгусток крови  Хронический КЭ, прогредиентная форма 1 

А-09 РНК из крови Хронический КЭ, прогредиентная форма 1 

J-09 РНК из крови КЭ, лихорадочная форма 3 

G-09 РНК из крови КЭ, лихорадочная форма; гепатит А 1 

H-09 РНК из крови КЭ, лихорадочная форма, средней тяжести 1 

Ku-09 РНК из крови КЭ, лихорадочная форма, средней тяжести 1 

L-09 РНК из крови КЭ; клещевой риккетсиоз 1 

S-09 РНК из крови КЭ, менингеальная форма, тяжелое течение 1 

Ko-09 РНК из крови КЭ; ИКБ, безэритемная форма 1 

B-09 РНК из крови КЭ, лихорадочная форма, средней тяжести 3 
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Проведенное нами в 2009 г. генотипирование 
55 образцов клещей, собранных на территории 
Усть-Илимского, Братского, Киренского и Бодай-
бинского районов Иркутской области, показало 
присутствие в них ДНК B. garinii. 

С целью определения геновидов боррелий, при-
нимающих участие в развитии ИКБ у людей, было 
проведено типирование 59 образцов крови, взятых 
в разные сроки с момента укуса клеща (табл. 3). 
Было установлено, что в 11 пробах содержится ДНК 
B. garinii, в 2 образцах генотипирована B. afzelii. в 7 
пробах одновременно обнаружена ДНК B. garinii 
и B. afzelii. 

Результаты этих исследований подтверждают 
полученные ранее данные о циркуляции на терри-
тории Прибайкалья двух геновидов боррелий – 
B. garinii и B. afzelii – и доказывают участие этих 
геновидов в развитии ИКБ у больных в Прибайка-
лье. Учитывая широкое распространение B. garinii 
и B. afzelii на территории Восточной Сибири, при 
проведении лабораторной диагностики ИКБ целе-
сообразным было бы использование диагностику-
мов на основе комбинации этих двух геновидов. 

Совсем недавно в иксодовых клещах, собран-
ных на территории России, а также в крови людей с 
безэритемной формой ИКБ был обнаружен новый 
вид боррелий – B. miyamotoi, принадлежащих к 
группе возбудителей клещевых возвратных лихо-
радок. Впервые B. miyamotoi была обнаружена в 
клещах I. persulcatus в Японии в 1995 г. [21], впослед-
ствии ее находили в I. ricinus во Франции, Герма-
нии, Швеции [20, 29], в I. scapularis и I. pacificus – в 
Северной Америке [13, 18], в клещах I. persulcatus 
– в России [8, 12, 23]. В 2008 г. B. miyamotoi была 
впервые генотипирована в клещах I. persulcatus, 
отловленных на территории Иркутской области. 
При исследовании 519 клещей ДНК B. miyamotoi 
обнаружена в 3,9 % случаев. В 0,6% проб выявлено 
микстинфицирование переносчиков B. miyamotoi 
и B. burgdorferi s.l. (табл. 4)

Открытие «новой» клещевой инфекции, этио-
логическим агентом которой является B. miyamotoi, 
требует создания и внедрения серологических и 
ПЦР-методик для дифференциальной диагности-
ки данного заболевания и выяснения степени его 

распространенности в Восточной Сибири, а также 
детального исследования клинической картины 
и разработки способов лечения и профилактики. 

Возбудителем КР в Иркутской области является 
R. sibirica, однако появление в последнее время 
сведений о новых видах риккетсий на территории 
юга Сибири, Северного Казахстана и Дальнего Вос-
тока [1, 2, 10, 11] свидетельствует о необходимости 
уточнения вопроса об этиологии этой инфекции 
в Прибайкалье. Проведенные нами исследования 
показали, что наряду с R. sibirica на территории ре-
гиона циркулируют риккетсии R. raoultii (генотипы 
R. sp. DnS14, R. sp. DnS28, R. sp. RpA4), патогенность 
которых для человека пока не изучена. 

С целью установления роли различных гено-
типов риккетсий в развитии КР нами проведено 
исследование 73 проб крови больных людей, в 
14 (19,2 %) из них обнаружена ДНК риккетсий. 
Определение нуклеотидных последовательностей 
фрагмента гена rOmpA длиной 337 п.н. у двух ам-
пликонов показало, что оба они генетически близки 
R. raoultii генотипа R. sp. DnS14, что указывает на 
возможную роль данного генотипа риккетсий в 
региональной инфекционной патологии.

В последние годы в клещах тех же видов, с 
которыми связана передача вируса клещевого 
энцефалита (ВКЭ) и боррелий, обнаружены возбу-
дители Ehrlichia muris и Anaplasma phagocytophilum 
и описаны новые для России заболевания – моно-
цитарный эрлихиоз (МЭЧ) и гранулоцитарный 
анаплазмоз человека (ГАЧ). 

На наличие ДНК эрлихий и анаплазм нами было 
проанализировано 1387 экземпляров иксодовых 
клещей из 10 районов Иркутской области (табл. 5). 

ДНК E. muris обнаружена в клещах, собран-
ных на территории всех обследованных районов. 
Инфицированность клещей E. muris варьировала 
в широких пределах от 5,7 % в Усть-Илимском 
районе до 33,8 % в Качугском районе. ДНК 
A. phagocytophilum выявлена в таежных клещах, 
отловленных на территории Иркутского, Слюдян-
ского, Эхирит-Булагатского, Казачинско-Ленского 
и Качугского районов Иркутской области. Случаи 
микст-инфицирования клещей двумя видами воз-
будителей зафиксированы на территории Иркут-

Таблица 3
Результаты исследования в ПЦР сывороток крови людей

в том числе Число 
исследованных 

сывороток 

Положительный  
результат 

абс. 
% ± m 

только B. garinii 
абс. 

% ± m 

только B. afzelii 
абс. 

% ± m 

B. garinii + B. afzelii 
абс. 

% ± m 

Отрицательный 
результат 

абс. 
% ± m 

59 20 
33,9 ± 6,2 

11 
18,6 ± 5,1 

2 
3,4 ± 2,4 

7 
11,9 ± 4,2 

39 
66,1 ± 6,1 

 
Таблица 4

Выявление ДНК B. miyamotoi и B. burgdorferi s.l. в клещах I. persulcatus на территории Иркутской области

Число положительных образцов (%) Число исследованных / 
положительных образцов B. miyamotoi B. burgdorferi s.l. B. miyamotoi + B. burgdorferi s.l. 

519 / 162 20 (3,9 %) 139 (26,8 %) 3 (0,6 %) 
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ского, Эхирит-Булагатского, Слюдянского, Качуг-
ского и Ольхонского районов. Инфицированность 
клещей I. persulcatus E. muris составила 10,5 %, а 
A. phagocytophilum – 2,5 %. Два вида возбудителей 
одновременно обнаружены в 1,3 % случаев. При 
исследовании клещей H. concinna выявлена только 
ДНК E. muris (2,9 %). В клещах рода Dermacentor, со-
бранных на территории Ольхонского района, ДНК 
возбудителей МЭЧ и ГАЧ не обнаружена.

У образцов ДНК E. muris были определены ну-
клеотидные последовательности фрагмента гена 
16S рРНК длиной 653 н.п., они оказались наиболее 
схожими с соответствующим участком образца, 
впервые обнаруженного в клещах Haemaphysalis 
в Японии. В одном из клещей, отловленных на 
территории Иркутского района, генотипирована 
Candidatus Neoehrlichia mikurensis. Секвенирова-
ние фрагмента гена 16S рРНК длиной 1299 н.п. и 
сравнение первичной структуры амплифициро-
ванного фрагмента с нуклеотидными структурами 
микроорганизмов семейства Anaplasmataceae, 
имеющимися в GenBank, показало его схожесть 
с соответствующим участком образца Candidatus 
Neoehrlichia mikurensis, впервые обнаруженного в 
Японии в клещах Ixodes ovatus и грызунах [26], и ну-
клеотидными последовательностями образца ранее 
описанного, как «Ehrlichia-like» sp. Schotti variant и 
обнаруженного при исследовании клещей I. ricinus, 
собранных в Голландии, и в клещах I. persulcatus из 
Омской области [6, 17, 19].

Нуклеотидные последовательности фрагмен-
та гена groESL опрерона Candidatus Neoehrlichia 
mikurensis длиной 1245 н.п. оказались идентичны-
ми нуклеотидным структурам образца Candidatus 
Neoehrlichia mikurensis (EU810406), которая была 
генотипирована недавно в образце крови пациента 
из Германии, что может служить свидетельством в 
пользу возможного участия этого вида возбудителя 
в инфекционной патологии человека. 

В микст-инфицированных клещах нами 
обнаружены следующие сочетания патогенов: 
E. muris в комбинации с A. phagocytophilum, или 

B. burgdorferi s.l., или вирусом КЭ, или B. miyamotoi; 
A. phagocytophilum в сочетании с вирусом КЭ. 
Также обнаружено микст-инфицирование клещей 
сразу тремя патогенами: E. muris, B. burgdorferi 
s.l и вирус КЭ; E. muris, A. phagocytophilum и 
B. miyamotoi. 

вывОды

1. На территории Иркутской области суще-
ствуют сочетанные очаги КЭ, ИКБ, КР, МЭЧ и ГАЧ.

2. Результаты исследования свидетельствуют о 
высокой генетической неоднородности региональ-
ной популяции ВКЭ на территории Восточной Си-
бири, которая представлена штаммами дальнево-
сточного, западного, урало-сибирского генотипов, 
штаммами группы 886, 178-79. Основу популяции 
составляют штаммы урало-сибирского генотипа. 

3. Показана уникальность генетической струк-
туры штаммов ВКЭ группы 886 и 178-79, которые 
представляют собой разные варианты «перепле-
тений» из аминокислотных последовательностей, 
характерных для генотипов 1, 2 и 3. 

4. Получена информация о генетической вари-
абельности возбудителей ИКБ в Иркутской обла-
сти. Результаты исследований подтвердили данные 
о циркуляции на территории области B. garinii 
и B. afzelii и позволили получить доказательства 
участия этих геновидов боррелий в формировании 
заболеваемости.

5. Выявлена значительная генетическая ва-
риабельность риккетсий, циркулирующих на 
территории региона. Наряду с R. sibirica обнару-
жены риккетсии новых генотипов, в том числе, 
с неустановленной патогенностью для человека 
(R. raoultii (генотипы R. sp. DnS14, R. sp. DnS28). 
Вклад риккетсий новых генотипов в региональную 
инфекционную патологию требует углубленного 
изучения.

6. На территории Иркутской области выявлено 
наличие природных очагов МЭЧ и ГАЧ с циркуля-
цией в них E. muris, A. phagocytophilum и Candidatus 
Neoehrlichia mikurensis. Обнаружена высокая 

Таблица 5
Результаты исследования клещей на наличие ДНК E. muris и A. phagocytophilum

Район Всего исследовано E. muris A. phagocytophilum E. muris + A. phagocytophilum 

Киренский 189 43 (22,8 %) – – 

Усть-Илимский 122 7 (5,7 %) – – 

Братский 52 4 (7,7 %) – – 

Бодайбинский 56 4 (7,1 %) – – 

Иркутский 390 34 (8,7 %) 22 (5,6 %) 7 (1,8 %) 

Эхирит-Булагатский 339 21 (6,2 %) 9 (3,4 %) 7 (2,7 %) 

Слюдянский 48 5 (10,4 %) 1 (2,1 %) 1 (2,1 %) 

Казачинско-Ленский 68 4 (5,9 %) 1 (1,5 %) – 

Качугский 71 24(33,8 %) 1 (1,4 %) 2 (2,8 %) 

Ольхонсикй 52 – – 1 (1,9 %) 

Всего 1387 146 (10,5 %) 34 (2,5 %) 18 (1,3 %) 
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степень зараженности клещей I. persulcatus ана-
плазмами, эрлихиями и возможность микстинфи-
цирования клещей этими возбудителями. 

7. Наличие на территории Иркутской области 
сочетанных очагов клещевых инфекций с цирку-
ляцией патогенов различной природы (вирусной, 
бактериальной, риккетсиозной) и их значительная 
генетическая вариабельность затрудняют диагно-
стику и профилактику этих инфекций и требуют 
комплексного подхода и учета новых данных о спек-
тре и генетическом разнообразии возбудителей.
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УДК 616-053.71:613.21

о.я. лещенко

ОсОбеннОсти питания сОвременных старшеклассниц и студентОк  
пО материалам анкетирОвания

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека СО РАМН» (Иркутск)

По результатам анкетирования старшеклассниц и студенток Иркутской области получены данные об 
адекватности и состоянии их питания. У большинства старшеклассниц и студенток по показателям 
структурно-биологической ценности питание является неудовлетворительным. 
Ключевые слова: студентки, девушки-подростки, пищевой рацион, режим питания

diEtary habits of modErn high school and studEnt girls  
according to thE quEstionnairE dEsign

O.Yа. Leshchenko

Scientific Center of Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Irkutsk

As a result of questioning of high school and student girls of Irkutsk region we got data on the adequacy and 
condition of their nutrition. The nutrition of most of high school and student girls is unsatisfactory according 
to the indices of structural and biological value of food.
Key words: students, teenage girls, dietary intake, dietary habits

введение

По данным обследований девушек-подростков в 
различных регионах, удовлетворительный уровень 
питания имеют лишь 43,8 % обследованных [12]. У 
33,5 % несовершеннолетних выявлено отставание 
в массе тела, по сравнению с ростом, гипотрофия 
и дистрофия. Несколько больше доля девушек, 
имеющих отклонения от среднего в сторону уве-
личения уровня питания, избыточную массу тела и 
страдающих ожирением. С увеличением возраста 
удельный вес девушек с избыточной массой тела 
и ожирением нарастает. При этом ожирение вы-
является в 3,6 % случаев [10].

Современное учение о потребности человека 
в пищевых веществах, получившее название «кон-
цепции сбалансированного питания», разработано 
академиком АМН СССР А.А. Покровским. Согласно 
ему, для нормальной жизнедеятельности организма 
не только необходимо питание, обеспечивающее 
энергозатраты и достаточное в количественном 
отношении, но также должны быть соблюдены 
сложные взаимоотношения между многочислен-
ными незаменимыми факторами питания, каж-
дому из которых в обмене веществ принадлежит 
специфическая роль. Питание является фактором, 
способствующим формированию оптимального 
алиментарного статуса и здоровья населения не 
только в настоящее время, но и в будущем, и обе-
спечивающим оптимальное физическое и нервно-
психическое развитие подростка, достаточную 
иммунологическую резистентность и устойчивость 
к воздействиям внешней среды [2, 6, 10]. Качество 
питания зависит не только от состава и количества 
потребляемых продуктов, но и от характеристик 
экологической ниши и антропологических данных 
индивида; нарушения в структуре и качестве пита-
ния могут потенцировать отрицательное влияние 
факторов внешней среды, в том числе и факторов 

социального значения [1, 4, 6, 7, 8, 9]. Установлено, 
что недостаток в рационе белка, йода, витамина 
А, фолиевой кислоты, кальция, железа приводит к 
задержке в развитии, повышенному риску возник-
новения инфекций, анемии, нарушению минерали-
зации костей [2]. Недостаточное потребление ово-
щей, фруктов, избыток жира в пище способствуют 
развитию избыточной массы тела, дислипидемий, 
артериальной гипертензии, анемии, сердечно-со-
судистых и онкологических заболеваний [6, 7, 8, 10]. 
Избыточное потребление свободных сахаров при 
низком потреблении сложных углеводов, а именно 
овощей и фруктов, может способствовать развитию 
ожирения, сахарного диабета, кариеса [3, 4, 9, 10].

В подтверждение и развитие концепции сбалан-
сированного питания И.М. Воронцов (1997) приводит 
принцип «мультикомпонентной сбалансированности 
питания», т.е. отношение к рациону питания должно 
не только быть по типу «калории и соотношение бел-
ков : жиров : углеводов», но и должно учитывать не-
обходимое одномоментное использование широкого 
спектра исходных веществ. «Не включая в контроль 
над рационом расчеты по обеспеченности йодом или 
железом, мы не считаем важным заботиться о раз-
витии интеллекта и памяти. Пренебрегая анализом 
обеспеченности цинком организма мальчиков, об-
рекаем их на проблемы роста, полового созревания и 
фертильности. Не подсчитывая кальцийный «паек», 
формируем юношеские остеохондропатии и остео-
хондрозы взрослого периода жизни» [2].

Объекты и метОды исследОвания

Углубленное медико-социальное исследова-
ние репродуктивного здоровья и оценки условий 
жизнедеятельности девушек старшего школьного 
возраста проведено в коллективах учащихся МОУ 
«Ангарский лицей № 2», МОУ «Лицей № 3» г. Ир-
кутска и средней школы п. Белореченский. Объект 
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исследования – девушки-учащиеся 9–11- х классов: 
г. Ангарск – 110 чел., г. Иркутск – 87 чел., п. Белоре-
ченский – 78 чел.; средний возраст – 15,3 ± 0,8 лет. 

Обследовано 105 девушек-студенток первого 
курса Байкальского государственного экономиче-
ского университета экономики и права г. Иркутска 
(средний возраст составил 17,2 ± 0,03 лет).

Анкетный опрос 

Исследование проводили с помощью анкеты-
опросника для учащихся и студентов, созданной на 
основе анкеты, разработанной в Норвегии универ-
ситетом г. Берчена (HBSC – Health Behavior among 
School-Aged Children). Анкета была протестирована 
в школах Москвы, Оренбурга [5]. Данная анкета 
была нами адаптирована, дополнена с учетом разра-
боток и рекомендаций отечественных авторов [7, 8].

Вопросы анкеты были объединены в разделы: 
характеристика семьи (состав, профессиональ-
ный статус родителей, материальное положение); 
характер и особенности питания; физическая 
активность; вредные привычки (курение, употре-
бление алкоголя, наркотических веществ); само-
оценка состояния своего здоровья; отношение к 
медицинской помощи и возможности семьи в ее 
получении; психологический статус и жизненные 
ценности; продолжительность сна в течение суток 
и режим дня; работа в свободное время. При этом 
были предложены анонимные и адресные анкеты, 
дублирующие отдельные вопросы. 

результаты

Исследован режим и характер питания учащих-
ся, представленный в таблице 1. 

Большинство опрошенных учащихся питают-
ся регулярно – 3–4 раза в день (59,7 % и 53,5 % 
сельских и городских школьниц соответственно), 
причем меньшая доля девушек, регулярно питаю-
щихся, отмечена среди иркутянок (49,1 %) (χ2 = 3,5; 
р = 0,1). Менее 1–2 раз в день питаются 35,5 % сель-
ских и 53,5 % городских девушек-подростков соот-

ветственно. Питаются только дома 50,8 % сельских 
девушек (χ2 = 29,7; р = 0,04), что значимо больше в 
сравнении с городскими учащимися – 18,8 %. Пре-
имущественно углеводную пищу употребляют 6,6 % 
сельских и 18,2 % городских девушек-подростков.

Таблица 1
Особенности питания старшеклассниц (%)

Особенности питания Сельские Городские 

Кратность приема пищи 

1–2 раза 35,5 40,9 

3–4 раза 59,7 53,3 

5 раз и более 4,8 5,8 

Место приема пищи 

только дома 50,8* 18,8* 

дома и в столовой 49,2* 81,2* 

только в столовой 0,0 0,0 

Характер питания 

сбалансированное 90,2* 77,5* 

преимущественно углеводной 6,6* 18,2* 

недостаточное по объему и качеству 3,3 4,3 

 примечание:  * – различия значимы при р < 0,05 для χ2.

Изучение продуктовых наборов, потребляемых 
старшеклассницами, показало (табл. 2), что больше 
хлеба (несколько раз в день) потребляют девушки 
из сельской местности – 67,3 % (χ2 = 1,1; р = 0,002) 
против 36,9 % городских подростков. Молоко и 
молочные продукты менее всего употребляют го-
родские девушки. 

Каждый день мясные продукты потребляют 
16,1 % и 33,3 % сельских и городских старшекласс-
ниц соответственно (χ2 = 4,6; р = 0,005). Среди сель-
ских девушек наиболее велика доля лиц (35,7 %), не-
сколько раз в день потребляющих мясные продук-
ты, в сравнении с городскими девушками (26,7 %). 

Вопросы анкеты, касающиеся питания: 

1. Кратность приема пищи в сутки: 1–2 раза – 1; 3–4 раза – 2; 5 и более раз – 3  

2. Место приема пищи: только дома – 1; дома и в столовой – 2; только в столовой – 3  

3. Характер питания: сбалансированное (достаточно мясных, молочных продуктов, овощей и фруктов) – 1; 
преимущественно углеводное (картофель, крупы, мучные изделия) – 2; недостаточное по объему и составу – 3  

4. Как часто вы употребляете в пищу следующие продукты и напитки: раз в день – 1; несколько раз в день – 2;  
несколько раз в неделю – 3; несколько раз в месяц – 4; 1–2 раза за несколько месяцев – 5; никогда – 6: 

хлеб (белый или ржаной)  

цельное молоко и другие молочные продукты  

мясные продукты  

фрукты  

сырые овощи  

конфеты  

кофе  

газированные напитки  

чипсы, соленые орешки, сухарики  
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Таблица 2
Частота употребления продуктов среди учащихся 

старших классов (%)

Продукты Сельские Городские 
Хлеб 

раз в день 21,8* 47,8* 
несколько раз в день 67,3* 36,9* 
несколько раз в неделю 0,0 8,7 
несколько раз в месяц 7,3 2,2 
1–2 раза в несколько месяцев 0,0 2,2 
никогда 3,6 2,2 

Молоко и молочные продукты 
раз в день 14,8* 32,0* 
несколько раз в день 48,1 30,0 
несколько раз в неделю 16,7 16,0 
несколько раз в месяц 18,5 14,0 
1–2 раза в несколько месяцев 0,0 2,0 
никогда 1,9 6,0 

Мясо 
раз в день 16,1* 33,3* 
несколько раз в день 35,7 26,7 
несколько раз в неделю 37,5 35,6 
несколько раз в месяц 8,9 2,2 
1–2 раза в несколько месяцев 1,8 0,0 
никогда 0,0 2,2 

Фрукты 
раз в день 16,4* 28,4* 
несколько раз в день 34,5 35,9 
несколько раз в неделю 36,4 28,0 
несколько раз в месяц 10,9 7,7 
1–2 раза в несколько месяцев 1,8 0,0 
никогда 0,0 0,0 

Овощи 
раз в день 16,0* 29,2* 
несколько раз в день 18,0* 33,3* 
несколько раз в неделю 32,0 27,1 
несколько раз в месяц 20,0* 6,3* 
1–2 раза в несколько месяцев 6,0 2,1 
никогда 8,0 2,1 

Конфеты 
раз в день 17,5 23,7 
несколько раз в день 35,1 39,9 
несколько раз в неделю 28,1 25,7 
несколько раз в месяц 15,8* 8,5* 
1–2 раза в несколько месяцев 1,8 1,2 
никогда 1,8 1,2 

Кофе 
раз в день 27,3 20,4 
несколько раз в день 18,2 16,3 
несколько раз в неделю 18,2 14,4 
несколько раз в месяц 14,5 16,3 
1–2 раза в несколько месяцев 7,3 10,2 
никогда 14,5* 22,4* 

Газированные напитки 
раз в день 7,4* 16,3* 
несколько раз в день 14,8* 4,1* 
несколько раз в неделю 20,4 32,6 
несколько раз в месяц 40,7* 18,4* 
1–2 раза в несколько месяцев 11,1 14,3 
никогда 5,6* 14,3* 

Чипсы, сухарики, соленые орешки 
раз в день 12,7 8,3 
несколько раз в день 18,2* 2,1* 
несколько раз в неделю 20,0 31,3 
несколько раз в месяц 30,9 27,4 
1–2 раза в несколько месяцев 12,7* 20,8* 
никогда 5,6 10,2 

примечание:  * – различия значимы при р < 0,05 для χ2.

Фрукты несколько раз в день потребляют 34,5 % 
и 35,9 % сельских и городских старшеклассниц 
соответственно (значимых различий нет). Овощи 
в своем рационе больше используют городские 
девушки-подростки: 1 раз в сутки – 29,2 % против 
16,0 % сельских девушек (χ2 = 7,9; р =0,001). Не-
сколько раз в сутки потребляют овощи 33,3 % город-
ских и 18,0 % сельских старшеклассниц (χ2 = 16,8; 
р = 0,009). Конфеты в большем количестве несколь-
ко раз в день потребляют 35,1 % сельских и 39,9 % 
городских девушек. Кофе несколько раз в день 
предпочитают 18,2 % и 16,3 % сельских и городских 
подростков соответственно (р > 0,05). Большее ко-
личество газированных напитков (несколько раз в 
день) употребляют жительницы села – 14,8 % про-
тив 4,1 % городских девушек (χ2 = 24,3; р = 0,003). 
Никогда не употребляют сладкие газированные 
напитки 14,3 % (χ2 = 4,5; р = 0,06) городских старше-
классниц против 5,6 % сельских подростков. Чипсы, 
сухарики, соленые орешки употребляют несколько 
раз в день 18,2 % сельских и 2,1 % городских деву-
шек (χ2 = 11,5; р = 0,002), один раз в день – 12,7 % 
и 8,3 % соответственно.

Характеристика питания девушек-студенток

Нами было проведено изучение фактического 
питания 105 студенток Байкальского экономиче-
ского государственного университета экономики 
и права г. Иркутска. Проведенное исследование 
позволило получить ориентировочные данные об 
адекватности и состоянии питания студентов.

В результате гигиенической оценки фактиче-
ского питания студентов установлено, что еже-
дневно употребляют хлеб 68,9 % девушек, карто-
фель – 45,1 %, молоко – 41,2 %, сметану – 6,8 %, 
кофе – 41,4 %, конфеты, шоколад – 55,4 %, крупы 
– 13,6 %, сливочное масло – 38,6 %. Несколько раз 
в неделю студентки употребляют следующие про-
дукты: яйца – 41,4 %, макаронные изделия – 50,0 %, 
сыр – 27,2 %, колбасные изделия – 37,9 %, сырые 
овощи – 22,2 %, крупы (каши) – 26,0 %, творог – 
13,9 %, сливочное масло – 16,8 %, мясо (свинина, 
говядина) – 43,7 %. Несколько раз в месяц в пищу 
употребляют курицу 29,1 % девушек, морскую рыбу 
– 45,9 %, речную рыбу – 43,5 %, сыр – 18,4 %, све-
жие фрукты – 12,7 %, сливочное масло – 22,8 %, тво-
рог – 34,7 %, кефир – 18,6 % соответственно. Среди 
опрошенных никогда не употребляют в пищу мор-
скую рыбу 15,3 % девушек, речную рыбу – 26,1 %, 
творог – 24,8 %, сметану – 20,6 %, кефир – 30,9 %.

Большинство опрошенных характеризуют свое 
питание как достаточное по объему и качеству 
(83,3 % девушек).
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Оценка кратности приема пищи в течение су-
ток показала, что завтракают каждый день 66,7 % 
девушек, обедают – 62,1 %, ужинают – 70,9 %. 

Никогда не употребляют пиво 40,9 % девушек. 
Не употребляют вино 18,8 % девушек. Не употре-
бляют крепкие алкогольные напитки 70,5 % деву-
шек. Несколько раз в неделю употребляют пиво 
2,3 % девушек. Один или два раза в неделю употре-
бляют пиво 6,8 % девушек. Несколько раз в месяц 
употребляют пиво 29,5 % девушек. По данным 
опроса, большинство студенток употребляют вино 
и крепкие алкогольные напитки «по праздникам».

вывОды

Из материалов проведенного исследования сле-
дует, что рацион питания школьниц и студенток от-
личается малым употреблением молока и молочных 
продуктов (сметаны, творога, сыра, кефира), морской 
и речной рыбы. Тем не менее, большинство девушек 
характеризовали свой рацион как достаточный по 
объему и качеству. Таким образом, обеспечение 
основными пищевыми продуктами многих современ-
ных девушек можно охарактеризовать как неудовлет-
ворительное в связи с недостаточным поступлением в 
организм наиболее ценных и необходимых для роста 
и развития продуктов животного происхождения. 

Большое значение для роста и развития под-
ростков имеет рациональное сбалансированное 
питание. Обеспечение основными пищевыми про-
дуктами многих подростков из малообеспеченных 
семей можно охарактеризовать как недостаточное. 

Питание у 9,8–22,5 % старшеклассниц по показа-
телям структурно-биологической ценности является 
неудовлетворительным. У 18–35 % учащихся оно не-
достаточно по пластическим веществам (животный 
белок), у 12–32 % – по витаминно-минеральным 
составляющим. Результаты нашего исследования 
весьма сходны с данными других авторов [7]; они 
свидетельствуют о взаимосвязи характера питания 
подростков с уровнем жизни семьи. Следовательно, 
значительная доля девушек-подростков имеет режим 
и суточный рацион питания, не соответствующие 
гигиеническим требованиям с позиций обеспечения 
нормального роста, развития и укрепления здоровья.

заключение

Особое значение оптимальное питание имеет 
для растущего организма. Имеющиеся данные о 
характере питания детского населения отражают 
общие тенденции в России в отношении рациона, 
который слишком богат общим жиром, насыщен-
ными жирными кислотами, при недостатке фруктов 
и овощей [4, 5, 6, 7, 8]. Важное место отводится из-
учению влияния на здоровье рациона с дефицитом 
белкового и витаминно-минерального компонентов 
[6]. Пищевой рацион детей должен быть сбалан-
сирован в зависимости от возраста, пола, клима-
тогеографической зоны проживания, характера 

деятельности и величины физической нагрузки. 
При этом особое внимание в рационе детей должно 
уделяться аминокислотному составу белка, наличию 
полиненасыщенных жирных кислот, витаминов и 
минеральных солей, а также соответствию питания 
по количеству и качеству потребностям подростков, 
поскольку растущий организм чувствителен как к 
дефициту, так и к избытку пищевых веществ.

литература

1. Венануио В. Аспекты благосостояния, связан-
ные со здоровьем и питанием // Бедность в России. 
Государственная политика и реакция населения; под 
ред. Дж. Клугман; пер. с англ. – М., 1998. – 147 с.

2. Воронцов И.М. Диетология развития – важ-
нейший компонент профилактической педиатрии и 
валеологии детства // Педиатрия. – 1997. – № 3. – 
С. 57–61.

3. Емельянова Т.П. Витамины и минеральные 
вещества. Полный справочник для врачей. – СПб.: 
ИД «ВЕСЬ», 2001. – 387 с. 

4. Ермолаев Д.О., Ермолаева Ю.Н., Хазова Е.В. 
Прогнозирование вклада социально-бытовых фак-
торов риска в развитии хронической соматической 
патологии у детей // Матер. II Регионал. науч. фо-
рума «Мать и дитя». – Сочи, 2008. – С. 262–263.

5. Исследование поведения и образа жизни 
подростков-школьников г. Оренбурга / Е.С. Сквор-
цова, Н.И. Чехонадская, А.И. Карпов [и др.] // 
Практические аспекты укрепления здоровья и про-
филактики заболеваний. – М., 2000. – С. 94–107.

6. Истомин А.В., Юдина Т.В. Гигиеническая 
оценка и прогноз состояния фактического питания 
отдельных групп населения России // Гигиена и 
санитария. – 1996. – № 4. – С. 17–19.

7. Кучма В.Р., Милушкина О.Ю. Подходы к 
оценке уровня санитарно-эпидемиологического 
благополучия образовательных учреждений для 
детей и подростков // Гигиена и санитария. – 
2004. – № 3. – С. 47–50.

8. Максимова Т.М., Гаенко О.Н. Здоровье на-
селения и социально-экономические проблемы 
общества // Пробл. соц. гиг., здравоохр. и истории 
мед. – 2003. – № 1. – С. 3–7.

9. Мартинчик А.Н., Батурин А.К. Фактиче-
ское потребление энергии и основных пищевых 
веществ детьми и подростками России в середине 
90-х годов // Профилактика заболеваний и укре-
пление здоровья. – 1998. – № 3. – С. 14–15. 

10. Проблемы подросткового возраста (избран-
ные главы) / под ред. А.А. Баранова, Л.А. Щепляги-
ной. – М., 2003. – 480 с.

11. Руководство программы CINDI по пита-
нию. – ВОЗ, 2000. 

12. Юрьев В.К. Методология оценки и состоя-
ние репродуктивного потенциала девочек и девушек 
// Проблемы социальной гигиены, здравоохранения 
и истории медицины. – 2000. – № 4. – С. 3–5.

сведения об авторах

Лещенко Ольга Ярославна – доктор медицинских наук, руководитель лаборатории ФГБУ «Научный центр проблем здо-
ровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (664003, г. Иркутск, ул. Тимирязева, 16; тел.: 8 (3952) 20-45-92)



Áþëëåòåíü ÂÑíÖ ÑÎ ÐÀÌí, 2012, ¹ 2 (84), Часть 2 

Профилактическая  медицина         87

УДК 613.63:616-057

н.м. мещакова, м.П. дьякович, с.ф. Шаяхметов, е.В. сорокина

динамика нарушений здОрОвья у рабОтникОв сОвременных 
химических прОизвОдств

Ангарский филиал ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН – НИИ медицины труда и экологии человека (Ангарск)

Выявлены особенности нарушений здоровья у работников современных химических производств в 
динамике медицинских обследований и количественной оценки рисков основных общепатологических 
синдромов. Установлено, что в динамике обследования у работающих наблюдался значительный 
рост случаев среднего и высокого рисков функциональных нарушений сердечно-сосудистой системы, 
пограничных психических расстройств, ЖКТ и печени. Отмечено увеличение уровней заболеваемости 
системы кровообращения, нервной системы и психических расстройств. Выявлен достоверный рост 
рисков, ассоциированных экспозиционной токсической нагрузкой у работников основных профессий 
в производстве каустика и поливинилхлорида.
Ключевые слова: работники химических производств, заболеваемость по результатам медосмотров, риски 

основных общепатологических синдромов, экспозиционная токсическая нагрузка

dynamics of hEalth disordErs in EmployEEs of modErn chEmical 
EntErprisEs

N.M. Meshchakova, M.P. Dyakovitch, S.F. Shayakhmetov, E.V. Sorokina 

Institute of Occupational Health and Human Ecology ESSC HE SB RAMS, Angarsk

We revealed the peculiarities of health disorders in the employees of modern chemical enterprises in the dy-
namics of medical examinations and quantitative risk assessment of the basic pathological syndromes. It was 
determined that significant growth of cases of medium and high risk of functional disorders of cardiovascular 
system, boundary psychical disorders, gastrointestinal tract and liver was observed in dynamics. We registered 
the increase of levels of morbidity of circulatory system, nervous system and psychiatric disorders. Reliable 
increase of risk levels associated with exposure toxic load in workers of the basic professions in caustic soda 
and polyvinyl chloride productions was detected. 
Key words: employees of chemical enterprises, morbidity according to the results of medical examinations, risk  

of pathological syndromes, exposure toxic load

В литературе имеются многочисленные ис-
следования, посвященные хроническим про-
фессиональным интоксикациям. Вместе с тем, 
недостаточно разработаны вопросы, касающиеся 
этиологической роли тех или иных химических 
загрязнителей в развитии повышенной заболевае-
мости у работающих, что обусловлено относитель-
но низкими уровнями воздействия химических 
веществ на производстве, нередко затрудняющими 
связь выявленных нарушений здоровья с влиянием 
химического фактора. 

Ангарским филиалом ВСНЧ ЭЧ СО РАМН в 
динамике ряда лет проводились исследования по 
изучению условий труда и состояния здоровья ра-
ботников современных химических производств, 
испытывающих длительное воздействие различ-
ных поллютантов. 

Ранее проведенными нами исследованиями 
показано, что условия труда работающих в про-
изводствах каустика, поливинилхлорида (ПВХ) 
и эпихлоргидрина (ЭПХГГ) характеризуются 
комплексом неблагоприятных производственных 
факторов, среди которых основное гигиеническое 
значение имеют химические вещества нейротроп-
ного действия: ртуть – в производстве каустика, 
винилхлорид (ВХ) и дихлорэтан (ДХЭ) – в произ-
водстве ПВХ, эпихлоргидрин (ЭПХГ) и хлористый 
аллил (ХА) – в производстве эпихлоргидрина. Ка-

тегория профессионального риска по химическому 
фактору в настоящее время является средней для 
работников производства каустика, малой–сред-
ней – для работников производства ПВХ и ЭПХГ. 
Это обусловлено тем, что за последние 5–10 лет 
наблюдалось заметное снижение концентраций 
вредных веществ в рабочей зоне указанных про-
изводств (ртуть – от 1,2 до 5 ПДК; ВХ – от 0,6 до 
2 ПДК; ХА и ЭПХГ – до 0,5 ПДК).

Цель исследований: выявить в динамике 
особенности нарушений здоровья у работников 
современных химических производств на основе 
количественной оценки рисков основных обще-
патологических синдромов и результатов меди-
цинского обследования. 

материалы и метОды

Объектом исследований являлись работники 
основных профессий производств каустика и ПВХ 
на ОАО «Саянскхимпласт», а также работники 
производства ЭПХГ на ООО «Усольехимпром».

Гигиенические исследования в указанных 
производствах, оценку тяжести напряжённости 
труда работников проводили и оценивали в соот-
ветствии с Р 2.2.2006-05 [3]. Для ретроспективного 
изучения состояния воздушной среды в указанных 
производствах проводилась выкопировка данных 
о загрязненности воздуха рабочей зоны вредными 
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веществами за 10–19-летний период до 2011 г., по 
данным органов санэпиднадзора и ведомственных 
лабораторий предприятий1. Оценка экспозицион-
ной токсической нагрузки с учетом потребления 
воздуха за смену в зависимости от тяжести тру-
дового процесса и индивидуального риска, ассо-
циированного с ней, выполнена на основе данных 
литературы [2, 4].

Изучение состояния здоровья работников 
указанных производств в динамике проводилось 
в связной выборке по результатам исследований 
в 2005 г. (1-й период исследований) и в 2009 г. (2-й 
период исследований). 

Для диагностики предболезненных состояний 
у работников была использована автоматизиро-
ванная система количественной оценки рисков 
основных общепатологических синдромов РООС 
[1]. К группе с минимальным риском были отне-
сены работники, при обследовании которых были 
установлены величины РООС по всем синдромам 
не более 0,75. В группу среднего риска вошли лица 
с РООС от 0,76 до 0,95; в группу высокого риска 
– работники с РООС не менее 0,95. РООС были 
оценены по первому и второму этапам исследо-
ваний, соответственно, у 428 и 373 работников 
указанных производств. Изучение заболеваемости 
работников осуществлялось в динамике по резуль-
татам медицинских обследований, проведенных 
специалистами клиники Института. По первому 
и второму периодам исследований всего было об-
следовано, соответственно, 732 и 418 работников 
основных профессий указанных производств.

результаты и Обсуждение

Ретроспективный анализ загрязненности воз-
духа рабочей зоны вредными веществами показал, 
что в производстве каустика наиболее значитель-
ные концентрации ртути регистрировались в цехе 
ртутного электролиза (от 0,08 до 0,2 мг/м3) с 1987 по 
1992 гг. (превышение ПДК в 8–20 раз). В дальней-
шем наблюдалось резкое снижение концентраций 
ртути (до 0,015–0,03 мг/м3), сохранявшееся в этих 
пределах практически до перехода на новую тех-
нологию в 2005 г.2

В производстве ПВХ с 1995 по 2000 гг. средние 
концентрации ВХ в рабочей зоне незначительно 
превышали гигиенический норматив (до макси-
мального значения 2,8 ПДК), в дальнейшем уровни 
загрязнения к 2009 г. снизились до 0,5–1,2 ПДК, 
однако в период 2010–2011 гг. наблюдалось не-
которое повышение концентраций ВХ (до 2 ПДК).

Ретроспективный анализ загрязнённости 
воздуха рабочей зоны в производстве ЭПХГ по-
казал, что концентрации ЭПХГ в рабочей зоне до 
2005 г. регистрировались практически на одном 
уровне (от 0,93 до 1,01 мг/м3), составляя в среднем 
0,5 ПДК, с дальнейшим снижением концентраций 

1  Исследования  выполнены  совместно  с  научными  со-
трудниками  лаборатории  физико-химических  методов 
исследования  ВСНЧ  ЭЧ  СО  РАМН  к.б.н.  Н.А.  Тараненко, 
к.б.н. Л.Г. Лисецкой

2  В настоящее время каустик производят новым методом, 
не связанным с использованием ртути. 

(до 0,35 ПДК) с 2006 г., сохраняясь на этом уровне 
по настоящее время. Что касается другого вредного 
вещества, загрязняющего воздух рабочей зоны в 
данном производстве – хлористого аллила (ХА), 
то высокие уровни его регистрировались в первые 
шесть лет наблюдения (1995–2000 гг.), в среднем до 
10 ПДК. В дальнейшем наблюдалось постепенное 
снижение его концентраций, которые в настоящее 
время регистрируются на уровне 0,4–0,5 ПДК.

Количественная оценка РООС по результатам 
анонимного опроса в динамике показала, что доли 
работников со средним и высоким риском заболе-
ваний в указанных производствах ко второму пери-
оду исследований (2009 г.) возросли до 66–69 % по 
сравнению с 30–40% в 2005 г. При этом в структуре 
рисков наиболее распространенными оказались 
риски функциональных нарушений со стороны 
сердечно-сосудистой системы (23,8–31,6 %), по 
сравнению с первым периодом (14,8–21,1 %), и 
пограничных психических расстройств (ППР) 
(4,4–13,9 и 8,16–14,7 % соответственно). 

Выявлены особенности в структуре рисков 
у работников отдельных производств (рис. 1). 
Прежде всего, обращает на себя внимание суще-
ственное увеличение во втором периоде исследо-
ваний доли рисков функциональных нарушений 
сердечно-сосудистой системы у работников всех 
производств (14,81 и 23,8 % соответственно в про-
изводстве каустика, 21,1 и 31,6 % – производстве 
ПВХ, 17,7 и 27,05 % – в производстве ЭПХГ). В про-
изводствах ПВХ и каустика отмечалось некоторое 
возрастание доли рисков ППР (4,4 и 8,1 % и 12,6 и 
14,47 % соответственно). 

Увеличение доли рисков функциональных на-
рушений со стороны эндокринной системы наблю-
далось у работников производств каустика и ЭПХГ 
(3,7 и 5,53 % и 2,5 и 5,7 % соответственно). Вместе 
с тем, у работников производств каустика и ПВХ 
ко второму периоду исследований отмечалось сни-
жение доли рисков относительно функциональных 
нарушений со стороны ЖКТ и печени (27,7 и 18,3 % 
и 28,8 и 18,3 % соответственно), функциональных 
нарушений мочевыделительной системы – в про-
изводстве ЭПХГ (16,4 и 7,3 %).

Установлено, что ко второму периоду иссле-
дований распространённость случаев среднего 
и высокого рисков значительно возросла по ос-
новным общепатологическим синдромам во всех 
производствах, за исключением производства 
ЭПХГ относительно функциональных нарушений 
мочевыделительной системы (табл. 1). При этом 
достоверное увеличение показателей наблюда-
лось относительно функциональных нарушений 
со стороны сердечно-сосудистой системы во всех 
производствах, а также ППР и неврологических 
расстройств – в производствах каустика и ПВХ. 
Установлено также, что ко второму периоду ис-
следований у лиц, занятых в производстве каусти-
ка и ЭПХГ, количество случаев высокого риска 
ППР (26,0 ± 3,8 и 21,2 ± 4,4 на 100 обследованных 
соответственно) оказались достоверно выше, по 
сравнению с работниками производства ПВХ 
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(10,3 ± 2,4; p < 0,05). В производствах каустика и 
ЭПХГ ко второму периоду исследований увеличи-
лось количество случаев высокого риска функци-
ональных нарушений ЖКТ и печени (14,6 ± 3,5 и 
33,0 ± 4,1; 17,4 ± 3,9 и 27,1 ± 4,8 на 100 обследован-
ных; p < 0,05).

Выявлены особенности распространённости 
рисков у лиц основных профессий в указанных 
производствах в динамике исследований. Так, у 

аппаратчиков и слесарей производства каустика 
ко второму периоду исследований выявлено до-
стоверное увеличение случаев высокого риска не-
врологических нарушений (14,63 ± 5,5 и 43,7 ± 7,2; 
9,76 ± 4,6 и 37,7 ± 6,7 на 100 обследованных соот-
ветственно) и ППР (4,88 ± 3,4 и 31,0 ± 6,7; 2,44 ± 2,4 
и 25,0 ± 5,9 соответственно), функциональных 
нарушений сердечно-сосудистой системы (0,0 и 
39,5 ± 7,1; 4,9 ± 3,4 и 45,2 ± 6,8), ЖКТ и печени 
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рис. 1.  Структура величин среднего и высокого рисков основных общепатологических синдромов в динамике исследо-
ваний у рабочих химических производств.
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(14,6 ± 5,5 и 40,0 ± 7,1; 17,1 ± 5,9 и 26,0 ± 6,1). В 
производстве ПВХ у аппаратчиков ко второму 
периоду исследований наблюдалось достоверное 
увеличение случаев риска неврологических нару-
шений и ППР (11,67 ± 4,1 и 26,98 ± 5,6; 3,33 ± 2,3 и 
11,1 ± 4,0 на 100 обследованных соответственно), 
нарушений со стороны сердечно-сосудистой си-
стемы (5,0 ± 2,8 и 38,1 ± 6,1). Подобная динамика 
изменений уровней риска у слесарей отсутствова-
ла, однако у них имело место увеличение случаев 
риска по болезням ЖКТ и печени (3,57 ± 3,5 и 
22,6 ± 7,5 соответственно). В производстве ЭПХГ 
у слесарей в динамике исследований наблюдался 
достоверный рост случаев риска неврологических 
нарушений и ППР (6,25 ± 4,3 и 34,6 ± 9,3; 3,13 ± 3,1 
и 23,08 ± 8,3 на 100 обследованных соответственно), 
функциональных нарушений сердечно-сосудистой 
системы (3,1 ± 3,1 и 46,15 ± 9,8 соответственно). У 
аппаратчиков данного производства рост указан-
ных рисков функциональных нарушений в дина-
мике исследований был незначительным.

По результатам медицинских осмотров в 
структуре заболеваемости работников указанных 
производств динамике обследования выявлены не-
которые особенности. Так, в производстве каусти-
ка во второй период обследования, по сравнению 
с первым, наблюдалось заметное увеличение доли 
выявленных болезней системы кровообращения 

(2,2 и 10,8 % соответственно), нервной системы и 
психических расстройств (НС и ПР) (9,1 и 13,6 %), 
болезней ЖКТ (5,6 и 11,5 %), эндокринных забо-
леваний (2,2 и 6,5 %). В производстве ПВХ имело 
место увеличение доли выявленных заболеваний 
НС и ПР (7,5 и 14,0 % соответственно), болезней 
ЖКТ (6,0 и 10,8 %), костно-мышечной системы 
(14,5 и 19,4 %). В производстве ЭПХГ в динамике 
обследования наблюдалось увеличение процента 
выявленных заболеваний со стороны дыхательной 
системы (1,3 и 8,7 %), несколько увеличилась и доля 
болезней системы кровообращения (20,2 и 25,1 %).

Установлено, что ко второму периоду об-
следования уровни заболеваемости достоверно 
возросли по болезням системы кровообращения 
у работников всех производств, по НС и ПР – в 
производствах каустика и ПВХ, по болезням ЖКТ 
– в производстве каустика (табл. 2). 

При этом уровни заболеваемости со стороны 
НС и ПР, не имевшие существенных различий в 
указанных производствах в первом периоде об-
следования, во втором периоде были достоверно 
выше у работников производств каустика и ПВХ 
по сравнению с производством ЭПХГ (33,1 ± 5,0 и 
25,3 ± 3,9 против 12,9 ± 3,3 на 100 обследованных со-
ответственно; p < 0,05). В то же время у работников 
производства ЭПХГ распространённость болезней 
системы кровообращения, превалировавших у них 

Таблица 1
Распространенность случаев средних и высоких величин рисков основных общепатологических синдромов  

у рабочих химических производств (на 100 обследованных)

Производства 
Наименование синдромов 

Каустика ПВХ ЭПХГ 

Неврологические нарушения 10,7 ± 3,0 
35,6 ± 4,2 

15,9 ± 3,2 
26,9 ± 3,6 

18,5 ± 4,0 
25,9 ± 4,8 

Пограничные психические расстройства 6,8 ± 2,5 
26,0 ± 3,8 

3,1 ± 1,5 
10,3 ± 2,4 

12,0 ± 3,4 
21,2 ± 4,4 

Функциональные нарушения мочевыделительной системы 3,9 ± 1,9 
9,1 ± 2,5 

2,3 ± 1,3 
6,4 ± 1,9 

14,1 ± 3,6 
10,6 ± 3,3 

Функциональные нарушения сердечно-сосудистой системы 7,8 ± 2,6 
42,4 ± 4,3 

14,4 ± 3,0 
39,7 ± 3,9 

15,0 ± 3,7 
38,8 ± 5,3 

Функциональные нарушения ЖКТ и печени 14,6 ± 3,5 
33,0 ± 4,1 

19,7 ± 3,5 
23,1 ± 3,4 

17,4 ± 3,9 
27,1 ± 4,8 

 примечание:  над чертой – показатели в первый период исследований; под чертой – показатели во второй период ис-
следований.

Таблица 2
Уровни заболеваемости работников по результатам медицинских осмотров у рабочих химических производств 

(случаи на 100 осмотренных)

Производства 
Наименование классов болезней (по МКБ-10) 

Каустика ПВХ ЭПХГ 

Психические расстройства, болезни нервной системы 15,8 ± 3,5 
33,1 ± 5,0 

15,5 ± 3,1 
25,9 ± 3,9 

20,5 ± 4,2 
12,9 ± 3,3 

Болезни системы кровообращения 3,8 ± 1,7 
26,3 ± 4,5 

6,2 ± 1,9 
42,2 ± 5,0 

39,3 ± 5,8 
62,1 ± 7,3 

Болезни ЖКТ 9,8 ± 2,7 
27,8 ± 4,6 

12,4 ± 2,8 
20,5 ± 3,5 

20,5 ± 4,2 
25,0±4,6 

3 заболевания и более, % 25,6 
45,9 

34,2 
31,9 

35,0 
41,4 

 примечание:  над чертой – показатели в первый период обследования; под чертой – показатели во второй период об-
следования.
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и в первый период обследования (39,3 ± 5,8 на 100 
работающих), значительно увеличилась в дина-
мике обследования (62,1 ± 7,3 против 26,3 ± 4,5 и 
42,7 ± 5,0 в других производствах; p < 0,05).

Характерно, что в производстве каустика в 
динамике обследования выявлено существенное 
увеличение доли часто болеющих лиц (в 3 и более 
раз) (25,6 и 45,9 %). Среди работников других про-
изводств существенного увеличения данного по-
казателя в динамике обследования не наблюдалось.

Расчёт средних экспозиционных токсических 
нагрузок в профессиональном аспекте показал 
несущественное их увеличение ко второму пери-
оду обследования. Вместе с тем выявлено (табл. 3) 
достоверное увеличение средних величин рисков, 
ассоциированных с токсической нагрузкой, у 
аппаратчиков производства каустика (0,78 ± 0,03 
и 0,86 ± 0,02 соответственно; p < 0,05) и у слеса-
рей производства ПВХ (0,99 ± 0,01 и 0,92 ± 0,02; 
p < 0,05).

вывОды

1. Уровни загрязнения воздуха рабочей зоны 
вредными веществами в производствах каустика, 
ПВХ и ЭПХГ за последние 5–10 лет значительно 
снизились (до концентраций от 0,3 до 2 ПДК).

2. В динамике исследований у работников 
указанных производств наблюдается увеличение 
распространённости случаев среднего и высо-
кого рисков по всем основным синдромам, за 
исключением функциональных нарушений мо-
чевыделительной системы в производстве ЭПХГ. 
Достоверное увеличение случаев риска невроло-
гических расстройств и ППР, функциональных 
нарушений сердечно-сосудистой системы, ЖКТ 
и печени наблюдается у аппаратчиков и слесарей 
в производстве каустика; рисков неврологических 
расстройств, ППР и функциональных нарушений 

сердечно-сосудистой системы – у аппаратчиков 
производства ПВХ и у слесарей производства 
ЭПХГ.

3. По результатам медицинских осмотров в 
динамике обследования наибольшие уровни за-
болеваемости отмечаются относительно болезней 
системы кровообращения, нервной системы и пси-
хических расстройств. Наиболее высокие уровни 
выявленной патологии отмечаются у работников 
производств каустика и ПВХ. В то же время у ра-
ботников производства ЭПХГ наблюдается значи-
тельный рост патологии системы кровообращения.

4. У аппаратчиков производства каустика и 
слесарей производства ПВХ выявлен достоверный 
рост величин рисков, ассоциированных с экспо-
зиционной токсической нагрузкой.
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Таблица 3
Средние величины рисков, ассоциированных с экспозиционной токсической нагрузкой у работников основных 

профессий химических производств

Производства 
Наименование профессий 

Каустика ПВХ ЭПХГ 

Аппаратчики 0,78 ± 0,03 
0,86 ± 0,02* 

0,96 ± 0,01 
0,98 ± 0,01 

0,59 ± 0,04 
0,66 ± 0,03 

Слесари-ремонтники 0,83 ± 0,03 
0,90 ± 0,02 

0,92 ± 0,02 
0,99 ± 0,01* 

0,74 ± 0,04 
0,82 ± 0,03 

 примечание:  над чертой – показатели в первый период исследования; под чертой – во второй период исследования; 
* – достоверность различий показателей в динамике исследований (p < 0,05).
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н.н. несмеянова, л.м. соседова 

резистентнОсть Организма шкОльникОв, прОживающих  
в гОрОдах с развитОй химическОй прОмышленнОстью 

Ангарский филиал ФБГУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН – НИИ медицины труда и экологии человека (Ангарск)

Проведены комплексные исследования по оценке общей резистентности организма школьников 
старших классов, проживающих на урбанизированных территориях. Представлен анализ результатов 
микробиологических и иммунологических исследований верхних дыхательных путей школьников 
(ВДП). Выявлены изменения микроэкологического статуса дыхательных путей, снижение местного 
иммунитета ВДП и общей резистентности организма, которые в дальнейшем могут привести 
к развитию клинически выраженной патологии или обострению заболеваний органов дыхания. 
Обоснована необходимость осуществления обследованным подросткам коррекционных мероприятий 
с целью профилактики заболеваний органов дыхания.
Ключевые слова: микробиота, верхние дыхательные пути, резистентность, донозологическая диагностика

rEsistancE of organism of choolchildrEn living in thE citiEs  
with dEvElopEd chEmical industry

N.N. Nesmeyanova, L.M. Sosedova

Institute of Occupational Health and Human Ecology ESSC HE SB RAMS, Angarsk

Complex researches on the evaluation of common resistance of organism of senior classes schoolchildren living 
in the urbanized territories was performed. The analysis of the results of microbiological and immunological 
studies of upper respiratory ways (URW) in schoolchildren is presented in this paper. The changes in the mi-
croecological status of respiratory ways, the decrease in the local immunity of the URW and common organism 
resistance that may later promote the development of clinically expressed pathology or the aggravation of the 
diseases of the respiratory organs were revealed. The need of performing of the correction measures for the 
teenagers examined with aim to prevent the diseases of the respiratory organs was grounded.
Key words: microbiota, upper respiratory ways, resistance, prenosological diagnostics

Многокомпонентное и многофакторное воз-
действие окружающей среды на детское населе-
ние, наиболее уязвимое в ряду поколений, ведет к 
снижению функциональной активности иммунной 
системы организма, что проявляется в повышении 
заболеваемости [5]. Заболевания органов дыхания, 
среди прочих экологически обусловленных наруше-
ний здоровья подростков промышленных городов, 
вызывают особый интерес, т.к. дыхательная система 
находится в тесном контакте с окружающей средой 
и в первую очередь реагирует на ее загрязненность. 

Слизистые оболочки защищают внутреннюю 
среду организма человека от проникновения чуже-
родных веществ и микробов. При этом колониза-
ционную резистентность респираторного тракта 
определяют как иммунологическая реактивность 
хозяина, так и нормальная микробиота. Изменения 
бактериальных сообществ как наиболее чувстви-
тельного и пластичного компонента взаимосвязан-
ной взаиморегулируемой экосистемы наступают 
значительно раньше отклонений в клинико-физио-
логическом статусе организма и часто являются 
причиной многих заболеваний [2].

Определяющим в снижении риска развития за-
болеваний органов дыхания у школьников вследствие 
неблагоприятного техногенного воздействия является 
вопрос внедрения в практику здравоохранения доно-
зологической диагностики экологически обусловлен-
ных нарушений здоровья, использования безопасных 
и информативных методов исследования [3, 9]. 

Цель работы: оценить резистентность организма 
детей старшего школьного возраста, проживающих 
на территориях с химическим производством.

материалы и метОды

Объектами настоящего комплексного иссле-
дования являлись школьники старших классов 
(15–16 лет) г. Ангарска (I группа) и школьники 
г. Саянска (II группа), проживающие в городах Ир-
кутской области с развитой химической промыш-
ленностью. Микробиологические исследования 
верхних дыхательных путей (ВДП) осуществлены 
унифицированными методами (Приказ МЗ СССР 
№ 535), активность лизоцима слюны – нефеломе-
трическим методом В.Г. Дорофейчук (1968). Для 
исследования глубокой микрофлоры кожи был 
применён классический метод агаровых отпечат-
ков Н.Н. Клемпарской (1959) на кровяном агаре. 
Математико-статистические методы – пакет при-
кладных программ MS Excel 97, версия 7.0. 

На момент обследования все школьники были 
здоровы или в стадии ремиссии. Исследования 
осуществлены с информированного согласия роди-
телей детей или других законных представителей.

результаты и Обсуждение

Анализ выполненных исследований показал вы-
сокую микробную обсеменённость слизистых обо-
лочек верхних дыхательных путей как у школьников 
г. Ангарска (937655,6 ± 221401,3 колониеобразую-
щих единиц, снимаемых на тампон (КОЕ/ тампон) 
в зеве, 380153,8 ± 115835,9 КОЕ/ тампон в но-
совой полости), так и у школьников г. Саянска 
(1448554,0 ± 1001865,9 КОЕ/тампон в зеве и 
4034206,2 ± 1507911,0 КОЕ/тампон со слизистой 
носа). Доля лиц с обсеменённостью слизистых 
оболочек зева микроорганизмами в степени 106 и 
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выше среди школьников II группы значительнее 
(34,0 ± 4,8 %), чем в I группе (19,3 ± 8,6 %). Также сре-
ди школьников II группы чаще встречалось обсеме-
нение микроорганизмами слизистой носа в высокой 
степени – соответственно, 24,0 ± 4,3 % и 7,9 ± 2,5 %. 
Три четверти обследованных лиц в каждой группе 
были с обсеменённостью микроорганизмами слизи-
стых оболочек зева и носа выше физиологической 
нормы (соответственно, 104 и выше и 103 и выше). 

Доказано, что представители нормальной 
микрофлоры верхних дыхательных путей, а это 
в основном условно-патогенные микроорганиз-
мы (УПМ), при снижении неспецифической 
резистентности макроорганизма могут вызвать 
инфекционный процесс. Наличие энтерококков 
в ротовой полости рассматривается как дисбакте-
риоз начального отдела пищеварительного тракта 
[4]. Характеристика качественного состава микро-
биоценозов слизистых оболочек ВДП школьников 
имеет свои особенности (табл. 1). 

Из представленных данных (табл. 1) видно, 
что количество вегетирующих энтерококков на 
слизистой зева школьников I группы значительно 
превосходит таковой показатель у подростков II 
группы, у них же чаще высевался и стафилококк. 
А частота встречаемости случаев превышения по-
казателя порога эпидемиологической опасности 
стафилококков на слизистой носа у школьников 
обеих групп стремится к 100 %.

Количество стафилококков, выделенных со сли-
зистых оболочек верхних дыхательных путей школь-
ников Ангарска, – 209 штаммов, из них коагулазо-
позитивных стафилококков (КПС) – 43,5 ± 5,2 %; со 
слизистых верхних дыхательных путей школьников 
г. Саянска – 212 штаммов, из них КПС – 60,4 ± 4,3 %. 
Общеизвестно этиологическое значение золотистых 
стафилококков при различных гнойно-воспалитель-
ных процессах, однако в последнее десятилетие 
установлено, что значимыми микроорганизмами 
при воспалении верхних и нижних дыхательных 
путей часто являются и коагулазонегативные стафи-
лококки (КНС), в основном эпидермальные, а также 
энтерококки и стрептококки группы viridans [7]. 

В то же время антагонистическая активность 
стрептококков группы viridans в комплексе с дру-
гими биологическими свойствами нормофлоры 
определяет колонизационную резистентность 
ВДП. Факт увеличения количества микроорга-
низмов свидетельствует о сдвиге баланса взаи-
моотношений макроорганизма и вегетирующей 
аутофлоры в сторону облегчения условий её суще-

ствования вследствие ослабления резистентности 
хозяина. Причём, общее количество вегетирующей 
микробиоты на слизистых ВДП зафиксировано у 
школьников II группы, а увеличение количества 
условно-патогенных бактерий энтерококков в зеве 
и стафилококков в носовой полости – в I группе 
обследованных. Необходимо заметить, что общее 
количество микробов возросло на слизистой обо-
лочке зева школьников г. Саянска за счёт увели-
чения стрептококков группы viridans, а в носовой 
полости увеличилось количество коринебактерий.

Известно, что макроорганизм в ответ на небла-
гоприятное воздействие, активизирует защитный 
потенциал зеленящих стрептококков, тем самым 
сдерживая колонизацию биотопа условно-патоген-
ными бактериями [1]. В каждом конкретном случае 
взаимоотношение микробиоты и хозяина, направ-
ление их взаимодействий зависит от состояния трёх 
факторов: биологии микроорганизма, механизмов 
защиты организма и факторов среды, препятствую-
щих или облегчающих реализацию потенциальных 
возможностей данных биотических факторов, 
однозначно можно сказать лишь о том, что коло-
низационная резистентность слизистых оболочек 
ВДП снижена в обеих обследованных группах и в 
большей степени у школьников г. Ангарска. 

Важным звеном неспецифической резистент-
ности органов дыхания является лизоцим слюны. 
Исследуя активность этого фермента секрета ро-
товой полости у старшеклассников, выявлено, что 
данный показатель в границах нормы встречался 
реже у школьников I группы (табл. 2).

Наличие высоких показателей уровня активно-
сти лизоцима в слюне говорит об активации данно-
го фактора защиты организма, что свидетельствует 
о напряжённости иммунитета, однако нередко 
активация является одной из стадий развития пато-
логического процесса и при дальнейшем развитии 
может привести к срыву адаптации [6]. Низкие 
показатели активности лизоцима настораживают в 
отношении угнетения иммунитета, формирующе-
гося в условиях воздействия на детский организм 
неблагоприятных факторов. При анализе резуль-
татов исследований статистически значимых раз-
личий в уровне активности лизоцима у школьников 
обследованных групп не выявлено, однако про-
слеживалась тенденция в I группе школьников к 
угнетению иммунитета слюны, а во II группе – к 
увеличению напряжённости иммунитета.

Нами были изучены некоторые показатели 
аутомикрофлоры кожи (АМФК), учитывая, что 

Таблица 1
Условно-патогенная микрофлора слизистых оболочек ВДП школьников г. Ангарска и г. Саянска

Группа 
Обсеменённость слизистых оболочек зева Обсеменённость слизистых 

оболочек носа: стафилококк 
≥ 1000 КОЕ/тампон 

Энтерококк
≥ 10000 КОЕ/тампон 

Пневмококк  
≥ 10000 КОЕ/тампон 

Стафилококк 
≥ 1000 КОЕ/тампон 

Школьники г. Ангарск 
(n = 114) 52,1 ± 4,6 5,1 ± 2,0 37,7 ± 7,4 95,6 ± 2,0 

Школьники г. Саянск  
(n = 100)  6,1 ± 10,7* 3,1 ± 12,3 26,8 ± 8,9 89,0 ± 3,3* 

 примечание:  * – статистически значимые различия между I и II группами при р < 0,01.
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общая микробная обсеменённость кожи – это 
интегральный показатель, характеризующий 
неспецифическую резистентность организма, 
определяющий его устойчивость к воздействию не-
благоприятных факторов внешней среды. Глубокая 
нормофлора кожи практически здоровых людей 
отличается стабильностью, однако воздействие 
вредных факторов окружающей среды вызывает 
изменения и в микробиоценозе кожи. 

Исследования показали, что у половины школь-
ников и г. Ангарска и г. Саянска обнаружилась 
повышенная микробная обсеменённость кожных 
покровов: II степени (от 10 до 50 КОЕ/см2) и III 
степени (от 50 КОЕ/см2 и выше). Следует отметить, 
что высокую (III) степень обсеменения кожи у под-
ростков регистрировали единично. У 54,9 ± 4,0 % 
старшеклассников г. Ангарска и у 49,0 ± 7,1 % стар-
шеклассников г. Саянска выявлялись микроорга-
низмы, обладающие гемолитической активностью.

Показатель АМФК служит для раннего выяв-
ления нарушений адаптационных возможностей 
организма, иммунной реактивности и позволяет 
оценить на донозологическом уровне степень небла-
гоприятного воздействия факторов окружающей 
среды. Повышенный и высокий уровень АМФК 
свидетельствует о снижении антимикробной актив-
ности кожи и, соответственно, сниженной общей 
иммунологической резистентности организма. В 
совокупности с характеристикой микробиологиче-
ской и иммунологической составляющей ротовой 
полости и носоглотки это указывает на достаточно 
высокую вероятность развития у данных лиц забо-
леваний верхних дыхательных путей при отсутствии 
коррекционно-оздоровительных мероприятий [8].

заключение

Обобщая результаты комплексного исследо-
вания микроэкологического состояния слизистых 
оболочек ВДП и неспецифической резистентности 
организма подростков при воздействии неблаго-
приятных факторов внешней среды промышлен-
ных городов по ряду показателей, характеризую-
щих как состояние микробиоты данного биотопа, 
так и состояние макроорганизма, выявлено сниже-
ние местного иммунитета респираторного тракта 
и общей резистентности организма школьников 

г. Ангарск и г. Саянск. Проведённый комплекс 
диагностических исследований позволяет отнести 
обследованных школьников, проживающих в го-
родах с развитой химической промышленностью, 
к группе риска и обосновать необходимость осу-
ществления коррекционных мероприятий с целью 
профилактики заболеваний органов дыхания.
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Таблица 2
Активность лизоцима слюны у школьников городов Ангарск и Саянск

Доля лиц с активностью лизоцима, % 
Группа Активность 

лизоцима, % Ниже нормы Норма (40,0–52,0 %) Выше нормы 

Школьники г. Ангарск (n = 193) 44,3 ± 1,35 37,8 ± 5,7 31,6 ± 6,0 30,6 ± 6,0 

Школьники г. Саянск (n = 184) 45,7 ± 1,02 27,2 ± 6,3 40,2 ± 5,7 32,6 ± 6,1 
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В.с. рукавишников, н.В. ефимова

О прОблеме выявления экОлОгически ОбуслОвленных нарушений 
здОрОвья

Ангарский филиал ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН – НИИ медицины труда и экологии человека (Ангарск)

В работе рассматривается основная проблемы гигиены окружающей среды и медицинской экологии: 
отсутствие единства методологических подходов к выявлению экологически обусловленных нарушений 
здоровья (ЭОНЗ).
Ключевые слова: методологические подходы, экологически обусловленные нарушения здоровья, критерии

about thE problEm of EnvironmEntal-causEd hEalth disordErs

V.S. Rukavishnikov, N.V. Efimova

Institute of Occupational Health and Human Ecology ESSC HE SB RAMS, Angarsk

The article reviews the main problem of environmental hygiene and medical ecology – the absence of unity of 
methodological approaches to the detection of environmental health disorders (EHD). 
Key words: methodological approaches, ecologically caused health disorders, criterion

Среди всего многообразия нарушений здоро-
вья достаточно условно выделяют патологические 
состояния, развитие которых связано с генети-
ческими дефектами, нарушения, вызванные воз-
действием факторов окружающей среды, третья 
(промежуточная) группа – где генетические на-
рушения предрасполагают, но внешние факторы 
являются «толчком», пусковым механизмом раз-
вития патологии.

Начиная со второй половины прошлого века, 
большое количество работ было посвящено про-
блеме выявления экологически обусловленных 
нарушений здоровья человека [1, 2, 3, 6, 10]. Однако 
критерии, по которым те или иные изменения, на-
рушения в состоянии здоровья можно было бы от-
нести к экологически обусловленным, в настоящее 
время практически не разработаны. Отсутствие 
классификации экологической патологии не по-
зволяло создать четкую систему дифференциации. 
Подразделение всех возможных экзогенных из-
менений здоровья по силе связи с этиологическим 
фактором на детерминированные и индуцирован-
ные требует определить различия основных мето-
дических подходов к их идентификации.

При идентификации экологически детерми-
нированных заболеваний необходимо определить: 
во-первых, критерии для распознавания индекс-
ных случаев при массовом скрининге; во-вторых, 
критерии для подтверждения диагноза, после 
массового скрининга.

Определение случаев должно включать как 
тяжелые, так и субклинические формы. Критерии 
идентификации «индексных случаев» должны 
быть достаточно специфическими, чтобы отделить 
интересующий случай от заболеваний другого 
происхождения. Обычно используется комплекс 
симптомов, признаков, лабораторных, токсиколо-
гических данных, результатов параклинических 
методов исследования. Взятые в отдельности ука-

занные признаки могут быть неспецифичными и 
нечувствительными. Однако их группирование и 
относительная тяжесть симптомов (хотя бы в ин-
дексных случаях) увеличивают их значимость для 
идентификации болезни. При проведении такого 
расследования необходимо определить:

• орган-мишень и характерные симптомы, что 
позволит предположить связь в воздействием кон-
кретного фактора окружающей среды;

• специфические группы населения, которые 
наиболее уязвимы (к ним могут относиться дети, 
хронические больные, лица, проживающие вблизи 
источника загрязнения и др.).

Идентифицируя случаи экологически детерми-
нированных заболеваний, следует учесть большой 
разброс клинических проявлений, что может быть 
связано с различиями уровней и длительности 
воздействия, а также возрастно-половых, генети-
ческих особенностей, вредных привычек, условий 
питания. При первичной разработке критериев 
важно включить в исследование группу сравнения, 
чтобы выявить специфические проявления.

Независимо от уровня воздействия и выражен-
ности клинических проявлений одним из основных 
критериев, позволяющих идентифицировать нару-
шения в здоровье как экологически обусловленные, 
является обнаружение в биосубстратах химических 
или биологических агентов, поступивших из внеш-
ней среды, или продуктов их метаболизма в организ-
ме. Лабораторные токсикологические исследования 
должны быть направлены на качественное и количе-
ственное определение ксенобиотика. Установлено, 
что при хроническом отравлении усиливается зна-
чение выявления более тонких гомеостатических 
компенсаторных механизмов, биохимических, 
функциональных, морфологических сдвигов [3, 8].

Огромное значение для подтверждения эколо-
гической природы заболевания и выявления связи 
с фактором окружающей среды имеют патолого-
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анатомические исследования. Изучение тканей, 
полученных при биопсии или аутопсии, позволяет 
обеспечить выявление ключевого фактора в иден-
тификации болезни. Гистологическая картина по-
могает определить специфические органы-мишени 
и тип пораженных клеток или окончательно указать 
на причину болезни, не связанную с факторами 
окружающей среды. Подтверждением полученных 
выводов может служить эксперимент на животных, 
который позволит смоделировать реальную ситуа-
цию и провести необходимый комплекс исследова-
ний на различных этапах развития патологии.

Следует отметить, что при оценке данных 
токсикологических, химических, биохимических 
исследований следует учитывать период времени, 
прошедший от момента воздействия или от начала 
первых клинических проявлений.

Остановимся подробнее на использовании 
методов эпидемиологического анализа. Оценка 
риска для здоровья, связанного с воздействием 
факторов окружающей среды, предусматривает 
прежде всего установление причинной зависимо-
сти между действием агента и откликом со стороны 
организма. Если связь недостаточно сильная, как в 
случае экологически индуцированных заболеваний, 
выявление подобного отклика представляется очень 
сложным. Трудности возникают, потому что эколо-
гически индуцированные болезни мультифактори-
альны. При диагностике таких изменений в здоро-
вье следует учитывать комплексное воздействие 
факторов, длительность возможного латентного 
периода, химико-физические, токсикологические 
и прочие свойства воздействующих агентов, ва-
риабельность реактивности среди индивидуумов. 
Мультифакториальный характер формирования 
здоровья и достаточно сложная иерархическая 
структура управления в системе здравоохранения 
с неизбежностью приводят к их декомпозиции 
и необходимости анализа по двум измерениям: 
«дисциплинарному» и «территориальному». При 
гигиенической диагностике санитарно-эпидеми-
ологического благополучия на крупных админи-
стративных территориях нельзя не использовать 
основные принципы пространственного подхода. 
Концепция неразрывной связи между природны-
ми и антропогенными системами неоднократно 
обсуждалась многими учеными в рамках различ-
ных научных дисциплин (медицина, география, 
геоэкология, физика, социология, информатика, 
нелинейная динамика, синергетика и др.) [2, 4, 5, 7].

Говоря о значении эпидемиологических ис-
следований, следует учитывать, что роль подобных 
наблюдений на практике весьма универсальна. 
Результаты данных наблюдений предусматривают 
одновременно выявление влияния на состояние 
здоровья тех или иных вредных воздействий, 
анализ ранних (донозологических) сдвигов и на-
рушений, а также разработку профилактических 
и реабилитационных мероприятий.

В основе установления связи между состояни-
ем здоровья популяции и качеством окружающей 
среды лежат две группы наблюдений:

• эпидемиологические исследования, имею-
щие целью установление общих закономерностей 
в распространенности и выраженности изменений 
в состоянии здоровья населения, подвергающегося 
воздействию неблагоприятных факторов окружа-
ющей среды;

• углубленное изучение здоровья отдельных 
групп населения.

Следует подчеркнуть, что эпидемиологические 
исследования должны включать прежде всего на-
блюдение за наиболее чувствительными субпопу-
ляциями. Особую важность имеет стандартизация 
методов обследования и анализа данных, что долж-
но обеспечивать согласованность и сопоставимость 
результатов.

Эпидемиологические исследования осущест-
вляются в двух направлениях:

• обобщение результатов мониторного состо-
яния конкретной среды с изучением состояния 
здоровья населения;

• выборочные исследования репрезентатив-
ных групп населения с использованием совре-
менных клинико-диагностических (иммунологи-
ческих, биохимических, физиологических и др.) 
методов.

Наиболее существенным обстоятельством, 
которое необходимо учитывать при проведении 
исследований, является наличие большого коли-
чества разнообразных воздействий, влияющих на 
население, как в процессе их производственной 
деятельности, так и вне профессионального кон-
такта. Кроме того, при эпидемиологических иссле-
дованиях, проводимых на всем населении (обычно 
по данным отчетной медицинской документации), 
следует иметь в виду разнородность анализируе-
мой популяции, включающей детей, пожилых лиц, 
хронических больных и т.д. Поэтому стремление 
расценивать все регистрируемые изменения здоро-
вья как следствие влияния экологических факторов 
техногенной природы без учета или элиминации 
других воздействий, может привести к неоправ-
данному преувеличению экологической опасности.

В связи с этим в процессе исследования необхо-
димо выбрать такие условия, при которых влияние 
изучаемых факторов будет доминирующим. При 
этом следует установить наличие и оценить воз-
можность влияния других факторов. Параметры 
сопутствующих факторов должны соответствовать 
гигиеническим нормативам. Элиминировать роль 
природно-климатических факторов можно ис-
пользованием региональных фоновых стандартов 
состояния здоровья и сравнением с контрольным 
объектом.

Эпидемиологические исследования, направ-
ленные на выявление сдвигов в здоровье населе-
ния, обусловленных действием техногенных фак-
торов, должны строиться в соответствии со строгой 
программой, которая включает следующие этапы:

1) эколого-гигиеническая оценка состояния 
объекта;

2) гигиенические исследования доминирую-
щего фактора окружающей среды;
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3) изучение состояния здоровья населения;
4) анализ математических и логических связей 

системы «окружающая среда – здоровье населе-
ния».

При оценке объекта исследования необходимо 
выявить зоны, в которых отмечаются нарушения 
гигиенических требований к условиям жизнедея-
тельности, так называемые «территории риска».

При оценке опасности факторов малой интен-
сивности преимущественное значение приобре-
тают методы ранней диагностики патологических 
и предпатологических нарушений. Основным 
критерием при выборе методов является их ин-
формативность, при этом они могут иметь как 
специфический, так и неспецифический характер. 
Так, например, для ингаляционного воздействия 
бензола наиболее информативными являются по-
казатели кроветворения, для ртути и сероуглерода, 
которые действуют на вегетативные центры и 
лимбические структуры мозга, – функциональное 
состояние нервной системы.

Весьма сложной, но необходимой задачей явля-
ется определение скрытых сдвигов в организме, ко-
торые нередко носят неспецифический характер, 
и отдаленных эффектов. Известно, что не любые 
реакции организма в ответ на воздействие внешних 
факторов являются вредными для здоровья [2, 4, 
9]. Гигиенически значимыми неблагоприятными 
откликами можно считать:

1) нарушения в состоянии здоровья или откло-
нения комплекса показателей, характеризующие 
развитие патологических синдромов в критиче-
ских для данного фактора органах и системах, а 
также в системах, ответственных за сохранение 
гомеостаза;

2) достоверные отклонения от нормы комплек-
са показателей, характеризующих состояние кри-
тических органов и регуляторных систем. Причем, 
более показательным является не отклонение от 
нормы средней величины в группе обследованных, 
а доля лиц в группе, имеющих показатели, выходя-
щие за пределы нормы.

Кроме того, для соответствующей оценки вы-
являемых сдвигов в здоровье следует учитывать на-
растание изменений при увеличении экспозиции 
и воспроизводимость выявленных отклонений при 
повторных исследованиях в аналогичных условиях.

При диагностике экологически обусловленных 
изменений в здоровье следует применять комплекс 
методов, направленных на выявление предпато-
логических сдвигов в соответствующих системах 
организма, наиболее информативных (специфиче-
ских) при воздействии регистрируемых факторов.

При дифференциации патологических про-
цессов от большого числа адаптационных реакций, 
протекающих в организме, необходимо учитывать, 
что адаптационные реакции находятся в пределах 
физиологических колебаний. Даже если при адап-
тационных процессах средние величины показате-
лей в опытной и контрольной группе имеют досто-
верные отличия, частота отклонений, выходящих 
за пределы физиологической нормы, в опытной и 

контрольной группе идентична. Адаптационные 
реакции обычно не имеют тенденции к нарастанию 
при увеличении воздействия, в то время как даже 
начальные проявления заболевания сопровожда-
ются корреляционной зависимостью от уровня 
воздействия, а также усилением связей между по-
казателями, характеризующими функциональное 
состояние критической системы [4].

Известно, что восприимчивость организма к 
воздействию факторов окружающей среды зави-
сит от ряда причин, среди которых важное место 
занимают пол и возраст обследуемых. Особенно 
чувствителен к неблагоприятным воздействиям 
детский организм, находящийся в процессе роста, 
развития, функциональной неустойчивости и гор-
мональной перестройки.

Как указывают многие исследователи, эпи-
демиологические исследования имеют слабую 
чувствительность [1, 5, 6]. Получение достоверных 
выводов возможно лишь в случаях, когда рост числа 
заболеваний значителен. В связи с этим для выяв-
ления экологически индуцированных заболеваний 
на 1-м этапе необходимо выявить не только терри-
тории риска, но и наиболее информативные при-
знаки, характеризующие состояние окружающей 
среды и здоровья. Предварительная экспертная 
оценка математических моделей систем «факторы 
окружающей среды – показатели здоровья» по-
зволяет снизить финансовые и временные затраты 
на проведение эпидемиологических исследований.

Обобщая вышеизложенное и учитывая предла-
гаемую систематизацию экологически обусловлен-
ных изменений здоровья, считаем необходимым 
выделить основные критерии их идентификации. 

Для идентификации наблюдаемых эффектов 
как экологически обусловленных необходимо уста-
новить существование как минимум трех условий: 
наличие вредного фактора; наличие биологическо-
го эффекта, регистрируемого на уровне организма 
и/или популяции; наличие причинно-следственных 
связей между фактором и эффектом. 

Математическое подтверждение причинно-
следственных связей служит весьма важным 
аргументом при идентификации явлений как 
экологически обусловленных. Они необходимы 
при изучении ранее неизвестных медицинской 
науке экопатий, стохастических эффектов, воз-
никающих среди популяции. В то же время для до-
казательства связи конкретных случаев экопатий, 
описанных в медицинской литературе, имеющих 
четкую клиническую картину и установленный 
факт экспозиции, математический метод не обя-
зателен. 

Для экологически детерминированных забо-
леваний выделяют некоторые общие черты. Пре-
жде всего, это выявление в клинической картине 
характерных симптомов, не встречающихся при 
других нозологических формах; во-вторых, это 
групповой «гнездовой» характер распростране-
ния нарушений среди населения. Обязательными 
признаками экопатий являются не только наличие 
четко дифференцируемых клинических симптомо-
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коплексов, но и наличие градиентов взаимосвязи 
«доза – эффект» и «время – эффект», при кото-
рых простые статистические связи, не согласую-
щиеся с разумным биологическим объяснением, 
отвергаются.

Для дифференциации детерминированных и 
индуцированных экологически обусловленных за-
болеваний следует рассматривать анализируемый 
случай на соответствие критериям. Причем при 
хорошо изученных детерминированных состоя-
ниях будут выявляться практически все критерии, 
хотя для постановки предварительного диагноза 
экогении достаточно выявить три первых критерия 
(контакт с вредным фактором, зависимости типа 
«доза – эффект» и «время – эффект»; биомарке-
ры; специфический симптомокомплекс). Прочие 
критерии будут служить подтверждением выдви-
нутой диагностической гипотезы.

Идентификация индуцированных экогений 
более сложная задача. Заключение возможно сде-
лать при выявлении следующей группы критериев: 
наличие вредного фактора, выявление зависимости 
«время – эффект», ухудшение общественного здо-
ровья, сила ассоциативных связей подтверждается 
достоверностью различий с вероятностью более 
0,95; тенденция к нормализации показателей при 
устранении воздействия; соответствие экспери-
ментальным данным.

Выявить доклинические экологически обуслов-
ленные изменения в состоянии здоровья можно 
при наличии критериев, характерных для индуци-
рованных состояний, и дополнительных:

1. Длительное (возможно и внутриутробное) 
воздействие вредных факторов окружающей сре-
ды малой интенсивности.

2. Выявление сдвигов в физическом, нерв-
но-психическом развитии детского населения, 
изменение состояния здоровья популяции, опре-
деляемые с помощью лабораторных и параклини-
ческих методов, при сравнении с показателями в 
контрольных группах, не подвергающихся воздей-
ствию вредного фактора.

3. Соответствие воздействующей дозы и ста-
дии адаптационного процесса.

Использование предлагаемых критериев при 
анализе роли экологических факторов в форми-
ровании здоровья населения позволит дать адек-
ватную оценку риска для здоровья и разработать 
пути его сохранения.
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анализ забОлеваемОсти прОфессиОнальными дерматОзами  
в иркутскОй Области

Ангарский филиал ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН – НИИ медицины труда и экологии человека (Ангарск) 
ГБОУ ДПО «Иркутская государственная медицинская академия последипломного образования» 

Минздравсоцразвития (Иркутск)

Представлены результаты анализа заболеваемости профессиональными дерматозами в Иркутской 
области за период с 2006 по 2010 гг. Выявлены особенности клинического течения патологии кожи и 
наиболее значимые этиологические факторы в различных профессиональных группах. Установлено 
преобладание аллергодерматозов в структуре профессиональных поражений кожи. Анализ частоты 
распределения обследованных лиц по отраслям промышленности позволил констатировать наибольшую 
распространенность аллергических заболеваний среди медицинских работников – 46,2 %. В химической 
промышленности отмечено формирование патологии кожи на фоне токсических поражений органов 
дыхания, в машиностроении и металлургии – склонность к торпидному течению кожного процесса.
Ключевые слова: профессиональные дерматозы, распространенность, диагностика, условия труда

analysis of occupational dErmatosis morbidity in irkutsk rEgion

O.V. Ushakova

Institute of Occupational Health and Human Ecology ESSC HE SB RAMS, Angarsk 
Irkutsk State Medical Academy of Continuing Education, Irkutsk

The results of the analysis of the incidence of professional dermatosis in the Irkutsk region for the period from 
2006 to 2010. The features of the clinical course of disease of the skin and the most important etiological factors 
in various occupational groups. Prevalence of allergic occupational structure in the skin lesions. Analysis of 
the frequency distribution of the surveyed persons by industry allowed to ascertain the highest prevalence of 
allergic diseases among health care workers – 46, 2%. In the chemical industry, the formation of pathological 
skin against toxic lesions of the respiratory system, in mechanical engineering and metallurgy – the tendency 
to torpid course of skin process.
Key words: occupational dermatitis, the prevalence, diagnosis, conditions of work

Среди профессиональных заболеваний важное 
место занимает патология кожи, которая, являясь 
внешним барьером организма, первой реагирует 
на воздействие факторов внешней среды. В по-
следние годы в России отмечается рост числа про-
фессиональных дерматозов, сопровождающийся 
трансформацией характера и течения профессио-
нальных поражений кожи [2, 3]. Причинами этого 
является увеличение контингента рабочих, имею-
щих производственный контакт с аллергенами, при-
менение новых, ранее неизученных в аллергенном 
отношении соединений, недостатки технологиче-
ских процессов и оборудования, способствующие 
прямому контакту с аллергоопасными веществами. 
Многие авторы отмечают, что несовершенство 
системы предварительных и периодических меди-
цинских осмотров также способствует росту про-
фессиональной патологии кожи [4]. Для современ-
ной промышленности характерны низкие уровни 
воздействующих факторов, их комплексный или 
комбинированный характер [6]. Комбинированное 
воздействие аллергенов может способствовать раз-
витию поливалентной сенсибилизации организма 
работающих. В структуре профессиональной 
заболеваемости кожи в Российской Федерации 
превалируют аллергические дерматозы [1, 3]. Фор-
мирование профессиональной патологии в Иркут-
ской области обусловлено высокой концентрацией 

промышленности и резко меняющейся в последние 
годы иммунореактивностью населения [4].

Целью настоящего исследования является из-
учение состояния заболеваемости профессиональ-
ными дерматозами в Иркутской области и регио-
нальных особенностей течения данной патологии.

материалы и метОдики

Проведен ретроспективный анализ меди-
цинской  документации пациентов, впервые на-
правленных с подозрением на профессиональный 
дерматоз в клинику Ангарского филиала ФГБУ 
«ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН за период с 2006 по 2010 гг. 
Диагноз профессионального заболевания кожи 
устанавливался на основании данных анамнеза, 
клинической картины заболевания, аллергологи-
ческого обследования с учетом профессионального 
маршрута и санитарно-гигиенической характери-
стики рабочего места пациента. Аллергологическое 
обследование проводилось путем капельного и ком-
прессного кожного тестирования с использованием 
аллергенов, присутствующих на рабочих местах 
обследованных лиц. Оценка реакции проводилась 
по общепринятой в профессиональной дермато-
логии шкале показателей интенсивности кожной 
реакции через 24, 48, 72 часа и с учетом правил, уста-
новленных Международной исследовательской 
группой по изучению контактного дерматита: от-
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рицательная реакция («–» – нет изменений кожи), 
слабоположительная реакция («+» – эритема, 
отек), положительная реакция («++» – эритема, 
отек, везикуляция), резко положительная реакция 
(«+++» – появление пузырей или эрозий) [7]. 
Исследования выполнены с информированного 
согласия обследуемых и соответствуют этическим 
нормам Хельсинской декларации, требованиям 
приказа МЗ РФ № 266 от 19.06.2003 г.

результаты и Обсуждение

При анализе установлено, что за последние 
5 лет впервые с подозрением на профессиональ-
ное заболевание кожи в клинику направлено 84 
пациента, диагноз подтвержден в 26,2 % случаев. 
После периодических медицинских осмотров на-
правлено только 58 % пациентов, 42 % пациентов 
поступили в клинику после активного обращения 
за медицинской помощью, что свидетельствует о 
снижении эффективности медицинских осмотров. 
Профессиональная патология кожи чаще выявля-
лась у женщин – 86,5 %, что согласуется с данными 
литературы [1, 3, 5, 8]. Это связано с особенностями 
строения и состава кожи (меньшая толщина, боль-
шее содержание липидов), приводящих к большей 
проницаемости кожи для экзогенных химических 
факторов. 

При изучении структуры патологии кожи в за-
висимости от клинической формы выявлено преоб-
ладание экземы и аллергического контактного дер-
матита (рис. 1). Такие формы профессиональных 
дерматозов, как профессиональная крапивница, 
фотодерматит, токсикодермия, меланодермия, экс-
судативная эритема регистрировались в единичных 
случаях. Анализ аллергенов, с которыми больные 
контактировали в процессе профессиональной дея-
тельности, показал, что наиболее часто профессио-
нальную сенсибилизацию вызывают медикаменты 
(61,8 %) и дезосредства (14,2 %), вклад органических 
растворителей и смазочно-охлаждающих жидко-
стей в развитие сенсибилизации – 18,7 %, солей 
металлов – 2,9 %, бактериологических средств 
– 2,4 %, Средний стаж до установления диагноза 

в центре профпатологии составлял 18,8 ± 0,6 лет, 
причем отмечены значительные колебания стажа 
от 1–3 лет в контакте с аллергенами в пищевой 
промышленности, службе быта до 15–18 лет – в 
химическом производстве, здравоохранении. 

Анализ частоты распределения обследован-
ных лиц по отраслям промышленности позволил 
констатировать наибольшую распространенность 
аллергических заболеваний среди медицинских 
работников – 45,4 % (рис. 2). В группе медицинских 
работников профессиональная патология кожи 
встречалась у медицинских сестер, врачей-хирур-
гов, анестезиологов, стоматологов, фармацевтов, 
лаборантов бактериологических лабораторий, 
имеющих длительный и постоянный контакт с 
комплексом лекарственных соединений и дезин-
фицирующих средств. Установлено, что гиперчув-
ствительность чаще вызывали антибиотики – 42 %, 
дезинфицирующие средства – 30 %, витамины 
– 11,8 %. Поливалентная медикаментозная сенси-
билизация наблюдалась у 80 % больных. 

При анализе показателей заболеваемости ра-
ботающих в химической промышленности (13,7 %) 
отмечено развитие профессиональной аллергопа-
тологии кожи на фоне уже имевшихся токсических 
поражений органов дыхания. Поражения кожи 
локализовались на руках, лице в виде экзематозных 
процессов у 31 % больных. Наиболее часто дермато-
зы формировалась при воздействии органических 
растворителей, смазочно-охлаждающих жидкостей, 
отвердителей, эпоксидных и поливинилхлоридных 
смол. В машиностроительной, металлургической 
промышленности сочетанное действие сильных 
аллергенов (металлы, формальдегид) с веществами, 
повреждающими целостность кожных покровов, 
привело к развитию профессиональных аллергиче-
ских заболеваний кожи через 3–5 лет от начала ра-
боты. Выявлена склонность к торпидному течению 
аллергопатологии, хронизации кожных процессов. 

При анализе санитарно-гигиенических ха-
рактеристик условий труда обследованных лиц 
установлено, что 45,5 % пациентов работали только 
в условиях с естественной вентиляцией. У 10 % 
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рис. 1.  Структура профессиональных дерматозов в зависимости от нозологической формы.
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больных на рабочих местах система вентиляции 
была неисправна или работала неэффективно. 

Измерение концентраций вредных веществ 
в воздухе рабочей зоны проводилось менее чем у 
половины больных (42,7 %), превышения предельно 
допустимых концентраций вредных веществ в этой 
группе обнаружены у 73 % обследованных (от 1 до 
10 ПДК), у 57,3 % обследованных пациентов замеры 
не проводились из-за отсутствия необходимого 
оборудования. Детальный анализ использования 
средств индивидуальной защиты кожи показал, 
что 75 % обследованных пользуются средствами 
индивидуальной защиты, в большинстве своем – 
это перчатки и маски, единичные случаи использо-
вания защитных кремов и паст, 25 % пациентов не 
используют или редко используют СИЗ.

При динамическом наблюдении в 40 % случаев 
отмечено прогрессирование профессиональной 
кожной патологии, у 60 % пациентов кожный про-
цесс стабилизировался. 

При анализе причин прогрессирования профес-
сиональных дерматозов установлено, что наиболее 
часто прогрессирование вызвано нерациональным 
трудоустройством пациентов (65 %), реже прогрес-
сирование связано с присоединением бытовой сен-
сибилизации и расширением спектра аллергенов.

заключение

Проблема распространенности профессио-
нальных дерматозов является актуальной в Ир-
кутской области. Основные клинические формы 
профессиональных дерматозов – экзема, контак-
тно-аллергический дерматит. В регионе снижается 
выявляемость профессиональной патологии кожи 
на медицинских осмотрах, что свидетельствует о 
необходимости дополнительной подготовки вра-
чей-дерматовенерологов общемедицинской сети по 

вопросам профпатологии. Медицинские работники 
являются группой риска по развитию профессио-
нальных поражений кожи, требующей проведения 
эффективных профилактических мероприятий. 
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УДК 618.172:618.39:618.1 

н.и.фролова, т.е. Белокриницкая, е.П. Белозерцева

гендернОе пОведение риска как ОснОвнОй триггерный фактОр 
гинекОлОгическОй забОлеваемОсти студентОк 

ГБОУ ВПО «Читинская государственная медицинская академия» Минздравсоцразвития РФ (Чита)

Изучена структура гинекологической заболеваемости по причинам госпитализаций в стационар 
590 студенток. Ведущими причинами госпитализаций студенток явились самопроизвольные и 
неуточненные аборты в I–II триместрах гестации (21,53 %); угрожающие прерывания беременности 
до 26 недель беременности (20,00 %); медицинские аборты (18,14 %) и их осложнения (12,03 %). Сделано 
заключение о сопряженности гинекологической патологии с гендерным поведением риска и низким 
уровнем репродуктивных и контрацептивных знаний студенток.
Ключевые слова: гендерное поведение, гинекологическая заболеваемость, студентки

gEndEr risk bEhavior as a main triggEr factor of gynEcologic morbidity 
of fEmalE studEnts

N.I. Frolova, т.E. Belokrinitskaya, E.P. Belozertseva

Chita State Medical Academy, Chita

The structure of gynecologic disease for the reasons of hospitalization of 590 female students is studied. The lead-
ing place in students gynecologic disease structure was occupied the spontaneous and not specified abortions 
in I–II trimesters of gestation (21,53 %), threats of interruption of pregnancy till 26 weeks of gestation (20,00 %), 
artificial abortions (18,14 %) and complications of abortions (12,03 %). Conclusion: a gynecologic pathology 
of students is associated to gender risk behavior and low level of reproductive and contraceptive knowledge.
Key words: gender behavior, gynecologic diseases, female students

Современные медико-демографические пока-
затели, определившиеся в России к началу третьего 
тысячелетия, характеризуются снижением пока-
зателей рождаемости, значительным ухудшением 
состояния репродуктивного здоровья как женщин, 
так и мужчин, здоровья детей и подростков [2, 5]. 

Основой репродуктивного потенциала любой 
популяции является молодёжь. К началу ХХI века 
произошли существенные изменения сексуального и 
репродуктивного поведения подростков и молодёжи, 
которые в конечном итоге способствовали значитель-
ному росту их роли в формировании показателей 
абортов, рождаемости, материнской заболеваемости 
и смертности, а также прогрессирующему увеличе-
нию гинекологической заболеваемости. Негативным 
последствием перечисленных тенденций является 
снижение потенциала здоровья каждого последу-
ющего поколения по отношению к предыдущему, 
количественное и качественное снижение репро-
дуктивного потенциала нации в целом [3, 6, 7, 8, 9].

Характерной особенностью современной моло-
дежи является отсутствие психологических устано-
вок на созна тельное отношение к своему здоровью. 
Усугубляет ситуацию «поведение риска» подростков 
и молодых людей, а именно приверженность к куре-
нию, наркотикам, психотропным веществам, ранняя 
сексуальная активность на фоне низкого уровня 
знаний о контрацепции и профилактике сексуально-
трансмиссионных заболеваний [1, 4, 10, 11, 12, 13]. 

На общем фоне большого числа исследований 
по этой проблеме в России и за рубежом остаются 
недостаточно изученными репродуктивное здоро-
вье и гендерное поведение у девушек-студенток, 
проживающих в Забайкальском крае. Между тем, 

резюмируя данные многочисленных исследова-
ний, следует заключить, что этот аспект проблемы 
требует незамедлительного решения, поскольку 
студенческая молодежь является не только репро-
дуктивным, но и интеллектуальным потенциалом 
и основой генофонда любой нации.

Цель исследования – оценить триггерные 
факторы, определяющие гинекологическую за-
болеваемость студенток. 

материалы и метОды

Для достижения поставленной цели нами про-
анализировано 590 карт стационарных больных 
(учетная форма № 003/у) студенток, обучавшихся в 
вузах г. Читы и госпитализированных в гинекологи-
ческое отделение МУЗ «Родильный дом № 2 г. Читы» 
за 2009–2010 годы. Возраст девушек колебался от 17 
до 27 лет. Поскольку в картах стационарных боль-
ных не указывается курс обучения, мы распредели-
ли студенток по возрастам: 17–18, 19–20, 21–22, 
23–24, 25 и более лет, что позволило выделить 
младшие и старшие возрастные группы (табл. 1).

Для сравнения исследуемых групп по каче-
ственным бинарным признакам использовался 
критерий χ2. Критический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез оценивали с по-
мощью t-test, считая статистически достоверными 
значения р менее или равными 0,05. 

результаты исследОвания  
и их Обсуждение

Установлено, что наиболее распространенные 
причины госпитализаций студенток в гинеколо-
гический стационар связаны с беременностями и 
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их осложнениями. Так, первое по частоте место в 
когорте обследованных пациенток заняли преры-
вания беременности – самопроизвольные и не-
уточненные аборты в I–II триместрах гестации – 
21,53 % (127/590); второе – угрожающие прерыва-
ния беременности до 26 недель гестации – 20,00 % 
(118/590); третье – медицинские аборты – 18,14 % 
(107/590); четвертое – осложнения абортов – 
12,03 % (71/590); пятое – обострения хронических 
воспалительных заболеваний органов малого таза 
– 7,97 % (47/590). Далее в порядке ранжирования 
распределились послеродовые эндометриты – 
6,95 % (41/590); острые воспалительные заболевания 
органов малого таза – 6,27 % (37/590); нарушения 
менструального цикла (дисменорея, ДМК) – 4,07 % 
(24/590); осложненные кисты яичников (разрывы, 
кровоизлияния) – 1,19 % (7/590); прервавшиеся 
эктопические беременности – 0,68 % (4/590); до-
брокачественные опухоли яичников (кистомы) – 
0,34 % (2/590); полип цервикального канала – 0,34 % 
(2/590); прерывание беременности по медицинским 
показаниям на сроке 20 недель – 0,17 % (1/590); аб-
сцесс бартолиневой железы – 0,17 % (1/590); киста 
гартнерова хода – 0,17 % (1/590) (рис. 1).

При оценке структуры причин госпитализаций 
в гинекологический стационар в зависимости от 
возраста нами выявлены существенные отличия 
в младшей и старшей возрастных группах. Наи-
большее количество госпитализированных деву-

шек-студенток было в возрасте от 17 до 20 лет: в 
группе 17–18 лет – 25,90 % (153/590); 19–20 лет 
– 41,86 % (247/590). После пика заболеваемости, 
который пришелся на 19–20 лет, далее отмечалось 
прогрессивное снижение числа госпитализиро-
ванных студенток. Их удельный вес в возрастной 
группе 21–22 года составил 25,08 % (148/590); в 
23–24 года показатель снизился в 4 раза и составил 
6,27 % (37/590) (pχ2 < 0,001). У девушек 25–26 лет 
эта величина составила 0,85 % (5/590), т.е. снизилась 
в 29,51 раза по сравнению с возрастной группой 
21–22 лет (pχ2 < 0,0001) и в 7,38 раза – в сравнении 
с 23–24-летними (pχ2 < 0,001) (рис. 2).

Анализ нозологических форм гинекологиче-
ских заболеваний, послуживших причиной госпи-
тализаций студенток различных возрастных групп, 
также выявил существенную неоднородность. Од-
нако следует особо отметить, что в возрасте 17–22 
лет основными поводами для госпитализаций были 
прерывание незапланированной беременности 
и осложнения абортов. Большая часть девушек 
старше 23 лет была госпитализирована в гинеколо-
гический стационар в связи с угрозой прерывания 
желанной беременности. 

В возрастной группе 17–18 лет наиболее рас-
пространенные причины госпитализаций студен-
ток связаны с нежеланными беременностями и их 
осложнениями. Первое по частоте место заняли 
госпитализации в связи с операцией медицинского 

Таблица 1
Распределение студенток по возрасту 

Возрастная группа 17–18 лет 19–20 лет 21–22 лет 23–24 лет 25–26 лет Всего 

Абсолютное количество  153 247 148 37 5 590 

Относительное число (%) 25,93 41,86 25,09 6,27 0,85 100 
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рис. 1.  Структура гинекологических заболеваний студенток по причине госпитализаций (%): ВЗОМТ – воспалительные 
заболевания органов малого таза.
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аборта – 32,68 % (50/153); второе – самопроиз-
вольные и неуточненные аборты в I–II триме-
страх беременности – 24,84 % (38/153); третье 
– угрозы прерывания беременности до 27 недель 
гестации – 11,76 % (18/153). Далее в порядке зна-
чимости распределились острые воспалительные 
заболевания – 9,15 % (14/153), из которых 7,84 % 
(12/153) составили острые сальпингоофориты и 
1,31 % (2/153) – острые бартолиниты; обостре-
ния хронических воспалительных заболеваний 
органов малого таза – 6,54% (10/153), осложнения 
медицинских абортов (острые эндометриты, ге-
матометры, остатки плодного яйца) и нарушения 
менструального цикла – по 5,88 % (9/153), послеро-
довые эндометриты – 4,58 % (7/153). Значительно 
реже и с одинаковой частотой обнаруживались 
разрывы кист яичников и полипы цервикального 
канала – по 1,31 % (2/153).

В возрастной группе 19–20 лет структура при-
чин госпитализаций студенток в гинекологический 
стационар оказалась несколько иной, хотя в целом 
также была связана с нежеланными беременностя-
ми и их осложнениями. Первое по частоте место 
заняли госпитализации в связи с осложнениями 
медицинских абортов (острые эндометриты, гема-
тометры, остатки плодного яйца) – 21,46 % (53/247). 
Следует отметить, что в гинекологическом стацио-
наре был выполнен каждый пятый из этих абортов 
– 20,75 % (11/53), основная их часть была произ-
ведена в женских консультациях, частных центрах, 
«по договоренности». Длительность пребывания в 
лечебном учреждении после производства опера-
ции медицинского аборта у девушек с возникшими 
впоследствии осложнениями в среднем составила 
1–2 часа, что обусловлено, согласно проведенными 
нами ранее исследованиями, стремлением скрыть 
от окружающих факт аборта. Из числа осложнений 
абортов 9,43 % (5/53) возникли после медикамен-
тозных абортов, произведенных самой девушкой 
приобретенными на «черном» рынке препаратами 
для прерывания беременности, ввезенными из 
КНР, что свидетельствует о финансовой недоступ-
ности медикаментозного аборта для студенток. 

Второе место по причинам госпитализаций 
в гинекологический стационар заняли самопро-
извольные и неуточненные аборты в I–II триме-
страх – 23,89 % (59/247); третье – угрожающие 
прерывания беременности до 26 недель гестации 
– 19,03 % (47/247).

Послеродовые эндометриты в возрастной груп-
пе 19–20 лет встречались с частотой 8,50 % (21/247), 
что в 1,86 раза больше, чем в возрасте 17–18 лет 
(4,58 %; pχ2 < 0,05). 

У девушек 19–20 лет изменилась структура 
воспалительных заболеваний женских гениталий: 
чаще стали встречаться обострения хронических 
сальпингоофоритов – 7,29 % (18/247), чем впервые 
возникших острых аднекситов – 4,86 % (12/247). 
Нарушения менструального цикла стали встречать-
ся в 2,08 раза реже – 2,83 % (7/247), против 5,88 % 
(9/153) в возрасте 17–18 лет (pχ2 < 0,05). Среди 
причин госпитализаций появились прервавшиеся 
эктопические беременности – 1,22 % (3/247) и 
кистомы яичников – 0,81 % (2/247) (pχ2 = 0,000). Ча-
стота осложненных кист яичников не изменилась 
в сравнении с предыдущей возрастной группой – 
1,62 % (4/247) против 1,31 % в 17–18 лет (pχ2 > 0,05).

В возрастной группе 21–22 лет среди причин 
госпитализаций стали лидировать угрозы преры-
вания беременности – 26,35 % (39/148). Эта тен-
денция сохранилась у старших девушек: в 23–24 
года – 29,73 % (11/37) (pχ2

21–22
 > 0,05); в 25–26 лет 

– 60 % (3/5) (pχ2
21–22

 < 0,05).
Частота производимых медицинских абортов 

в этих трех сравниваемых группах, напротив, про-
грессивно снижалась, составив в 21–22 года 21,62 % 
(32/148); в 23–24 года – 16,22 % (6/37); в 25–26 лет 
– 0 % (0/5) (pχ2

21–22
 = 0,000; pχ2

23–24
 = 0,000).

Другим поводом для госпитализаций в этой 
когорте студенток были самопроизвольные и не-
уточненные выкидыши в I–II триместрах гестации: 
в 21–22 года – 16,89 % (25/148); в 23–24 года – 
10,81 % (4/37) (pχ2

21–22
 > 0,05); в 25–26 лет – 20 % 

(1/5) (pχ2
21–22

 > 0,05; pχ2
22–23

 < 0,05).
Удельный вес острых сальпингоофоритов 

как причин госпитализаций в возрастных груп-
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рис. 2.  Распространенность гинекологической патологии у студенток в зависимости от возраста.
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пах 21–22 и 23–24 лет повысился в 5,33 раза: с 
2,03 % (3/148) до 10,81 % (4/37) (соответственно, 
pχ2

21–22
 < 0,001) и составил 0 % у студенток 25–26 

лет (pχ2
21–22

 = 0,000; pχ2
23–24

 = 0,000). Частота обо-
стрений хронических аднекситов у этих девушек 
этих групп в динамике снижалась, составив в воз-
расте 21–22 лет – 10,14 % (15/148), в 23–24 года 
– 8,11 % (3/37) (pχ2

21–22
 > 0,05); в 25–26 лет – 0 % 

(pχ2
21–22 

= 0,000; pχ2
23–24 

= 0,000). Аналогичные тен-
денции выявлены в отношении острого послеродо-
вого эндометрита: в 21–22 года – 7,34 % (11/148), в 
23–24 года – 5,41 % (2/37) (pχ2

21–22 
> 0,05); в 25–26 

лет – 0 % (pχ2
21–22 

= 0,000; pχ2
23–24

 = 0,000).
Нарушения менструального цикла среди при-

чин госпитализаций студенток от 21 к 26 годам 
возрастали, составив 3,38 % (5/148) в 21–22 года, 
2,70 % (1/37) – в 23–24 года (pχ2

21–22
 > 0,05) и уве-

личиваясь практически в 5 раз в 25–26 лет – 20 % 
(1/5) (pχ2

21–22
 < 0,001; pχ2

23–24
 < 0,001). 

Острая гинекологическая патология, потребо-
вавшая экстренного хирургического вмешатель-
ства, зарегистрирована у студенток 21–22 лет: 
прервавшаяся трубная беременность – в 0,68 % 
(1/148); разрыв кисты яичника – в 0,68 % (1/148) 
и не встретилась в старших возрастных группах 
(23–24, 25–26 лет) (pχ2

21–22
 = 0,000). 

заключение

Основным триггерным фактором гинеколо-
гических заболеваний у студенток по причине го-
спитализаций в стационар является их гендерное 
поведение риска вследствие низкого уровня репро-
дуктивных знаний и безответственного отношения 
к своему здоровью. Увеличение доли сексуально 
активных девушек в процессе обучения в вузе и не-
знание основ безопасности гендерных отношений 
определяют и различия структуры гинекологиче-
ских заболеваний и нарушений между младшими 
и старшими возрастными группами. Наиболее рас-
пространенные причины госпитализаций в когорте 
студенток связаны с беременностями и их осложне-
ниями, что создает реальную угрозу репродуктивно-
му здоровью современной студенческой молодежи, 
которая является основой не только генофонда, но 
и интеллектуального потенциала нации.
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антитОксические пОтивОдифтерийные антитела в сывОрОтках крОви 
здОрОвых взрОслых людей при разных схемах вакцинации 
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В работе анализируется напряженность иммунитета к дифтерии по уровню антитоксических 
противодифтерийных антител в сыворотках крови здоровых взрослых людей в возрасте от 20 до 
51 года и старше, проживающих в Англии, Италии, Латвии, Литве, России и Финляндии. В России 
смещение заболеваемости в период эпидемии в 1993–1996 гг. на старшие возрастные группы послужило 
основанием для включения в 1998 году в Национальный календарь профилактических прививок РФ 
обязательной ревакцинации взрослых каждые 10 лет после последней ревакцинации подростков в 
14 лет. Избранная тактика вакцинопрофилактики дифтерии не нашла отражения в Национальных 
календарях профилактических прививок других стран, в том числе европейских, за исключением 
Финляндии. На основании полученного анализа авторами для оптимизации вакцинопрофилактики 
дифтерии предлагается: перенести ревакцинацию детей с возраста 18 месяцев на возраст 3–6 лет 
(по схеме Италии, Англии, Финляндии); вакцинацию взрослых проводить индивидуально с учетом 
содержания антитоксических антител в сыворотке крови. 
Ключевые слова: дифтерия, вакцинопрофилактика, антитоксические антитела 

antitoxic antidiphthErial antibodiEs in blood sErum of hEalthy adults 
undEr diffErEnt vaccination schEmEs 

E.A. Shmelyova 1, T.N. Firsova 1, S.M. Popkova 2, E.B. Rakova 2, L.V. Serdyuk 2, M.м. Gubin 3

1 Moscow Scientific Research Institute of Epidemiology and Microbiology named after 
G.N. Gabrichevskiy, Moscow 

2 Scientific Center of Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Irkutsk 
3 VIPS-MED Ltd., Moskow

Intensity of immunity to the diphtheria is analyzed in the article according to the levels of antitoxic antibodies in 
blood serum of healthy adults from 20 to 51 years and older who live in England, Italy, Latvia, Lithuania, Russia and 
Finland. In Russia displacement of morbidity during the epidemic of 1993–1996 to the older age groups caused 
inclusion of compulsory revaccination of adults every 10 years after the latest vaccination of teenagers in 14 years 
in National calendar of o prophylactic vaccination in 1998. Chosen tactics of vaccinal prevention wasn’t included 
in National calendars of o prophylactic vaccination of other countries including European except for Finland. On 
the basis of the analysis for the optimization of vaccinal prevention of diphtheria the authors propose: to transfer 
revaccination of children from the age of 18 months to the age of 3–6 years (like in Italy, England and Finland), to 
realize vaccination of adults individually taking into account the content of antitoxic antibodies in blood serum. 
Key words: diphtheria, vaccinal prevention, antitoxic antibodies

Дифтерия – классическая токсикоинфекция, 
этиологическим фактором которой является диф-
терийный токсин, продуцируемый токсигенными 
C. diphtheriae tox+. Инфекция распространяется 
воздушно-капельным путем и поражает в основ-
ном детское население. В 1924 г. Рамоном для 
профилактики этого заболевания был предложен 
препарат дифтерийный анатоксин. Массовый 
охват детского населения профилактическими 
прививками дифтерийным анатоксином привел 
к резкому снижению заболеваемости во всем 
мире. Огромный успех в борьбе с дифтерией 
способствовал распространению мнения многих 
ученых о возможности ликвидации заболева-
нии дифтерией и иррадикации ее возбудителя. 
Однако, уже в 50–60-е годы прошлого столетия 
работами прежде всего отечественных эпидемио-
логов было показано, что в иммунных коллективах 
продолжается свободная циркуляция возбудителя 
дифтерии и скрытый эпидемиологический про-
цесс [10, 11]. 

К настоящему времени во всем мире для под-
держания эпидемиологического благополучия 
в отношении основных детских инфекционных 
заболеваний (дифтерия, коклюш, столбняк, корь, 
краснуха), согласно Национальным календарям 
профилактических прививок, проводится вакци-
нация детей и подростков и слежение за напря-
женностью поствакцинального специфического 
иммунитета [19, 20]. 

В 90-е годы (1993–1996 гг.) на фоне низкой за-
болеваемости во всем мире возникает эпидемия 
дифтерии в Российской Федерации и некоторых 
странах СНГ (табл. 1), которая обходит стороной 
другие государства, в том числе и европейские. 
Основной причиной возникновения эпидемии 
считался низкий уровень коллективного антиток-
сического иммунитета как следствие недостаточной 
иммунопрофилактики населения. При этом впер-
вые доля взрослых, заболевших во время эпиде-
мии, составила 74,5–82,2 %, а детей – 17,8–25,5 % 
[4, 8, 13]. Смещение заболеваемости на старшие 
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возрастные группы послужило основанием для 
включения в 1998 году в Национальный календарь 
профилактических прививок РФ обязательной ре-
вакцинации взрослых каждые 10 лет после послед-
ней ревакцинации подростков в 14 лет [4, 16]. Из-
бранная тактика вакцинопрофилактики дифтерии 
не нашла отражения в Национальных календарях 
профилактических прививок других стран, в том 
числе европейских, за исключением Финляндии.

Целью работы явилось определение уровня 
антитоксических противодифтерийных антител в 
сыворотках крови здоровых взрослых людей в воз-
расте от 20 до 51 года и старше, проживающих в Ан-
глии, Италии, Латвии, Литве, России и Финляндии.

материалы и метОды

Изучение антитоксических антител проводили 
в сыворотках крови здоровых взрослых людей-до-
норов из шести стран Европейского континента. 
Всего изучено 411 проб сывороток крови (табл. 2).

Антитоксические противодифтерийные анти-
тела определяли с помощью непрямого твердо-
фазного иммуноферментного анализа (ИФА), раз-
работанного авторами [3, 14, 15]. В качестве анти-
гена использовали очищенный несорбированный 
дифтерийный анатоксин, предоставленный ГИСК 
им. Л.А. Тарасевича. Для определения антитокси-
ческих IgG применяли конъюгат антител к γ-цепям 
иммуноглобулина человека, меченного пероксида-
зой хрена производства компании «Сорбент Лтд.».

Расчет количества (мкг/мл) антитоксических 
антител в сыворотках осуществляли с помощью ком-
пьютерной программы MSFL ELA.exe (Козлов Л.В., 
1995). Для обработки полученных данных проводили 
среднеарифметический расчет показателей концен-
трации антител. Распределение показателей анти-
токсических антител в сыворотках крови популяций 
людей, т.е. напряженность иммунитета, вычисляли 
с помощью биномиального вариационного ряда 
распределения признака. Метод популяционного 
анализа позволяет охарактеризовать и сравнить 
распределение показателей концентрации анти-
токсических антител среди всего обследованного 
контингента из той или иной страны [7]. 

результаты и Обсуждение

Анализ показателей концентрации антитоксиче-
ских антител в сыворотках крови здоровых взрослых 

людей разных возрастных групп показал, что наи-
большая концентрация антитоксина зарегистриро-
вана в сыворотках 20–30-летних взрослых людей 
из Латвии, России, Литвы и Финляндии (368 ± 65, 
178 ± 16, 157 ± 24 и 769 ± 148 мкг/мл соответственно) 
(табл. 2). Содержание антитоксина в сыворотках лиц 
этой же возрастной группы из Италии и Англии со-
ставляло 103 ± 32 и 65 ± 12 мкг/ мл соответственно, 
что примерно в 3 и 7 раз меньше, чем в Латвии, в 2 и 

Таблица 1
Случаи дифтерии в странах Европы (данные ВОЗ на декабрь 2008 года)

Страна 2007 2006 2005 2004 2003 2002 2001 2000 1999 1998 1997 1996 1995 1994 1993 1992 1991

Латвия 18 32 20 20 26 45 91 264 81 67 42 112 369 250 12 8 5 

Россия 91 178 353 505 655 778 909 771 838 1409 4037 13687 35631 39703 15229 3897 1869

Литва 0 0 0 0 0 3 0 2 6 2 2 11 43 38 8 9 1 

Италия 0 0 0 0 0 0  0 0 0 0 1 1 1 0 0 1 

Англия 3 3 0 0 3 6 4 2  0  4 1 4 5 3 1 

Финляндия 0 0 0 0 0 0 2   0 0 3 3 1 4 0 0 

 

Таблица 2
Противодифтерийные антитоксические антитела  

в сыворотках здоровых взрослых людей различных 
возрастных групп

Страна Возраст Концентрация, 
мкг/мл 

Кол-во 
сывороток 

20–30 368 ± 65 14 

31–40 276 ± 29 28 

41–50 189 ± 28 20 
Латвия 

51 и старше 65 ± 14 23 

85 

20–30 178 ± 16 25 

31–40 159 ± 18 25 

41–50 26 ± 11 7 
Россия 

51 и старше 29 ± 6 10 

67 

20–30 157 ± 24 33 

31–40 151 ± 26 28 

41–50 125 ± 22 27 
Литва 

51 и старше – ― 

88 

20–30 103 ± 32 10 

31–40 60 ± 11 10 

41–50 49 ± 7 11 
Италия 

51 и старше 29 ± 6 10 

41 

20–30 65 ± 12 33 

31–40 51 ± 13 25 

41–50 28 ± 3 30 
Англия 

51 и старше – ― 

88 

20–30 769 ± 148 7 

31–40 44 ± 27 4 

41–50 73 ± 26 20 
Финляндия 

51 и старше 16 ± 3 11 

42 
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3 раза – чем в России, в 1,5 и 2,5 раза – чем в Литве 
и в 7,5 и 12 раз меньше, чем в Финляндии.

Концентрация антитоксических антител в сыво-
ротках людей в возрастной группе 31–40 лет снижа-
лась и в группе 41–50-летних составляла 189 ± 28, 
26 ± 11 и 125 ± 22 мкг/мл (Латвия, Россия, Литва), 
49 ± 7, 28 ± 3 и 73 ± 26 мкг/мл (Италия, Англия, 
Финляндия) (табл. 2). Наименьшая концентрация 
антитоксических антител определялась у лиц в воз-
расте 51 год и старше из Финляндии, России, Италии 

(16 ± 3, 29 ± 6 и 29 ± 6 мкг/мл соответственно), более 
высокая – у жителей Латвии (65 ± 14 мкг/мл).

Таким образом, с увеличением возраста пока-
затели концентрации антитоксина в крови здоро-
вых взрослых людей независимо от ревакцинации 
во всех странах уменьшался (рис. 1). Так, у лиц 
в возрасте 51 год и старше он составлял 16 ± 3 и 
65 ± 14 мкг/мл – в Финляндии и Латвии соот-
ветственно (т.е. в странах, где регистрировались 
самые высокие показатели в возрасте 20–30 лет) и 

 
рис. 1.  Уровень противодифтерийных антитоксических антител (мкг/мл) в сыворотках взрослых.
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29 ± 6 мкг/мл – в Италии (после Англии – самые 
низкие показатели в возрасте 20–30 лет). 

Необходимо отметить, что в возрастном интер-
вале от 20 до 50 лет самые низкие уровни антиток-
сина в крови выявлены у жителей Англии (рис. 1) и 
значительно более высокие – у россиян и жителей 
Прибалтики, но к 41–50 годам их показатели при-
ближаются к зафиксированным в Италии, Англии 
и Финляндии. 

Понятно, что высокая концентрация антиток-
сических антител в крови у лиц в возрасте 20–30 
лет индуцирована прежде всего ревакцинацией 
(Россия, Финляндия) и интенсивным антигенным 
раздражением от массивной циркуляцией возбу-
дителя среди населения в виде транзиторного или 
длительного носительства (Латвия, Литва) [17, 18]. 

Снижение концентрации антитоксина в кро-
ви людей от 20 до 51 года и старше объясняется 
особенностями иммунного ответа в онтогенезе. С 

возрастом уменьшается синтез иммуноглобулинов 
G и увеличивается роль иммуноглобулинов А, а 
также специфической и неспецифической местной 
мукозальной защиты [1, 6, 9]. 

Высокие концентрации антитоксина в кро-
ви ревакцинированных взрослых и носителей 
C. diphtheriae tox+ отражают гипериндукцию 
антитоксических антител, большую напряжен-
ность гуморального иммунитета, который не пре-
пятствует персистенции возбудителя в организме. 
Известно, что у длительных носителей показатели 
не только гуморального, но и клеточного звена 
иммунитета отличаются от нормы составом лим-
фоцитов, повышенным содержанием В-клеток, 
высоким уровнем IgG и IgE [1, 2, 5, 9, 14]. У таких 
индивидуумов состояние иммунореактивности 
можно охарактеризовать как вторичное имму-
нодефицитное, сопровождающееся патологией 
ротоглотки и ее микродисбиозом [1, 2, 5, 6].

 
 
 

рис. 2.  Профили распределения в популяции показателей концентрации противодифтерийных антитоксических антител, 
содержащихся в сыворотках взрослых людей из разных стран Европы.
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Напряженность антитоксического иммунитета 
в популяциях взрослых из разных стран, опреде-
ляли с помощью расчета биномиального вариаци-
онного ряда распределения признака [7]. Анализ 
показал, что в таких странах, как Англия, Италия, 
Финляндия, профили распределения показателей 
концентрации антител являются бимодальными. 
Значительная часть взрослого населения этих 
стран (до 70, 60, 50 %) содержала антитела в низких 
концентрациях (от 12 до 135 мкг/мл, 1-й модальный 
пик), и меньшая – в более высоких концентрациях 
(2-й модальный пик). Только у отдельных лиц из 
Финляндии концентрация антитоксина в крови 
достигала 800 мкг/мл и более (рис. 2).

Профили распределения показателей концен-
трации антитоксических антител у лиц из Италии, 
Англии, Финляндии практически соответствуют 
нормальному бимодальному эволюционно закре-
пленному вариационному ряду. 

В популяциях взрослых из Латвии, России и 
Литвы профили распределения концентрации 
антитоксических антител отличаются от нормаль-
ного распределения, характерного для взрослых из 
Англии, Италии, Финляндии. Первый модальный 
пик представляет собой удлиненное плато, отра-
жающее наличие большого количества людей в 
популяции с высокой концентрацией антитоксина 
(от 400 до 800 мкг/мл), что свидетельствует о гипер-
напряженности антитоксического иммунитета. 
Показатели концентрации 2-го модального пика 
сливаются с показателями 1-го. Бимодальное рас-
пределение признака в этих группах индивидуу-
мов отсутствует. При том, что ситуация считается 
нормальной, когда большее количество людей в 
популяции обладает оптимальным ответом на лю-
бое антигенное воздействие, то есть у большего 
процента людей в популяции концентрация инду-
цированных антител умеренная (1-й модальный 
пик), а у меньшего процента – выше оптимальной 
нормы (2-й модальный пик).

Итак, использование метода бимодального 
распределения вне зависимости от возраста людей 
с оптимальными невысокими концентрациями 
антитоксина в крови составляют большинство (1-й 
модальный пик) в популяциях Италии, Англии, 
Финляндии, в то время как в Латвии, России и 
Литве – меньшинство. На иммунной структуре 
популяции неблагоприятно сказывается большая 
доля индивидуумов с гипертитрами антитоксина 
в крови, так как повышенный синтез антитокси-
ческих антител сопровождается изменением им-
мунной реактивности, формированием вторичного 
иммунодефицита, патологией дисбиотического со-
стояния ротоглотки и носительством. Увеличение 
количества носителей повышает плотность цирку-
ляции возбудителя среди населения. В популяции, 
где выявлены отклонения от бимодального распре-
деления концентрации антитоксических антител, 
изменение иммунной структуры сопровождается 
снижением уровня специфической коллективной 
защиты. Подтверждением этому служат случаи за-
болевания дифтерией в Латвии и России (табл. 1).

Отличия в показателях напряженности по-
пуляционного противодифтерийного иммунитета 
в разных странах побудило нас к рассмотрению 
схем профилактических прививок разных нацио-
нальных календарей (рис. 3).

Как правило, вакцинация против дифтерии 
охватывает детей до года и включает в себя три 
инъекции, но начало введения дифтерийного ана-
токсина в комплексе со столбнячным анатоксином 
и коклюшной вакциной, используемые дозы, со-
став антигенов и интервалы между инъекциями 
в каждой стране отличаются [20]. Так, в Латвии и 
России вакцинация проводится в возрасте 3, 4,5 
и 6 месяцев; в Литве прививать начинают с 2-ме-
сячного возраста с интервалами в 2 месяца (2, 4 и 
6 месяцев); в Италии – в возрасте 3 и 5 месяцев и 
затем 3-я инъекция – в 11–12 месяцев; в Англии – 
в 2, 3, 4 месяца; в Финляндии – в 3,5 и 12 месяцев.

 

рис. 3.  Национальные календари профилактических прививок против дифтерии.
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Таким образом, из шести стран схемы проведе-
ния вакцинации детей до года совпадают только в 
Латвии и России. В остальных странах – Италии, 
Англии, Финляндии, Литве – схемы различаются.

В Латвии, России и Литве 1-я ревакцинация 
против дифтерии проводится в 18 месяцев (через 
год после вакцинации), 2-я – в 6–7 лет, 3-я – в 
14–15 лет. Интервал после 1-й и 2-й ревакцинации 
составляет 5,5 и 7–9 лет соответственно. К 15 го-
дам в этих странах дети получают шесть инъекций 
дифтерийного анатоксина.

В Италии, Англии, Финляндии ревакцинация де-
тей в 1,5 года отсутствует. 1-я ревакцинация в Италии 
проводится в 5–6 лет, в Англии – в 3–5 лет, в Фин-
ляндии – в 4 года. Интервал между вакцинацией и 1-й 
ревакцинацией в Италии составляет 4 года, в Англии 
– 2–7 лет, в Финляндии – 3 года. 2-я ревакцинация 
осуществляется в Италии с 11 до 15 лет, в Англии – 
с 12 до 18 лет, Финляндии – в 14–15 лет. Интервал 
между 1-й и 2-й ревакцинациями строго выдержан в 
Финляндии и составляет 10 лет. В Италии и Англии 
ревакцинация проводится индивидуально, с учетом 
имеющегося защитного уровня антитоксина в крови 
обследуемого ребенка или подростка. Таким образом, 
в Италии, Финляндии профилактические прививки 
заканчиваются к возрасту 14–15 лет, в Англии – к 
18 годам и включают пять инъекций.

На рисунке 3 видно, что в соответствии с на-
циональными календарями профилактических 
прививок осуществляется поэтапное проведение 
вакцинации и ревакцинации, цель которых – соз-
дать защитный уровень противодифтерийного им-
мунитета у детей и подростков. При этом прослежи-
вается стремление сведения к минимуму побочных 
поствакцинальных реакций и осложнений [2, 6, 9]. 
Схема вакцинации детей до года состоит из трех 
инъекций. Несовершенство иммунной системы у 
новорожденных и, как следствие, слабый гумораль-
ный ответ (антитоксические антитела относятся к 
IgG-изотипу), а также достаточно высокая реак-
тогенность сорбированного на оксиде алюминия 
анатоксина (в комплексном составе со столбнячным 
анатоксином и коклюшной вакциной) определяют 
разные интервалы времени между инъекциями. По-
жалуй, самые щадящие схемы вакцинации до года 
осуществляются в Италии и Финляндии.

Состояние иммунной системы детей, перенес-
ших вакцинацию до года, определяется педиатрами 
и инфекционистами как предикат инфекционного 
заболевания [1, 2, 5, 9]. В этот период необходимо 
стремиться к минимальным антигенным воздей-
ствиям на детский организм, поскольку постин-
фекционные и поствакцинальные осложнения слу-
чаются преимущественно на втором году жизни, 
что коррелирует с приходящимся на этот возраст 
критическим периодом в развитии иммунной си-
стемы и иммунной реактивности в онтогенезе [1, 2].

Стремлением к минимизации побочных по-
ствакцинальных негативных проявлений можно 
объяснить отсутствие 1-й ревакцинации в 1,5 года 
(18 месяцев) в календарях Италии, Англии и Фин-
ляндии и проведение ее в более поздние сроки. 

Как показывает опыт Англии, Финляндии и Италии 
(рис. 3), вполне успешно проведение 1-й ревакци-
нации не раньше чем в 3 года.

Вакцинация безусловно необходима, но всегда 
надо иметь в виду, что это вмешательство в функ-
ционирование как детского, так и взрослого орга-
низма. При ее проведении необходимо стремиться 
к минимальным антигенным воздействиям. Благие 
намерения повысить защитный титр антитоксина 
в крови взрослого населения путем вакцинации 
приводят зачастую к гиперсинтезу антитоксина и 
изменениям иммунореактивности организма. Рост 
числа таких лиц меняет иммунную структуру по-
пуляции отнюдь не в сторону укрепления противо-
дифтерийной защиты.

Изучение сывороток проведено, к сожалению, 
сравнительно в небольших группах здоровых 
взрослых людей, тем не менее, результаты явля-
ются реальным отражением состояния антиток-
сического иммунитета у лиц в возрасте от 20 до 51 
года и старше. Заслуживает внимания дозируемая 
и контролируемая антигенная стимуляция детей и 
подростков в пределах физиологической нормы, 
отраженная в национальных календарях Италии, 
Англии и Финляндии (без вакцинации взрослых). 

Необходимо также помнить, что химическая 
природа и реактогенность других антигенов, ис-
пользуемых в комплексе с дифтерийным анаток-
сином при профилактике дифтерии, не облегчает 
течения поствакцинальных иммунных реакций. В 
этой связи оправдано использование бесклеточной 
(ацеллюлярной) коклюшной вакцины при про-
ведении вакцинации всех детей до года в Италии, 
Англии и Финляндии.

вывОды

1. В сыворотках крови людей в возрасте от 20 
до 51 года и старше, проживающих в разных стра-
нах Европы, выявлены антитоксические противо-
дифтерийные антитела.

2. В сыворотках лиц в возрасте 20–30 лет из 
Латвии, России, Литвы, Финляндии концентрация 
антитоксических антител значительно выше, чем 
в этой же возрастной группе из Италии и Англии.

3. С увеличением возраста концентрация анти-
токсических антител в сыворотках крови людей 
снижается и к 41–50 годам и старше регистриру-
ется практически в одинаково низких показателях 
независимо от ревакцинации.

4. Высокие концентрации антитоксина в сыво-
ротках в возрастной группе 20–40 лет отмечаются 
у индивидуумов, проживающих в России и Финлян-
дии, где проводится вакцинация взрослых, а также в 
Латвии, где нет официальной вакцинации взрослых, 
но отмечаются случаи заболевания дифтерией, со-
провождающиеся формированием носительства.

5. Низкое содержание антитоксина отмечено в 
возрасте 20–40 лет у жителей Италии и Англии, где 
вакцинация взрослых отсутствует, а ревакцинация 
подростков проводится по щадящим схемам. 

6. Показана оптимальная иммунная структура 
популяции – большой процент индивидуумов с 
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низким содержанием антитоксина в крови (1-й 
модальный пик) и меньший – с высокими и гипер-
высокими концентрациями (2-й модальный пик).

7. Наличие большого количества лиц в попу-
ляции с высокими концентрациями антитокси-
ческих антител (отсутствие 1-го и 2-го модальных 
пиков) свидетельствует об аномальном состоянии 
иммунной системы этих лиц и об отсутствии кол-
лективной защиты.

8. Для оптимизации вакцинопрофилактики 
дифтерии предлагается:

• перенести ревакцинацию детей с возраста 
18 месяцев на возраст 3–6 лет (по схеме Италии, 
Англии, Финляндии);

• вакцинацию взрослых проводить индиви-
дуально, с учетом содержания анатоксина в сыво-
ротках крови. 
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В статье представлены результаты изучения миграции фенола из полимерных инфузионных систем 
в контактирующую водную среду. Показано, что перфузия озонированного изотонического раствора 
хлорида натрия через распространенные в клинической практике инфузионные системы может 
сопровождаться миграцией из полимерного материала фенола в концентрациях до 1 мг/л. 
Ключевые слова: фенол, озонотерапия, медицинские инфузионные системы, внутривенное капельное  

введение озонированного физиологического раствора

Influence of the medIcal ozone on IntensIty of phenol mIgratIon  
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In article the results of investigating the phenol migration from polyvinyl chloride medical infusion set into 
contacting water solution were presented. The perfusion of ozonized physiologic solutions through the medical 
infusion set extended in clinical practice can be accompanied by migration of phenol from a polymeric mate-
rial with concentration up to 1 mg/l.
Key words: phenol, ozonetherapy, medical infusion set, intravenous ozonetherapy

ВВедение

В последние годы озонотерапия нашла широкое 
применение в клинической и профилактической 
медицине в России и за рубежом [2, 10, 11]. Одним 
из наиболее распространенных способов озоно-
терапии в нашей стране является внутривенное 
капельное введение озонированного физиологи-
ческого раствора с использованием инфузионных 
систем однократного применения [1, 5, 6]. Низкие 
концентрации озона в составе растворов для па-
рентерального введения посредством взаимодей-
ствия с ненасыщенными жирными кислотами и 
формирования озонидов позволяют реализовать 
иммуномодулирующее, антигипоксическое и анти-
оксидантное действие [3, 11, 12]. 

Известно, что озон, являясь сильным окислите-
лем и обладая высокой реакционной способностью, 
способен взаимодействовать со многими соедине-
ниями, в том числе и с органическими соединени-
ями, с образованием ряда токсических веществ [1, 

14]. При этом не исключено превышение уровня 
допустимых едиными санитарно-эпидемиологиче-
скими требованиями количеств миграции веществ 
в водную среду. В настоящее время не определены 
виды полимерных инфузионных систем, которые 
могут безопасно контактировать с озоном. В специ-
альных пособиях и методических рекомендациях 
регламентированы требования, предъявляемые к 
генераторам медицинского озона, инфузионным 
средам для насыщения озоном, системе контроля 
концентрации озона в газовой смеси и раство-
ре. Несмотря на то, что согласно международной 
декларации озонотерапевтов (Мадрид, 2010), ис-
пользование систем на основе поливинилхлорида 
при проведении парентеральной озонотерапии 
запрещено, отечественные рекомендации допу-
скают использование «стандартных систем для 
внутривенных капельных вливаний» [5, 6].

Одним из веществ, которые могут обнару-
живаться в контактирующей с полимерной си-
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стемой водной среде, является фенол. В высоких 
концентрациях фенол обладает выраженным 
местным коррозивным и некротическим действи-
ем, системными нейро- и нефротоксическими 
эффектами. В печени фенол связываются с обра-
зованием глюкуроновых и сернокислых эфиров, 
которые выводятся из организма почками. При 
оценке токсичности низких концентраций фенола, 
имеет значение кратность экспозиции. Так, в экс-
периментальном исследовании С.В. Маркеловой 
(2006) токсическая доза фенола при однократном 
введении составила 129,2 мг/кг, однако двухнедель-
ное интрагастральное введение вещества в дозе 
12,9 мг/кг также сопровождалось выраженными 
изменениями функции почек, нервной системы, 
показателей антиоксидантной защиты [7]. Харак-
терным неблагоприятным последствием хрони-
ческой интоксикации низкими концентрациями 
фенола является изменение активности фагоцитов 
крови [4]. Одним из механизмов токсического 
действия фенола является повреждение липидного 
бислоя и дестабилизация клеточных мембран [13]. 
До настоящего времени малоизученными остаются 
отдаленные последствия хронической интоксика-
ции фенолами, в частности, влияние на репродук-
тивную функцию и генотоксичность [8, 15].

Согласно перечню единых санитарно-эпиде-
миологических и гигиенических требований к из-
делиям медицинского назначения и медицинской 
технике (2010), предельное допустимое количе-
ство миграции (ДКМ) фенола из инфузионных 
устройств на их основе (полифениленоксид, по-
ликарбонат, полисульфон) в дистиллированную 
воду составляет 0,05 мг/л. Для других полимерных 
материалов, в частности поливинилхлорида (ПВХ), 
ДКМ фенола не нормируется. 

Целью исследования являлась оценка мигра-
ции фенола из систем медицинского назначения в 
озонированный раствор изотонического хлорида 
натрия.

материалы и методы

В качестве объектов исследования использо-
вали сертифицированные медицинские системы, 
предназначенные для переливания крови, кровеза-
менителей и инфузионных растворов отечествен-
ного и зарубежного производства:

• устройство полимерное для переливания кро-
ви, кровезаменителей и инфузионных растворов с 
иглами однократного применения (ОАО «Синтез», 
РФ, г. Курган);

• контейнер для аутогемотерапии (ОАО «Син-
тез», РФ, г. Курган);

• система трансфузионная с пластиковой 
иглой однократного применения (SFM Hospital 
Products GmbH, Germany, Berlin);

• система инфузионная с пластиковой иглой 
однократного применения (SFM Hospital Products 
GmbH, Germany, Berlin);

• система инфузионная с пластиковой иглой 
однократного применения (Vogt Medical Vertried 
GmbH, Germany, Karlsruhe);

• система инфузионная с пластиковой иглой 
однократного применения (KDM KD Medical GmbH 
Hospital, Germany, Berlin).

Для определения концентрации фенола моде-
лировались реальные условия эксплуатации изде-
лий медицинского назначения: через инфузионные 
системы пропускали 200 мл 0,9% раствора хлорида 
натрия (ОАО «Биохимик», РФ, г. Саранск) с кон-
центрацией озона в растворе 2 мг/л со скоростью 
2 мл/мин. Озонирование раствора хлорида натрия 
осуществляли с помощью озонотерапевтической 
установки «УОТА 60-01» (ООО «Медозон», РФ, 
г. Москва). 

Измерение концентрации фенола в вытяжках 
контактирующих сред осуществляли методом 
высокоэффективной жидкостной хроматографии 
(ВЭЖХ) пяти-шести кратно для каждого образца. 
Измерения проводили на приборе КРЦКП СО РАН 
– высокоэффективном жидкостном хроматогра-
фе Agilent HPLC 1200 Series (Agilent Technologies, 
USA), колонка Zorbax eclipse XDB-C18, 4,6×150 мм, 
5 мкм. Колонку термостатировали при 30 °С. В 
качестве подвижных фаз использовали смеси во-
дного раствора уксусной кислоты, рН 3,3–3,4 и 
ацетонитрила для градиентного ВЭЖХ (Panreac, 
Spain). Идентификацию фенола осуществляли по 
времени удерживания и УФ-спектрам [9].

результаты исследоВания

В таблице 1 приведены результаты опреде-
ления методом ВЭЖХ концентрации фенола, 
перешедшего в 200 мл изотонического раствора, 
пропущенного через исследуемые инфузион-
но-трансфузионные устройства. Как следует из 
таблицы 1, концентрация фенола ниже предела 
обнаружения регистрировалась при перфузии 
неозонированного физиологического раствора 
через изделия медицинского назначения произ-
водства ОАО «Синтез» (г. Курган). Превышение 
ДКМ фенола в контактирующий изотонический 
раствор хлорида натрия обнаружено для систем 
фирмы SFM Hospital Products GmbH (Germany, 
Berlin).

При контакте озонированного физиологи-
ческого раствора с поверхностью инфузионно-
го устройства возможно как увеличение, так и 
уменьшение количества мигрирующего фенола 
в контактирующей среде. С одной стороны, фе-
нол окисляется озоном с образованием менее 
токсичных продуктов (пирокатехин, гидрохинон, 
муконовая, фумаровая, малеиновая, щавелевая и 
муравьиная кислоты) [14] и, следовательно, в при-
сутствии озона концентрация фенола в растворе на 
выходе инфузионной системы должна уменьшать-
ся. С другой стороны, озон реагирует не только с 
фенолом, но и с самим полимерным материалом 
инфузионной системы, разрушая его, что может 
приводить к увеличению концентрации фенола 
в растворе на выходе инфузионной системы. Как 
следует из таблицы 1, в случае перфузии озониро-
ванного физиологического раствора присутствие 
фенола обнаружено только для систем фирмы SFM 
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Hospital Products GmbH (Germany, Berlin), при этом 
его концентрация в 1,9–2,7 раза ниже по сравне-
нию с результатами пропускания неозонирован-
ного раствора. Таким образом, озон окисляет часть 
фенола, мигрирующего из полимерного материала 
изученных систем. 

ВыВоды

Результаты исследования показали, что ми-
грация фенола из полимерного материала при 
пропускании неозонированного изотонического 
раствора хлорида натрия наблюдается для всех 
проанализированных изделий медицинского на-
значения зарубежного производства, при этом 
для устройств фирмы SFM Hospital Products GmbH 
(Germany, Berlin) отмечено превышение ДКМ. 
Использование в качестве инфузионной среды 
озонированного физиологического раствора 
приводит к обнаружению значительно меньшей 
концентрации фенола, что, по-видимому, связано 
с его окислением озоном. 

Таким образом, на основании полученных 
результатов следует рекомендовать не исполь-
зовать инфузионные и трансфузионные систе-
мы производства SFM Hospital Products GmbH 
(Germany, Berlin) для проведения внутривенной 
озонотерапии, т.к. количество мигрирующего из 
полимерного материала фенола с одной стороны 
превышает его ДКМ для средств медицинского 
назначения, с другой - неясно какие соединения 
образуются в процессе окисления озоном фенола 
и его продуктов. 
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Таблица 1
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УДК 547.379

м.в. мусалова, в.а. потапов, с.в. амосова 

синтез ноВых ненасыщенных теллурорганических соединений  
с потенциальной биологической актиВностью 

Иркутский институт химии имени А.Е. Фаворского СО РАН (Иркутск)

На основе ацетиленов и тетрагалогенидов теллура разработаны эффективные синтетические 
подходы к новым потенциально биологически активным теллурорганическим соединениям.
Ключевые слова: биологическая активность, теллурорганические соединения, тетрагалогениды теллура,  

ацетилены 

synthesIs of noVel unsaturated organotellurIum compounds  
wIth potentIal bIologIcal actIVIty

M.V. Musalova, V.A. Potapov, S.V. Amosova 

A.E. Favorsky Irkutsk Institute of Chemistry SB RAS, Irkutsk

Efficient synthetic approaches to novel organotellurium compounds with potential biologically activity were 
elaborated based on acetylenes and tellurium tetrahalides. 
Key words: biological activity, organotellurium compounds, tellurium tetrahalides, acetylenes

ВВедение

Теллурорганические соединения зарекомен-
довали себя не только как модели для изучения 
теоретических вопросов органической химии, но 
и как важные в практическом отношении соедине-
ния [11]. Теллурорганические соединения широко 
используются в органическом синтезе в качестве 
интермедиатов и синтонов [11]. Полученные на их 
основе комплексы с переносом заряда и ион-ради-
кальные соли обладают высокой электрической 
проводимостью. Теллурорганические соединения 
используются в производстве полупроводниковых 
материалов, солнечных батарей, наноматериалов, 
фоторезисторов, оптических приборов, пленок и 
покрытий [11]. Имеются многочисленные патенты, 
указывающие на возможность применения теллу-
рорганических соединений в качестве медицин-
ских препаратов, реагентов для микроэлектроники, 
стабилизаторов различных масел [11]. Найдены 
теллурорганические соединения, обладающие 
высокой биологической активностью и имеющие 
все предпосылки стать новыми медицинскими пре-
паратами [3, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 12, 13, 14]. Так, в ведущих 
международных журналах опубликована серия 
работ по изучению свойств трихлор(диоксоэтилен-
О,О’)теллурата аммония (препарат AS-101), обла-
дающего мощной иммуномодулирующей актив-
ностью [3, 13, 14]. Установлено, что это соединение 
нетоксично и очень эффективно для профилактики 
и лечения многих заболеваний, в том числе для 
лечения рака и СПИДа. 

В литературе [11, 15] имеются сведения о реак-
циях тетрахлорида теллура с замещенными ацетиле-
нами, которые протекают как син-присоединение, 
приводя к продуктам Z-конфигурации [11, 15]. 
Предполагается, что реакции идут через че-
тырехчленное переходное состояние [11, 15]. 
Установлено, что аддукты тетрахлорида теллура 

с замещенными ацетиленами обладают высокой 
биологической активностью, в том числе антиокси-
дантной и противолейшманиозной [4, 11, 15]. Таким 
образом, разработка методов синтеза и изучение 
свойств новых ненасыщенных теллурорганических 
соединений с потенциальной биологической актив-
ностью является актуальной задачей.

В Иркутском институте химии имени А.Е. Фа-
ворского СО РАН проводятся систематические 
исследования химии ацетилена и его производных, 
направленные на создание эффективных методов 
синтеза практически полезных продуктов. Нами 
показано, что реакция тетрахлорида теллура с 
ацетиленом протекает стереоселективно, как 
анти-присоединение с образованием продуктов 
Е-строения [1, 2]. 

результаты и обсуЖдение

Нами разработаны эффективные синтетиче-
ские подходы к новым потенциально биологически 
активным теллурорганическим соединениям на 
основе ацетиленов и доступных электрофильных 
реагентов четырехвалентного теллура – тетрага-
логенидов теллура. Следует отметить, что соедине-
ния, содержащие винилтеллурогруппу, являются 
важными прекурсорами и синтонами современно-
го органического синтеза, которые используются 
в реакциях кросс-каплинга, переметаллирования 
и многих других превращениях [11, 15]. 

Впервые осуществлены реакции тетрахлорида 
и тетрабромида теллура c ацетиленом. Установлено, 
что реакции протекают как анти-присоединение 
и приводят к продуктам Е-строения, неизвестным 
ранее Е-(2-галогенвинил)теллуртригалогенидам 
(1,2) и Е,Е-бис(2-галогенвинил)теллурдигалогени-
дам (3,4). 

При проведении реакций тетрагалогенидов 
теллура с ацетиленом в растворе хлороформа в 
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автоклаве (12 атм., СHCl
3
, 30–40 °С) селективно 

образуются бисаддукты 3,4 с выходом 90–96 %. 
Для селективного образования моноаддуктов 1,2 
(выход 60–70 %) реакции тетрагалогенидов теллура 

с ацетиленом осуществляются в четыреххлористом 
углероде при давлении от атмосферного до 5 атм. 
Образования бисаддуктов 3,4 в этих условиях не 
наблюдается. 

Te

X
X

X X

HC CHTeX4    +
CCl4

3,4

20-25  C o

CHCl3

30-40  C, 12 атмo
Te

X

X X

X

1,2

X = Cl (1,3), Br (2,4)  

Реакции являются первыми примерами стере-
оспецифического анти-присоединения тетрагало-
генидов теллура к тройной связи алкинов. Можно 
предполагать, что в случае ацетилена анти-присо-

единение, протекающее через образование трех-
членных интермедиатов А и В, энергетически более 
выгодно, чем реализующееся через четырехчлен-
ное переходное состояние син-присоединение.

Te

X

X

X

X

Te

X
X X

 X

HC CHTeX4  + Te

X

X

X X

Te

X
X

X

 X

HC CH

A  1,2 3,4BX = Cl (1,3), Br (2,4)  

Восстановлением моноаддуктов 1,2-пиросуль-
фитом натрия получены ранее неизвестные Е,Е-

бис(2-галогенвинил)дителлуриды (5,6) с выходом 
64–70 %. 

TeX3

X

Te Te

XX

1,2 5,6

Na2S2O5/H2O/C6H6

X = Cl (1,5), Br (2,6)

20-25 oС

 

Восстановление бисаддуктов 3,4 приводит к 
ранее неизвестным Е,Е-бис(2-галогенвинил)тел-

луридам (7,8) с выходом 90–96 %.

Te

XX

XX
Te

XXNa2S2O5/H2O/C6H6

3,4 7,8

X = Cl (3,7); Br (4,8)

20-25 oС

 

На основе реакций присоединения тетрахло-
рида и тетрабромида теллура к фенилацетилену 
разработаны эффективные регио- и стереоселек-
тивные способы получения ненасыщенных теллу-
рорганических соединений. Показана возможность 
селективного получения либо моноаддуктов 9,10, 
либо бис-аддуктов 11,12. Если реакции тетрахло-
рида и тетрабромида теллура с фенилацетиленом 
(эквимольное соотношение реагентов) проводить в 

среде четыреххлористого углерода, образуются Z-2-
галоген-2-фенилвинилтеллуртригалогениды (9,10) с 
выходом 82–90 %. При проведении процесса в бен-
золе (двукратный избыток фенилацетилена по отно-
шению к тетрагалогениду теллура) реакции приводят 
к Z,Z-бис(2-галоген-2-фенилвинил)теллурдигалоге-
нидам 11,12. Реакции протекают стереоспецифично 
с образованием продуктов син-присоединения по 
правилу Марковникова, имеющих Z-конфигурацию. 

Ph
TeX3X

Ph Ph

TeX X

PhPh

XX20-25 oС
9,10

CCl4
+

C6H6

TeX4

X = Cl (9,11), Br (10,12) 11,12
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Восстановление соединения 11,12 пиросуль-
фитом натрия приводит к Z,Z-бис(2-галоген-2-
фенилвинил)теллуридам 13,14 (выход 92–96 %), 

в то время как восстановление моноаддуктов 9,10 
дает Z,Z-бис(2-галоген-2-фенилвинил)дителлуриды 
15,16 (выход 80–86 %). 

TeX X

PhPh

XX
TeX X

PhPh

TeX3X

Ph

Te TeX X

PhPh

Na2S2O5/H2O/C6H6

11,12 13,14

9,10 15,16

Na2S2O5/H2O/C6H6

X = Cl (9,11,13,15); Br (10,12,14,16)

20-25 oС

20-25 oС

 

Строение соединений 1-16 доказано мето-
дами ЯМР 1H и 13C и подтверждено данными 
масс-спектрометрии и элементного анализа. 
Значения констант спин-спинового взаимо-
действия олефиновых протонов в спектрах 
ЯМР 1Н продуктов 1-8 (~13,4 Гц) типичны для 
соединений, имеющих HalCH = CHTe-группу 
с Е-конфигурацией [15]. 

В литературе имеются единичные примеры 
получения винилтеллуртригалогенидов [11, 15], 
однако нет сведений о синтезе этих соединений 
из ацетилена. Известные примеры синтеза диви-
нилдителлуридов относятся к реакциям окисления 
винилтелланилмагнийгалогенидов или винилтеллу-
ролата натрия [11, 15]. 

Известно, что органилтеллуртрихлориды и 
диорганилдителлуриды являются важными ис-
ходными полупродуктами для получения разноо-
бразных теллуроорганических соединений и для 
органического синтеза [11, 15]. Например, органи-
ческие дителлуриды легко восстанавливаются до 
органилтеллуролат-анионов, которые вступают в 
реакции нуклеофильного замещения и присоеди-
нения [11, 15]. Органилтеллуртрихлориды участву-
ют в реакциях электрофильного ароматического 
замещения и присоединения к алкенам и алкинам 
с образованием несимметричных диорганилтел-
лурдихлоридов [11, 15]. 

Таким образом, на основе доступного сырья 
– ацетиленов и тетрагалогенидов теллура – раз-
работаны эффективные синтетические подходы к 
потенциально биологически активным теллурор-
ганическим соединениям 1-16, которые являются 
также перспективными исходными веществами 
для синтеза новых ненасыщенных теллурооргани-
ческих соединений.

ВыВоды

На основе систематического изучения реак-
ций тетрагалогенидов теллура с ацетиленами раз-
работаны эффективные синтетические подходы 
к новым потенциально биологически активным 
теллурорганическим соединениям 1-16. Реакции 
тетрагалогенидов теллура с ацетиленом протека-
ют как анти-присоединение и приводят к моно- и 

бисаддуктам 1-4 Е-строения. Взаимодействие 
тетрагалогенидов теллура с фенилацетиленом 
протекает регио- и стереоселективно и приводит 
к образованию продуктов син-присоединения по 
правилу Марковникова 9-12. 
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биологические эффекты ноВого серебросодерЖащего полимерного 
нанокомпозита
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В материалах представлены результаты синтеза и биологического испытания нового нанокомпозита, 
содержащего наночастицы серебра, инкапсулированные в синтетический полимер – поли-1-винил-
1,2,4-триазол. Показана методика синтеза водорастворимого серебросодержащего полимерного 
нанокомпозита. С использованием комплекса современных методов анализа установлено, что 
полученный нанокомпозит состоит из наночастиц серебра размерами 2–10 нм стабилизированных 
полимерной матрицей. Выявлено, что новый нанокомпозит вызывает незначительные изменения 
в структуре тканей внутренних органов экспериментальных животных и биохимические сдвиги, 
характерные для развития компенсаторно-приспособительных реакций. Представлены результаты 
распределения наночастиц серебра преимущественно в ткани почек и печени.
Ключевые слова: нанокомпозит, поли-1-винил-1,2,4-триазол, наносеребро, экспериментальные  

исследования, белые крысы, морфология тканей органов
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In the materials there are presented results of the synthesis and biological testing of the new nanocomposite 
which contains silver nanoparticles incapsulated in the synthetic polymer poly-1-vinyl-1,2,4-triazole. The 
synthesis method of silvercontaining polymere nanocomposite is shown. With the use of modern equipment 
evidence of the nanocomposite with the size of 2-10 nm silver production are substinated. It was revealed that 
the new nanocomposite causes slight changes in the tissue structure of experimental animals internal organs 
and biochemical shift that is characteristic for the compensatory-adaptive reactions development. There are 
presented the results of the silver nanoparticles distribution mainly in the kidney and liver tissue.
Key words: nanocomposite, the polymer poly-1-vinyl-1,2,4-triazole, nanosilver, experimental studies, white rats,  

the morphology of organ tissues

С развитием нанотехнологии появилась воз-
можность создавать материалы с заданными 
свойствами, манипулировать на уровне атомов и 
молекул [1]. Наноматериалы сегодня уже широко 
используются для диагностики и лечения: раз-
личные биосенсоры, биочипы, нанолюминофоры 
– для выявления структур и веществ, химических 
и инфекционных агентов, присутствующих в 
организме человека и окружающей среде, как 
устройства для детектирования определенных 
нуклеотидных последовательностей [3, 4]. Миро-
вой объем продаж лекарств с модифицированной 
системой доставки с использованием нанома-
териалов в настоящее время составляет 20 % от 
общего объема рынка фармпрепаратов [1]. Вы-
сокоразвитая поверхность наночастиц, наличие 
на поверхности различных химических активных 
функциональных групп, углеводородных фраг-
ментов и микропримесей металлов определяют их 
высокие сорбционные свойства к биомолекулам.

Одним из перспективных направлений иссле-
дований является изучение воздействия на орга-

низм наносеребра, так как применение серебра 
в виде наночастиц позволяет в сотни раз снизить 
концентрации серебра с сохранением всех бак-
терицидных свойств. Повышенный интерес про-
является к разработке препаратов, содержащих 
серебро в наноформе, с использованием в качестве 
наностабилизирующих матриц природных и син-
тетических полимеров, синтезируемых в лабора-
торных условиях, являющихся перспективными 
для создания инновационных фармакологических 
препаратов антимикробного и противоопухолевого 
действия. В институте химии им. А.Е. Фаворского 
ИНЦ СО РАН разработаны трансмембранные 
нанокомпозиты, где в качестве мембранотран-
спортной матрицы использован синтетический 
полимер поли-1-винил-1,2,4-триазол (ПВТ) [2], 
а в качестве универсального антимикробного 
агента – инкапсюлированные в эту полимерную 
матрицу наночастицы серебра. ПВТ является водо-
растворимым биосовместимым (LD

50
 > 3000 мг/кг) 

синтетическим гетероциклическим полимером, 
обладающим химической стойкостью, терми-
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ческой стабильностью, проявляющим высокую 
способность стабилизировать частицы серебра в 
нульвалентном наноразмерном состоянии.

Цель исследования – синтез и эксперимен-
тальное испытание на лабораторных животных об-
разцов нанокомпозита, состоящего из наночастиц 
серебра в матрице ПВТ (нано-Ag-ПВТ). 

материал и методы

Синтез нанокомпозита с наночастицами сере-
бра в матрице ПВТ проходил следующим образом: 
к 2,0 г (21,0 ммоль) ПВТ в 36 мл воды добавляли 4 мл 
водного раствора, содержащего 0,17 г (1,0 ммоль) 
AgNO

3
, интенсивно перемешивали 40 мин при 

комнатной температуре, затем добавляли 0,04 г 
(1,0 ммоль) NaBH

4
 и продолжали перемешивать при 

комнатной температуре в течение 12 ч. Композит 
подвергали диализу, выделяли переосаждением в 
смесь этанола и ацетона (1 : 2), высушивали в ва-
кууме над CaCl

2
. Получали нанокомпозит в виде 

темно-коричневого порошка с содержанием сере-
бра 7,0 %. Электронные спектры поглощения реги-
стрировали на спектрометре Perkin-Elmer Lambda 
35. Элементный анализ проводили на анализаторе 
Flash 1112 Series EA. Рентгенографический анализ 
выполняли на порошковом дифрактометре D8 
ADVANCE (Сu-излучение). Микрофотографии 
образцов нанокомпозитов получали на просвечи-
вающем электронном микроскопе Leo 906E. 

Оценка биологических ответных реакций по-
лученного нанокомпозита проводилась на 32 аут-
бредных белых крысах-самках массой 180–230 г, 
содержавшихся на стандартном рационе вивария 
со свободным доступом к воде и пище. Исследо-
вания проводились в соответствии с правилами, 
принятыми Европейской конвенцией по защите 
позвоночных животных, используемых для экс-
периментальных и иных целей (Страсбург, 1986). 
Опытные и контрольные группы подбирались в 
соответствии с методическими рекомендациями 
«Оценка безопасности наноматериалов», утверж-
денных приказом № 280 от 12.10.2007 г. В соответ-
ствии с рекомендациями, кроме экспонирования 
продукцией, содержащей наноматериалы, также 
исследуется продукция, полученная традицион-
ным способом. Животным (n = 8) на протяжении 
9 дней вводили внутрижелудочно через зонд во-
дный раствор нано-Ag-ПВТ из расчета 100 мкг 
серебра на килограмм массы тела в объеме 1 мл на 
100 г массы. Крысы из группы сравнения (n = 8) 
получали внутрижелудочно в эквивалентных ко-
личествах раствор ПВТ или водную дисперсию 
коллоидного серебра – колларгола с содержа-
нием серебра 0,001 %, контрольные животные 
(n = 8) – дистиллированную воду. Животных 
декапитировали на следующий день после по-
следнего введения испытуемых растворов. На 
светооптическом исследовательском микроскопе 
Olympus BX 51 исследовали структуру ткани коры 
головного мозга и ткани печени у контрольных и 
экспериментальных животных. Ввод микроизо-
бражений срезов мозга в компьютер проводили 

при помощи камеры Olympus. Головной мозг и 
печень животных фиксировали в 10 % нейтраль-
ном формалине, с последующей проводкой и за-
ливкой в парафин. Далее на санных микротомах 
MC-2 (СССР) и HM 400 (Microm, Германия) с ис-
пользованием одноразовых ножей изготовляли 
сагиттальные, фронтальные срезы головного мозга 
и печени. Приготовленные стандартные серийные 
срезы толщиной 3–5 мкм наклеивали на стекла, 
обработанные яичным альбумином. Для оценки 
состояния тканей и клеток коры головного мозга 
и печени препараты окрашивали гематоксилином 
и эозином. Для изучения распределения серебра 
по внутренним органам (печень, почки, головной 
мозг) в Институте геохимии им. А.П. Виноградова 
СО РАН проведена оценка содержания серебра 
в исследуемых образцах при помощи атомно-аб-
сорбционного спектрометра Perkin Elmer модель 
503 с электрометрическим атомизатором HGA-
72. Дополнительно определяли относительную и 
абсолютную массу внутренних органов (печени, 
почек, селезенки) и головного мозга, количество 
восстановленного глутатиона (SH), активность 
каталазы, пероксидазы и малонового диальдегида 
(МДА) в крови контрольных и экспериментальных 
животных. Статистическую обработку резуль-
татов проводили с помощью пакета прикладных 
программ «Statistica 6.0» (Statsoft, США). Стати-
стическую значимость различий в независимых 
выборках определяли по методике Манна – Уит-
ни. Достигнутый уровень значимости признаков 
– при p < 0,05.

результаты и обсуЖдение

Синтез нанокомпозита проводили мето-
дом восстановления ионов серебра из нитрата 
серебра боргидридом натрия в водной среде в 
присутствии ПВТ. Реакция протекает с образо-
ванием окрашенных золей, из которых выделяли 
нанокомпозит в виде порошка темно-коричнево-
го цвета с содержанием серебра 7,0 %, хорошо 
растворимый в воде. В электронных спектрах 
нанокомпозита появляется полоса плазмонного 
поглощения (с максимумом 412 нм), характерная 
для серебра в наноразмерном нульвалентном 
состоянии (рис. 1). На рентге-новской дифрак-
тограмме нанокомпозита (рис. 2) четко диффе-
ренцируются аморфное гало полимерной ма-
трицы и интенсивные рефлексы нульвалентного 
металлического серебра, идентифицированного 
путем сопоставления значений полученных 
межплоскостных расстояний и относительных 
интенсивностей с эталонными для металличе-
ского серебра.

Согласно результатам просвечивающей 
электронной микроскопии, наночастицы серебра 
равномерно распределены в матрице полимера и 
имеют размеры 2–10 нм (рис. 3).

Для установления эффективности проникно-
вения наночастиц серебра в различные органы 
экспериментальных крыс определяли содержание 
серебра в печени, почках и мозге. Исследовали 
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рис. 3.  Микрофотография нанокомпозита, состоящего из наночастиц серебра в матрице поли-1-винил-1,2,4-триазола 
(а) и диаграмма распределения наночастиц серебра по размерам (б).

Таблица 1
Результаты исследования содержания серебра в образцах биоты

Содержание серебра в органах крыс, мкг/кг 
Образец 

печень почки мозг 

Контроль (дистиллированная вода) 0 0 0 

Поли-1-винил-1,2,4-триазол (+дистиллированная вода) 0 0 0 
Нанокомпозит, состоящий из наночастиц серебра в матрице 
поли-1-винил-1,2,4-триазола (доза 100 мкг/кг) 0,14 0,19 0,05 

Колларгол 0,33 0,09 0,07 

 

рис. 1.  Ультрафиолетовый  спектр  поглощения  водного 
раствора нанокомпозита, состоящего из наночастиц 
серебра в матрице поли-1-винил-1,2,4-триазола.

рис. 2.  Дифрактограмма  нанокомпозита,  состоящего  из 
наночастиц серебра в матрице поли-1-винил-1,2,4-
триазола.

органы животных, получивших исходную поли-
мерную матрицу – поли-1-винил-1,2,4-триазол 
(ПВТ), нанокомпозит с наночастицами серебра в 
этой матрице (Н-Ag-ПВТ), колларгол и дистиллиро-
ванную воду. Полученные результаты приведены 
в таблице 1.

Установлено, что наночастицы серебра разме-
рами 2–10 нм активно проникают в такие органы, 
как печень, почки и в меньшей степени в мозг.

По результатам гистологических исследований 
в ткани коры головного мозга при воздействии 
нано-Ag-ПВТ отмечался выраженный периваску-

лярный отек сосудов головного мозга (рис. 4), а 
также набухание проводящих волокон в подкор-
ковых структурах (рис. 5), что может быть связано 
с транзиторными метаболическими нарушениями 
в нервной ткани при проникновении чужеродного 
агента через гематоэнцефалический барьер. В пе-
чени при воздействии нано-Ag-ПВТ наблюдался 
стаз сосудов, мелкоочаговый некроз (рис. 6). Также 
в синусоидах были обнаружены звезчатые рети-
кулоэндотелиоциты (клетки Купфера), которые 
являются мононуклеарными макрофагами, обычно 
встречаемые при нарушении функции ткани. 
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рис. 4.  Нанокомпозит, состоящий из наночастиц серебра 
в  матрице  поли-1-винил-1,2,4-триазола.  Мозг.  
Периваскулярный  отек  сосудов  головного  мозга 
(а). Гематоксилин-эозин. Ув. ×400.

рис. 5.  Нанокомпозит, состоящий из наночастиц серебра 
в матрице поли-1-винил-1,2,4-триазола. Мозг. Не-
значительное набухание проводящих волокон (а). 
Гематоксилин-эозин. Ув. ×400.

рис. 6.  Нанокомпозит, состоящий из наночастиц серебра 
в  матрице  поли-1-винил-1,2,4-триазола.  Печень. 
Мелкоочаговый  некроз  (а),  стаз  сосудов  (б).  Ге-
матоксилин-эозин. Ув. ×400.

Введение животным ПВТ без наночастиц сере-
бра повлиял на изучаемые органы незначительно: 
в тканях коры головного мозга наблюдался стаз со-
судов, что по нашему мнению, может быть резуль-
татом адгезии форменных элементов крови к ПВТ. 

В клетках печени также наблюдались стаз со-
судов, наличие расширенных синусоид и клеток 
Купфера в синусоидах. При воздействии кол-
ларгола и у контрольных животных, получивших 
дистиллированную воду, каких-либо изменений в 
структуре тканей не наблюдалось. 

По результатам исследований интегральных 
показателей, динамика прироста массы тела живот-
ных не различалась в течение всего эксперимента. 
Введение ПВТ вызывало достоверное увеличение 
активности каталазы и повышение уровня вос-
становленного глутатиона в крови по сравнению 
с контрольной группой, что может свидетельство-

Таблица 2 
Биохимические и интегральные показатели белых крыс через 9 суток после внутрижелудочного введения 

испытуемых препаратов

Изучаемые показатели 

Группы животных 
Нанокомпозит состоящий из 

наночастиц серебра в матрице 
поли-1-винил-1,2,4-триазола (n = 8) 

Поли-1-винил-
1,2,4-триазол 

(n = 8) 
Колларгол 

(n = 8) 
Контроль 

(n = 8) 

Масса тела до опыта, г  203,75 ± 25,31 206,25 ± 25,46 204,38 ± 29,69 207,50 ± 22,04 
Масса тела после опыта, г 211,25 ± 32,04 211,88 ± 30,47 207,5 ± 31,39 210,63 ± 24,27 
Восстановленный глутатион 
в крови, мкмоль/мл 0,74 ± 0,11 0,84 ±  0,09#* 0,66 ± 0,07 0,65 ± 0,04 

Малоновый диальдегид  
в крови, мкмоль/мл 1,38 ± 0,41 1,33 ± 0,64 1,21 ± 0,19 1,26 ± 0,23 

Каталаза, Е/мл мин 8,93 ± 2,19 10,43 ± 1,93# 8,95 ± 2,22 8,29 ± 1,83 
Пероксидаза, мкмоль/мл мин 196,99 ± 47,48 195,92 ± 56,27 228,13 ± 37,08 232,70 ± 39,96 
Абс. масса печени, г 6,75 ± 1,06 6,68 ± 1,29 6,51 ± 1,01 7,38 ± 1,06 
Абс. масса почек, г 1,36 ± 0,16 1,31 ± 0,21 1,31 ± 0,2 1,4 ± 0,13 
Абс. масса селезенки, г 0,73 ± 0,22 0,98 ± 0,47 0,75 ± 0,21 0,78 ± 0,18 
Абс. масса головного мозга, г 1,8 ± 0,09 1,83 ± 0,09 1,83 ± 0,12 1,83 ± 0,09 
Отн. масса печени, г 3,22 ± 0,47 3,14 ± 0,33# 3,14 ± 0,21# 3,49 ± 0,22 
Отн. масса почек, г 0,64 ± 0,04 0,62 ± 0,05# 0,63 ± 0,04 0,67 ± 0,04 
Отн. масса селезенки, г 0,34 ± 0,09 0,47 ± 0,24 0,37 ± 0,13 0,37 ± 0,07 
Отн. масса головного мозга, г 0,87 ± 0,11 0,87 ± 0,09 0,89 ± 0,09 0,87 ± 0,08 

 примечание: * – различия значимы по отношению к группе, получавшей колларгол, р < 0,05; # – различия значимы по 
отношению к контрольной группе, р < 0,05.
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вать об активации естественной антиоксидантной 
защиты на введение чужеродного агента. 

У животных, получавших нано-Ag-ПВТ, не 
установлено статистически значимых различий по 
всем изучаемым показателям как по отношению 
к группе белых крыс с воздействием ПВТ, так и в 
сравнении с контрольными особями, что отражено 
в таблице 2.

заключение

Таким образом, морфологическое исследова-
ние внутренних органов лабораторных животных, 
подвергавшихся воздействию нового серебросо-
держащего полимерного нанокомпозита, выявило 
незначительные изменения, обычно сопровожда-
ющие метаболические сдвиги в структуре клеток 
и тканей. Вероятно, это связано с развитием 
компенсаторно-приспособительных реакций, воз-
никающих в ответ на введение чужеродного агента 
и характерно для перестройки функционального 
состояния организма на новый устойчивый уро-
вень. Биохимические исследования показали, что 
введение полимерной матрицы ПВТ вызывало 
достоверное повышение активности каталазы и 
повышение уровня восстановленного глутатиона 
в крови по сравнению с контрольной группой, 
что может свидетельствовать об активации есте-

ственной антиоксидантной защиты на введение 
чужеродного агента. Установлено, что серебро в 
наноформе, инкапсулированное в матрицу поли-
1-винил-1,2,4-триазола, проникает во внутренние 
органы экспериментальных животных, накапли-
ваясь, преимущественно, в тканях почек и печени. 
В дальнейших экспериментальных исследованиях 
предполагается установить длительность сохране-
ния возникших морфологических изменений во 
внутренних органах и время выведения серебра в 
наноформе из тканей организма.
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Читинский филиал ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН 
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В статье представлены результаты исследования состояния здоровья детского населения 
Забайкальского края. Показана распространенность отдельных нозологических форм хронической 
патологии в зависимости от возраста и места проживания, выявлены причины формирования той 
или иной патологии.
Ключевые слова: хроническая патология, дети, школьники

Estimation of statE of childrEn hEalth in transbaikalia rEgion

N.I. Zyubina, G.I. Bisharova

Chita Branch of Scientific Center of Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Chita

The article presents the results of the study of health status of the children population of Transbaikalia region. 
The prevalence of individual nosologic forms of chronic pathology depending on the age and place of residence 
was shown. Also we revealed the reasons of the formation of a pathology.
Key words: chronic pathology, children, students

введение
За последние два десятилетия одним из послед-

ствий неблагоприятных изменений в различных сфе-
рах жизнедеятельности общества стало ухудшение 
здоровья детей, в том числе рост хронических форм 
соматической патологии и психических расстройств, 
повышение частоты врожденных пороков разви-
тия, «возрождение» старых инфекций (туберкулез, 
инфекции, передаваемые половым путем), распро-
странение алкоголизма, наркомании, снижение 
показателей физического развития (Доклад о состо-
янии здравоохранения в Европе, 2002). Несмотря на 
принимаемые меры, показатели детского здоровья 
остаются неудовлетворительными. По данным, пред-
ставленным на XVII съезде педиатров России (2010), 
40 % детей рождаются больными или заболевают в 
период новорожденности, ежегодно на 5–6 % растет 
общая заболеваемость детей всех возрастов, более 
чем у 50 % подростков диагностированы заболева-
ния, которые в дальнейшем могут отрицательно по-
влиять на репродуктивную функцию, ежегодно 30 % 
юношей в возрасте 17 лет признаются негодными к 
военной службе по состоянию здоровья [4, 5]

В Российской Федерации до 60 % детского на-
селения страдает различными соматическими забо-
леваниями, причем заболеваемость среди детского 
населения продолжает расти [4].

По данным официальной статистической 
отчетности, распространенность патологии и за-
болеваемость среди детей в возрасте от 3 до 17 лет 

включительно ежегодно увеличивается на 4–5 % 
[1, 3]. Результаты выборочных научных исследова-
ний свидетельствуют о том, что в настоящее время 
не более 10 % детей старшего дошкольного и не 
более 5 % детей старшего подросткового возрас-
та можно считать абсолютно здоровыми. Почти у 
60 % детей выявляются хронические заболевания. 
Преимущественный рост за последнее десяти-
летие патологии костно-мышечной системы, 
органов пищеварения, болезней системы крово-
обращения, эндокринной системы и расстройств 
питания определил произошедшее изменение 
структуры выявляемой у детей патологии. Дан-
ные клинико-эпидемиологических исследований 
свидетельствуют о значительном увеличении рас-
пространенности тяжелых форм заболеваний, об 
изменении клинической картины их течения [2, 3].

Целью  нашего исследования было про-
следить распространенность наиболее часто 
встречающихся хронических форм соматической 
патологии среди детского населения в зависимости 
от возраста и места проживания.

Задачи исследования:
1. Провести анализ распространенности 

хронической патологии в зависимости от места 
проживания.

2. Провести анализ рангового распределения 
хронической патологии.

3. Выявить факторы, влияющие на развитие 
той или иной хронической патологии.
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Материалы и МетОды

Обследования проводились на базе Краевого 
детского консультативного диагностического 
центра (гл. врач – проф., д.м.н. Г.И. Бишарова), а 
также непосредственно в районах Забайкальского 
края (Газимуро-Заводский, Каларском, Тунгоко-
ченском, Шелопугинском). 

Все дети были разделены на группы в зависи-
мости от места проживания (табл. 1).

1-я группа – жители г. Чита (учащиеся МОУ 
СОШ № 9) – 1061 человек. Из них с хронической 
патологией – 547 (51,6 %).

2-я группа – жители Северных районов За-
байкальского края (Каларский, Тунгокоченский 
районы) – 838 человек. Из них с хронической 
патологией – 414 (49 %).

3-я группа – жители Южных районов За-
байкальского края (Газимуро-Заводский, Шело-
пугинский) – 931 человек. Из них с хронической 
патологией – 436 (47 %).

По возрастам все дети также были разделены 
на 3 группы:

7–10 лет – младший школьный возраст;
11–14 лет – средний школьный возраст;
15–17 лет – старшие школьники.
Из таблицы 1 видно, что количество детей с 

хронической патологией увеличивается по мере 
увеличения возраста, независимо от места про-
живания. Обращает на себя внимание, что рост 
хронической патологии по мере взросления 
более выражен среди городских школьников 
15–17 лет (на 6–9 %) по сравнению с сельскими 
жителями. 

По нозологическим формам распределение 
следующее: основные 3 ранговых места зани-
мает эндокринная патология, патология желу-
дочно-кишечного тракта и патология мочевой 
системы. Среди патологии эндокринной системы 
основными являются: диффузный эндемический 
зоб – 320, 213 и 351 случаев на 1000 в данных 
возрастных группах соответственно, ожирение 
или избыток массы тела (139, 82 и 97 на 1000 
случаев соответственно) и задержка физиче-
ского развития (83, 172 и 145 на 1000 случаев 
соответственно).

Диффузные изменения со стороны щитовид-
ной железы наиболее выражены среди школь-
ников, проживающих в Южных районах края, 
и городских школьников, тогда как избыточная 

масса тела преобладает среди младших и старших 
школьников, проживающих в городе, а дефицит 
массы тела и задержки физического развития 
наиболее выражены у школьников, проживаю-
щих в Северных районах Забайкальского края 
(рис. 1–3).
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рис. 1.  Диффузный эндемический зоб.

 
 
 
 
 
 
 
                                                                                                                     

 
 
 
 

0%

2%

4%

6%

8%

10%

12%

14%

16%

18%

20%

7-10 лет 11-14 лет 15-17 лет

1 группа 2 группа 3 группа

рис. 2.  Ожирение, избыток массы тела.

Таблица 1
Распределение детей по группам в зависимости от возраста и места проживания

7–10 лет 11–14 лет 15–17 лет 
Группа 

Всего осмотрено Из них  
с патологией Всего осмотрено Из них  

с патологией Всего осмотрено Из них  
с патологией 

1-я группа 390 171 (44 %) 446 240 (54 %) 225 136 (60,5 %) 

2-я группа 224 96 (43 %) 388 217 (56 %) 196 101 (51,5 %) 

3-я группа 291 124 (43 %) 327 175 (53,5 %) 313 137 (44 %) 
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рис. 3.  Задержка физического развития, дефицит массы 
тела.

Патология желудочно-кишечного тракта
Из патологии желудочно-кишечного тракта 

мы выделили дисфункции билиарного тракта (207, 
290, 234 на 1000 случаев хронической патологии 
по группам соответственно) и хронический по-
верхностный гастрит (55, 73 и 113 на 1000 случаев 
соответственно).

Хроническая патология желудочно-кишеч-
ного тракта наиболее выражена у детей-жителей 
районов, причем среди детей-жителей Севера она 
представлена как в виде дисфункций билиарного 
тракта, так и в виде хронических гастритов (рис. 
4, 5). Также обращает на себя внимание значи-
тельно увеличивающееся с возрастом количество 
хронических гастритов среди школьников, про-
живающих в Южных районах края, и городских 
школьников, что, очевидно, связано с особенностя-
ми питания подростков (сухоедение, фаст-фуды).
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рис. 4.  Дисфункции билиарного тракта.
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рис. 5.  Хронический гастрит в стадии ремиссии.
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рис. 6.  Дизметаболические нефропатии.
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рис. 7.  Хронический пиелонефрит в стадии ремиссии.
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Патология мочевой системы: Патология моче-
вой системы представлена в большинстве дизмета-
болическими нефропатиями (190, 237 и 287 на 1000 
случаев хронической патологии) и хроническим 
пиелонефритом в стадии ремиссии (57, 80 и 145 на 
1000 случаев хронической патологии по группам 
соответственно).

Патология мочевой системы наиболее выра-
жена у жителей Южных районов Забайкальского 
края, что может свидетельствовать о неблагопри-
ятной экологической обстановке в данных районах 
(рис. 6, 7).

вывОды

Основные ранговые места среди хронической 
патологии у детей школьного возраста приходятся 
на эндокринную патологию, патологию желудочно-
кишечного тракта и патологию мочевой системы. 
Среди детей-жителей города преобладающей па-
тологией является диффузный эндемический зоб 
и избыточная масса тела, тогда как у школьников-
жителей Северных районов преобладает задержка 
физического развития. 

Патология желудочно-кишечного тракта так-
же наиболее выражена у детей, проживающих в 
Северных районах, тогда как дисметаболические 
нарушения со стороны мочевой системы наиболее 

часто встречаются у детей, проживающих на юге 
Забайкальского края.

Исходя из структуры хронической патоло-
гии, можно сделать выводы о том, что основными 
факторами, влияющими на ее развитие, явля-
ются: проживание в районах, эндемичных по 
содержанию микроэлементов, нерациональное 
питание, неправильно организованный режим 
питания.
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В.А. Корьяк 1, А.И. Сидоров 1, О.М. Черникова 2

кОМплексная характеристика бОльных с кОксартрОзОМ  
в иркутскОй Области

1 Иркутский государственный медицинский университет (Иркутск)  
2 ФГБУ «Научный центр реконструктивной и восстановительной хирургии» СО РАМН (Иркутск)

Коксартроз – дегенеративно-дистрофическое заболевание, поражающее все слои населения с 
увеличением заболеваемости в зрелом возрасте. Коксартроз является неуклонно прогрессирующим 
заболеванием, приводящим к инвалидности с утратой способности больными к самообслуживанию. 
Необходимо более пристальное внимание  медицинских работников всех звеньев в деле диагностики и 
оказания всех видов помощи, доступной для этой категории пациентов: не только квалифицированной 
медицинской помощи, но и помощи в социальной адаптации. 
Ключевые слова: коксартроз, инвалидность, лечение

complEx charactEristics of patiEnts with coxarthrosis  
in irkutsk rEgion

V.A. Koryak 1, A.I. Sidorov 1, O.M. Chernikova 2

1 Irkutsk State Medical University, Irkutsk 
2 Scientific Center of Reconstructive and Restorative Surgery SB RAMS, Irkutsk

Coxarthorosis is a degenerative-dystrophic disorder affecting all layers of population with increasing sickness 
rate among adult people. Coxarthoris is characterized by steadily progressive course leading patients to dis-
ability without ability of self-service. Closer attention of all kinds of medical workers is necessary in diagnos-
tics and rendering of all kinds of assistance available for this category of patients: not only qualified medical 
attention, but also help in social rehabilitation. 
Key words: coxarthrosis, disability, treatment

введение

Коксартроз является одной из самых значимых 
форм остеоартроза. Он имеет большой удельный 
вес среди всех видов остеоартроза – от 7 до 20 % 
по данным разных источников  [3, 4, 5, 10]. 

Возрастной порог данного заболевания про-
должает существенно снижаться [8, 11].

Коксартроз не имеет высокого уровня смерт-
ности, но, имея всегда хроническое прогрессирую-
щее течение, занимает одно из первых мест среди 
причин инвалидности населения. 

Резкое снижение качества жизни инвалидов 
при этом связано с болевым синдромом, потерей 
функциональной активности, способности к само-
обслуживанию [2, 4, 5, 6].

Наиболее эффективным методом лечения яв-
ляется эндопротезирование, которое позволяет в 
короткие сроки достигнуть высокого реабилитаци-
онного эффекта и существенно повысить качество 
жизни пациента.

Анализируя материалы исследований, можно 
отметить, что Иркутская область имеет негативные 
приоритеты по данной проблеме (рост заболева-
емости костно-мышечной системы, утяжеление 
инвалидности при данной проблеме, отрицатель-
ная динамика показателей частичной и полной 
реабилитации [7].

Все вышеизложенное послужило причиной 
настоящего исследования.

Цель исследования: на основании клини-
ко-эпидемиологического анализа предложить 

комплекс мер, обеспечивающих профилактику 
коксартроза.

Материалы исследОвания

В настоящее исследование включены 2 группы 
больных. I группа пациентов – 1926 пациентов по-
ликлиник с коксартрозом г.г. Иркутска, Шелехов, 
п. Усть-Ордынский. II группа больных набрана из 
числа пациентов, находившихся на стационарном 
лечении в клинике ИТО НЦРВХ СО РАМН. При-
менялся метод сплошной выборки, все данные о 
каждом пациенте заносились на специально раз-
работанную карту. Количество карт по стационару 
составило 1307 шт. Материал набирался за период 
2005–2009 гг.

Методы исследования: статистический, клини-
ко-рентгенологический, контент-анализ норматив-
ной документации, эпидемиологический.

Клинический метод: проводился общеприня-
тый ортопедический осмотр (по О.В. Марксу). Для 
оценки болевого синдрома использовали визуаль-
но-аналоговую шкалу боли (ВАШ). Тяжесть осте-
оартрозов определяли по альго-функциональному 
индексу Лекена. Применялся усовершенствован-
ный протокол ведения больных согласно приказу 
МЗ и СР РФ № 516 от 11.08.2005 г.

Для уточнения диагноза, выработке показаний 
к оперативному вмешательству, оценке исходов 
операции помимо клинического применялся 
рентгенологический метод. Анализировались 
следующие признаки: высота суставной щели, 



Áþëëåòåíü ÂÑíÖ ÑÎ ÐÀÌí, 2012, ¹ 2 (84), Часть 2 

Организация здравоохранения         131

субхондральный склероз, конгруэнтность сустава, 
остеофиты, остеопороз, деформации, кисты. Каж-
дый признак оценивался от 0 до 3 баллов. На кон-
трольных рентгенограммах (в послеоперационном 
раннем и отдаленном периодах) анализировались 
стабильность эндопротеза, наличие протрузии 
вертлужного компонента, соблюдение техноло-
гии установки эндопротеза. Рентгенографию та-
зобедренных суставов выполняли в стандартной 
переднезадней проекции. Тяжесть заболевания 
подтверждалась достоверной рентгенологической 
картиной коксартроза III–IV степени по Kellgren 
– Lawrence.

результаты исследОвания

При оценке по области в динамике отмечается 
стабилизация общей заболеваемости КМС (111,7–
113,4 0/0000). Сохраняется высокая первичная за-
болеваемость КМС – 46,1 0/0000 (РФ – 33,5 0/0000). 
В области отсутствуют ортопедическое отделение 
для взрослых, реабилитационный центр для боль-
ных с ортопедической патологией. Не проводятся 
профилактические осмотры и диспансеризация 
данной категории пациентов. 

Средний возраст пациентов, наблюдающихся в 
поликлинике, составляет 62,8 ± 16,5 года, пациен-
тов стационара – 54,8 ± 13,2 года. Среди пациен-
тов поликлиник преобладают женщины – 75,5 %, 
мужчины составляют 24,5 %. В стационаре мужчин 
43 %, женщин – 57 %.

При оценке распределения пациентов по воз-
растным группам отмечается преобладание среди 
пациентов поликлиник больных в возрасте 70 лет и 
старше (43,5 %). Вторую по величине группу соста-
вили пациенты в возрасте 60–69 лет (19,7 %), тре-
тью группу составили пациенты в возрасте 50–59 
лет (17,8 %). При применении метода стандартов 
подтвердилось, что наибольший вклад в заболева-
емость вносят больные в возрасте 70 лет и старше, 
вторая по численности группа – лица в возрасте 
50–59 лет, третья группа пациентов по численно-
сти – люди 60-69-летнего возраста (табл. 1).

При анализе возрастной характеристики паци-
ентов клиники ИТО НЦРВХ СО РАМН выявилось, 
что наибольший удельный вес пациентов стаци-
онарного лечения составила возрастная группа 
50–59 лет (32,1 %), вторую по величине группу 
составили больные в возрасте 60–69 лет (23,4 %) и 
третьими в этой градации оказались люди в возрас-
те 40–49 лет (17,8 %). При расчете повозрастного 
распределения с применением метода стандартов 
оказалось, что на оперативное лечение попадают 
чаще пациенты в возрастной группе 50–59 лет, 
вторая по величине группа – пациенты 60–69 лет, 
третья по численности группа – люди в возрасте 
старше 70 лет (табл. 2).

При объединении двух групп больных общее 
число пациентов – 3233. В совместной группе боль-
ных наибольший удельный вес имеют пациенты 
в возрасте 70 лет и старше (31,1 %), далее следуют 

Таблица 1
Распределение пациентов поликлиник по возрастно-половым группам

Возраст, 
лет Мужчины % от числа 

мужчин Женщины % от числа 
женщин Оба пола % от общего  

числа больных 
Стандартизованный 

показатель 
< 20 2 0,4 4 0,3 6 0, 3 0,04 

20–29 54 11,4 66 4,5 120 6,2 0,4 

30–39 44 9,4 62 4,3 106 5,5 12,76 

40–49 53 11,3 82 5,6 135 7 25,69 

50–59 90 19,2 252 17,3 342 17,8 135,5 

60–69 85 18,1 295 20,3 380 19,7 135,1 

≥ 70 142 30,2 695 47,7 837 43,5 437,6 

Итого: 470 100 1456 100 1926 100 747,09? 

 
Таблица 2

Распределение пациентов клиники ИТО НЦРВХ СО РАМН по возрастным группам

Возраст, 
лет Мужчины % от числа 

мужчин Женщины % от числа 
женщин Оба пола % от общего  

числа больных 
Стандартизованный 

показатель 
< 20 3 0,5 5 0,7 8 0,6 0,8 

20–29 21 3,8 26 3,4 47 3,6 9,6 

30–39 70 12,7 56 7,4 126 9,6 22,3 

40–49 113 20,5 119 15,8 232 17,8 65,3 

50–59 181 32,8 238 31,5 419 32,1 244,3 

60–69 112 20,3 194 25,7 306 23,4 160,5 

≥70 52 9,4 117 15,5 169 12,9 129,8 

Итого 552 100 755 100 1307 100 632,6? 
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больные в возрасте 50–59 лет (23,5 %), третья по чис-
ленности группа пациентов в возрасте 60–69 лет. 

В структуре госпитализированных больных с 
деструкцией тазобедренного сустава на первом 
месте пациенты с дегенеративно-дистрофическим 
коксартрозом (57,2 %), на втором – с диспластиче-
ским коксартрозом (57,2 %), на третьем – с асепти-
ческим некрозом головки бедренной кости (10,2 %).

В целом при эндопротезировании тазобедрен-
ного сустава в 2,5 раза чаще применялись отече-
ственные конструкции эндопротезов (ЭСИ), чем 
импортные (Spotorno, Zimmer, Zweimüller).

Несмотря на постоянное совершенствование 
конструкций эндопротеза и техники оперативного 
вмешательства функциональные исходы эндопро-
тезирования не всегда удовлетворяют пациента и 
хирурга. Вследствие длительности заболевания в 
дегенеративно-дистрофический процесс, поража-
ющий тазобедренный сустав, вовлекаются и другие 
звенья опорно-двигательной системы с формиро-
ванием сложных адаптационно-компенсаторных 
перестроек не только функций, но и анатомических 
взаимоотношений. К моменту операции у больного 
имеется длительно существующий комплекс кост-
но-мышечной патологии. Только своевременно на-
чатая и настойчиво проводимая восстановительная 
терапия позволяет закрепить результаты операции, 
которая является лишь этапом длительного про-
цесса лечения. 

В Иркутской области при анализе динамики 
инвалидности при коксартрозе оказалось, что по-
сле эндопротезирования большая часть инвалидов 
стабильно сохранили II или III группу (72,3 %).
Частичная реабилитация (перевод на III группу, 
лишение группы инвалидности) наступила лишь в 
19,7 % случаев. Утяжеление группы инвалидности 
произошло у 8,0 % больных.

В целях создания условий для развития доступ-
ной среды для инвалидов, социальной адаптации, 
реабилитации и интеграции инвалидов в Иркут-
ской области утверждена и заработала долгосроч-
ная программа «Доступная среда для инвалидов» 
на 2011–2015 гг. Согласно программе, планируется 
приобрести технические средства реабилитации 
на сумму 208 млн. рублей, устроить 15 пандусов и 5 

лифтов в областных госучреждениях социального 
обслуживания и здравоохранения.

В рамках VII Байкальского экономического фо-
рума (сентябрь 2011 г., Иркутск) прошло заседание 
стран ШОС. Было решено строить реабилитаци-
онные центры в странах ШОС. В первую очередь 
будет использоваться богатый опыт нетрадици-
онной китайской медицины. В клинике НЦ РВХ 
разработана и внедрена комплексная программа 
профилактики интра- и послеоперационных ос-
ложнений (вторичная профилактика коксартроза). 

В санатории «Ангара» осуществляется лече-
ние больных с остеоартрозами крупных суставов. 
Ежегодно увеличивается объем работы с больны-
ми, страдающими остеоартрозами в Иркутском 
филиале реабилитационного центра В.И. Дикуля.

Тем не менее, в стране отсутствуют преем-
ственность и информированность о возможностях 
региональных учреждений реабилитационного 
плана, необходимости упреждающих действий 
(мер первичной и вторичной профилактики) при 
коксартрозе. Традиционные программы рефор-
мирования травматолого-ортопедической службы 
не адаптированы к региональным условиям [1, 2, 
5, 12–14]. 

заключение

Учитывая негативную динамику ряда показа-
телей, характеризующих КМС по Иркутской об-
ласти, оптимальными представляются следующие 
меры профилактики и лечения:

• концентрация пациентов по профилю пато-
логии тазобедренного сустава в одном учреждении 
(клиника НЦРВХ СО РАМН),

• открытие реабилитационного центра,
• повышение уровня медико-профилактиче-

ской работы,
• проведение массовых профилактических 

осмотров, диспансеризация населения.
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УДК 616-006-053.2

О.И. Кряжева, Е.П. Мацеха, Г.И. Бишарова

динаМика забОлеваеМОсти злОкачественныМи нОвООбразОванияМи 
детей забайкальскОгО края за периОд 1996–2010 гг.  

и прОгнОз на периОд дО 2014 гОда

Читинский филиал ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН 
(Чита)

Проведен анализ заболеваемости детей 0–14 лет злокачественными новообразованиями у детей 
Забайкальского края за период 1996–2010 гг. Основой для проведения исследования явился региональный 
регистр злокачественных новообразований. Изучена многолетняя динамика заболеваемости 
ЗН в различных возрастно-половых группах. С помощью полученных частотных характеристик 
смоделирован прогноз заболеваемости детей злокачественными новообразованиями на период до 
2014 года. 
Ключевые слова: злокачественные новообразования, заболеваемость, дети

dynamics of malignant tumors morbidity in childrEn living  
in transbaikalia rEgion during 1996–2010 yEars and thE prognosis  

of morbidity till 2014 

O.I. Kryazheva, E.P. Matsekha, G.I. Bisharova

Chita Branch of Scientific Center of Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Chita

We carried out the analysis of morbidity of children of 0–14 years by malignant tumors among the children 
living in Transbaikalia region during 1996–2010 years. The basis of the research was regional register of 
cases malignant tumors. Ling-term dynamics of malignant tumors morbidity in different age and sex groups 
was studied. The prognosis of morbidity of children with malignant tumors till 2014 was realized with help of 
obtained frequency characteristics.
Key words: malignant tumors, morbidity, children

введение

Повышенное внимание к онкологии, а в особен-
ности к детской онкологии, – это одна из характер-
ных черт мирового здравоохранения на современ-
ном этапе, что связано с постоянной тенденцией 
роста онкологической заболеваемости во всем мире. 
Базой для разработки противораковых мероприя-
тий являются статистические и эпидемиологические 
данные. Эпидемиологические исследования позво-
ляют изучить заболеваемость и распространенность 
болезни на основании расчета соответствующих 
показателей, проследить за их динамикой в течение 
ряда лет. По объединенным данным крупнейших 
регистров Европы и Северной Америки показатели 
заболеваемости злокачественными новообразова-
ниями у детей во всем мире медленно, но неуклон-
но растут. Наиболее это заметно для европейских 
стран, где ежегодный прирост заболеваемости 
всеми злокачественными новообразованиями (ЗН) 
составляет 1,1 %, причем наиболее быстро растет 
заболеваемость саркомами мягких тканей (CМТ), а 
наиболее медленный рост отмечается для лейкемий 
[12]. В различных странах мира заболеваемость де-
тей 0–14 лет ЗН составляет в большинстве случаев 
от 10 до 18 случаев на 100 тыс. детского населения 
[11]. В большинстве развитых стран это значение со-
ставляет 13–16 на 100 тыс. детского населения [9, 12, 
14]. Повсеместно заболеваемость наиболее высока 
в возрастной группе 0–4 лет – 14–23 на 100 тыс. 
населения соответствующего возраста [8, 13, 14]. 

В России заболеваемость также наиболее высока 
в группе 0–4 лет – 16,3 [7]. Стандартизованный 
(европейский стандарт) показатель детской (0–14 
лет) заболеваемости ЗН в РФ составил в 2009 г. 12,9 
на 100 тыс. детского населения. Прирост суммарной 
онкологической заболеваемости за 1999–2009 гг. 
составил 20,3 %, преимущественно из-за прироста 
опухолей центральной нервной системы (ОЦНС) 
и злокачественных лимфом, среднегодовой темп 
прироста – 1,31 % [4, 6, 7]. В последние 10–15 лет 
в России появились работы, подробно рассматри-
вающие онкологическую заболеваемость детей [2, 
5, 7]. Однако несмотря на попытки создания по-
пуляционного регистра, уровень заболеваемости 
ЗН в России достаточно низкий по сравнению с 
другими странами, что, по всей видимости, связа-
но с недоучетом больных детей [1, 7]. По данным 
В.М. Мерабишвили с соавт., в ходе проведенного 
ими сбора информации удалось установить, что не-
доучет больных данной нозологией составил от 30 до 
80 %, что свидетельствует о необходимости создания 
популяционного канцер-регистра [3].

Целью исследования явилось выявление динами-
ки заболеваемости злокачественными новообразова-
ниями у детей Забайкальского края и моделирование 
прогноза заболеваемости на период до 2014 г.

Материалы и МетОды

Статистическая информация предоставлена 
территориальным органом Федеральной службы 
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государственной статистики по Забайкальскому 
краю (ЗК). В Забайкальском крае в 2010 г. числен-
ность детей в возрасте 0–14 лет составила 218641 
человек. За период с 1996 по 2010 гг. она уменьши-
лась на 27 %. Доля детей в структуре населения ЗК 
сократилась с 24,51 % до 19,8 %.

В Регистр «Болезни крови, иммунной системы 
и онкологические заболевания у детей и подрост-
ков» ЗК, организованный в 2005 г., на 01.01.2011 г. 
было включено 409 больных детей от 0 до 15 лет со 
ЗН, проживающих и зарегистрированных на тер-
ритории ЗК. Основные частотные показатели ЗН 
у детей и подростков рассчитывались, исходя из 
данных о численности детского населения региона 
и количества регистрируемых случаев заболева-
ния/смерти детей и подростков со ЗН. С целью 
оценки качества накопления информации весь 
временной интервал наблюдения был разделен на 
три равных временных периода – 1996–2000 гг., 
2001–2005 гг. и 2006–2010 гг. – все эти периоды 
использовались для оценки частотных характери-
стик злокачественных заболеваний у детей ЗК, а 
также для контроля качества сбора информации о 
детях со ЗН на разных этапах формирования дет-
ской онкологической службы в регионе. 

Анализировались все случаи выявленных у де-
тей ЗН, лечение которых проводилось в условиях 
детского отделения краевой детской клинической 
больницы, клиники онкогематологии Читинского 
филиала ФГБУ «НЦ ПЗСРЧ» СО РАМН и других 
ЛПУ края, a также все случаи, выявленные при 
анализе медицинской документации отдела ме-
дицинской статистики министерства здравоох-
ранения ЗК и краевого патологоанатомического 
бюро. Также учитывались все случаи ЗН у детей, 
которые не получали лечения в ЛПУ края, а сразу 
после установления диагноза были направлены или 
самостоятельно уехали лечиться в центральные 
клиники РФ.

Анализ первичных случаев заболеваний детей 
и подростков ЗК со ЗН был проведен ретроспек-
тивно за периоды 1996–2000 гг., 2001–2005 гг. и 
проспективно за период 2006–2010 гг. В процессе 
исследования изучались все доступные материалы 
о детях и подростках со ЗН: журнал учета больных 
и отказов в госпитализации (001/у), медицинская 
карта (003/у), статистическая карта выбывшего из 
стационара (066/у), медицинская карта амбулатор-
ного больного (025/у), журнал регистрации амбу-
латорных больных (074/у), протокол патологоана-
томического отделения (013/у), медицинская карта 
стационарного больного (027/у), контрольная карта 
диспансерного онконаблюдения (030/у), годовые 
отчеты заведующего отделением онкологии/ге-
матологии КДКБ. Данные получались из годовых и 
ежеквартальных отчетов руководителей районных 
больниц. Информация также собиралась в ЗАГСах 
(свидетельства о смерти). Для полного и достовер-
ного сбора информации нами была разработана 
форма отчетности о больных со ЗН, заболевшими 
в период с 1996 года и находящихся на момент 
подачи отчетной формы на учете в районах края. 

Такая же форма подавалась по умершим больным, 
имевшим в анамнезе диагноз ЗН, выставленный в 
исследуемый промежуток времени. Данная фор-
ма отчета подавалась ежегодно руководителями 
муниципальных управлений здравоохранения как 
обязательная часть годового отчета в Министер-
ство здравоохранения ЗК.

Из полученных данных видно, что наибольший 
процент от общего количества зарегистрирован-
ных детей со ЗН в нашем исследовании отмечается 
в группе 1996–2000 гг. – 146 детей, что составило 
35,7 %. В других группах количество этих детей 
несколько меньше, что, вероятно, связано с умень-
шением среднегодовой численности населения: 
2001–2005 гг. – 125 детей (30,6 %); 2006–2010 гг. 
– 138 (33,7 %). Сравнительная оценка групп дет-
ского населения по изучаемым признакам и анализ 
динамики осуществлялись для возрастных интер-
валов 0–4 лет – 183 случая (44,7 %), 5–9 лет – 123 
случая (30,1 %), 10–14 лет – 103 случая (25,2 %). Из 
общего количества заболевших – 232 мальчика и 
177 девочек, соответственно, 56,7 % и 43,3 %. Соот-
ношение мальчики : девочки – 1,3 : 1.

Классификация ЗН проводилась, согласно 
Международной классификации болезней X пере-
смотра, Международной классификации онколо-
гических заболеваний (МКБ-О) III пересмотра, 
Международной классификации злокачественных 
новообразований у детей III пересмотра (ICCC-3) 
[10]. Статистическую обработку данных прово-
дили с использованием программы Excel 2003 
(Microsoft Co), программных пакетов SPSS-17, 
Statistica-8, Biostat. Показатели заболеваемости 
больных рассчитывались на 100 тыс. детей в год и 
стандартизировались по возрасту (европейский 
стандарт). Для сравнения заболеваемости в воз-
растно-половых группах применялся дисперси-
онный анализ (ANOVA). Линейный регрессивный 
анализ использовался для построения трендов и вы-
явления тенденций изменения показателей. Анализ 
временных рядов – расчет среднего ежегодного 
темпа прироста. Методом корреляционного анали-
за проводилась статистическая оценка тенденций 
заболеваемости в многолетней динамике. Про-
гнозирование заболеваемости проводилось ста-
тистическим методом путем построения и анализа 
динамических рядов. Предварительно проводилась 
обработка динамических рядов методом ARIMA. По 
степени точности результатов прогноз проводился 
точечным методом. По периоду упреждения – 
среднесрочный прогноз – 3 года (2011–2013 гг.). 
Прогностическое моделирование проводилось в 
Microsoft Excel.

результаты

Стандартизованная заболеваемость всеми ЗН 
у детей ЗК за 1996–2010 гг. составила 12,16 ± 0,82 
(95% CI (confidence interval): 9,9–14,79). В ретро-
спективном периоде наблюдения 1996–2005 гг. 
средний показатель – 10,6 ± 0,63 (95% CI: 9,6–
12,1), в проспективном – 15,28 ± 1,27 (95% CI: 
13,68–18,33). Заболеваемость мальчиков была 
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несколько выше, чем у девочек (р > 0,05) – 
12,32 ± 0,96 (95% CI: 10,1–16,27), в ретроспектив-
ном периоде – 11,01 ± 1,04 (95% CI: 9,25–13,43), 
в проспективном – 14,96 ± 1,46 (95% CI: 12,89–
18,19). У девочек средняя заболеваемость была за 
весь период – 10,29 ± 0,99 (95% CI: 7,89–13,12), 
в ретроспективной группе – 8,61 ± 1,09 (95% CI: 
6,12–11,58), в проспективной – 13,66 ± 0,95 (95% 
CI: 12,44–16,39). Среднегодовой темп прироста 
заболеваемости ЗН у детей 0–14 лет составил за 
исследуемый промежуток времени 5,3 %, причем 
отмечался более выраженный рост среди девочек 
(6,98 %) по сравнению с 5,13 % у мальчиков.

Нами был проведен анализ заболеваемости 
детей 0–14 лет обоего пола основными группами 
ЗН за весь период регистрации 1996–2010 гг. и в 
зависимости от временного периода регистрации. 

На рисунке 1 представлена динамика измене-
ния стандартизованных (европейский стандарт) 
показателей заболеваемости гемобластозами 
(ГБ), экстракраниальными солидными опухолями 
(ЭКСО) и ОЦНС у детей ЗК. Наиболее высокий 
стандартизованный показатель заболеваемости за 
весь период регистрации отмечается для ГБ – 4,12 
на 100 тыс. детского населения, на втором месте 
ЭКСО – 3,45, ОЦНС занимают третье место – 2,6. 
ГБ, занимавшие первое ранговое место среди всех 
групп в ретроспективных периодах, опустились на 
третье место в проспективном периоде, уступив 
как ОЦНС, так и ЭКСО. Такая динамика заболева-
емости ГБ отличается от картины по РФ в среднем, 
где уровень заболеваемости колебался за период 
1999–2009 гг. от 4,8 до 5,55 с постоянным положи-
тельным трендом в динамике [7]. В то же время по-
казатель заболеваемости других групп заболеваний 
увеличивался с каждым временным периодом. Так, 
заболеваемость ЭКСО в 1996–2000 гг. составила 
2,83, в 2001–2005 гг. – 3,93, а в проспективном пе-
риоде достигла 5,92 на 100 тыс. детского населения, 
опередив ГБ и ОЦНС.

Среднероссийский показатель заболевае-
мости ЭКСО составляет 4,9 [7]. Заболеваемость 
злокачественными ОЦНС составила 2,32 и 2,39 
соответственно в ретроспективных периодах и 
значительно увеличилась в последнем временном 
периоде – 4,82, опередив ГБ и уступая ЭКСО. 
Заболеваемость ОЦНС значительно превышает 
среднероссийскую в 2009 г. – 2,2 на 100 тыс. дет-
ского населения [7].

На рисунке 2 представлены результаты изуче-
ния временной динамики заболеваемости детей 
0–14 лет ЗН путем анализа динамического ряда 
методом линейной регрессии, построенного на 
стандартизованных по европейскому стандарту 
погодовых показателях заболеваемости детей. Для 
наглядного представления полученных результатов 
использовался полиномиальный тренд 2-й степени.

На представленном рисунке прослеживается 
положительный тренд, характеризующий рост 
заболеваемости за изучаемый период времени. 
Видно, что полиномиальный тренд со степенью 
свободы 2 имеет склонность к выраженному по-
вышению, что отражает рост заболеваемости 
за изучаемый период времени. Коэффициент 
детерминации R2 показывает, насколько точно 
соответствует вычисленное уравнение регрессии 
истинной тенденции динамического ряда. В дан-
ном случае при использовании аппроксимации 
(сглаживания) с помощью полинома 2-й степени, 
R2 = 0,67 или 67 %. Таким образом, вероятность 
истинности вычисленной тенденции роста забо-
леваемости за изученный период времени очень 
высока. Корреляционный анализ также показал 
статистически значимую тенденцию роста забо-
леваемости: r = 0,82; p < 0,01. 

При анализе динамики заболеваемости ЗН 
детей различных возрастных групп мы получили 
схожую картину. Результаты анализа представле-
ны на рисунках 3–5.
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Во всех возрастных группах для обоих полов 
мы получили положительные тренды с коэффи-
циентом детерминации R2 = 0,21–0,51, причем 
во всех случаях положительность направленности 
трендам придает рост заболеваемости в проспек-
тивном периоде, в то время как в ретроспективных 
периодах наблюдения отмечался умеренный рост 
показателей заболеваемости. Корреляционный 
анализ показал отсутствие достоверного роста 
заболеваемости во всех возрастных группах: 0–4 
года – r = 0,4, p > 0,05; 5–9 лет – r = 0,28, p > 0,05; 
10–14 лет – r = 0,34, p > 0,05. 

Одной из задач нашего исследования было из-
учение показателей заболеваемости детей 0–14 
лет ЗН в динамике и прогнозирование заболевае-
мости на 2011–2013 гг.

Временные ряды строились на стандартизо-
ванных по европейскому стандарту погодовых 
показателях заболеваемости детей и обработанных 
методом ARIMA – модель авторегресии и проин-
тегрированного скользящего среднего. Полиноми-

альный тренд 2-й степени использовался с целью 
повышения точности прогнозной модели.

На рисунке 6 представлен тренд заболеваемо-
сти с прогнозом на ближайшие три года у детей ЗК 
при всех ЗН. Статистический прогноз в динамике 
показал, что наблюдается тенденция к повышению 
заболеваемости ЗН у детей 0–14 лет в ЗК. При 
использовании аппроксимации (сглаживания) с 
помощью полинома 2-й степени R2 = 0,89 или 89 %. 
Таким образом, полиномиальный тренд со степе-
нью свободы 2 показывает, что в ближайшие три 
года можно ожидать значительного повышения 
показателей заболеваемости ЗН детей 0–14 лет 
обоих полов.

Прогноз заболеваемости ЗН у детей в зави-
симости от возрастных групп характеризуется 
различным прогнозом. Так, у детей младшей воз-
растной группы получен слабоположительный 
тренд с невысокой оценкой точности полученного 
уравнения линейной регрессии R2 = 0,22, т.е. 
точность прогноза можно оценить как невы-
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рис. 8.  Прогноз заболеваемости детей 5–9 лет в Забайкальском крае на 2011–2013 гг. (оба пола).
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сокую. В средней возрастной группе тренд на 
период 2011–2013 гг. практически горизонталь-
ный с достаточно высокой оценкой точности 
прогноза – R2 = 0,54. Наиболее выраженный 
рост заболеваемости ЗН прогнозируется у детей 
старшей возрастной группы (10–14 лет). Тренд 
в этой группе резко положительный, с показа-
телем R2 = 0,93 (рис. 7, 8, 9). Таким образом, на 
основании полученных трендов по различным 
возрастным группам можно сделать вывод о том, 
что рассчитанный прогноз существенного роста 
заболеваемости для всей группы детей 0–14 лет 
обусловлен прогнозируемым ростом заболе-
ваемости в одной возрастной группе – 10–14 
лет. По остальным возрастным группам анализ 
временных рядов не показывает существенного 
роста в ближайшие три года. 

заключение

Таким образом, на основании полученных 
данных можно заключить, что средний стан-
дартизованный показатель заболеваемости ЗН 
у детей в ЗК составил 12,16 на 100 тыс. детского 
населения. Данный показатель выше среднерос-
сийского – 11,1 за 1997–2009 гг. В ретроспектив-
ном периоде наблюдения 1996–2005 гг. средний 
показатель – 10,6, в проспективном – 15,28. Наи-
более высокий среднегодовой стандартизован-
ный показатель заболеваемости за весь период 
регистрации отмечается для ГБ – 4,12 на 100 тыс. 
детского населения, на втором месте ЭКСО – 
3,45, ОЦНС занимают третье место – 2,6. Обра-
щает на себя внимание снижение заболеваемости 
ГБ в проспективном периоде, в основном за счет 
лейкемий. Заболеваемость ЭКСО в проспектив-
ном периоде достигла 5,92 на 100 тыс. детского 
населения, превысив среднегодовой показатель 
по РФ – 4,9. Заболеваемость злокачественными 
ОЦНС в последнем временном периоде – 4,82, 
опередив ГБ и уступая ЭКСО. Таким образом, 
заболеваемость ОЦНС в проспективном периоде 
более чем в два раза превысила среднегодовой 
показатель по РФ – 2,2.

В ближайшие три года можно ожидать зна-
чительного повышения показателей заболевае-
мости ЗН детей 0–14 лет обоих полов. Среднего-
довой темп прироста заболеваемости ЗН у детей 
0–14 лет составил за весь период регистрации 
5,3 %, причем отмечался более выраженный рост 
среди девочек (6,98 %) по сравнению с 5,13 % у 
мальчиков. Среднегодовой темп прироста зна-
чительно выше этого показателя в РФ (1,31 %), а 
также в Европе и Северной Америке (0,6–1,1 % 
в год) [7, 12]. 
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ОсОбеннОсти диагнОстики туберкулеза женских пОлОвых ОрганОв  
у пациентОк с бесплОдиеМ (Объективные и субъективные труднОсти)

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск) 
МУЗ «Городская клиническая больница № 8» (Иркутск)

На современном этапе диагностика урогенитального туберкулеза продолжает оставаться одной из 
нерешенных задач в репродуктивной медицине и фтизиатрии. В статье отражены основные методы 
диагностики урогенитального туберкулеза в аспекте трубноперитонеального бесплодия у женщин. 
Для организации раннего и своевременного выявления больных туберкулезом женских половых органов 
необходимо взаимодействие фтизиатров и гинекологов.
Ключевые слова: туберкулез, мочеполовой, диагностика, трубноперитонеальное бесплодие

fEaturEs of diagnosis of urogEnital tubErculosis in patiEnts  
with infErtility

O.Yа. Leshchenko, L.V. Suturina, N.V. Popova

Scientific Center of Family health Problems and Human Reproduction SB RAMS, Irkutsk 
City Clinical Hospital № 8, Irkutsk

Diagnosis of urogenital tuberculosis presents great difficulties. The article shows the main methods of diagnos-
ing disease in modern conditions. For the early and timely detection of tuberculosis of female genital mutilation 
it is necessary to restore the interaction of TB doctors and gynecologists.
Key words: tuberculosis, urogenital, diagnostics

Туберкулез женских половых органов являет-
ся редким заболеванием и встречается в 3,2–3,5 
случая на 100 тыс. населения [20, 36]. Несмотря на 
то, что распространенность заболевания не пре-
вышает в популяции 1 %, мочеполовой туберкулез 
занимает ведущее место в структуре внелегочных 
форм [16, 17, 29, 39]. В то же время, истинную рас-
пространенность урогенитального туберкулеза 
установить практически невозможно, поскольку 
прижизненная диагностика остается невысокой 
(6,5 %) в сравнении с патологоанатомическими 
исследованиями [12, 19]. 

Туберкулез женских половых органов мани-
фестирует в молодом возрасте в период первичной 
гематогенной диссеминации туберкулеза [3, 9] и 
может скрываться под маской сальпингоофори-
та, кист яичников, внематочной беременности, 
бесплодия, маточных кровотечений, дисфункции 
яичников и т.д. [4, 5, 8, 22, 38]. Протекая латентно, 
инфекционный процесс вовремя не диагностиру-
ется. Клинические проявления генитального тубер-
кулеза чаще совпадают с началом половой жизни. 
Период от начала заболевания до установления 
правильного диагноза нередко достигает 5–20 
лет. При этом пациентки долгие годы могут иметь 
только одну жалобу – бесплодие. Воспалительные 
заболевания генитального тракта у женщин требу-
ют тщательного диагностического обследования, 
так как доля диагностических ошибок при этой 
патологии чрезвычайно высока. Особенно часто 
это наблюдается при туберкулезном поражении 
внутренних половых органов, встречающееся в 
3–25 % среди женщин, страдающих бесплодием 
[36, 26]. 

Актуальность современной диагностики тубер-
кулеза женских гениталий определяется несоот-
ветствием объективного увеличения распростра-
ненности легочного туберкулеза и субъективной 
низкой распространенностью урогенитального 
туберкулеза (УГТ), связаным со сложностью его 
выявления и результатами лечения. Также объ-
ективен факт увеличения распространенности 
трубноперитонеального бесплодия у женщин, 
причиной которого зачастую является гениталь-
ный туберкулез. Из-за отсутствия скрининговых 
диагностических тестов УГТ выявляют на поздних 
стадиях при необратимых анатомических измене-
ниях мочеполовых органов [21, 22, 28, 27]. 

Диагностика туберкулеза женских половых 
органов представляет значительные трудности в 
связи с отсутствием патогномоничных симптомов 
и наличием стертой клинической симптоматики. 
Поэтому целесообразно и рационально начинать 
диагностику УГТ в амбулаторных условиях [21, 
23, 24, 32].

Обследование и ведение пациентов в общей 
лечебной сети, независимо от нозологического 
диагноза и специальности лечащего врача, опреде-
ляются следующими нормативными документами: 
Постановление РФ от 1 декабря 2004 г. № 715, При-
каз Минздрава России № 109 от 21 марта 2003 г. «О 
совершенствовании противотуберкулезных меро-
приятий в Российской федерации», Постановление 
Минздрава России и Главного государственного 
врача РФ № 62 от 22 апреля 2003 г. «О введении в 
действие санитарно-эпидемиологических правил 
«Профилактика туберкулеза» СП 3.1.1295-03, По-
становление Правительства РФ от 25.12.2001 г. 
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№ 892 «О реализации ФЗ «О предупреждении 
распространения туберкулеза в Российской 
Федерации». В зарубежных странах приоритет 
принадлежит амбулаторному методу выявления 
туберкулеза. В России, в основном, это функция, 
возложена на фтизиатров.

На 1-м этапе проводится первичное обследо-
вание больных: анализ жалоб, данных фтизиатри-
ческого и гинекологического анамнеза. Выделяют 
следующие группы риска, требующие углубленно-
го обследования и консультации фтизиатра [22, 23]:

• все женщины, репродуктивного возраста с 
туберкулезом любой локализации;

• женщины, инфицированные в раннем дет-
стве;

• первичное или вторичное бесплодие, не под-
дающееся медикаментозной терапии;

• хронические воспалительные заболевания с 
частыми обострениями;

• половой инфантилизм;
• нарушения менструального цикла, не под-

дающееся медикаментозной терапии; 
• первичный или повторный выкидыш неяс-

ного генеза;
• Внематочная беременность;
• женщины с подозрением на аденомиоз, с 

миомой матки больших размеров, особенно моло-
дого возраста; с опухолевидными заболеваниями 
в области придатков, особенно малоподвижными 
при пальпации.

Затем проводится дальнейшее клиническое 
и специальное гинекологическое обследование 
(общий и бимануальный осмотр, кольпоскопия, 
исследование крови, мочи, рентгенография ор-
ганов грудной клетки, гистеросальпингография, 
бактериологическое исследование отделяемого 
половых путей) [2, 5, 6, 8, 33]. 

При гинекологическом осмотре следует обра-
тить внимание на состояние слизистой оболочки 
влагалища и шейки матки, наличие просовидных 
высыпаний, гиперемии, рубцовых изменений в об-
ласти наружного зева. Матка может быть незначи-
тельно смещена в сторону, фиксирована спайками, 
ограничена в подвижности. Образования в области 
придатков матки обычно малоболезненные. 

Ультразвуковое исследование органов малого 
таза. Интерпретация данных полученных этим ме-
тодом затруднена, поскольку нет патогномоничных 
эхографических признаков, и может проводиться 
специалистом в области генитального туберкулеза 
[20, 22, 26].

Рентгенологическое исследование не потеряло 
своей актуальности [26, 42, 46]. С одной стороны 
методика гистеросальпингографии технически 
очень проста и является ведущим методом для диа-
гностики туберкулеза гениталий, с другой стороны 
– она позволяет выявить только грубые анатоми-
ческие изменения. Для генитального туберкулеза 
характерны следующие рентгенологические при-
знаки [1, 8, 20, 30]:

• частичная или полная облитерация полости 
матки;

• четкообразные, ригидные, с дивертикулами 
маточные трубы;

• облитерация маточных труб (дистальные 
отделы в виде клюшек или курительных трубок);

• контрастные тени и петрификаты в области 
малого таза и в проекции паховых лимфоузлов.

Ценным методом диагностики генитального 
туберкулеза является лапароскопия. Специфиче-
ские изменения органов малого таза, выявляемые 
в ходе лапароскопии: спаечный процесс, наличие 
туберкулезных бугорков на висцеральной брюши-
не, покрывающей матку, трубы, казеозные очаги в 
сочетании с воспалительными изменениями при-
датков [5, 28, 30, 50]. Кроме того, при лапароскопии 
возможно взятие материала для бактериологиче-
ского и гистологического исследования, а также 
при необходимости проведение хирургической 
коррекции: лизиса спаек, восстановления про-
ходимости маточных труб и др. Иногда из-за вы-
раженного спаечного процесса осмотреть органы 
малого таза при лапароскопии бывает невозможно. 
Данные, полученные при лапароскопии, дополняют 
результаты рентгенологического исследования, 
позволяют уточнить анатомические изменения 
внутренних половых органах и лимфатических 
узлов брыжейки. Применение лапароскопии це-
лесообразно на завершающем этапе обследования.

К дополнительным методам обследования от-
носят морфологическое исследование [5, 28, 30]. Ги-
стологическое исследование тканей, полученных 
при раздельном диагностическом выскабливании 
(лучше проводить за 2–3 дня до менструации), 
показывает признаки туберкулезного поражения 
— периваскулярные инфильтраты, туберкулезные 
бугорки с признаками фиброза или казеозного 
распада. Применяют также цитологический метод 
исследования аспирата из полости матки, мазков 
с шейки матки, выявляющий специфические для 
туберкулеза гигантские клетки Лангханса. Морфо-
логическое подтверждение диагноза туберкулеза 
внутренних половых органов возможно только 
при гистологическом исследовании органов, уда-
ленных во время операции или ткани эндометрия, 
полученной при диагностическом выскабливании.

Лабораторные методы
Обнаружение возбудителя начинается с наи-

более простых и быстрых бактериоскопических 
методов с использованием светового микроскопа с 
окраской по Циль – Нильсену и люминесцентного 
микроскопа с окраской флюорохромами. Преиму-
щество бактериоскопии – быстрота получения 
результата. Однако возможности ее ограничены 
из–за низкой чувствительности [7, 14, 31, 34,]. 
Этот метод является наиболее экономичным и 
рекомендован ВОЗ в качестве основного для вы-
явления заразных больных с легочными формами. 
В случаях внелегочных форм туберкулеза этот ме-
тод практически не информативен. Под влиянием 
антибактериальных препаратов, в первую очередь 
противотуберкулезных, как морфологические, так 
и физико-химические свойства палочек Коха изме-
няются. При этом кислотоустойчивость микобак-
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терий туберкулеза снижается, они укорачиваются, 
становятся похожими на коккобациллы и поэтому 
при окраске по Цилю – Нильсену не окрашивают-
ся и не определяются [31]. 

В настоящее время в некоторых лечебных 
учреждениях внедрена система лазерно-флюорес-
центной диагностики и мониторинга туберкулеза 
«Спектролюкс МБ». Метод эффективен для вы-
явления различных форм туберкулеза, в том числе 
на ранних стадиях, предназначен вести коррекцию 
лечения в режиме реального времени [15]. К не-
достаткам метода люминесцентной микроскопии 
относится сравнительно высокая стоимость полной 
микроскопической установки и ее эксплуатации, 
ра бота с оптическим оборудованием и уход за 
ним требуют специальных технических навыков 
[11, 20].

Разработан метод наноиммунофлюоресценции, 
предназначенный для быстрого выявления тубер-
кулезных бактерий в патологическом материале 
и культурах с применением силиконовых наноча-
стиц c ковалентно-иммобилизованным протеином 
А. Данный метод в России не применяется [41].

Золотым стандартом выявления микобактерий 
признаны культуральные исследования. В Россий-
ской Федерации подтверждение диагноза для всех 
случаев туберкулеза, так же как и контроль эффек-
тивности лечения (ежеме сячно), осуществляется 
микробиологическим методом и регламентируется 
Приказом № 109.

Для исследования используют выделения из 
половых путей, менструальную кровь, соскобы 
эндометрия или смывы из полости матки, содержи-
мое воспалительных очагов и т.д. Посев материала 
производят на специальные искусственные пита-
тельные яичные среды: Левенштейна – Йенсена, 
среду Финна II, Мордовского, главными ростовыми 
компонентами которых, являются L-аспарагин и 
глутамат натрия, которые имеют исключительную 
ростовую ценность для микобактерий туберкулеза. 
Посевы осуществляются не менее 3 раз. Кроме 
того, это достаточно длительная (около 1 месяца) 
и дорогая процедура из-за медленного роста куль-
тивированных микобактерий [11, 14, 34].

Перед посевом диагностический материал 
подвергают деконтаминации, основной целью ко-
торой, является удаление нетуберкулезной микро-
флоры. Идеальный деконтаминант должен убивать 
всю нетуберкулезную микрофлору, полностью 
сохраняя жизнеспособность микобактерий тубер-
кулезного комплекса. К сожалению, идеального 
деконтаминанта не существует: убивая нетубер-
кулезные микроорганизмы, любой из известных 
деконтаминантов уничтожает и часть попу ляции 
туберкулезных микобактерий. Поэтому необходи-
мо строгое соблюдение ме тодов пробоподготовки 
и постоянный мониторинг ее эффективности по 
доле проростов среди посевов диагностического 
материала. 

В настоящее время для сокращения сроков 
выращивания микобактерий туберку леза и уско-
ренного определения лекарственной устойчивости 

применяются методы с использованием жидких 
питательных сред и автоматизированных систем: 
BACTEC460 (Becton Dickinson), BACTEC–MGIT 
960 (Becton Dickinson), BACTEC9000 MB (Becton 
Dickinson), MB/BacT/Alert 3D (BIOMerieux), 
VersaTREK [5, 11, 20, 31]. Однако широкое приме-
нение культурального метода с использованием 
автома тизированных систем может быть затрудне-
но из-за дорогостоящего оборудования и питатель-
ных сред. Трудности, связанные с организацией в 
лаборатории ускоренной диагностики ту беркулеза 
нередко возникают из-за недостаточного финан-
сирования. 

Следует отметить, что информативность бакте-
риологического метода при генитальном туберку-
лезе очень низка (в пределах 6–13,5 %) [5, 33, 20, 21]. 
Низкая разрешающая способность определяется 
тем, что в последние годы значительно изменилась 
морфология возбудителя, появились формы, не 
дающие роста на обычных питательных средах, 
персистирующие микобактерии туберкулеза пре-
образуются в L-формы, которые на питательных 
средах не дают роста. Кроме того, для генитального 
туберкулеза характерна олигобациллярность. По-
следнее обусловлено многими факторами, в том 
числе длительной антибактериальной терапией, 
незначительным числом микобактерий в иссле-
дуемом материале, анаэробными условиями во 
внутренних половых органах женщины, что суще-
ственно снижает жизнеспособность микобактерий 
туберкулеза, затруднениями, возникающими при 
получении материала и с отсутствием дренирую-
щей системы в придатках матки, где чаще локали-
зуется процесс [7, 20, 34]. 

Серологические методы отличаются большим 
разнообразием. Традиционные тесты, основан-
ные на реакциях гемагглютинации, торможении 
гемагглютинации, фиксации комплемента и неко-
торые другие, относительно просты в постановке, 
недороги, имеют небольшое время проведения 
анализа (от 1 часа до суток), нуждаются в минимуме 
оборудования. Однако эффективная диагностика 
туберкулеза с помощью этого метода возможна 
только при комбинированном совместном ис-
пользовании сразу нескольких тестов, например, 
РНГА+РПК+РПГ. 

Результаты анализа при постановке традици-
онных серологических методов довольно плохо 
поддаются инструментальному учету. Поэтому к 
их недостаткам можно добавить известный субъ-
ективизм визуальной оценки и, следовательно, не 
слишком хорошую воспроизводимость результатов 
теста в «серой зоне» при невысоких титрах антител 
к антигенам микобактерий [14, 18, 20, 31]. 

Современными методами серодиагостики 
туберкулеза, получившим в последнее время до-
статочно широкое применение, являются имму-
нохроматография и дот-блоттинг [18, 20, 31, 37, 
40, 44, 47, 48]. 

К иммунохроматографическим диагности-
кумам относится выпускаемый в Австрии набор 
«ТВ-Check-1». Постановка анализа в данной 
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тест-системе не вызывает особых затруднений у 
лаборанта и позволяет получить результат тестиро-
вания за 25–35 минут. К недостаткам теста можно 
отнести высокую стоимость анализа и серьезную 
зависимость оценки результата от оператора при 
невысоком титре специфичных антител (т.е. в 
«серой зоне»). Примером тест-системы, в которой 
используется дот-блоттинг, может служить набор 
«МycoDot», выпускаемый фирмой «DynaGene». 
Постановка анализа с применением данного на-
бора сложнее, чем тестирование образцов в тест-
системе «ТВ-Check-1». Однако при его использова-
нии за счет положительных и отрицательных кон-
тролей достигается большая точность визуальной 
оценки результата, а стоимость анализа несколько 
меньше, чем в тест-системе «ТВ-Check-1». 

Среди современных методов серодиагностики 
туберкулеза наибольшее распространение в Рос-
сии получили иммуноферментный и радиоиммуный 
анализы (ИФА и РИА). При их использовании, как 
правило, применяется инструментальный учет 
и автоматическая (компьютерная) обработка 
результатов анализа, что позволяет исключить 
субъективную оценку. Для тест-систем, в которых 
используются принципы ИФА и РИА, характерны 
высокие технический уровень, степень стандар-
тизации и воспроизводимость результатов анали-
за. Они удобны в работе и позволяют проводить 
одновременное тестирование большого количества 
проб, т.е. проводить скрининг. 

Интенсивное развитие метода ИФА в по-
следние 10–15 лет привело к тому, что иммуно-
ферментные тест-системы по своим характери-
стикам, и в первую очередь по чувствительности, 
стали сравнимыми с радиоиммунными тестами. 
Проведение ИФА, в отличие от РИА, не требует 
оборудованных для работы с радиоактивностью 
помещений, высокой квалификации персонала и 
дорогостоящего оборудования, кроме того, стои-
мость анализа значительно ниже. 

В новой тест-системе «Вектор-Бест» для им-
муноферментной серодиагностики туберкулеза 
используется комплекс наиболее иммуногенных 
антигенов в расчете на более универсальную чув-
ствительность по отношению к различным формам 
туберкулеза, поскольку у каждого больного при 
возникновении активной формы туберкулеза вы-
рабатывается свой собственный, индивидуальный 
спектр антител. Так, тест-система должна выявлять 
специфичные антитела, принадлежащие ко всем 
классам иммуноглобулинов. Большинство тест-
систем рассчитано на определение только имму-
ноглобулинов класса G, поскольку считается, что 
IgM-антитела присутствуют в крови только в нача-
ле заболевания и, в основном, при неактивном ту-
беркулезе, а при развитии активного процесса уже 
исчезают. Антитела класса IgA могут определяться 
при туберкулезе как в крови (сывороточный IgA), 
так и в секретах, моче, мокроте (секреторный IgA). 
Часто в диагностической практике происходит не-
дооценка этого факта. Установлено, что уровень 
специфических IgA при туберкулезе подвержен 

значительным колебаниям, однако это относится 
в основном к секреторному IgA. В ряде опублико-
ванных в последнее время работ сообщалось об 
увеличении чувствительности серологического 
анализа на туберкулез (на 10–20 %) при одновре-
менном определении IgG и сывороточных IgA. По 
предварительным данным, полученным сотрудни-
ками фирмы «Вектор-Бест», дополнительное к IgG 
определение специфичных антител IgA и IgM уве-
личивает чувствительность ИФА-теста в среднем на 
40 % без снижения специфичности [30].

Идеальных тест-систем не существует [18, 20, 
31, 37, 40, 43, 44, 47, 48]. При использовании совре-
менных иммуноферментных диагностикумов на 
туберкулез проблемы, связанные с недостаточной 
специфичностью, возникают достаточно редко. 
Однако их чувствительность, как правило, не удов-
летворяет практических врачей. Дело в том, что 
антитела к микобактериям в том или ином количе-
стве присутствуют в крови не только больных, но 
и здоровых инфицированных людей. В сыворотке 
крови больных титры антител могут иногда дости-
гать очень больших величин, однако этот показатель 
слишком неявно (неопределенно) связан с давно-
стью инфицирования или тяжестью заболевания. 
В большей степени он зависит от особенностей 
течения болезни и состоянием иммунной системы 
пациента. Титры антител у людей с неактивным 
туберкулезом обычно все-таки существенно ниже, 
чем у больных, и это дает возможность при со-
блюдении определенных правил вывести некий 
дискриминационный уровень, при преодолении 
которого можно говорить о высокой вероятности 
активного туберкулеза. Вариабельность антигенной 
структуры туберкулезных микобактерий на разных 
стадиях инфекционного процесса, наличие у него 
большого количества антигенов, вариабельная 
иммуногенность последних служат объективными 
причинами того, что до настоящего времени не 
разработано ни одного серологического теста, об-
ладающего настолько высокой чувствительностью, 
чтобы им можно было бы заменить применяемые 
в настоящее время методы диагностики туберку-
леза. Однако исследования в данном направлении 
активно ведутся во многих научных центрах мира.

Скрининговые обследования — это только на-
чальный этап в диагностике туберкулеза. Вклю-
чение иммунологических тестов в комплексное 
обследование пациенток позволит улучшить диа-
гностику туберкулеза гениталий у женщин репро-
дуктивного возраста и будет способствовать сво-
евременному решению проблемы деторождения у 
данных пациенток. Таким образом, серологическая 
диагностика туберкулеза, кажется, в будущем весь-
ма перспективна [49]. 

Развитие молекулярной биологии позволило 
значительно повысить эффективность обнаруже-
ния микобактерий. Базовым методом молекуляр-
но–генетических исследований является поли-
меразная цепная реакция (ПЦР), направленная на 
выявление ДНК микобактерий в диагностическом 
материале [10, 13, 20, 31, 45, 47]. 
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Молекулярно-генетический метод позволяет 
в течение 3–4 дней обнаружить микобактерии 
туберкулеза в любом патологическом материале: 
менструальная кровь, соскоб эндометрия, операци-
онный материал. Он дает 100 % верификацию при 
микобактериях туберкулеза и L-формах. Однако 
материал для исследования может содержать инги-
биторы ПЦР, что приводит к ложноотрицательным 
результатам.

Полимеразная цепная реакция, внедряемая для 
диагностики туберкулеза в последние годы, показа-
ла высокую специфичность (99,8 %) и чувствитель-
ность (бо лее 85 %) в лабораторных испытаниях. 
Положительные ответы ПЦР при отрицательных 
результатах посевов патологического материала 
отмечаются у 55 % лиц, подвергавшихся бытовым 
контактам с M. tuberculosis, и у 80 % лиц, у которых 
туберкулез протекал без рентгенографических 
проявлений. Однако при применении этого метода 
в клинике и специфичность и чувствитель ность 
оказались значительно ниже. Это объясняется 
высокими требованиями к усло виям проведения 
анализа, исключающими перекрестный перенос 
фрагментов моле кул ДНК (РНК); сложностями, 
связанными с экстракцией ДНК (РНК) из инфекци-
онного материала, а также необходимостью обе-
спечить высокий уровень подготов ки персонала. 
В рядовых клинических лабораториях добиться 
выполнения всех тре бований к осуществлению 
метода удается не всегда. Кроме того, с учетом 
вышепере численных требований стоимость 
аппаратуры и тест-наборов делает этот метод до-
рогостоящим. В настоящее время он не нашел 
широкого распространения и ни в од ной стране не 
стал альтернативой микробиологическим методам. 
Этот метод приме няется как дополнительный.

При диагностике внелегочных форм туберку-
леза у клиницистов нередко возникает вопрос о 
возможности выявления возбудителя при иссле-
довании методом ПЦР образцов крови. Литера-
турные данные свидетельствуют, что выявление 
ДНК микобактерий туберкулеза из образцов крови 
возможно только при далеко зашедших формах 
ВИЧ-инфекции. Обнаруживали ДНК микобакте-
рий туберкулеза лишь при генерализованном про-
цессе у пациентов с трансплантированной почкой 
и иммунодепрессий [20]. 

Сложной проблемой является выделение ДНК 
микобактерий из биоптатов. При исследовании с 
помощью ПЦР биопсии эндометрия, эндометриаль-
ных аспиратов и образцов жидкости из Дугласова 
пространства у 56 % пациенток, обследованных 
лапароскопически с подозрением на туберкулез, 
были получены положительные результаты. [20].

В Индустриальном исследовательском институ-
те (г. Чиба, Япония) разработан комбинированный 
ПЦР-иммунохроматографический метод диагно-
стики. При исследовании в нем и реакции ампли-
фикации 138 проб мокроты, взятых от больных 
туберкулезом и здоровых людей, установили, что 
новый тест высокоспецифичен, но недостаточно 
чувствителен [47].

Туберкулинодиагностика – совокупность 
диагностических тестов для определения спец-
ифической сенсибилизации организма к мико-
бактериям туберкулеза с использованием тубер-
кулина – автоклавированного фильтрата культур 
микобактерий туберкулеза. Туберкулин относят 
к неполным антигенам – гаптенам, который не 
способен вызывать заболевание или развитие 
иммунитета к нему, но вызывает специфическую 
ответную реакцию, относящуюся к аллергии за-
медленного типа. При этом туберкулин обладает 
высокой специфичностью, действуя даже в очень 
больших разведениях [20].

Внутрикожное введение туберкулина получило 
название реакции Манту. Реакция Манту указывает 
только на инфицированность организма туберку-
лезом. Судить же о заболеваемости по результатам 
этих реакций не представляется возможным. На 
основании показаний данного метода инфекцию 
туберкулезных микобактерий нередко путают с 
поствакцинальным иммунным статусом и инфек-
циями нетуберкулезных микобактерий. Кожный 
тест имеет и ряд других отрицательных сторон, в т.ч. 
его показания зависят от дозировки туберкулина, 
вариабельности индивидуальной чувствительности 
к последнему, необходимостью пациента дважды 
посещать врача для постановки теста и учета его 
результатов. Это не означает, что от этого теста 
необходимо отказаться. Проведение данного иссле-
дования могут ориентировать врача в отношении 
дальнейшей тактики [3, 10, 12, 20, 21, 22, 27]. 

В связи с высокой потребностью здравоох-
ранения в точной диагностике, в Российской Фе-
дерации разработан «Диаскинтест» – аллерген 
туберкулезный рекомбинантный, содержащий 
два антигена CFP-10 и ESAT-6, присутствующих в 
вирулентных штаммах микобактерий туберкулеза 
и отсутствующие в вакцинном штамме БЦЖ, что 
делает данный препарат высокоспецифичным для 
туберкулезной инфекции [25]. В настоящее время 
«Диаскинтест» прошел испытания и внедрен в 
практическое здравоохранение как препарат для 
индивидуальной аллергодиагностики. 

Зарубежным аналогом диаскинтеста является 
тест in vitro QuantiFeron (квантифероновый тест), 
основанный на изменении продукции гамма-интер-
ферона в ответ на стимуляцию лимфоцитов спец-
ифическими антигенами CFP-10 и ESAT-6 [43]. Эти 
антигены экспрессируют M. tuberculosis, M. bovis, 
M. africanum, но они отсутствуют у вакцинного 
штамма БЦЖ и большей части нетуберкулезных 
микобактерий, включая M. avium, M. intracellulare. 
Таким образом, достигается высокая специфич-
ность показаний теста, которая составляет 98,1 %. 
Тем не менее, до того, как начать его широкое при-
менение необходимо установить сроки сенсибили-
зации иммунной системы людей разного возраста 
антигенами ESAT-6 и CFP-10 при туберкулезе. В 
большинстве зарубежных стран квантифероновый 
тест считается «золотым стандартом» диагностики 
латентной инфекции, однако в Иркутской области 
он еще не применялся.
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Таким образом, для эффективной диагностики 
туберкулеза половых органов у женщин необхо-
димо комплексное применение всех современных 
методов исследования – клинических, лабора-
торных, рентгенологических, а также проведения 
туберкулиновых проб. В случае отсутствия гистоло-
гического и бактериологического подтверждения, 
диагноз устанавливают по совокупности результа-
тов клинического обследования. Ведущую роль при 
этом играет рентгенологическое исследование. Для 
организации раннего и своевременного выявления 
больных туберкулезом женских половых органов 
необходимо восстановление взаимодействия 
врачей гинекологов, занимающихся проблемой 
бесплодия и фтизиатров. Актуальной проблемой в 
репродуктивной медицине является разработка и 
внедрение амбулаторного обследования пациенток 
с подозрением на туберкулез половых органов, а 
также с трубноперитонеальным бесплодием.
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антОлОгия стрессОвых перелОМОв
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Статья посвящена истории изучения проблемы стрессового перелома. В статье затронуты вопросы 
терминологии и статистики стрессового перелома в разное время у разных авторов, а также показано 
поэтапное научное накопление информации по данной теме.
Ключевые слова: стрессовый перелом, усталостный перелом, патологическая функциональная перестройка 
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The article is devoted to the history of studying of a problem of stress fractures. The article raised questions 
of terminology and statistics of stress fracture at different times by different authors and the stage-by-stage 
scientific accumulation of information on this topic is shown. 
Key words: stress fracture, fatigue fracture, pathological functional reconstruction of bone tissue

В мировой ортопедической практике стрессо-
вый перелом не имеет аналогов по количеству вари-
антов названий данного процесса. Известно свыше 
40 названий. Наиболее распространенными из них 
стали: маршевая опухоль стопы (Breithaupt, 1855) [1, 
3], усталостный перелом (Henshen C., 1929; Asal F., 
1936) [3], перелом от перенапряжения (Грациан-
ский В.П., 1937) [1], стрессовый перелом (Hartley J., 
1942) [1], псевдоперелом (Молоканов К.П., 1945) 
[1], ползучий перелом (Майкова-Строганова В.С., 
Рохлин Д.Г., 1957) [1], хронический перелом (Мас-
ловский Г.К., 1958) [3], нагрузочная остеохондро-
патия (Катеринин Н.Т., 1959) [1], патологическая 
перестройка костей (Рейнберг С.А., 1961) [4], па-
тологическая функциональная перестройка кости 
(Богоявленский И.Ф., 1962, 1976) [1], стрессовая ре-
акция кости (Andrews J., 1983) [3, 5] и многие другие. 

Наиболее распространенный и употребляемый 
термин в западной и современной отечественной 
литературе – стрессовый перелом.

Впервые данную проблему в своих работах 
осветил прусский военный врач Breithaupt (1855), 
который без наличия рентгенологического обо-
рудования описал отечность тыла стоп у солдат 
прусской армии при длительных походах. В 1897 
году при помощи рентгеновских лучей данная пато-
логия была подтверждена [1, 2, 3, 4]. Впоследствии 
данной проблемой занимались C. Deutschlender 
(1921) и C. Henschen (1929), которые в совокупно-
сти с рентгенологическими исследованиями более 
подробно описали данную патологию на стопе. По-
явилась новая нозологическая единица – болезнь 
Дойчлендера [1, 2, 3, 4, 14].

В Советском Союзе данной проблемой зани-
мались военные врачи Г.И. Турнер (1931), Г.И. Не-
покупной (1932) и В.П. Грацианский (1937). Они 

установили связь стрессовых переломов с функци-
ональной нагрузкой, описали клиническую карти-
ну стрессовых переломов различных локализаций 
[1, 3, 4]. Торпидное протекание процесса было 
отмечено Г.К. Масловским (1958), C. Milgrom еt al. 
(1985), которые предложили термин «хронический 
перелом» [1].

До середины двадцатого века огромный вклад 
в изучение стрессовых переломов внесли военные 
врачи. Были разработаны принципы ранней кли-
нико-рентгенологической диагностики, которые 
и в настоящее время активно используются. Отме-
чалась важность сбора подробного анамнеза, был 
определен «рентгенонегативный» период в течение 
заболевания, так как клинические проявления вы-
являлись раньше, чем обнаруживались рентгеноло-
гические изменения. Они отмечали идентичность 
симптомов стрессовых переломов при различных 
локализациях, отсутствие значительной травмы в 
анамнезе, важность степени интенсивности физи-
ческой нагрузки.

Несмотря на активное изучение данной патоло-
гии, статистические данные остаются противоре-
чивыми, что связывают с особенностями нагрузки 
на костный аппарат у различных пациентов. 

В предвоенные и военные годы появилось 
много публикаций, в которых приведены лишь 
абсолютные цифры усталостных пере ломов. Так 
А.А. Рекканд (1932), ссылаясь на данные Borchard, 
сообщил, что в германской армии в годы первой 
мировой войны наблюдалось от 10 до 16 тысяч уста-
лостных переломов. F. Аsаl (1936) указывает, что 
заболевания усталостными переломами в немецкой 
армии носили массовый «батарейный» характер. 
Во вре мя боевых действий американской армии в 
горах северной Индии, где было затруднено приме-
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нение механизированных средств пере движения 
войск, заболеваемость стрессовыми переломами 
проте кала по типу эпидемических вспышек и по-
требовала создания специализированных госпита-
лей (Levitin J., 1946) [1, 3]. 

Анализ публикаций военных медиков в после-
военный период показывает, что в связи с высо-
ким уровнем механизации и оснаще нием новыми 
видами передвижения современных армий, число 
ус талостных переломов, видимо, не возрастает, а мо-
жет быть, даже имеет тенденцию к снижению. Так, 
Е.К. Готлиб и Н.А. Нуриев (1959) указывают на 4,5 % 
маршевых периоститов, которые они обнаружили 
при обследовании 200 солдат первого года службы. 
Б.Л. Мееррович и E.К. Махов (1959) вообще считают 
«маршевый периостит» большой редкостью, опре-
делив его только у 4 сол дат из 1200 обследованных. 
Американские авторы (Вгoudvig Т., Obermeier L., 
1983) также указывают на довольно низкий процент 
стрессовых переломов у солдат – 1,3 % [1, 3, 9].

Такая противоречивость статистических дан-
ных, выраженная как в абсолютных, так и в от-
носительных величинах, полученных с помощью 
ретроспективного анализа, в значительной мере 
объяс няется несовершенством диагностики, а так-
же недостаточной осведомленностью врачей-орто-
педов с этой патологией. Так, по дан ным Е. Wilson и 
F. Katz (1969), М. Devas (1975), ошибочность диагно-
стики усталостных переломов составляет 100 % [1, 
13, 17], а по И.Ф. Богоявленскому – 96 % [1]. В этом 
отношении поучительным является случай, описан-
ный А. Winfield и J. Dennis (1959) [1, 3]. Об наружив 
рентгеновский снимок новобранца, направленного 
в гос питаль с диагнозом паратенонит ахиллова су-
хожилия, они отме тили наличие стрессового пере-
лома пяточной кости. При анализе рентгенограмм 
пяточных костей новобранцев, ранее направленных 
в госпиталь по поводу заболеваний «мягких тканей» 
ахилловой области, они нашли еще 13 стрессовых 
переломов пяточных костей.

Высокий процент ошибочной диагностики свя-
зан также с нали чием «рентгенонегативного пери-
ода» (Wilcox J. et al., 1977) в раз витии стрессового 
перелома, что, безусловно, влияет на достовер ность 
конечных статистических данных о фактическом 
уровне этой патологии [2, 4, 7, 10, 13, 14, 15].

Состояние общей статистики не улучшилось 
даже после созда ния специализированных цен-
тров для изучения стрессовых перело мов, таких, 
как при госпитале морского пехотного корпуса в 
Сан-Диего, «Бюро стрессовых переломов» (Велико-
британия) и «Кли нике стрессовых переломов» при 
Иерусалимском университете.

Эти центры смогли представить лишь собствен-
ные наблюде ния, в том числе наиболее трудные для 
диагностики, что, конечно, увеличивает абсолютные 
цифры, но не дает представления о сред ней частоте 
стрессовых переломов среди контингентов, наи-
более подверженных риску усталостного перелома.

В 80-х гг. XX века наметились пути нового под-
хода к изучению этой проблемы. Так, например, в 
израильской армии большие груп пы новобранцев 

(до 300 человек) с самого начала базисной тре-
нировки находятся под наблюдением специали-
стов. С военно-медицинским персоналом и личным 
составом проводятся соответствую щие беседы, 
новобранцы подвергаются регулярным осмотрам. 
При наличии даже незначительных жалоб или по 
подозрению врача-ортопеда производится сцинти-
графия с 99мтс и рентгенологическое обследование 
(Giladi М. еt аl., 1985) [3].

Применение высокочувствительного радиону-
клидного исследо вания помогает избежать ошибок 
в ранней диагностике стрессово го перелома и про-
следить его развитие. Таким методом, названным 
авторами «проспективным» (Chisin R. еt аl., 1987), 
на 295 ново бранцах-пехотинцах был выявлен 31 % 
страдающих стрессовыми переломами, и не все из 
них были подтверждены рентгенологичес ки [1, 4, 
6, 7, 10, 12, 14, 17, 18].

Подобные исследования были проведены на 
18 спортсменах-подростках в США (Rians С. et аl., 
1987), которые тренировались по усиленной про-
грамме, и у 2 из них развились признаки стрес совой 
реакции кости, определяемые на сцинтиграммах, 
в сравне нии с исходными, полученными перед на-
чалом тренировочной про граммы [8].

Что касается контингента, наиболее подвер-
женного риску уста лостного перелома и частоты 
локализаций перестроечного процес са, то здесь во-
енно-медицинская статистика более упорядочена. 
Так, подавляющее большинство авторов указывает, 
что наиболь шее количество стрессовых переломов 
происходит у солдат перво го года службы — до 70 %.

По мнению большинства авторов, чаще пора-
жаются длинные трубчатые кости голени и стопы, 
затем следуют пяточная кость, ребра, бедро, кости 
таза. Однако процентное соотношение между эти-
ми локализациями, по данным различных авторов, 
колеблется в довольно значительных пределах. Так, 
по В.Г. Полежаеву (1980), кости голени поражаются 
в 35 % случаев [1, 3], а по материалам М. Geladi еt 
аl. (1987), одна только большеберцовая кость – в 
70 % [3]. 

A.M. McBryde (1975) наблюдал у спортсменов 
более 250 стрессовых переломов различной лока-
лизации. Большинство их локализовалось в костях 
нижних конечностей [15]. 

Таблица 1
Локализация стрессовых переломов

Локализация Кол-во наблюдений % 

Кости плюсны 88 35,2 

Пяточная кость 70 28,0 

Большеберцовая кость 60 24,0 

Ребра 14 5,6 

Бедро 8 3,2 

Малоберцовая кость 8 3,2 

Позвоночник 1 0,4 

Ветви лобковых костей 1 0,4 

Всего 250 100 
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В армии США (Darbi R., 1967) необычайно вы-
сок удельный вес стрессовых переломов пяточной 
и плюсневых костей и состав ляет 67–82 % по от-
ношению к бедренной и большеберцовым кос тям 
[1]. Некоторые исследователи склонны объяснять 
такое расхождение различными условиями подго-
товки новобранцев и спецификой отдельных видов 
войск, а также возрастающим применением мето да 
костного сканирования в диагностике перестроеч-
ного процесса у солдат, что в значительной мере 
изменяет привычные представ ления о локализации 
стрессовых переломов.

Состояние статистики о стрессовых перело-
мах у спортсменов и артистов балета, так же, как 
и в военно-медицинской практике, тесно связано 
с уровнем теоретических представлений о пере-
строечном процессе, накоплением сведений по 
отдельным локали зациям и совершенствованием 
диагностических методов. 

Первым описал периостит длинных трубчатых 
костей у солдат-лыжников Г.И. Непокупной (1932). 
За рубежом впервые сообщи ли об усталостных пе-
реломах у спортсменов Н. Pirker (1934), W. Baеtzner 
(1936) [1].

Развитие в послевоенные годы спорта высо-
ких достижений и вовлечение в него большого 
количества участников повысило ин терес к этой 
патологии, поскольку частота ее среди спортсменов 
возрастала (Кураченков А.И., 1951; Миронова З.С., 
1959; Вол ков М.В., Баднин И.А., 1980) [1].

В опубликованных отдельных работах по 
спортивной травме освещены лишь некоторые 
вопросы частоты патологической функ циональной 
перестройки костной ткани у спортсменов по 
отдель ным локализациям, количественному со-
отношению динамических нагрузок и их связь с 
ростом числа стрессовых переломов и т.д. (Кура-
ченков А.И., 1959; Миронова З.С. с соавт., 1982; 
Оrаvа S. еt аl., 1978) [1, 16].

Преимущественное поражение большебер-
цовой кости отме чают В.К. Добровольский (1960), 
Б.И. Мошиашвили (1977), Н. Burrows и др. [1].

Плюсневые и другие кости стопы по частоте 
поражения стоят на втором месте (Миронова З.С. 
с соавт., 1976; Баднин И.А., 1977) [3].

Сообщения, касающиеся других локализаций, 
носят эпизоди ческий характер и зависят от уровня 
развития определенного вида спорта в данном реги-
оне. Так, З.С. Миронова и И.А. Баднин (1976) отме-
чают значительное количество стрессовых перело-
мов заднего отростка таранной кости у артистов 
балета, S. Оrаvа еt аl. (1978) – длинных трубчатых 
костей у лыжников, D. Holden и D. Jackson (1985) 
– ребер у женщин-гребцов и гимнастов [1, 2, 3, 16]. 

Стрессовые переломы ребер наблюдали также 
Р. Lunkenner (1985) и R. Gurtler (1985) у бейсболи-
стов. Усталостные переломы локте вого отростка 
у теннисистов, метателей и боксеров описаны 
Г.М. Бурмаковой (1986) [1, 3].

Многие авторы связывают развитие стрессо-
вых переломов с полом спортсмена. Так, W. Clancy 
и D. Foltz (1976) установили, что из 16 взрослых 

спортсменов усталостные переломы таза имели 15 
мужчин. По данным Н. Раvlоv еt аl. (1982), наоборот, 
все 12 па циентов, страдавшие аналогичным по-
ражением тазовых костей, были женщины. По их 
мнению, преобладающее поражение костей таза у 
женщин связано с анатомическими особенностями 
[1, 8, 10, 17, 18].

Военно-медицинская статистика также свиде-
тельствует о боль шей предрасположенности жен-
щин к стрессовым переломам (Норson С., Реrrу D., 
1977), причем двусторонние, симметричные пора-
жения достигали 70 % среди женского персонала 
военной Академии США (Griffis С., Ргоtzman R., 
1977), страдающего стрессовы ми переломами.

Это различие между полами в частоте стрес-
совых переломов необходимо учитывать при раз-
работке постепенных и диф ференцированных 
режимов тренировок для женщин, участвующих 
в постоянных циклических видах напряжений. 
Вместе с тем, это еще раз подчеркивает значение 
вопроса о роли прочности костной ткани, силы 
мышечных масс и эндокринных факторов в разви-
тии функциональной патологической перестройки 
(Сооk S. еt аl., 1988) [1, 8, 17, 18].

Некоторые авторы отмечали особую предрас-
положенность к перестроечным процессам в костях 
у лиц кавказской националь ности (Blikenstaff L., 
Morris J., 1966) и практически полное отсутствие 
этой патологии у представителей негритянской 
расы (Ваггоw G., Saha S., 1988) [3].

В целом, как заметил американский спортив-
ный ортопед, при ведение в порядок «расстроенной 
статистики по стрессовым пере ломам – весьма 
неблагодарное дело» (Belkin S., 1980).

В.Г. Полежаев с соавт. (2003) отметили взаи-
мосвязь кровотока в конечностях со стрессовым 
переломом. Он отметил, что при стрессовом 
переломе в костях останавливался или замедлялся 
внутрикостный кровоток, выключались капилляры 
компактной или губчатой кости, возникала ишемия 
надкостницы. Плазма покидала русло микроцир-
куляции, накапливалась в мышцах, в фасциальных 
пространствах, в периосте, появлялись компен-
саторные артериовенозные шунты, нарушался 
артериальный приток [3]. 

В настоящее время проблема стрессовых пере-
ломов в основном освещена в печатных трудах 
западных учёных. K. Bennell и P. Brukner (2002) 
отводят важную роль в диагностике стрессовых 
переломов современным методам исследования 
– МРТ, компьютерной томографии. Предложены 
оригинальные методы консервативного лечения: 
плавание в бассейне, лечебная физкультура. Они 
обозначили неприемлемость противовоспалитель-
ной терапии и гипсовой иммобилизации, которые 
ещё больше нарушают артериальный кровоток 
в месте стрессового перелома [17]. L.T. Stahelli 
(2006) выделил типичные зоны, характерные для 
стрессового перелома и для другой патологии (трав-
матический перелом, остеохондропатия и т.д.) [12]. 

Изучив литературные хронологические дан-
ные, мы провели собственное исследование. Нами 
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изучены и проанализированы данные за 4 года в 
военном госпитале г. Улан-Удэ. В период с января 
2009 г. по январь 2012 г. мы обследовали 46 пациен-
тов со стрессовыми переломами. Все они являлись 
военнослужащими срочной службы в возрасте от 
18 до 24 лет. 14 солдат (из 46) проходили службу 
в десантно-штурмовой бригаде, где сразу после 
призыва начинают активно заниматься спортом 
и строевой подготовкой. Все 46 солдат до призыва 
в армию спортом занимались нерегулярно. У 12 
больных стрессовый перелом встречался во 2-й и 
3-й плюсневых костях, а у 34 пациентов отмечался 
стрессовый перелом в верхней трети большебер-
цовой кости. 

Из вышесказанного можно сделать вывод о 
том, что проблема стрессового перелома остается 
актуальной и в настоящее время. Значительная 
разница в статистических показателях разных ав-
торов только подчёркивает сложность проблемы. 
Отсутствие единой терминологии, классификации 
и наличие трудностей в диагностике усиливает 
интерес учёных к данной проблеме и вдохновляет 
на новые исследования и открытия.
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М.А. Даренская

Этнические и региональные аспекты патологических процессов  
у человека

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск) 

В статье представлен обзор данных относительно зависимости состояния здоровья от этнической 
и расовой принадлежности. Отмечено влияние генетических, географических, социоэкономических 
и культурных факторов. В последние годы наблюдается ухудшение качества жизни малочисленных 
народов, проживающих в условиях Севера и Сибири. Для представителей бурятской популяции в 
сравнении с русскими характерно благоприятное течение сахарного диабета, сердечно-сосудистых 
заболеваний, артериальной гипертензии, более тяжелые репродуктивные нарушения. Учет 
этнических и расовых факторов при оценке течения и исходов многих заболеваний необходим для 
понимания механизмов патогенеза патологических процессов, разработки научно обоснованных, 
дифференцированных оздоровительных программ и лечебных мероприятий для представителей 
различных популяций.
Ключевые слова: этнос, раса, патологический процесс, народности, бурятская популяция 

Ethnic and rEgional aspEcts of thE human pathology procEssEs

M.A. Darenskaya

Scientific Center of the Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Irkutsk

This article provides an overview of data on health status depending on ethnicity and race. The influence of 
genetic, geographic, socioeconomic and cultural factors. In recent years there has been deterioration in the 
quality of life of indigenous peoples living in the North and Siberia. For members of the Buryat population in 
comparison with Russian favorable characteristic for diabetes, cardiovascular disease, hypertension, more severe 
reproductive disorders. Consideration of ethnic and racial factors in evaluating the course and outcomes of 
many diseases is necessary for understanding the mechanisms of the pathogenesis of pathological processes, 
the development of science-based, differentiated treatment programs and therapeutic activities for members 
of different populations.
Key words:  ethnicity, race, pathology process, nationalities, Buryat population

Этнос (греч. ethnos – группа, племя, народ) (эт-
ническая группа) – межпоколенная группа людей, 
объединенная длительным совместным прожива-
нием на определенной территории, общими язы-
ком, культурой и самосознанием [11, 50]. В научный 
оборот понятие «этнос» было введено в 1923 г. 
русским ученым-эмигрантом С.М. Широкогоро-
вым. Главной задачей системы жизнеобеспечения 
любой общности людей, в том числе и этнической, 
является создание условий для сохранения здоро-
вья каждого члена этой общности. Это достигается 
и выбором удобного места жительства, и его про-
странственным использованием, в том числе для 
создания и защиты комфортного жилища, а также 
одежды, соответствующей климату данной мест-
ности и рациональным использованием пищевых 
ресурсов и т.д. [8]. В пределах этнотерриториаль-
ных группировок различные поколения в большей 
или меньшей мере предрасположены к отдельным 
формам заболеваний. Для каждого возрастного 
периода можно выделить определенный набор 
наиболее характерных для данной территории 
заболеваний. В результате этнотерриториальные 

группы населения характеризуются за определен-
ный период среднестатистическим соотношением 
практически здоровых людей и больных острыми 
и хроническими заболеваниями, а также числом 
родившихся и умерших.

Исследования заболеваемости и смертности 
с учетом расовой/этнической принадлежности 
человека проводятся планомерно и методически. 
По-видимому, первое исследование в этом направ-
лении было начато T. Sheth и сотрудниками еще в 
1979 г. В настоящее время специалисты в области 
экспериментальной и клинической медицины 
практически единодушны во мнении о необходи-
мости учитывать этнические и расовые признаки 
при проведении медицинских исследований [3, 4, 
5, 7, 9, 10, 12, 48, 53]. 

В современном отечественном расоведении 
господствует популяционная концепция расы. 
Согласно ей, раса – это совокупность популяций, 
а не индивидуумов. Существующие точки зрения 
варьируют от гипотезы двух основных расовых 
стволов до гипотезы 15 самостоятельных рас. 
Между этими крайними точками зрения лежит 
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широкий спектр гипотез, постулирующий от 3 до 5 
расовых стволов: это западный ствол (европеоиды; 
негроиды; пигмеи; капоиды, бушмены), восточный 
ствол (монголоиды, американоиды, автралоиды) [2]. 
Популя́ция (от лат. populatio – население) – это 
совокупность организмов одного вида, длитель-
ное время обитающих на одной территории. Как 
термин часто используется в различных разделах 
биологии, демографии, медицине и психометрике.

Выяснено, что связь эпидемиологии и течения 
заболеваний с этнической и расовой принадлеж-
ностью может быть обусловлена генетическими, 
средовыми, социоэкономическими и культурными 
факторами [1]. 

Различные этнические группы (расы) с высо-
кой степенью вероятности предполагают наличие 
генетических различий [49]. Существует более 15 
миллионов генетических полиморфизмов, при этом 
геномный полиморфизм может служить генети-
ческой основой для развития мультифакторной 
патологии [9,  17]. Показано, что генетический по-
лиморфизм имеет выраженную популяционную 
зависимость. При этом выявлен широкий диапа-
зон генетических вариаций в этнических группах 
и наличие существенных генетических отличий 
между основными этническими группами [44]. 
Удивительно, но определенная самим индивидом 
этническая принадлежность достаточно точно со-
ответствует генетическому кластеру [48, 49]. Этни-
чески обусловленные различия в клинике и исходе 
заболеваний, как правило, определяются частотой 
генетических вариантов или аллелей (мутаций), 
определяющих восприимчивость к ним. Мутации с 
частотами менее 2 % почти всегда расово-специфич-
ны и часто специфичны для отдельной этнической 
группы, входящей в расу. Например, гемохроматоз, 
ассоциированный с мутантным аллелем C282Y, вы-
являемым у европейцев и особенно часто (8–10 %) 
встречающийся у северных европейцев, практиче-
ски отсутствует в небелых расовых группах [46]. 
Как считается, имеющие сложную генетически 
детерминированную природу заболевания (брон-
хиальная астма, рак, диабет, атеросклероз и др.), 
скорее всего, являются следствием взаимодействия 
множества потенциирующих друг друга факторов. 
Генетические детерминанты большинства этих 
заболеваний недостаточно хорошо известны, но 
некоторые из них имеют отчетливую этническую 
и расовую обусловленность. Например, фактор 
V Leiden, генетический вариант, ассоциированный 
с высоким риском тромбоэмболии, встречается у 
5 % белых, но значительно меньше распространен 
(1 %) у жителей восточной Азии и Африки [47]. 
Склонность к болезни Крона у белых ассоцииро-
вана с тремя полиморфизмами гена CARD15. Ни 
один из этих полиморфизмов не был обнаружен 
у японцев с болезнью Крона [56]. Известна также 
существенно большая, чем в прочих этнических 
группах, распространенность гена – протектора 
CC R5–delta32, предотвращающего попадание 
вируса иммунодефицита человека в клетку, у белых 
европейцев (преимущественно у жителей северной 

Европы), что предполагает расовые и этнические 
различия в распространенности и самого заболева-
ния. Лактазная персистенция – аутосомная доми-
нантная черта, которая способствует непрерывной 
продукции фермента лактазы во взрослой жизни. 
По мере появления и развития молочного животно-
водства (преимущественно в Центральной, Запад-
ной и Северной Европе), становилось все больше 
лиц с продолжающейся продукцией упомянутого 
энзима, и в настоящее время ~90 % населения, в 
частности Голландии, способно усваивать лактозу. 
При этом естественная селекция, способствующая 
аллели лактазной персистенции, не была выше в 
северных широтах, где повышены потребности в 
витамине Д [57]. Известно, что среди этнических 
групп коренных народов Севера, наоборот, рас-
пространена непереносимость коровьего молока, 
что обусловлено лактазной недостаточностью, яв-
ляющейся генетической чертой человека. Данная 
особенность коррелирует с отсутствием культуры 
молочного питания в отдельных этнических груп-
пах [22]. Значимые различия в распространенно-
сти сердечно-сосудистых заболеваний позволяют 
также считать их этнически обусловленными [19]. 
Хорошо известны факты достоверно более высо-
кой заболеваемости и смертности от ишемической 
болезни сердца (ИБС) среди чернокожего населе-
ния США, от острых нарушений мозгового крово-
обращения (ОНМК) среди опять таки чернокожих 
мигрантов из островных государств Карибского 
бассейна и стран Южной Азии в Великобритании, 
от сахарного диабета, ОНМК и гипертонической 
болезни в Нью-Йорке, а также от кардиоваскуляр-
ной патологии в целом среди индейцев в штатах Се-
верная и Южная Дакота (США) [29]. В свете этого 
представляют интерес данные по причинам смерт-
ности в Канаде, где у потомков европейцев ведущее 
место занимает ИБС, а также рак легких, толстой и 
прямой кишки, молочной и предстательной желе-
зы. При этом у переселенцев из Южной Азии (Ин-
дия, Бангладеш, Индокитай) диспропорционально 
высоки показатели для сахарного диабета, низкий 
уровень смертности от злокачественных новооб-
разований и приблизительно равный с потомками 
европейцев – от ИБС. Данные по распространен-
ности желчекаменной болезни в США показыва-
ют малую зависимость показателя от этнической 
принадлежности у мужского населения, в то время 
как среди женщин мексиканского происхождения 
патология выявлена в ~27 %, у белых женщин – в 
~17 % и у афроамериканок – в ~14 % случаев, соот-
ветственно. Неонатальная смертность в отделениях 
интенсивной терапии новорожденных в Канаде 
при условии учета поправок на величину массы 
тела, степень недоношенности и оценку состояния 
при рождении достоверно выше у детей южноа-
зиатского происхождения, а наиболее значимым 
фактором риска у темнокожих новорожденных 
является сепсис. В ходе все возрастающего рас-
пространения сахарного диабета, метаболического 
синдрома и его компонентов внимание специали-
стов вызывают к себе два обстоятельства: систем-
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ное нарушение функции эндотелия и бОльшая 
подверженность, как данной патологии, так и ее 
осложнениям людей негроидной расы [55]. Одним 
из убедительных примеров целесообразности 
учета этнических и расовых признаков в клини-
ческой медицине является болезнь Альцгеймера. 
Достаточно давно установлено, что индивид с ва-
риантом генотипа APOE 4 не относится к группе 
риска по этому заболеванию. APOE 4 относительно 
часто встречается во всех этнических и расовых 
группах, хотя его распространенность и несколько 
различна: 9 % у коренных жителей Японии, 14 % в 
популяции белых, 19 % в популяции афроамери-
канцев [39]. Проведенный не так давно метаанализ 
выявил зависимость уровня ассоциации APOE 4 с 
риском развития болезни Альцгеймера от расовой 
и этнической принадлежности [42]. Достаточно 
очевидна этническая и расовая обусловленность 
большинства генетических заболеваний: болезни 
Tay-Sachs, кистофиброза, гемоглобинопатий и 
некоторых других.  Отмечено влияние расо-
вой принадлежности на частоту встречаемости 
бесплодного брака. Так, среди белого населения 
Южной Африки данный показатель составляет 
15 %, а среди туземцев – 2,3 % [27, 54].

Состояние здоровья этнотерриториальных 
групп населения обнаруживает связь с географи-
ческой средой обитания [52]. Большие расстояния 
и естественные преграды (горы, пустыни, водные 
преграды и пр.) приводили к широкому распро-
странению эндогамных браков в изолированных 
субпопуляциях, соответственно появлялись гене-
тические структуры, границы распространенности 
которых совпадали с географическими границами. 
Отмечено, что в развивающихся странах на первом 
месте по распространенности среди причин смерти 
стоят «климатические», затем количество и каче-
ство питания, и только на третьем месте – инфек-
ции. Жители пояса влажных тропических лесов 
исконно отличались приспособленностью к пита-
нию пищей с низким содержанием холестерина и 
поваренной соли, вопреки высокой потребности в 
последней в условиях стойко интенсивного вынуж-
денного потоотделения. Вот почему в негритянской 
популяции и у населения Юго-Восточной Азии 
(отчасти – и у аборигенов Океании) до 35–45 % 
лиц имеют гены ретенции холестерина и натрия. 
В условиях же глобализации такая приспособлен-
ность к экваториальной экологии обернулась 
гарантированным риском системных нарушений 
метаболизма и регуляции в виде ожирения, дис-
липидемии и артериальной гипертензии, что и на-
блюдается в упомянутых регионах [51]. Речь идет, 
в ряде случаев, еще и об изменении исторически 
традиционного характера и режима питания, по-
лучившего название феномена «системного роста 
благосостояния» целых стран, где после столетий 
существования на грани голода улучшилось продо-
вольственное обеспечение (пусть части) населения, 
результатом чего стала своего рода «эпидемия» 
сахарного диабета и метаболического синдрома 
[29]. Установлено, что частота трубного бесплодия в 

развивающихся странах составляет 85 %, тогда как 
в развитых странах – 36 %. В то же время в странах 
Азии наиболее часто встречался эндометриоз, а в 
развитых странах ведущими причинами беспло-
дия у женщин являлись патология маточных труб 
(41 %) и эндокринные нарушения репродуктивной 
функции (38 %) [27, 54].

Этничность (расовая принадлежность) име-
ет прямую зависимость от социоэкономических 
факторов (доступности и качества медицинского 
обслуживания). Например, в США до сих пор при-
сутствуют элементы социальной и расовой дис-
криминации [40]. В семьях США с экономическим 
уровнем жизни ниже среднего избыточная масса 
тела и ожирение у детей до 3 лет вдвое чаще имеют 
место при латиноамериканском происхождении. 
Определено, что этнические меньшинства харак-
теризуются более высоким уровнем хронических 
заболеваний и высокой смертностью [37, 43]. У 
народов развивающихся стран по-прежнему (как в 
прошлом у всех народов мира) основной причиной 
смертности являются инфекционные заболевания. 
В развитых же странах первое место среди при-
чин смертности занимают сердечно-сосудистые, 
второе – раковые заболевания, третье – болезни 
нервной системы и лишь четвертое место – инфек-
ционные заболевания [29]. 

На заболеваемость в определенной степени 
влияют и некоторые элементы материальной и 
духовной культуры, хотя, безусловно, в культуре 
любого этноса гораздо больше полезных и ра-
циональных элементов, чем вредных, поскольку 
традиционная культура в течение длительного 
времени адаптируется к конкретным условиям 
существования народа. Поэтому негативные по-
следствия чаще имеет не следование традиции, а, 
наоборот, ее разрушение [26]. 

Различие в эффекте лекарственных препара-
тов у представителей разных этнических групп 
является одним из наиболее существенных доказа-
тельств необходимости учета расовой и этнической 
принадлежности в клинической и эксперимен-
тальной медицине. Известно, что особенности 
метаболизма этилового алкоголя, определяемые, 
в частности, геном алкоголь-дегидрогеназы 1В, 
расположенным в 4-й хромосоме, могут являться 
маркером этнической группы [45]. Известно, что 
алкогольная интоксикация наиболее тяжело про-
текает у представителей монголоидной расы, что 
связано с высокой активностью алкогольдегидро-
геназы и низкой активностью альдегиддегидро-
геназы. Вследствие этого, у большинства монго-
лоидов при употреблении алкоголя развивается 
ацетальдегидная интоксикация [50]. Результаты 
рандомизированных исследований доказали, что 
комбинация сосудорасширяющих средств более 
эффективна при лечении сердечной недостаточ-
ности у афроамериканцев по сравнению с белыми 
американцами [38], а ингибиторы ангиотензин-
превращающей системы у афроамериканцев 
неэффективны [41]. Результаты исследований в 
области фармакогенетики уже вышли за пределы 
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научных публикаций, докладов и обсуждений. В 
июле 2004 г. Управление по санитарному надзору 
за качеством пищевых продуктов и медикаментов 
США одобрило BiDil – первый лекарственный пре-
парат для применения с учетом этнических показа-
ний (у представителей негроидной расы) в терапии 
сердечной недостаточности. Препарат способен, 
как заявлено производителем, восполнить недоста-
ток окиси азота в организме. В сопроводительной 
документации указывается, что препарат предна-
значен для лечения сердечной недостаточности у 
пациентов, «признающих свою принадлежность 
к черной расе». В клиническом испытании при 
сердечной недостаточности у афроамериканцев 
имело место достоверное на 43 % снижение общей 
смертности. В целом, препарат эффективен в 66 % 
случаев лечения негроидов при отсутствии досто-
верного эффекта у представителей белой расы. 
Промоционная кампания в США, во избежание 
обвинений в «неполиткорректности», проводи-
лась под лозунгом «первой в истории позитивной 
дискриминации чернокожего населения». Все 
же этническая обусловленность большинства 
хронических заболеваний остается до сих пор не 
доказанной. Существенные проблемы возникают 
при учете этнического фактора в генетически 
менее однородных смешанных популяциях. Так, 
генетические исследования выявили достаточно 
высокий уровень неоднородности афроамерикан-
цев (межрасовые браки от 7 до 20 %).

В России проживает 145,2 млн. человек. Кроме 
русского народа, на территории России прожива-
ет более 180 различных малочисленных народов. 
Растет численность башкир, чувашей, кавказских 
народов, но этот рост не покрывает общего сниже-
ния численности населения [50]. В городах прожи-
вает 73 % населения. Почти пятая часть населения 
страны проживает в 13 городах-миллионниках. За 
1 миллион перевалили 6 народов – татары, укра-
инцы, башкиры, чуваши, чеченцы, армяне. Заметно 
снижение численности евреев и немцев. Зато у 
малочисленных народов Севера этот показатель 
вырос на 17 %. Быстро растет в России количество 
китайцев – их, по официальной статистике, уже 
35 тысяч. 

Специфика в распределении частот аллелей и 
генотипов исследованных генов у представителей 
разных этнотерриториальных групп населения 
предполагает наличие особенностей в структуре 
подверженности и распространенности в них 
различных мультифакторных заболеваний [14, 
34]. Известно, что генетические структуры у по-
пуляций коренных малочисленных народов имеют 
экологическую обусловленность [26]. Установлен 
существенный вклад древнего европеоидного 
компонента в генофонд современных сибирских 
этносов [32]. В первую очередь это касается раз-
вития патологии сердечно-сосудистой системы, 
сахарного диабета, патологии желчного пузыря и 
печени, воспалительных хронических заболеваний 
верхних дыхательных путей и уха. При этом выяв-
лены значительные отличия этих форм патологии 

среди коренного и пришлого населения, прожи-
вающих в идентичных экологических условиях. 
Важное место в формировании патологии у насе-
ления Сибири занимает широкое распространение 
на ее территории разнообразных геохимических 
аномалий, среди которых первое место занимает 
природный йодный дефицит и высокая заболева-
емость населения эндемическим зобом [26]. 

На протяжении последних 30 лет наблюдается 
ухудшение качества жизни малочисленных на-
родов, проживающих в экстремальных условиях 
Севера и Сибири, что выражается в хронизации и 
более длительном течении заболеваний. С 1991 по 
1998 г. возросла заболеваемость по всем классам 
заболеваний, связанных с нерациональным пита-
нием. К последним относятся ишемическая болезнь 
сердца, нарушения мозгового кровообращения, ар-
териальная гипертензия, болезни обмена веществ, 
такие как ожирение, сахарный диабет, патология 
опорно-двигательного аппарата [15, 35]. Начиная 
с 1993 г., основная роль в ухудшении здоровья ко-
ренных малочисленных народов Севера и Сибири 
отводится социально-обусловленному стрессу. 
Наблюдается рост злокачественных новообразо-
ваний пищевода и желудка, органов дыхания [26]. 
Результат – «взрывообразное» распространение 
ожирения в популяциях коренных северян (частота 
избыточной массы тела и ожирения у поселковых 
хантов, манси, саамов сегодня практически такая 
же, как в городских популяциях России) [6]. Разно-
образная генетическая структура многочисленных 
этнических групп коренного населения Сибири во 
многом определяет и структуру наиболее распро-
страненных заболеваний и сформировавшиеся в 
процессе эволюции защитные механизмы разви-
тия той или иной патологии. 

В структуре общей заболеваемости детского 
населения России, в целом по регионам и у корен-
ных малочисленных народов 1-е место занимают 
болезни органов дыхания, 2-е место – болезни 
органов пищеварения, 3-е место – инфекционные 
и паразитарные болезни (у детей России – болезни 
глаза и его придаточного аппарата), 4-е место – 
болезни кожи и подкожной клетчатки, 5-е место 
– болезни глаза и его придаточного аппарата (у 
детей России – инфекционные и паразитарные бо-
лезни) [33]. Однако в проведенных исследованиях 
не учитывалась неоднородность, как коренного, так 
и некоренного населения, влияние миграционных 
процессов. В последние десятилетия отмечено мас-
совое перемещение граждан из других регионов 
России, беженцев и переселенцев из зон межна-
циональных конфликтов.

Буряты – коренное население Бурятии, Усть-
Ордынского Бурятского автономного округа 
Иркутской области, Агинского Бурятского авто-
номного округа Читинской области. Численность 
оценивается в 620 тыс. чел., в том числе: в Россий-
ской Федерации – 450 тыс. (перепись 2002 г.). 
Территория, с которой связывают историческое 
существование и развитие бурятского народа и 
его предков, являются обширные области вокруг 
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Байкала. В антропологическом отношении буряты 
относятся к так называемой центральноазиатской 
расе внутри большого монгольского ствола (или 
центральному типу внутри большой монгольской 
расы) [50]. В состав центральноазиатской расы, 
кроме бурят входят тюркские якуты, тувинцы, 
алтайцы. Таким образом, можно констатировать, 
что в этногенезе бурят принимали участие самые 
разные этнические компоненты. 

Е.А. Ереминой и А.Н. Кучер (2011) получены 
данные относительно вклада полиморфных ва-
риантов генов-кандидатов в детерминацию па-
тологических состояний у основных этнических 
групп, проживающих в Республике Бурятия (бурят 
и русских). Подверженность к многофакторным 
заболеваниям (сердечно-сосудистая патология, 
гестоз, хроническая обструктивная болезнь лег-
ких, сахарный диабет I типа) у бурят и русских 
определяется спектром различных генетических 
маркеров [4, 17, 23, 30]. Обнаружено, что HLA 
II – профиль бурят существенно отличается от 
русских: частота предрасполагающих к СД 1 
типа гаплотипов в группе бурят в 2,5 раза ниже, 
частота протективных – существенно выше [4, 
18]. В Научном центре проблем здоровья семьи и 
репродукции человека (г. Иркутск) получены инте-
ресные факты относительно распространенности 
и течения ряда заболеваний у представителей бу-
рятской популяции в сравнении с русскими. Так, 
в работе Т.П. Бардымовой (2007) установлено, что 
заболеваемость СД I типа среди бурятского на-
селения ниже в 18 раз (2,14 на 100 тыс. человек), 
а распространенность ниже в 9 раз соответству-
ющих российских показателей. Только 0,02 % лиц 
бурятской национальности страдает СД 1 типа (в 
промышленно развитых странах – от 4 до 6 %). 
Поздние сосудистые осложнения (диабетическая 
ретинопатия (22,7 %) и диабетическая нефропатия 
(10,6 %)) у больных СД I типа бурятской популяции 
встречаются реже, чем в общей популяции [4]. 
Важным является тот факт, что структура питания 
коренной популяции республики Бурятия в по-
следние десятилетия претерпела существенные 
изменения, что выразилось в преобладании углево-
дистого рациона [10]. Это может повлечь за собой 
резкое нарушение установившихся механизмов 
метаболизма, и, соответственно, дестабилизации 
здоровья популяции. Данный факт нашел отраже-
ние, к примеру, в превышении среднероссийского 
уровня алиментарно-зависимых нозологий среди 
бурят [10]. Данные немногочисленных исследова-
ний по изучению эпидемиологии ИБС в республике 
свидетельствуют о наличии значимых различий в 
заболеваемости и смертности от ССЗ среди корен-
ного и некоренного населения [36]. Выявлено, что 
у бурятского населения существенное значение 
имеют избыточная масса тела и наследственный 
фактор [19]. Отмечено, что пациенты бурятской 
популяции обладают большей чувствительностью 
к антикоагулянтам, что проявляется более высо-
кими значениями показателей гипокоагуляции 
в сравнении с пациентами европеоидной расы, 

что может служить причиной тенденции к более 
доброкачественному течению ИБС у пациентов 
монголоидной расы [16]. У бурят повторный и ре-
цидивирующий инфаркт миокарда регистрируется 
реже [19]. Получены данные о распространен-
ности эссенциальной артериальной гипертензии 
среди детского населения республики Бурятия в 
зависимости от этнического, половозрастного и 
климатогеографического факторов [3]. Выявлено, 
что включенность инсерционно-делеционного по-
лиморфизма гена АроА1 у подростков русской по-
пуляции определяет формирование проатероген-
ных нарушений при эссенциальной артериальной 
гипертензии. Для подростков коренной популяции 
представленный полиморфизм не ассоциирован с 
липидным обменом. У коренных жителей (бурят) 
распространенность симптомов бронхиальной 
астмы оказалась ниже, чем у подростков из числа 
пришлого населения (русских) [5].

В то же время риск осложнений во время бере-
менности у представительниц коренной популяции 
намного превышает показатели русских женщин, 
так в данной группе роды значительно чаще ослож-
няются слабостью родовой деятельности, более 
высокой частотой оперативного родоразрешения 
и объемом кровопотери [7]. Установлено, для бе-
ременных женщин бурятской популяции харак-
терно ранее развитие преэклампсии, ее тяжелое 
течение, требующее досрочного родоразрешения 
[31]. Прогрессирующее течение артериальной 
гипертензии наиболее часто осложняет течение 
беременности также в популяции бурят [25]. В НЦ 
ПЗСРЧ СО РАМН установлено, частота бесплодия 
в республике Бурятия не зависит от этнической 
принадлежности мужчин и женщин [28]. При этом, 
частота маточного фактора бесплодия в популяции 
буряток выше, чем у русских [24]. У бурят с патозо-
оспермией, в отличие от русских, гормонально-ме-
таболические изменения имеют преимущественно 
компенсаторно-приспособительный характер [13]. 

В условиях многонациональных регионов Рос-
сийской Федерации изучение этнических особен-
ностей течения процессов перекисного окисления 
липидов-антиоксидантной защиты (ПОЛ-АОЗ) 
приобретает особую актуальность в плане установ-
ления патогенеза различных заболеваний, в том 
числе репродуктивных нарушений. Анализ про-
веденных в нашем НЦ комплексных клинико-лабо-
раторных исследований позволил выявить опреде-
ленные метаболические особенности течения ряда 
репродуктивных нарушений у представительниц 
бурятской популяции в сравнении с русскими [12, 
21]. Так, при угрозе прерывания беременности в 
группе женщин бурятской популяции установлена 
более высокая концентрация железа, что ассоции-
руется с повышенным уровнем генерации проме-
жуточных и конечных продуктов ПОЛ. Кроме того, 
получены данные относительно состояния системы 
ПОЛ-АОЗ в динамике беременности высокой 
степени риска (I–III триместры беременности) у 
женщин различных этнических групп: у пациенток 
бурятской популяции активация процессов ПОЛ 
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сопровождается повышенным уровнем общей 
антиокислительной активности крови, в отличие 
от пациенток русской национальности, у которых 
на фоне повышенного уровня продуктов ПОЛ про-
исходит незначительное снижение содержания 
различных компонентов АОЗ [20]. 

Согласно последним исследованиям НЦ про-
блем здоровья семьи и репродукции человека 
(г. Иркутск), установлено, что у бесплодных паци-
енток с гиперпролактинемией в русской и бурят-
ской популяциях, проживающих на территории 
Бурятии, происходит увеличение содержания ко-
нечных продуктов липопероксидации в сочетании 
с недостаточностью АОЗ. При этом у пациенток 
бурятской популяции отмечается снижение общей 
антиокислительной защиты, активности суперок-
сиддисмутазы, уровня α-токоферола, в отличие от 
пациенток русской популяции, у которых отмеча-
ется дисбаланс в системе глутатиона [21]. 

Таким образом, большинство исследователей 
считают необходимым учитывать этнические и 
расовые факторы при оценке эпидемиологии, 
причин, клинических характеристик течения и 
исходов многих заболеваний. Большое значение 
имеют культурные, социоэкономические, генети-
ческие и средовые факторы, ассоциированные с 
этнической и расовой принадлежностью. В усло-
виях многонациональности регионов России, при 
которых этнические группы зачастую имеют спец-
ифический уклад жизни, традиции, особенности 
характера питания и т.д., которые формировались 
в течение многих столетий, метаболические прояв-
ления многих заболеваний имеют свою специфику, 
которую необходимо учитывать для понимания 
механизмов патогенеза патологических процессов. 
Формирование в этногенезе морфофункциональ-
ных особенностей, характерных для различных 
этносов, затрагивает и биохимические процессы, 
протекающие на клеточном уровне и имеющие 
свои особенности в системе ПОЛ-АОЗ. Недоста-
точная изученность этого вопроса препятствует 
разработке научно обоснованных, дифференци-
рованных оздоровительных программ и лечебных 
мероприятий для различных этнических групп. 
Отрицание этнических различий, несомненно, мо-
жет существенно замедлить развитие медицинской 
науки и снизить эффективность принятия решений 
в клинической практике. 
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Л.И. Колесникова, Е.В. Осипова, Л.А. Гребенкина, М.И. Долгих, Л.В. Натяганова

процессы липопероксидации и антиоксидантный статус  
при репродуктивных нарушениях

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск) 

Результаты, полученные в лаборатории патофизиологии репродукции Научного центра ПЗСРЧ СО 
РАМН, свидетельствуют о том, что оксидативный стресс сопровождает и/или является одним из 
ключевых патогенетических звеньев в развитии многих видов репродуктивной патологии. Исходя из 
этого, представляется целесообразным не только исследование системы ПОЛ-АОЗ, но и применение 
комплекса антиоксидантов, подобранных строго индивидуально, с учетом характера обнаруженного 
дисбаланса в прооксидантно-антиоксидантной системе. 
ключевые слова: репродуктивные нарушения, оксидативный стресс, пероксидация липидов, антиоксидантная 

защита

lipid pEroxidation and antioxidant status with rEproductivE disordErs

L.I. Kolesnikova, E.V. Osipova, L.A. Grebenkina, M.I. Dolgikh, L.V. Natyaganova

Scientific Center of the Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Irkutsk

An analysis the results were obtained in the laboratory of pathophysiology of reproduction of Scientific Centre 
of Family Health and Human Reproduction Problems, SВ RAMS clearly indicate that oxidative stress accompa-
nies and / or appears like a key pathogenetic link in the development of many types of reproductive disorders. 
We dedicate, that further researches of the roles of the system «lipid peroxidation – antioxidant protection» 
are needed. Moreover, there are good reasons for using of different antioxidants, but it should be prescribed 
individually, taking into account of nature of oxidative imbalance.
Key words:  reproductive disorders, oxidative stress, lipid peroxidation, antioxidant protection

Одна из главных задач XXI века – как остано-
вить пандемическое распространение болезней 
цивилизации: сердечно-сосудистых, ишемической 
болезни сердца, диабета, онкологических заболе-
ваний, репродуктивных нарушений. Несомненно, 
одной из главных задач лабораторной диагностики 
является возможность с высокой достоверностью 
определять количественный показатель риска воз-
никновения патологий, когда они еще находятся 
в клинически бессимптомном состоянии. Кроме 
того, важным является выявление новых биомар-
керов, с помощью которых можно отслеживать 
реакции организма на проводимую терапию. Та-
кими дополнениями к алгоритмам обследования 
и лечения пациентов с различными патологиче-
скими состояниями, по мнению отечественных и 
зарубежных авторов, может явиться комплексное 
исследование системы ПОЛ – АОЗ [8, 11, 18]. 

Исследованиями лаборатории патофизиологии 
репродукции по изучению системы ПОЛ – АОЗ и 
применению антиоксидантов в терапии при раз-
личных видах репродуктивной патологии показа-
но, что изменения в исследуемой метаболической 
системе теснейшим образом связаны с течением 
гестационного процесса и его нарушениями, неко-
торыми заболеваниями нейроэндокринной систе-
мы, а также с различными видами инфертильности 
у женщин и мужчин [9, 13, 15, 16]. 

Научные направления лаборатории связаны 
с изучением универсальных процессов ПОЛ – 
АОЗ биологических мембран при нормальной 
и патологической беременности. Многие из 
указанных исследований легли в основу нового 

направления – патофизиологии репродукции. 
Так, получены данные относительно особенно-
стей системы ПОЛ – АОЗ у женщин в динамике 
неосложненной беременности и беременности, 
осложненной угрозой прерывания. Показано, что 
у данной группы пациенток наиболее значимым 
критерием является повышение уровней гидропе-
рекисей липидов на ранних сроках беременности. 
В первом триместре неосложненной беременности 
в крови у женщин концентрация продуктов ПОЛ 
снижается с последующим повышением к родам. В 
группе женщин, у которых произошли преждевре-
менные роды, содержание α-токоферола снижено, 
а концентрации гидроперекисей липидов и МДА 
резко возрастают, особенно в третьем триместре. 
При неосложненной беременности содержание 
восстановленного глутатиона возрастает по мере 
протекания беременности, а при угрозе прерыва-
ния и при беременности, закончившейся преждев-
ременными родами, содержание глутатиона ниже, 
чем при физиологической беременности. Показа-
тельно, что в плаценте и амниотической жидкости 
изменение содержания продуктов ПОЛ имеют 
ту же тенденцию, что и в крови, увеличиваясь в 4 
раза к родам по сравнению с первым триместром. 
Содержание глутатиона в плаценте в период от 12 
до 40 недели беременности увеличивается более 
чем наполовину, а в амниотической жидкости 
концентрация антиоксиданта увеличивается в 2 
раза [4, 13, 22].

Ряд публикаций посвящен исследованию си-
стемы «ПОЛ – АОЗ» у пациенток с нейроэндо-
кринными заболеваниями, приводящими к нару-
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шению репродуктивной функции. Одним из таких 
заболеваний является гипоталамический синдром 
(ГС), характеризующийся нарушением гормо-
нальной функции надпочечников и яичников. 
Показано, что ГС пубертатного периода (ГСПП) 
с преобладанием репродуктивных нарушений 
характеризуется активацией процессов липопе-
роксидации в виде накопления одного из конечных 
продуктов ПОЛ – малонового диальдегида (МДА) 
на фоне снижения концентрации α-токоферола и 
компенсаторного накопления ретинола [3, 20, 21]. 
Выявлено, что у пациенток с гипофункцией яични-
ков повышается уровень МДА и α-токоферола. У 
больных с дисфункцией яичников отмечены менее 
выраженные изменения активности процессов 
ПОЛ при гиперпролактинемии со снижением 
концентраций первичных продуктов – диеновых 
конъюгатов. Предполагается, что у больных с тя-
желыми овариальными нарушениями пролактин 
выполняет роль антиоксиданта. У больных с дис-
функцией и гипофункцией яичников гипотиреоз 
активирует процессы липопероксидации с увели-
чением уровня МДА. Автором отмечена обратная 
корреляция между уровнем ЛГ и содержанием в 
сыворотке крови у больных с дисфункцией яични-
ков α-токоферола, и прямая – в группе больных с 
ПКЯ. При этом предполагается, что развитию вто-
ричного ПКЯ способствует снижение защитного 
действия витамина Е. У женщин репродуктивного 
возраста с ГС отмечается активация процессов 
липопероксидации на фоне снижения резервов 
неферментативного и, отчасти, ферментативного 
звеньев антиоксидантной системы. При этом опре-
делена зависимость процессов ПОЛ от характера 
гормональных нарушений. Так, у больных с ГС с 
гипофункцией щитовидной железы в отличие от 
женщин с эутиреозом более выражена активация 
процессов липопероксидации при снижении уров-
ня общей антиокислительной активности крови 
(АОА) за счет дефицита α-токоферола. У пациенток 
с ГС и гиперкортизолемией активность процессов 
ПОЛ существенно ниже, чем при нормальных кон-
центрациях кортизола. Принимая во внимание, что 
гиперкортизолемия характеризует более раннюю 
фазу гипоталамического ожирения, а нормальная 
продукция глюкокортикоидов характерна для фазы 
стабилизации, повышение функциональной актив-
ности надпочечников на фоне антиоксидантной 
недостаточности рассматривается как один из фак-
торов, значимых в развитии синдрома гиперперок-
сидации. Авторами отмечена тесная взаимосвязь 
между нарушениями гонадотропной регуляции 
и увеличением активности процессов ПОЛ с по-
вышением концентраций конечных продуктов 
липопероксидации [15, 20]. Одним из нейроэндо-
кринных заболеваний, которое может приводить 
к нарушению репродуктивной функции, является 
сахарный диабет I типа (СД1). В настоящее вре-
мя в патогенезе СД1 немаловажную роль отводят 
свободнорадикальному окислению. Исследования 
показали, что у женщин репродуктивного возраста 
с СД1 нарушения менструальной функции имеют 

место при недостатке α-токоферола, GSH, низкой 
активности СОД, повышенных значениях GSSG и 
нормальном уровне ретинола. При этом отмече-
но увеличение диапазона изменений первичных 
и конечных продуктов липопероксидации [5]. В 
работе по изучению состояния системы ПОЛ – 
АОЗ при эндометриозе также было установлено, 
что при этом заболевании повышается интен-
сивность пероксидации липидов с истощением 
факторов антиоксидантной защиты, что требует 
применения в схеме лечения комплекса редокс-
витаминов (α-токоферол, аскорбат) и глутоксима 
[7]. Интересные данные получены при исследова-
нии женщин с различными формами эндокрин-
ного бесплодия. Так было установлено, что, как в 
группе женщин с гиперпролактинемией, так и в 
группе пациенток с СПКЯ повышается содержание 
субстратов, диеновых конъюгатов, кетодиенов и 
сопряженных триенов. У пациенток с надпочечни-
ковой гиперандрогенией повышается содержание 
субстратов при неизменном уровне первичных и 
вторичных продуктов ПОЛ. Общим у пациенток 
с различными формами эндокринного бесплодия 
является снижение концентрации в сыворотке 
крови малонового диальдегида [14, 16]. Получе-
ны приоритетные данные, что у всех пациенток 
наблюдается напряжение в системе АОЗ, о чем 
свидетельствует высокий уровень общей антиокис-
лительной активности сыворотки крови, на фоне 
увеличения содержания окисленного глутатиона и 
снижении концентраций α-токоферола, ретинола. 
У бесплодных женщин с СПКЯ, надпочечниковой 
гиперандрогенией, гиперпролактинемией, кроме 
того, отмечается и снижение уровня аскорбата [12]. 
У женщин с дисфункцией яичников и диффузной 
дисгормональной мастопатией выявлено, что на-
копление первичных и промежуточных продуктов 
липопероксидации на фоне снижения уровней 
ретинола, СОД и дисбаланса в системе глутатиона, 
сопровождается компенсаторным повышением 
общей АОА сыворотки крови. Данные изменения 
в системе ПОЛ – АОЗ могут указывать на фор-
мирование такого патологического состояния как 
окислительный стресс [1, 2]. 

Оценка уровня генерации свободных ради-
калов кислорода в эякуляте выступает одним из 
важных методов, позволяющих дать характери-
стику фертильности спермы, так получены данные 
относительно содержания отдельных компонентов 
ПОЛ, ферментативных (супероксиддисмутаза, 
СОД) и неферментативных (α-токоферол, ретинол) 
факторов АОЗ при различных видах патоспермии 
(олиго-, астено-, тератозооспермии), а также при 
инфекциях половых органов [6, 19].

Особую актуальность в плане установления 
патогенеза репродуктивных нарушений имеет 
изучение этнических особенностей течения про-
цессов ПОЛ – АОЗ. Получено, что в группе бе-
ременных высокого риска бурятской этногруппы 
по сравнению с русскими происходит снижение 
продуктов процесса липопероксидации, при 
уменьшении содержания неферментативного 
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компонента системы АОЗ – ретинола во всех 
триместрах беременности [10]. Сравнение пара-
метров системы «ПОЛ – АОЗ» у женщин с бес-
плодием двух этнических групп установило боль-
шую интенсивность липоперекисных процессов и 
выраженную антиоксидантную недостаточность 
у буряток, о чем свидетельствовало накопление 
КД и СТ и ТБК-активных продуктов и низкое 
содержание СОД, токоферола и общей АОА по 
сравнению с русскими женщинами с бесплодием. 
У бурят с патозооспермией, в отличие от русских, 
гормонально-метаболические изменения имели 
преимущественно компенсаторно-приспособи-
тельный характер [17]. Установлена универсальная 
роль оксидативного стресса и антиоксидантной 
недостаточности при патозооспермии в различных 
этнических группах. Показано, что для русских с 
патозооспермией характерна недостаточность то-
коферола, тогда как для бурят с патозооспермией 
– повышение антиокислительной активности кро-
ви [6]. Выявленные специфические особенности 
универсального процесса перекисного окисления 
липидов у русских и бурят являются основанием 
для применения дифференцированных подходов 
к диагностике и лечению.

Таким образом, наш собственный опыт в ис-
следовании системы ПОЛ – АОЗ, со всей оче-
видностью свидетельствует, что оксидативный 
стресс сопровождает и/или является одним из 
ключевых патогенетических звеньев в разви-
тии многих видов репродуктивной патологии. 
Это приводит к твердому убеждению о необхо-
димости исследования свободнорадикальных 
процессов, в частности ПОЛ, и механизмов 
антиоксидантной защиты при нарушении репро-
дуктивного здоровья у женщин и мужчин. При 
выявленных нарушениях требуется применение 
антиоксидантов, комплекс которых должен под-
бираться строго индивидуально с учетом характе-
ра обнаруженного дисбаланса в прооксидантно-
антиоксидантной системе.

Исследования, проводимые в лаборатории 
патофизиологии репродукции под руководством 
член-корр. РАМН Л.И. Колесниковой поддержива-
ются грантами Президента РФ (НШ-65587.2010.7, 
НШ-494.2012.7).
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Н.А. Курашова

особенности окислительного стресса при различных 
патологических состояниях у мужчин репродуктивного возраста 

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск) 

В обзоре литературы приведена характеристика изменений процессов перекисного окисления липидов 
и антиоксидантной защиты в крови и семенной жидкости мужчин репродуктивного возраста при 
различных патологических состояниях. Анализ полученных данных обследования мужчин с различными 
нарушениями репродуктивной системы свидетельствует об изменении показателей системы 
«пероксидация липидов-антиоксидантная защита». 
ключевые слова:  мужчины, перекисное окисление липидов, антиоксидантная защита

fEaturEs of oxidativE strEss in various pathological conditions  
in mEn of rEproductivE agE

N.A. Kurashova

Scientific Centre of the Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Irkutsk

In a review of the literature shows the data from studies of changes of lipid peroxidation and antioxidant 
protection in blood and semen of men of reproductive age in various pathological conditions. The analysis of 
survey data of men with various disorders of the reproductive system indicates a change in the indices of lipid 
peroxidation, antioxidant protection, indicating that the development of their oxidative stress.
Key words: men, lipid peroxidation, antioxidant protection 

Проблема мужского репродуктивного здоровья 
по-прежнему находится в центре внимания много-
численных исследователей и является актуальной 
в современной медицине. 

В последние годы неизмеримо возрос интерес 
к клиническим аспектам исследования процесса 
перекисного окисления липидов. Это во многом 
обусловлено тем, что дефект в указанном звене 
метаболизма способен существенно снизить рези-
стентность организма к воздействию на него небла-
гоприятных факторов внешней и внутренней сре-
ды, а также создать предпосылки к формированию, 
ускоренному развитию и усугублению тяжести 
течения различных заболеваний жизненно важных 
органов. Известно, что в развитие разнообразных 
по генезу расстройств репродуктивной функции у 
мужчин вовлечены нарушения метаболизма актив-
ных форм кислорода (АФК), которые определяются 
как ионы кислорода, свободные радикалы и перок-
сиды. Они образуются в сперме и лейкоцитах, при-
сутствующих в сперме, и, во-первых, повреждают 
мембрану сперматозоидов, приводя к снижению 
подвижности сперматозоидов и их способности к 
слиянию с ооцитом, а во-вторых, могут повреждать 
ДНК сперматозоидов [2, 28]

В последние годы ряд исследований посвящен 
роли окислительного стресса, который характери-
зуется повышенной продукцией АФК, приводящей 
к нарушению качества семенной жидкости мужчин 
при нарушении фертильности. Отмечается выра-
женная тенденция снижения качественных и коли-
чественных характеристик семенной жидкости у 
мужчин. Поскольку сперматогенез является слож-
ным, крайне чувствительным процессом клеточной 
дифференциации, в регуляции которого участву-

ют различные системы организма, нарушения в 
каждом из звеньев, воздействующих на процесс 
семяобразования, в конечном итоге отражаются 
на параметрах эякулята – его объеме, количестве 
и качестве сперматозоидов, их подвижности, мор-
фологической полноценности [14]. 

В норме образование АФК сбалансировано 
действием различных антиоксидантных систем, 
однако при патологии имеет место избыток АФК, 
поражающих чувствительные к окислительному 
стрессу клетки сперматогенеза [24, 26].

С одной стороны избыток свободных ради-
калов и вызванный ими окисли тельный стресс 
может отрицательно влиять на сперматогенез, а с 
другой – нормальное функционирование сперма-
тозоидов требует присутствия физиологических 
ко личеств активных форм кислорода (АФК) [16, 17]. 
Наблюдается корреляция между генерацией АФК 
и антиоксидантной активностью спермоплазмы 
и сочетанием нарушения данных показателей с 
мужским бесплодием [25]. В этой связи исследо-
вание состояния реакций перекисного окисления 
липидов и систем регуляции их активности явля-
ется актуальным и позволит подойти к пониманию 
патогенетических особенностей окислительного 
гомеостаза при различных нарушениях репродук-
тивной функции у мужчин. 

В связи с вышеизложенным изучение особен-
ностей изменений процессов перекисного окис-
ления липидов и антиоксидантной защиты при 
различных патологических состояниях у мужчин 
репродуктивного возраста в настоящее время 
остается актуальным.

Среди причин, приводящих к повышению 
продукции АФК, выделяют возраст, образ жизни 
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(курение, избыточный вес, нехватка витаминов-
антиоксидантов и др.), воспаление, варикоцеле, 
сахарный диабет (СД) и многие другие [15], но роль 
каждой из них в развитии оксидативного стресса у 
мужчин требует уточнения. Одним из возможных 
факторов, отрицательно влияющих на процессы 
липопероксидации, может являться ожирение. 
Существуют данные, свидетельствующие о том, 
что ожирение влияет почти на все параметры 
спермограммы. Ряд авторов [6, 21, 23, 26] показали, 
что у мужчин с избыточной массой тела снижены 
концентрация, подвижность и количество мор-
фологически нормальных форм сперматозоидов. 
Также ожирение играет главную неблагоприятную 
роль в формировании метаболического синдрома, 
который, в свою очередь, приводит к возникно-
вению сахарного диабета II типа, мочекаменной 
болезни, развитию артериальной гипертензии, 
ишемической болезни сердца, повышению уровня 
холестерина, триглицеридов в крови. Разумеется, 
не все компоненты метаболического синдрома 
встречаются одновременно. Каким фенотипом 
проявится метаболический синдром, зависит от 
взаимодействия факторов внешней среды и гене-
тической предрасположенности. 

Интерес к данной проблеме также обусловлен 
выраженной зависимостью особенностей метабо-
лических нарушений от этнической принадлеж-
ности. По результатам ретроспективного анализа 
мужчин репродуктивного возраста с избыточной 
массой тела, русской национальности из бесплод-
ных семейных пар, установлено низкое содер-
жание субстратов и продуктов пероксидации, а 
также снижение уровня ретинола, b-токоферола и 
содержания восстановленного глутатиона (GSH) по 
сравнению с фертильными мужчинами. У мужчин 
бурятской национальности с ожирением и беспло-
дием отмечены значимые высокие концентрации 
ТБК-активных продуктов и низкий уровень актив-
ности супероксиддисмутазы, что свидетельствует 
об активации процесса ПОЛ, поскольку отсутствие 
достаточного количества антиоксидантов не позво-
ляет антиокислительной системе реализовать свои 
защитные функции. В результате исследования 
установлено, что у русских мужчин с бесплодием 
и ожирением русской популяции общая анти-
окислительная активность (АОА) крови значимо 
выше, чем у мужчин бурятской популяции. Эти 
изменения соответствуют состоянию окислитель-
ного стресса и могут возникать в организме в тех 
случаях, когда скорость образования свободных 
радикалов превышает нейтрализующую способ-
ность компонентов системы антиоксидантной 
защиты организма [7]. 

Б.Г. Дашиевым приведены данные, что у па-
циентов русской и бурятской популяций с пато-
зооспермией по сравнению с фертильными муж-
чинами отмечается снижение уровня первичных 
продуктов и повышение конечных продуктов ли-
попероксидации. При сравнении показателей си-
стемы АОЗ среди пациентов русской и бурятской 
популяций установлено, что активность СОД и уро-

вень восстановленного глутатиона (GSH) у мужчин 
с патозооспермией ниже, чем у фертильных. Также 
у русских мужчин с патозооспермией выявлены 
существенно низкие значения b-токоферола, что 
свидетельствует о cрыве антиоксидантной защиты 
и характеризуется развитием синдрома липопе-
роксидации разных компонентов клеток и тканей, 
что может привести к следующим изменениям: 
повреждению мембран, инактивации или транс-
формации ферментов, подавлению деления клеток, 
накоплению в клетке инертных продуктов поли-
меризации [1]. Помимо недостатка б-токоферола 
отмечается уменьшение соотношения GSH/GSSG, 
тогда как у бурят с патозооспермией наблюдается 
повышение общей антиокислительной активности 
[5]. Полученные данные свидетельствуют о нару-
шении про- и антиоксидантного баланса мужчин 
с патоспермией, как русской, так и бурятской 
популяций и свидетельствуют о разной степени 
активности метаболических процессов у мужчин 
разных этнических групп. 

Давно признано, что сахарный диабет ока-
зывает неблагоприятное влияние на мужскую 
фертильность, воздействуя как на сперматогенез, 
так и на эректильную функцию. Большинство ис-
следователей утверждают, что у мужчин с СД I типа 
нарушения углеводного обмена сопровождаются 
инициацией процессов ПОЛ и накоплением основ-
ных продуктов липопероксидации, оказывающих 
токсическое влияние на клетки, что дает основание 
предполагать одну из ведущих ролей процесса ли-
попероксидации в патогенезе заболевания и фор-
мирования сосудистых осложнений [11, 12]. Одна-
ко другие исследователи не выявили существенной 
разницы в содержании липоперекисей у больных 
СД I типа с осложнениями и без них. Так же пока-
зано, что содержание продуктов ПОЛ в сыворотке 
крови больных не приводит к усилению процессов 
ПОЛ в мембране эритроцитов [12]. Исследования 
Л.В. Беленькой [3] показали, что у мужчин с СД I 
типа и патоспермией наиболее значимыми показа-
телями явилось увеличение ТБК-активных продук-
тов на 50 % и снижение на 32 % общей АОА крови по 
сравнению с практически здоровыми мужчинами 
с реализованной репродуктивной функцией. Ак-
тивация процессов ПОЛ у пациентов с СД I типа 
приводит к дисбалансу системы «ПОЛ – АОЗ», 
который выражается в снижении величины общей 
АОА крови. Установлено сохранение активности 
СОД на уровне величин контроля. Поддержание 
активности СОД у этих пациентов происходит в ус-
ловиях интенсивного гликирования ферментного 
белка, нарушающего его нативную структуру [10]. 
В связи с этим автор предполагает, что стабиль-
ный уровень реакции дисмутации супероксида 
обеспечивают неповрежденные гликированием 
молекулы фермента за счет повышения своей 
функциональной активности [3]. Таким образом, 
в результате проведенного исследования было 
установлено, что активация процессов ПОЛ у боль-
ных СД I типа происходит на этапе образования 
ТБК-активных продуктов и снижения общей АОА 
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крови на фоне стабилизации активности СОД и 
системы глутатиона. Далее показано, что у мужчин 
с СД I типа с патоспермией повышение субстратов 
с ненасыщенными двойными связями, активация 
их пероксидации на этапе образования конечных 
продуктов окисления сопровождается снижением 
общей АОА крови и более высоким содержанием 
ретинола, что могло быть следствием проводимой 
витаминотерапией осложнений. Также у мужчин 
с СД I типа и патоспермией установлен более вы-
сокий коэффициент соотношения GSH/GSSG по 
сравнению с мужчинами с СД I типа и нормоспер-
мией и практически здоровыми мужчинами, что 
является компенсаторным механизмом, направлен-
ным на частичное сдерживание повреждающего 
воздействия продуктов ПОЛ на сперматогенез. 
Таким образом, оценку характера взаимоотноше-
ний в системе «ПОЛ – АОЗ» у мужчин с СД I типа и 
нарушением сперматогенеза, свидетельствующую 
о различных вариантах окислительного стресса, 
необходимо учитывать при разработке способов 
коррекции и профилактики репродуктивных на-
рушений у мужчин.

По данным исследования А.В. Сафроненко у 
мужчин с патоспермией наблюдается снижение 
уровня субстратов с ненасыщенными двойными 
связями, повышение первичных продуктов липо-
пероксидации в крови по сравнению с фертиль-
ными мужчинами. Первичные продукты ПОЛ, 
как правило, являются очень неустойчивыми 
веществами и легко подвергаются дальнейшим 
превращениям с образованием более стабильных 
компонентов окисления: альдегидов, кетонов, 
низкомолекулярных кислот [9], вследствие чего 
отмечается широкий диапазон их изменений. 
Уровень промежуточных продуктов в сыворотке 
крови мужчин с патоспермией значимо выше по 
сравнению с контрольной группой [13]. Таким об-
разом, полученные результаты свидетельствуют об 
активации процесса липопероксидации у мужчин 
с патоспермией.

В работах М.В. Быковой приводятся данные, 
которые позволяют сделать выводы о различии в 
про- и антиоксидантном статусе сперматозоидов 
при различных видах патоспермии. Об этом свиде-
тельствует повышение уровня первичных продук-
тов липопероксидации и существенное изменение 
активации СОД и каталазы. Эти биохимические 
особенности отражаются на функциональных 
особенностях сперматозоидов [4].

Существуют данные об изучении механизма 
повреждения сперматозоидов при инфекцион-
ном процессе, которые свидетельствуют о том, 
что активный кислород под влиянием инфекций 
оказывает негативное действие на подвижность 
сперматозоидов. При инфекциях усиливаются про-
цессы ПОЛ практически во всех тканях мужской 
мочеполовой системы, что приводит к разрушению 
клеточных мембран, снижению рецепции мест-
ных тканевых гормонов, нарушению экспрессии 
рецепторов андрогенов в тестикулах, снижению 
обеспеченности тканей кислородом и активности 

антиоксидантных систем [20]. Доказано также, 
что спермальный оксидативный стресс приводит 
к пероксидантному повреждению плазматической 
мембраны и потере целостности ДНК спермато-
зоидов [22, 27]. В частности установлено наличие 
оксидативного стресса в сперме пациентов с 
простатитом, когда происходит накопление АФК 
с активацией свободнорадикального окисления 
и у мужчин с инфекцией вторичных половых 
органов, которая обусловлена, с одной стороны, 
повышением уровня свободных радикалов, с дру-
гой – подавлением общей антиоксидантной спо-
собности [19]. На фоне трихомонадной инфекции 
воспалительные заболевания мочеполового тракта 
активируют процессы ПОЛ уже на самых ранних 
стадиях заболевания независимо от локализации 
воспалительного процесса и способствуют дисба-
лансу про- и антиоксидантных систем [8]. 

заключение

Резюмируя вышеизложенное, можно отметить, 
что в зависимости от патологического состояния у 
мужчин репродуктивного возраста процессы липо-
пероксидации имеют свои особенности. Проведен-
ные исследования установили, что активация про-
цессов ПОЛ может являться как следствием, так и 
причиной различных метаболических изменений 
в организме. В целом, анализ полученных данных 
обследования мужчин с различными нарушениями 
репродуктивной системы свидетельствует об из-
менении показателей системы ПОЛ – АОЗ и под-
тверждает развитие у них окислительного стресса. 
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Современные подростки имеют низкий, не соответствующий требованиям современности и их 
стиля жизни, уровень информированности по вопросам репродуктивного здоровья и безопасности 
сексуальных отношений.
Изложенные факты литературного обзора подтверждают своевременность и необходимость 
внедрения для молодежи репродуктивных образовательных программ, направленных на повышение 
уровня информированности по вопросам репродуктивного здоровья и навыкам его сохранения. 
Ключевые слова: образовательные программы, молодежь, подростки, репродуктивное здоровье, репродук-
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The level of awareness on reproductive health and safety of sexual relations of the modern teenagers is low 
and not corresponding to the modern requirements and to their lifestyle. The presented facts of the literature 
review prove good timing and the need for implementation of youth reproductive education programs aimed 
at raising awareness on reproductive health issues and the skills to save it.
Key words: educational programs, youth, adolescents, reproductive health, reproductive attitudes

Проблема охраны репродуктивного здоровья 
подростков является актуальной во всем мире. 
Фонд ООН по народонаселению, Всемирная ор-
ганизация здравоохранения (ВОЗ) уделяют этой 
проблеме большое внимание. В качестве основных 
направлений работы в сфере охраны репродук-
тивного здоровья подростков признаны: пред-
упреждение подростковой беременности; пред-
упреждение заболеваний, передающихся половым 
путем; оказание комплекса медико-санитарных 
услуг в специальных медицинских учреждениях; 
распространение информации о репродуктивном 
здоровье; усиление роли семьи в охране репродук-
тивного здоровья молодежи посредством повы-
шения информированности родителей в вопросах 
здоровья и полового созревания детей; улучшение 
просветительской работы в учебных заведениях и 
вне их; увеличение числа исследований репродук-
тивного здоровья подростков [13]. 

В России права и свободы человека в репро-
дуктивной сфере в качестве неотъемлемого компо-
нента личных прав и свобод граждан закреплены в 
Кон ституции Российской Федерации и гарантиру-
ются Федеральным законода тельством. Согласно 
принятой в 2008 г. «Концепции демографической 
поли тики Российской Федерации на период до 
2025 года», укрепление репродук тивного здоровья 
населения, а также здоровья детей и подростков, 
признано одним из главных направлений демогра-
фической политики РФ.

МЗ и СР РФ определило основные задачи по 
охране репродуктивного здоровья детей и под-
ростков (2005 г.):

1. Совершенствование нормативной базы по 
охране репродуктивного здо ровья и организации 
медико-социальной помощи.

2. Развитие специализированной медицинской 
помощи и новых органи зационных форм медико-
социальной помощи. 

3. Обеспечение доступности и качества меди-
ко-социальной помощи. 

4. Включение мероприятий по охране репро-
дуктивного здоровья детей и подростков в Про-
грамму государственных гарантий обеспечения 
населения бесплатной медицинской помощью.

5. Использование современных информаци-
онных и образовательных тех нологий в работе по 
охране репродуктивного здоровья, безопасного 
репро дуктивного поведения и здорового образа 
жизни детей и подростков.

Недостаточное распространение среди мо-
лодых людей информации о заболеваниях, пере-
даваемых половым путем, обусловливает слабое 
использование ими средств защиты и редкое об-
ращение за медицинской помощью. Из-за недо-
оценки значимости проблемы на управленческом 
государственном уровне и в среде работников 
здравоохранения подростки зачастую не могут по-
лучить информацию даже тогда, когда они испыты-
вают в этом потребность. Правда, в последние годы 
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в программах охраны репродуктивного здоровья 
стало больше внимания уделяться потребностям 
подростков. Но по-прежнему остается много пре-
пятствий для молодых людей в получении ими необ-
ходимой информации и услуг для предупреждения 
нежелательной беременности и ЗППП. Актуальной 
остается необходимость учета мнений самих под-
ростков при разработке программ формирования 
ответственного поведения молодежи в репродук-
тивной сфере [3, 6, 10, 14, 17].

Одной из причин низкой рождаемости в 
стране многие демографы считают общемировую 
тенденцию ориентации семьи на малодетность. 
Проведенные социологические опросы детей и 
подростков показали, что на основании опыта 
родителей, общественного мнения, отсутствия 
пропаганды «чадолюбия» низкие репродуктивные 
установки формируются уже в детстве [5, 7, 35]. И 
это вызывает большую озабоченность. Идеальным 
числом детей они называют двоих, а желаемое в 
среднем составляет 1,8. А если сделать поправку на 
то, что примерно 1/5 часть из них будет бесплодна, 
часть не сможет реализовать свои репродуктивные 
возможности из-за отсутствия партнера, можно 
сделать весьма неблагоприятный прогноз в отно-
шении рождаемости в стране по меньшей мере на 
ближайшие годы [12].

Приоритетными направлениями в работе 
должны являться создание программ санитар-
ного просвещения по вопросам контрацеп ции и 
ИППП у подростков и молодежи, стимулирование 
использования пре зервативов, доступность лече-
ния ЗППП, пропаганда здорового образа жизни, 
формирование у подрастающего поколения от-
ветственного сексуального по ведения и мотивации 
на создание семьи с двумя детьми и более. Главным 
условием решения проблем молодежи является 
скоордини рованность действий государственных 
и общественных учреждений, органи заций и спе-
циалистов, а также полноценное финансирование 
молодежных программ [1, 3, 6, 8, 9, 10, 13, 27, 28, 
30]. По мнению большинства медиков, психоло-
гов и педагогов, для достижения положительного 
эффек та образовательных программ в сфере 
репро дуктивного здоровья и поведения, нужно 
действовать в трех направлениях: 1) следовать 
принципам полового воспитания: воспитание со-
циальной ответственности во взаимоотношениях 
между полами, ответственного отношения к инсти-
туту семьи и формирование нравственных и мо-
ральных норм с учетом половой принадлежности; 
2) информировать о сексуальности и связан ных с 
ней проблемах: ИППП, ВИЧ-инфек ция, беремен-
ность, роды, аборт; 3) развивать коммуникативные 
навыки и способности принимать взвешенные 
решения [9, 13, 24, 27, 30]. 

Во избежание информационного насилия, 
которое, по мнению экспертов ВОЗ (2002), посто-
янно испытывает современная молодежь, наиболее 
уместен факультативный вариан т обучения, пред-
усматривающий соблюдение следующих ус ловий: 
1) посещение занятий на добро вольной ос нове 

после пре доставления информации о со держании, 
целях и задачах про граммы; 2) ко мплексный 
междисцип линарный характер программы с при-
влечением к учебно-воспитательной и коррекцион-
ной работе психо логов и медицинских работников 
(гинеколо гов, андрологов, педиатров, сексологов) 
[1, 3, 4, 13, 14, 19]. При этом очень важно соблю-
дать принципы добровольности, анонимно сти, 
конфиденциальности и доверительности между 
обучаемым и тренером или супервайзером. Пред-
почтительнее, чтобы наставниками девушек были 
тренеры-женщины, а юношей – мужчины [29, 
31]. Однако многие исследователи отмечают, что 
даже при соблюдении всех необходимых условий 
для реализации образовательных программ по ре-
продуктивному здоровью они не смогут избавить 
подростков и молодежь от возникающих трудно-
стей и проблем физического и психосексуального 
развития, но заметно облегчат разрешение возни-
кающих при этом проблем и конфликтов, тем более 
что подростки и молодежь, прошедшие обучение, 
получат более достоверные сведения по вопросам, 
связанным с тематикой брачно-семейно-сексу-
альных отношений, необходимым не только для 
собственного духовно го и культурного развития, 
но и для обучения последующих подрастающих 
поколений [3, 4, 8, 10, 19, 27, 28, 35].

Противники программ уверены, что любая 
информация подобного рода развращает подрост-
ков, увеличивает количество добрачных связей, 
беременностей, инициирует раннее начало по-
ловой жизни. Сторонники полового просвещения 
связывают с его введением надежды на уменьше-
ние всех существующих негативных тенденций в 
этой сфере.

Но реальность, в качестве которой выступает 
опыт стран, давно осуществляющих половое про-
свещение, свидетельствует о следующем:

1. Возраст начала половой жизни у подростков 
очень мало зависит от школьного сексуального про-
свещения. Он зависит от других причин.

2. Школьный курс или отсрочивает начало 
сексуальной жизни, или делает ее более грамотной, 
безопасной.

3. Самыми успешными являются программы, 
которые начинаются раньше, чем школьники всту-
пают в половые отношения, и которые не только 
дают знания, но и обеспечивают практические на-
выки и социальные нормы безопасного секса [2, 3, 
4, 6, 16, 18, 19, 25, 31]. Это подтвердил анализ более 
тысячи отчетов о таких программах, проведенный 
ВОЗ в 1993 г. и показавший, что половое просве-
щение не ведет к более раннему началу половой 
жизни, а, наоборот, способствует пониманию необ-
ходимости ответственного сексуального поведения 
и формированию положительного отношения к 
семейным ценностям. Исследовательскими группа-
ми в Европе, равно как и в Америке, Азии, Африке, 
Австралии, сделано заключение, что достоверная и 
научно обосно ванная информация для молодежи 
о профилактике ИППП, предупреждении нежела-
тельной беременности помогает молодым людям 
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делать осознанный выбор и охранять свое здоро-
вье, не приводя при этом к более раннему началу 
половой жизни [19, 20]. Рассмотрим некоторые 
программы, проводимые в России и за рубежом. 
Поскольку многие из них достаточно однотипны, 
остановимся на наиболее удачных с точки зрения 
изучаемой проблемы вариантах.

Программа «Основы планирования семьи и 
здорового образа жизни», создана коллективом 
авторов Российской ассоциации «Планирование 
семьи» в 2007 г. на основе «Концепции полового 
воспитания подростков». Авторами программы 
подчеркивается, что «половое воспитание следует 
расценивать как часть процесса формирования 
личности, который включает в себя не только про-
блемы здоровья, но и моральные, правовые, куль-
турные и этические аспекты». В качестве основной 
задачи выступает «формирование у молодых людей 
ответственного отношения к своему здоровью, по-
ловой жизни, включая воздержание, и принятию 
осознанного решения, умению сказать «нет» в 
ситуации, когда подросток не готов к таким отно-
шениям». Разработчики программы, подготовив ка-
чественный учебный материал с методическими и 
наглядными пособиями, не смогли учесть косности 
некоторых официальных лиц и психологического 
барьера, которые встанут на пути внедрения про-
граммы. В 1998 г. финансирование программы было 
приостановлено. Но созданные на 48 территориях 
в 160 городах центры планирования семьи продол-
жают работу по программе, сами ищут средства, 
единомышленников и делают то, что отказалось 
делать государство. Анализа эффективности ра-
боты региональных центров планирования семьи, 
по данной образовательной программе не прово-
дилось [16].

Примером успешной работы регионального 
центра планирования семьи может быть деятель-
ность архангельского центра, где с 1994 г. реализу-
ется областная целевая программа «Планирование 
семьи». В 1999 г. в учебный план 43 % образова-
тельных учреждений Архангельской области были 
введены спецкурсы «Знай свое тело», «Психоло-
гия здоровья», «Твое здоровье», «Планирование 
семьи», «Здоровый образ жизни», «Познай себя» 
и др. [4, 16].

Успешный опыт работы архангельского, мо-
сковского (Некоммерческая организация «Пла-
нирование семьи и сексуальное просвещение 
молодежи и подростков») и других молодежных 
центров («Ювентус» в г. Новосибирске, «Ювента» 
в г. Санкт-Петербурге) предопределил создание 
Фондом ООН по народонаселению проекта «Ре-
продуктивное здоровье и права молодежи РФ», 
который осуществлялся в Москве, Твери, Санкт-
Петербурге, Новосибирске, Барнауле, Томске в 
2000–2002 гг. под эгидой Министерства здраво-
охранения РФ. Итогом работы по проекту стала 
разработка образовательной программы, к данной 
проблеме было привлечено общественное внима-
ние, а также внимание органов исполнительной 
власти шести городов, что обеспечило впослед-

ствии финансирование из городского бюджета 
программ по репродуктивному здоровью, выделе-
ние дополнительных ставок психологов, медиков, 
социальных работников для центров, средств для 
обучения персонала. Опыт деятельности шести мо-
лодежных центров стал примером оптимального (в 
данных исторических условиях) решения вопроса 
охраны репродуктивного здоровья молодежи и ре-
комендован для активного внедрения в субъектах 
РФ (Министерство здравоохранения РФ, 1997). В 
настоящее время в РФ существует всего 20 моло-
дежных центров подобного типа [13]. 

S. Malhotra с соавт. (2008) при интервьюиро-
вании сту дентов военно-медицинской академии 
Техаса (США) выявили, что 44 % испытывают недо-
статок в знаниях о репродуктивном здоровье [30].

Исследователи National Center for Chronic 
Disease Prevention and Health Promotion USA (2009) 
установили низкий образовательный уро вень у 
студентов США по вопросам репродуктивного 
здоровья. 33 % студентов не знают об ИППП и 
негативных последствиях аборта, что послужило 
основанием для включения вопросов планирова-
ния семьи в их стан дартные учебные планы [21].

D.B. Langille с соавт. (Канада, 2009) при об-
следовании студентов-меди ков выявили, что 
девушки были более осведомлены в вопросах 
репро дуктивного образования, чем юноши. 68 % 
школьников старших классов Македонии когда-
либо слышали об экстренной контрацепции, при 
этом юноши были более осведомлены (72 %), чем 
девушки (64 %) [31]. Учитывая высокую сексуаль-
ную активность студентов, ис следователи подчер-
кивают настоятельную необходимость их сексуаль-
ного просвещения, поскольку непреднамеренные 
беременности у студенток в большинстве своем 
приводят к аборту и утрате репродуктивного здо-
ровья [15, 16, 18, 26, 29, 30].

По данным D. Adeyinka с соавт. (Нигерия, 
2009) [10], 65,4 % студентов не осведомлены о кон-
трацепции, 52,3 % за рекомендациями по выбору 
контрацептива обращаются к провизору в аптеке. 
D. Zhang с соавт. (Китай, 2010) [26] пришли к выво-
ду, что девушки-студентки медицинского коллед-
жа Шанхая недостаточно образованы в области 
сексуального и репродуктивного здоровья, а на 
жизненные приоритеты и семейно-брачные отно-
шения, главным образом, влияли многочисленные 
социальные факторы. 

Европейская сеть Международной федерации 
планирования семьи (МФПС) в сотрудничестве с 
Лундским университетом (Швеция), и Европей-
ским региональным бюро ВОЗ при финансовой 
поддержке со стороны Евро пейской комиссии 
провела исследование по вопросам сексуального 
образования в 26 европейских странах, которое 
показало, что полное признание образовательных 
программ получило лишь в немногих странах, при 
этом важную роль играли политические факторы. 
В Дании и Нидерландах сексуаль ное образование 
является общепринятым и поддерживается широ-
кой общественностью, в то время как в Чешской 
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Республике, Германии, Ирландии и Польше оно 
вызывает активное неприятие [32].

Все большее участие в деятельности по про-
свещению молодежи в вопросах секса стали при-
нимать средства массовой информации [7, 9, 11, 16, 
18, 24]. В скандинавских странах средства массовой 
информации являются источником поддержки 
и информации по вопросам секса. В Дании на-
циональные радио- и телевещательные компании 
предоставляют бесплатное эфирное время для 
программ полового просвещения [10]. 

Итак, ухудшение качества репродуктивного 
здоровья молодежи и демографической ситуа-
ции в стране в целом происходит и в результате 
недостатка полового воспитания детей в семье, 
раскрепощения общества в вопросах интимных 
отношений. Социальное расслоение общества, 
рост количества разновозрастных браков и уровня 
подростковой проституции, увеличение периода 
между началом половой жизни и вступлением в 
брак, отказ молодежи от официальной регистра-
ции браков, распространенность юридически 
неоформленных браков и т.д. – все это приводит 
к подрыву здоровья нации и осложняет демогра-
фическую ситуацию. Молодым людям в настоящее 
время приходится практически в одиночку пре-
одолевать негативное влияние улицы, телевидения, 
культуры массового потребления, что приводит к 
психологическим стрессам, уходу от реальности и 
поиску удовольствий [5, 9]. Разрушение системы 
профессионального, патриотического, граждан-
ского, нравственного, правового, экологического, 
полового воспитания и сексуального образования 
привело к возникновению не регулируемой, а 
манипулируемой части молодежи [1, 7, 9, 11]. Гра-
мотное, квалифицированное половое воспитание 
и сексуальное образование в образовательных уч-
реждениях, организованное специалистами, име-
ющими интегрированное медико-педагогическое 
образование, являются одним из путей решения 
проблемы сохранения репродуктивного здоровья 
молодежи, что, несомненно, скажется на перспек-
тиве создания будущих семей, рождаемости детей 
и улучшении демографической ситуации в стране. 
Совместные усилия специалистов разных отраслей 
позволят воспитать здорового будущего Родителя 
и Гражданина страны.
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В статье приводится обзор литературы отечественных и зарубежных исследователей по вопросам  
климактерического периода у женщин.
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The article contains the review of literature data of domestic and foreign researchers concerning the issues of 
climacteric period in women.
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В жизни каждой женщины наступает пере-
ходный период от репродуктивной фазы к старо-
сти – климактерий (климакс, климактерический 
период, от греч. сlimacter – ступень лестницы), в 
течение которого на фоне возрастных изменений 
в организме доминируют инволюционные процес-
сы в репродуктивной системе, характеризующи-
еся постепенным снижением и «выключением» 
функции яичников: сначала репродуктивной, а 
затем и гормональной, что проявляется прекраще-
нием фертильности и менструации [9]. Согласно 
научной концепции В.М. Дильмана (1982), климак-
терический период является одновременно и нор-
мой, и болезнью: нормой потому, что климактерий 
в женском организме – явление закономерное, 
а болезнью, потому что это стойкое нарушение 
регуляции, приводящее в конечном итоге к сни-
жению жизнеспособности организма [3]. 

Наступление менопаузы – это один из кри-
тических периодов в жизни женщины. Эстроген-
дефицитное состояние, развивающееся на фоне 
возрастного снижения и «выключения» функции 
яичников, может сопровождаться развитием нейро-
эндокринных изменений, в частности, изменением 
функции гипоталамической и лимбической систем 
и секреции нейрогормонов. В состоянии постмено-
паузы изменяется синтез, выделение и активность 
нейротрансмиттеров, пластичность и синаптические 
связи нейронов. Механизм нейроэндокринных из-
менений на уровне гипоталамической и лимбической 
систем заключается в снижении допаминергическо-
го и увеличении норадренэргического тонуса, что 
связано со снижением активности опиодэргической 
системы. Менопауза, не являясь собственно заболе-
ванием, приводит к нарушению эндокринного равно-
весия в организме женщины, вызывая приливы, 
раздражительность, бессонницу, урогенитальные 
расстройства, а также повышение риска развития 
остеопороза и сердечно-сосудистых заболеваний [4]. 

Симптомокомплекс, осложняющий физио-
логическое течение климактерического периода, 
обозначается, как климактерический синдром (КС). 

В зарубежной литературе ему соответствует «мено-
паузальный синдром», включающий в себя вазомо-
торные и психоэмоциональные расстройства [8]. 

Учитывая изменения в гормональном статусе 
и физическом состоянии женщины во время и по-
сле наступления менопаузы, нарушения сна часто 
являются одним из ведущих признаков климактери-
ческого периода. По данным зарубежных исследо-
вателей, от 25 до 50 % всех женщин в периоде мено-
паузы отмечают те или иные проблемы, связанные 
со сном, по сравнению с 15 % женщин фертильного 
возраста [29, 32]. Британскими учеными выявлено, 
что женщины, вступившие в период менопаузы, в 
3,4 раза чаще предъявляют жалобы на нарушение 
сна, чем женщины в пременопаузе [21]. Доказано, 
что наиболее частыми нарушениями сна у женщин 
в климактерическом периоде являются инсомния, 
обструктивные нарушения дыхания во время сна 
(ОНДС) и фибромиалгия (ФМ) [16]. Сопутству-
ющие расстройства настроения и депрессивные 
состояния достаточно часто отмечаются у женщин 
в этом возрасте и непосредственно связаны с из-
менениями гормонального профиля.

Проблема взаимоотношений между менопау-
зой, инсомнией и депрессией является предметом 
научных дебатов на протяжении многих лет и оста-
ется актуальной в настоящее время [16].

Инсомния является одной из наиболее распро-
страненных проблем, связанных со сном. Ее частота 
в популяции среди взрослого населения составляет 
около 30 %. Ученые Национального института здо-
ровья (США) определи инсомнию как повторные 
трудности засыпания, поддержания сна, ранние 
утренние пробуждения и/или «неосвежающий» 
сон (National Institutes of Health Working Group on 
Insomnia, 1999). В руководстве по диагностике и ста-
тистическому учету психических расстройств Аме-
риканской психиатрической ассоциации (DSМ-IV) 
(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 
American Psychiatric Association, 1994) инсомния 
определяется как дефицит качества и количества 
сна, необходимых для нормальной дневной дея-
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тельности. В качестве дополнительных проявлений 
инсомнии можно отметить усталость, дневную 
сонливость, снижение концентрации и работоспо-
собности. В зависимости от длительности периода 
нарушения сна, выделяют три типа инсомнии: тран-
зиторная или ситуационная (длительностью менее 
1 недели), острая (длительностью менее 3 недель) и 
хроническая (длительностью более 3 недель) [15]. 

Причины инсомнии многообразны: стресс 
(психофизиологические инсомнии), неврозы, пси-
хические заболевания (шизофрения, маниакально-
депрессивный психоз и т.д.), соматические заболе-
вания (бронхиальная астма, атопический дерматит, 
гастроэзофагеальнорефлюксная болезнь), прием 
психотропных (в т.ч. снотворных) препаратов, алко-
голь, токсические факторы, эндокринно-обменные 
заболевания, органические заболевания головного 
мозга (инсульт, паркинсонизм, гиперкинетические 
синдромы, эпилепсия, опухоли мозга и др.), болевые 
феномены, синдромы, возникающие во сне (СОАС, 
двигательные нарушения во сне), внешние неблаго-
приятные условия (шум, влажность и т.п.), сменная 
работа, перемена часовых поясов, нарушение ги-
гиены сна [6].

Особое место среди факторов, вызывающих ин-
сомнию, принадлежит депрессии [27]. По меньшей 
мере 80 % людей, страдающих депрессией, имеют те 
или иные симптомы инсомнии [37]. Ключевую роль 
в патогенезе депрессии играет нарушение в работе 
серотонинергических мозговых систем. Депрессия 
может быть вызвана недостатком серотонина в 
мозге, его недостатком в рецепторных участках, не-
возможностью серотонина достигать рецепторных 
участков, а также пониженным уровнем триптофа-
на, участвующем в синтезе серотонина. Депрессия 
является не только одной из наиболее частых причин 
инсомнии, но и одной из немногих, имеющей опре-
деленные полисомнографические корреляты. К ним 
относятся укорочение латентного периода первого 
эпизода ФБС (с 90 до ~ 44 мин), снижение длитель-
ности дельта-сна в I цикле сна и «альфа-дельта» сне, 
и раннее преждевременное пробуждение. Лица, 
страдающие депрессией, очень часто испытывают 
потребность в дневном сне или имеют повышенную 
дневную сонливость. Эти феномены, так же как при 
инсомнии, являются отражением хронобиологиче-
ских и циркадных расстройств, обусловленных на-
рушением ритма выработки мелатонина (снижение 
его уровня в ночные часы и повышение – в дневное 
время). Как указывалось выше, мелатонин выраба-
тывается из серотонина и тормозит его синтез, что 
в свою очередь усугубляет симптомы депрессии [1].

Большая подверженность женщин депрессив-
ным расстройствам связана как с нейробиологиче-
скими, так и с психосоциальными особенностями. 
Это касается объема различных мозговых структур, 
количества и качества внутриполушарных связей, 
соотношения белого и серого вещества, особен-
ностей межполушарного взаимодействия [10, 24]. В 
головном мозге женщин содержится меньше серото-
нина, чем в головном мозге мужчин. Показано умень-
шение функциональной активности серотониновых 

рецепторов 5-НТ2 во фронтальной, париетальной, 
темпоральной и цингулярной коре у женщин. Эти 
факты заслуживают особого внимания, учитывая 
определяющую роль дисфункции серотонина при 
депрессии. В этом контексте существенны данные 
о достоверно большей клинической эффективности 
селективных серотонинергических антидепрессан-
тов именно у женщин. В формировании у женщин 
депрессивных расстройств большую роль играют 
особенности их гормонального статуса. Половые 
гормоны играют определяющую роль в половом де-
морфизме головного мозга [11, 18, 24]. Известна ней-
ропротективная роль женских половых гормонов, 
в частности их антиоксидантные и мембраностаби-
лизирующие функции. Значительно влияние эстро-
генов на синтез и метаболизм всех моноаминов, в 
наибольшей степени серотонина. Женские половые 
гормоны участвуют в созревании многих мозговых 
функций, включая настроение, моторный контроль, 
боль, когнитивные процессы. Эстрогены во многом 
определяют особенности женского характера и 
специфику эмоционально-аффективных реакций, 
реагирование на стрессорные события. Важнейшее 
значение половых гормонов в патогенезе депрессий 
у женщин ярко демонстрируют депрессии, связан-
ные с репродуктивным циклом женщин. Выявлено, 
что климактерические депрессии встречаются более 
чем у 30 % женщин в инволюционном периоде [2, 
12]. Климактерическая депрессия является одним из 
ведущих проявлений КС и может формироваться в 
любую фазу климактерического периода [35].

Следует отметить взаимосвязь инсомнии с гене-
ративным циклом у женщин. Так, L.W. Maartens и со-
авт. (2001) провели анкетный опрос женщин разного 
возраста и выявили, что жалобы на нарушение сна 
чаще предъявляют женщины, находящиеся в пери- и 
постменопаузе [23]. В проспективном крупномас-
штабном исследовании по инсомнии, проведенном 
учеными Медицинского университета г. Легсинкто-
на (США) среди лиц в возрасте от 47 до 69 лет, было 
доказано, что основным симптомом инсомнии у 
женщин в постменопаузе (физиологической или хи-
рургической) является затрудненное засыпание [30].

В иностранной литературе большое количество 
статей посвящено роли вазомоторных симптомов, 
возникающих при нарушении вегетативной регу-
ляции со стороны гипоталамуса, обусловленных 
изменением гормонального статуса у женщин в 
климактерическом периоде, в генезе инсомнии. 
Так, по данным Y. Erlik и соавт. (1981), существует 
взаимосвязь между частотой ночных «приливов» и 
количеством пробуждений во время сна [17]. Впо-
следствии, J. Shaver и коллеги обнаружили, что одним 
из немногочисленных различий по данным ПСГ у 
женщин с различным менопаузальным статусом 
(пре-, пери- и постменопаузой) является уменьшение 
эффективности сна у женщин с выраженными ва-
зомоторными реакциями [36]. В ходе исследования, 
проведенном среди женщин в постменопаузальном 
периоде, S. Woodward и R. Freedman выявили стати-
стически значимое снижение эффективности сна 
(до 95–90 %), изменение «архитектуры» сна, и более 
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продолжительное время бодрствования в течение 
ночи у женщин, предъявляющих жалобы на «при-
ливы» [42]. Роль нарушения вегетативной регуляции 
у женщин климактерического периода в генезе сим-
птомов инсомнии подтверждается положительным 
эффектом заместительной гормональной терапии на 
процесс поддержания сна, его продолжительность и 
эффективность [38]. 

Следующим по значимости нарушением сна 
у женщин в климактерическом периоде являются 
ОНДС. Синдром обструктивного апноэ сна (СОАС) 
составляет основу всего спектра ОНДС и представля-
ет собой состояние, характеризующееся повторными 
эпизодами полной (апноэ) или частичной (гипопноэ) 
обструкции верхних дыхательных путей (ВДП) во 
время сна, приводящей к полному или частичному 
прекращению ороназального потока дыхания дли-
тельностью не менее 10 секунд, достаточного, чтобы 
вызвать кратковременную активацию коры голов-
ного мозга (arousal) и снижение уровня насыщения 
гемоглобина кислородом на 4 % и более. Ключевым 
показателем степени тяжести СОАС следует считать 
индекс апноэ/гипопноэ (ИАГ), представляющий 
собой количество эпизодов апноэ и гипопноэ за час 
сна, зафиксированных при проведении полисом-
нографического исследования (ПСГ). Основными 
симптомами СОАС являются храп с периодическими 
остановками дыхания во время сна, повышенная 
дневная сонливость, снижение концентрации вни-
мания и памяти, утренние головные боли [7].

Главную роль в значительном увеличении часто-
ты СОАС с возрастом у женщин играет менопауза 
[43]. По данным американских ученых, клинические 
симптомы СОАС имеют 2,7 % женщин в постменопа-
узальном периоде, и только 0,6 % – в пременопаузе 
[13]. Согласно результатам Висконсинского когорт-
ного исследования, ИАГ > 15 событий/час был выяв-
лен у женщин в пре- и постменопаузе, сопоставимых 
по индексу массы тела, в соотношении 1,1:3,5 [43]. 
При наступлении менопаузы, организм женщины 
начинает испытывать существенный недостаток по-
ловых гормонов (в частности, прогестерона). Извест-
но, что прогестерон и его метаболиты играют важную 
роль в регуляции дыхания, являясь дыхательными 
аналептиками. Соответственно, дефицит данного 
гормона в климактерическом периоде ведет к на-
рушению синхронной работы мышц, участвующих 
в акте дыхания и мышц глотки, что в свою очередь 
приводит к возникновению обструкции ВДП [20]. 

С менопаузой также ассоциировано увеличе-
ние удельного веса подкожно-жировой клетчатки и 
ее перераспределение по андроидному типу. Таким 
образом, увеличивается количество подкожного 
жира в области грудной клетки и шеи, что зна-
чительно повышает риск коллапса ВДП [26]. При 
обследовании 1315 женщин в постменопаузальном 
периоде, имеющих ИМТ = 30 кг/м2, СОАС был 
диагностирован у 47 % испытуемых [14].

В 1998 г. R.M. Popovic с соавт. было проведено 
исследование, в котором приняли участие 24 жен-
щины климактерического периода. Из них у 12 
участниц с сохраненной менструальной функцией 

(т.е. находившихся в состоянии пременопаузы). 
Исследователями была обнаружена зависимость 
уровня электромиографической активности m. ge-
nioglossus в состоянии бодрствования от фазы мен-
струального цикла. Так, самый высокий уровень 
активности наблюдается во время лютеиновой 
фазы, а во время фолликулиновой фазы про-
исходит его снижение. Самый низкий уровень 
электромиографической активности m. genioglossus 
зафиксирован у женщин в постменопаузе [31]. Не-
обходимо отметить, что проведение двухнедельного 
курса заместительной гормональной терапии у этих 
женщин способствовало повышению активности 
m. genioglossus во время бодрствования, что под-
тверждает концепцию о положительном влиянии 
женских половых гормонов на тонус мышц ВДП. 

При проведении большого количества клиниче-
ских сомнологических исследований, было доказа-
но, что от 25 до 50 % всех пациентов с СОАС имеют 
сопутствующие двигательные расстройства сна в 
виде синдрома периодических движений конечно-
стей (СПДК), характеризующегося периодически 
повторяющимися эпизодами движений конеч-
ностей во время сна, и синдрома беспокойных ног 
(СБН) сенсомоторного расстройства, характеризу-
ющегося ощущениями дискомфорта в ногах в покое, 
сопровождающегося непреодолимым желанием 
двигать ногами, что облегчает данные ощущения. 
Следует отметить, что ключевую роль в этиопато-
генезе СПДК и СБН играют уровень ферритина в 
сыворотке крови и нарушение синтеза дофамина 
в головном мозге. Выраженность симптомов СБН 
имеет обратную корреляционную взаимосвязь с 
содержанием железа в организме, определяемого 
по уровню ферритина в сыворотке крови [5, 39]. 

L.M. O’Brien и соавт. выдвинули гипотезу о 
том, что СОАС может быть причиной снижения 
содержания железа в организме, определяемого 
по уровню ферритина в сыворотке крови, за счет 
нарушения функции желудочно-кишечного тракта 
и ключевых путей метаболизма, а также, оказывать 
влияние на допаминэргическую систему, и следо-
вательно, существенно увеличивать вероятность 
развития СПДК и повышенной дневной сонливости 
[28]. Для подтверждения данной гипотезы ученые 
провели обследование 80 пациентов (51 мужчина 
и 29 женщин) с СОАС различной степени тяжести 
в возрасте от 33 до 59 лет, при этом все женщины 
были старше 46 лет, то есть находились в периоде 
пременопаузы и менопаузы. В ходе исследования 
были выявлены как гендерные, так и возрастные 
различия в содержании железа в организме. Ис-
следователи доказали, что женщины имели более 
низкий уровень ферритина и сыворотке крови, чем 
мужчины (р < 0,0001). В свою очередь, у женщин, на-
ходящихся в пременопаузальном периоде уровень 
сывороточного ферритина был значительно ниже, 
чем у пациенток в менопаузе (40 ± 29 и 86 ± 45 мг/л, 
соответственно, р < 0,01). Методом регрессионного 
анализа была изучена взаимосвязь между содер-
жанием железа в организме и степенью тяжести 
СОАС, и установлено, что у женщин пременопа-
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узального периода с ИАГ, в отличие от мужчин, 
выявлен более низкий уровень сывороточного фер-
ритина (р = 0,06). У женщин в менопаузе подобной 
зависимости не наблюдалось (р = 0,87). При прове-
дении ПСГ всем обследуемым, СПДК был выявлен 
у 31 % женщин 6 % мужчин с СОАС (р = 0,007), что 
в свою очередь доказывает гипотезу о влиянии ме-
таболических нарушений при СОАС (в частности, 
снижения содержания железа в организме) на веро-
ятность развития СПДК. Установленный учеными 
факт более низкого уровня ферритина в сыворотке 
крови у женщин в пременопаузальном периоде, 
можно объяснить ежемесячными потерями железа 
из организма во время каждой менструации [40].

Проводя анализ литературы, посвященной про-
блеме нарушений сна в климактерическом периоде у 
женщин, нельзя обойти вниманием еще одно патоло-
гическое состояние – ФМ, являющееся достаточно 
частой причиной расстройства сна и депрессивных 
состояний в этой фазе жизни женщины. ФМ – это 
хронический мышечно-скелетный болевой синдром 
[19]. Это состояние характеризуется диффузной 
болью продолжительностью более 3 месяцев в раз-
личных участках тела и наличием боли в ≥11 из 18 бо-
лезненных точек. Пациентки фиксированы на своих 
болевых ощущениях и крайне тяжело переносят их 
усиление. Длительность заболевания составляет от 
нескольких месяцев до нескольких лет. Характерно, 
что болевой синдром сопровождается мышечной 
скованностью, которая в основном отмечается по 
утрам, а легкие физические упражнения уменьшают 
как ощущение скованности, так и болезненные про-
явления. Кроме болевого синдрома, при ФМ наблю-
дается повышенная утомляемость, депрессия, нару-
шения сна, тревожность и когнитивные нарушения. 
Несмотря на достаточное количество сна, он может 
не приносить чувство отдыха. Некоторые женщины 
могут иметь трудности засыпания и частые ночные 
пробуждения [25, 33]. В свою очередь, ухудшение 
качества сна может быть причиной увеличения ин-
тенсивности болевого синдрома за счет снижения 
порога болевой чувствительности. Большинство 
ученых предполагают, что данный факт обусловлен 
увеличением выработки вещества Р в головном моз-
ге – центрального ноцицептивного нейропептида, 
посредством которого мозг регистрирует боль. У 
пациентов с ФМ его обнаружено в 3 раза больше, 
чем в группе контроля [22]. Полагают, что вещество Р 
вызывает снижение уровня серотонина и дофамина 
в ЦНС, что ведет к хронизации болевого синдрома и 
появлению в 80 % случаев депрессивной симптома-
тики [41]. При проведении ПСГ пациенткам с ФМ 
у некоторых из них было выявлено уменьшение 
представленности глубоких стадий сна. По данным 
исследований, при ФМ отмечается присутствие 
альфа-ритма на ЭЭГ во время ФМС, так называемый 
«альфа-дельта» сон. Данный феномен характеризу-
ется периодическим появлением альфа-волн на фоне 
основного дельта-ритма во время глубоких стадий 
сна. Ученые предполагают, что такое чередование 
ЭЭГ-активности является маркером снижения ка-
чества сна [34]. Увеличение частоты возникновения 

ФМ и сопутствующих нарушений сна у женщин в 
климактерическом периоде, во многом объясняется 
дефицитом женских половых гормонов, учитывая их 
взаимосвязь с нейромедиаторами, участвующими в 
генезе данного синдрома. 

Несмотря на проведение обзора доступной 
литературы отечественных и зарубежных ис-
следователей, посвященной проблеме климакте-
рического периода у женщин, сомнологические 
аспекты этой фазы жизни женщины остаются 
весьма актуальными для практической медицины 
и требуют дальнейшего изучения. 
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О.А. Толпыгина

роль глутатиона в системе антиоксидантной защиты  
(обзор)

ФГБУ «Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека» СО РАМН (Иркутск) 

На первых рубежах защиты от активных форм кислорода в клетках всех организмов стоят 
низкомолекулярные соединения, такие как аскорбиновая кислота, глутатион, токоферолы, 
каратиноиды и т.п. Особое внимание среди них привлекает трипептид глутатион, который 
содержится в клетках в милимолярных концентрациях, и локализован практически во всех клеточных 
компартментах. Он принимает участие во многих ферментативных и неферментативных путях 
антиоксидантной защиты.
Ключевые слова: глутатион, перекисное окисление липидов, антиоксидантная защита

rolE of glutathionE in thE antioxidant dEfEnsE systEm  
(rEviEw)

O.A. Tolpygina

Scientific Center of the Family Health and Human Reproduction Problems SB RAMS, Irkutsk

On the first line of defense against reactive oxygen species in cells of all organisms are low molecular weight 
compounds such as ascorbic acid, glutathione, tocopherols, carotenoids, etc. Particular attention is attracted 
by including tripeptide glutathione, which is contained in cells in milimolyarnyh concentrations, and is local-
ized in almost all cellular compartments. He participates in many enzymatic and non-enzymatic antioxidant 
protection paths.
Key words:  glutathione, lipid peroxidation, antioxidant protection

Все аэробные организмы подвержены окис-
лительному стрессу, причиной которого являются 
активные формы кислорода (АФК), образующиеся 
в процессе неполного (моновалентного) восстанов-
ления кислорода. Примерами АФК могут служить 
супероксид (О

2
˙¯) и гидроперекисный радикал 

(НО
2
˙), которые оказывают токсическое и мутаген-

ное действие на все виды клеток вследствие окис-
лительного повреждения мембранных липидов, 
белков и ДНК [13]. Эти радикалы обладают слабой 
реакционной способностью, т.е. окислительно-вос-
становительным потенциалом. Однако супероксид 
представляет большую опасность, т.к. становится 
источником других форм АФК, таких как: пере-
кись водорода (H

2
O

2
), гидроксильный радикал 

(HO˙), гипохлорит (HOCl), озон (О
3
), синглетный 

кислород (1О
2
) [7, 11]. Образование супероксида 

при различных стрессах резко возрастает.
В последние годы свободные радикалы и реак-

ции с их участием стали считать причиной старения 
и возникновения многих заболеваний человека 
[1, 2, 3, 4, 9, 12]. Именно с этим связана большая 
популярность изучения окислительного стресса и 
систем защиты от него у различных организмов.

С другой стороны, известно, что молекулярный 
кислород нуждается в активации, поскольку хими-
чески относительно инертен, поэтому существуют 
системы специализирующиеся на производстве 
АФК (НАDН-оксидаза, цитохром-оксидазы, эле-
менты реакции Фентона и т.д.) [6]. Активирован-
ный кислород, продуцируемый этими системами, 
используется не только в окислительных реакциях. 
АФК и изменение редокс-потенциала играют важ-

ную роль в клеточном метаболизме. Например, 
супероксидрадикал и перекись водорода являются 
мессенджерами в некоторых путях сигнальной 
индукции и необходимы в защитных реакциях или 
в проведении сигнала опасности, или при утилиза-
ции ненужных соединений. Только их образование 
должно очень жестко контролироваться, и роль 
контролеров играют антиоксидантые системы.

Восстановленный глутатион (GSH) – низко-
молекулярный тиол, преобладающий (90–95 %) во 
многих растительных, микробных и во всех живот-
ных клетках, в которых его молярная концентрация 
(1–10 мМ) выше, чем концентрация большинства 
органических веществ [17]. Его прямая функция 
– разрушение свободных радикалов. Является три-
пептидом (L-гамма-глутамил-L-цистеинилглицин), 
биосинтез и катаболизм которого описываются так 
называемым глутамильным циклом.

Глутатиoн в восстановленной форме, может 
функционировать как антиоксидант многими 
способами: химически взаимодействовать с син-
глетным кислородом, супероксидом и радикалами 
гидроксила или на прямую разрушать свободные 
радикалы; стабилизировать мембранную структуру 
перемещением ацилпероксидов, образующихся 
путем перекисного окисления липидов (ПОЛ). GSH 
является коферментом ряда ферментов, активность 
которых основана на изменении редокс-потенциа-
ла глутатиона. Активность глутатионпероксидазы 
(GPО) и скорость утилизации перекиси водорода 
напрямую зависят от концентрации восстанов-
ленного глутатиона в клетке [8]. Конъюгирование 
ксенобиотиков и удаление пероксидов липидов 
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клеточных мембран, осуществляемое глутатион-
S-трансферазой (GSТ), не происходит без GSH. 
Восстановленный глутатион необходим для под-
держания реакций аскорбат-глутатионового цикла, 
связанного с нейтрализацией перекиси водорода. 
Здесь его основная роль, как восстанавливающего 
агента, заключается в рециклировании аскорбино-
вой кислоты от окисленной до восстановленной 
формы с помощью фермента дегидроаскорба-
тредуктазы. Основной же пул восстановленного 
глутатиона поддерживается глутатионредуктазой 
(GR), которая является неотъемлемым элементом 
этого цикла.

Главный орган синтеза глутатиона у млекопи-
тающих – печень, которая обеспечивает около 
90 % всего циркулирующего глутатиона при физио-
логических условиях [14]. Уровень глутатиона в 
печени уменьшается приблизительно в 2 раза при 
голодании и быстро увеличивается после еды. По-
ступление глутатиона из печени в плазму крови и 
желчь стимулируется некоторыми гормонами, в 
частности глюкагоном и вазопрессином [19]. Ути-
лизируется глутатион плазмы тканями организма 
путем транспорта через клеточные мембраны и 
ресинтеза внутри клетки посредством глутамиль-
ного цикла.

Разнообразные и очень важные функции глута-
тиона связаны с наличием в молекуле SH-группы, 
принадлежащей остатку цистеина. Окисляясь 
по SH-группе, он становится участником мно-
гих важных процессов. Так, глутатион является 
ключевым участником процессов, связанных с 
детоксикацией поглощенных тяжелых металлов, 
а также продуктов, выводимых из метаболизма. 
Глутатион-S-трансфераза катализирует реакцию 
конъюгации GSH с разнообразными токсическими 
соединениями как экзогенного, так и эндогенного 
происхождения.

Восстановленный глутатион во многих реак-
циях является донором атомов водорода, при этом 
две молекулы при окислении образуют димер через 
дисульфидную связь, который является окислен-
ной формой глутатиона:

2GSН → GSSG + 2Н•
Обратная реакция катализируется ферментом 

глутатионредуктазой (GR) при использовании 
НАDP-Н:

GSSG + NАDP-Н + Н
2
 → 2GSН + NАDP-Н

2

глутатионредуктаза
Кроме того, есть ферменты, активность кото-

рых подвержена редокс-регуляции: окисление или 
восстановление по дисульфидной связи влияет на 
их активность. Как правило, прямо или косвенно, 
восстановление таких ферментов обеспечивает-
ся восстановленным глутатионом. Соoтношение 
GSН/GSSG в клетке контролирует редокс-состо-
яние этих соединений и, следовательно, их актив-
ность. И, наконец, одна из важнейших функций 
глутатиона связана с его участием в антиоксидант-
ных процессах. Глутатион необходим для поддер-
жания реакций аскорбат-глутатионового цикла, 
связанного с нейтрализацией перекиси водорода.

Oкисленный глутатион (GSSG) – низкомоле-
кулярный тиол, выявляемый во всех типах клеток 
и внеклеточном пространстве. Содержание GSSG 
в клетках и вне их невелико и жестко регулирует-
ся относительно сопряженного с ним соединения 
– восстановленного глутатиона (GSH), состав-
ляя 10–4–10 –5 М против 10–2–10–1 М GSH [18]. 
Роль окисленного глутатиона в физиологических 
процессах рассматривается преимущественно в 
аспекте клеточных реакций глутатиона. В норме 
содержание GSSG в тканях и плазме крови млеко-
питающих поддерживается на уровнях, во много 
раз более низких, чем для GSH [15].

Глутатиoн oбычно oтсутствует у анаэробных 
микроорганизмов – прокариот и некоторых эука-
риот, но есть почти у всех аэробов, что свидетель-
ствует в пользу гипотезы о появлении глутатиона 
у эукариот в связи с возникновением аэробного 
метаболизма и митохондрий. Уже это дает осно-
вание полагать, что глутатион защищает клетки от 
активных форм кислорода, образование которых 
– неизбежное следствие аэробной жизни [10]. 
Само по себе появление свободных радикалов в 
живом организме – нормальный биологический 
процесс, и в норме количественные аспекты этого 
процесса строго регулируются. Кислород, являясь 
необходимым условием существования аэробных 
клеток, является и потенциальным постоянным ис-
точником возникновения кислородных свободных 
радикалов. При больших физических нагрузках 
количество О

2
 может возрасти в 10 раз [16]. Само-

произвольное аутоокисление в клетке, а также 
и в неклеточном веществе тормозится физиоло-
гической антиоксидантной системой (ФАС) [5]. 
Эта система включает биоантиоксиданты (БАО), 
ингибирующие переокисление на начальной ста-
дии образования свободных радикалов липидов 
(токоферол) или активных форм кислорода (супе-
роксиддисмутаза). Антирадикальное ингибирова-
ние осуществляется цепью: глутатион – аскорбат 
– токоферол, транспортирующей электроны (в 
составе атомов водорода) от пиридиннуклеотидов 
(NАD-Н и NАDP-Н) к свободным радикалам. Таким 
образом, обеспечивается стационарный крайне 
низкий уровень свободнорадикальных состояний 
липидов и биополимеров в клетке. Ключевая роль 
в защите клетки от оксидативного стресса должна, 
по-видимому, отводиться системе глутатиона. 

Живая клетка использует три линии фер-
ментативной защиты от активных кислородных 
соединений с помощью супероксиддисмутазы, 
каталазы и глутатионпероксидазы; глутатион-
пероксидазы и глутатионтрансферазы. Эти три 
линии защиты последовательно восстанавливают 
супероксидрадикалы, Н

2
О

2
 и органические гидро-

перекиси. Также выделяют еще и четвертую линию 
защиты – обезвреживание вторичных продуктов 
переокисления других окисленных соединений, в 
которой участвуют глутатионтрансфераза, глиок-
силаза и формальдегиддегидрогеназа. Очевидно, 
что глутатион участвует в трех линиях защиты из 
четырех и, следовательно, вносит основной вклад 
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в функционирование антиоксидантной системы. 
Глутатион, глутатионпероксидаза, глутатионтранс-
фераза, глутатионредуктаза и NАDP-Н образуют 
глутатионовую антиоксидантную систему, в ко-
торой глутатионредуктаза и NАDP-Н необходимы 
для восстановления окисленного глутатиона и его 
рециклирования. Восстановление с помощью глу-
татионпероксидазы и глутатионтрансферазы ги-
дропероксидов предупреждает прогрессирование 
пероксидации и появление ее вторичных метабо-
литов. В обезвреживании вторичных продуктов пе-
роксидации и других окисленных веществ главную 
роль играют глутатионтрансферазы. Они конъюги-
руют с глутатионом главные и наиболее токсичные 
продукты перекисного окисления липидов. Таким 
образом, глутатионовая антипероксидазная систе-
ма эффективно защищает клетки от оксидативного 
стресса, и обычно только при ее недостаточности 
или истощении возникают серьезные поражения. 
Разумеется, что с точки зрения опасности развития 
целого ряда хронических неинфекционных болез-
ней, объединяемых в группу свободнорадикальной 
патологии, нужно стремиться избегать не только 
истощения глутатиона, а всего пула биоантиок-
сидантов, функционирующих в составе физио-
логической антиоксидантной системы организма. 
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патогенез и лечение холестеринового холецистолитиаза  
(обзор)

1 ФГБУ «Научый центр реконструктивной и восстановительной хирургии» СО РАМН (Иркутск)  
2 ГБУЗ «Иркутская ордена «Знак почета» областная клиническая больница» (Иркутск)

Желчнокаменная болезнь и хронический калькулезный холецистит – самые распространенные 
заболевания в гастроэнтерологии, требующие хирургического лечения. С возрастом количество больных 
желчнокаменной болезнью или хроническим калькулезным холециститом постоянно увеличивается. 
Соответственно, растет количество холецистэктомированных больных. Холестериновые и 
смешанные желчные камни в желчном пузыре составляют от 60 до 80 %. В настоящее время 
холестериновый холецистолитиаз рассматривают как комплекс метаболических нарушений в печени и 
желчном пузыре. Механизм формирования холестериновых желчных камней объединяет совокупность 
ряда условий: перенасыщение пузырной желчи холестерином и преципитацию кристаллов моногидрата 
холестерина, гиперсекрецию гликопротеинового муцина и гипомоторную дисфункцию желчного пузыря. 
Лечение желчнокаменной болезни и хронического калькулезного холецистита включает обычную 
(открытую) и лапароскопическую холецистэктомию, холецистолитотомию. Органосохраняющие 
методы применяются только для лечения холестериновой желчнокаменной болезни: ударно-волновая 
литотрипсия, химический литолиз и растворение холестериновых желчных камней с помощью приема 
желчных кислот (ХДХК и УДХК). 
Ключевые слова: желчный пузырь, печень, холестерин, желчные кислоты, холестериновые желчные камни,  

энтерогепатическая циркуляция, холестериновая желчнокаменная болезнь, хронический 
калькулезный холецистит, холецистэктомия

pathogEnEsis and trEatmEnt of cholEstErol cholEcystolithiasis 
(rEviEw)

Ya.L. Turumin 1, V.A. Shanturov 2, E.E. Turumina 1

1 Scientific Center of Reconstructive and Restorative Surgery SB RAMS, Irkutsk 
2 Irkutsk Regional Clinical Hospital, Irkutsk

Gallstone disease and chronic calculous cholecystitis are the most prevalent gastroenterological diseases which 
require a surgical treatment. The quantity of patients with gallstone disease or chronic calculous cholecystitis 
constantly is increased with raise in age. Accordingly, the quantity of patients after cholecystectomy grows. The 
cholesterol gallstones and mixed gallstones in the gallbladder can make up from 60 % up to 80 %. Now cholesterol 
cholecystolithiasis is considered as a complex of metabolic disorders in a liver and a gallbladder. The mechanism 
of formation of cholesterol gallstones unites set of some conditions: cholesterol supersaturation of gallbladder bile 
and precipitation of cholesterol monohydrate crystals, hypersecretion of glycoprotein mucins and gallbladder 
hypomotility. Treatment of gallstone disease and chronic calculous cholecystitis includes the ordinary opened 
cholecystectomy and laparoscopic cholecystectomy, sometimes cholecystolithotomy. Organ preservation methods 
are applied only for the treatment of cholesterol gallstones: extracorporeal shock-wave lithotripsy of gallstones, 
local contact chemical litholysis with MTBE and systemic litholysis with bile acids (CDCA and UDCA).
Key words: gallbladder, liver, cholesterol, bile acids, cholesterol gallstones, enterohepatic circulation, cholesterol 

gallstone disease, chronic calculous cholecystitis, cholecystectomy

патогенез и лечение холестеринового 
холецистолитиаза

Современная концепция формирования хо-
лестериновых желчных камней объединяет сово-
купность ряда условий: перенасыщение пузырной 
желчи холестерином и преципитацию кристаллов 
моногидрата холестерина, гиперсекрецию глико-
протеинового муцина и гипомоторную дисфунк-
цию желчного пузыря [4, 5, 7, 8, 25, 26]. К факторам 
риска относят: пожилой возраст, женский пол, 
ожирение, снижение веса, парентеральное пита-
ние, беременность, прием клофибратов, прием 
пероральных контрацептивов, лечение женщин 
эстрогенами, лечение мужчин эстрогенами, прием 
прогестогенов, лечение Цефтриаксоном, лечение 
Соматостатином, заболевания дистального отдела 
то щей кишки, уменьшение концентрации ЛПВП в 
крови, повышение концентрации триглицеридов в 

крови, диабет, болезнь Крона и др. [4, 5, 7, 8, 9, 17, 
18, 25, 26].

Липиды крови и холестериновая  
желчнокаменная болезнь (ХЖКБ)

В эпидемиологических исследованиях был 
выявлен низкий уровень ОХс в сыворотке крови 
у больных ХЖКБ [3]. При увеличении концентра-
ции ОХс в сыворотке крови риск возникновения 
ХЖКБ снижается [9]. У больных ХЖКБ обна-
ружено уменьшение концентрации Хс-ЛПВП и 
увеличение уровня ТГ в сыворотке крови [3, 9]. 
Предположено, что это способствует повышению 
свободного холестерина в печени и секреции би-
лиарного холестерина в печеночную желчь. 

Гиперсекреция билиарного холестерина  
как фактор риска ХЖКБ

Перенасыщение холестерином пузырной 
желчи в большинстве случаев связано с гиперсе-
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крецией билиарного холестерина и снижением 
пула общих желчных кислот [7, 8, 15, 21, 26, 29]. 
Повышенной продукции билиарного холестерина 
способствуют следующие причины:

•  увеличение числа рецепторов к ЛПНП и 
ЛПВП на гепатоцитах и скорости их катаболизма 
в печени [7, 8, 9, 12, 21, 26, 30];

•  усиление эндогенного биосинтеза холесте-
рина в печени вследствие активизации ГМГ-КоА-
редуктазы [7, 8, 9, 12, 21, 26, 30]. Это повышает 
концентрацию холестерина в печеночной желчи; 

•  снижение функции АХАТ уменьшает реэтери-
фикацию свободного холестерина в гепатоцитах для 
вновь формирующихся ЛПОНП [7, 8, 9, 12, 21, 26, 30];

•  ослабление функционирования печеночной 
микросомальной холестерин-7α-гидро кси ла зы и 
холестерин-27-гидроксилазы уменьшает трансфор-
мацию холестерина в первичные желчные кислоты 
[7, 8, 9, 12, 21, 26, 30];

•  увеличение цикличности желчных кислот 
в энтерогепатической циркуляции повышает их 
7α-дегидро ксили ро ва ние, рост с 20 до 40 % вторич-
ной ДХК и кумулятивного гидрофобного индекса 
общих желчных кислот [6, 7, 8, 14, 15, 29]. 

У больных ХЖКБ скорость стимулированной 
секреции билиарного холестерина увеличивается 
с 65 ± 3 до 93 ± 12 мкмоль/час, фосфолипидов 
– с 288 ± 23 до 375 ± 57 мкмоль/час, при неиз-
менной скорости стимулированной секреции 
билиарных желчных кислот – 1590 ± 156 против 
1595 ± 119 мкмоль/час у практически здоровых 
людей [21].

Снижение пула общих желчных кислот проис-
ходит вследствие [6, 14, 15, 21, 29]:

•  уменьшения биосинтеза первичных желчных 
кислот у больных ХЖКБ (ХК до 0,51 ± 0,10 ммоль/
день, ХДХК до 0,43 ± 0,06 ммоль/день) из-за паде-
ния на 25 % активности печеночной микросомаль-
ной холестерин-7α-ги дро кси лазы [7, 21, 26];

•  повышения скорости катаболизма желч-
ных кислот (ХК до 58,0 ± 10,7 % в день, ХДХК 
до 43,1 ± 5,2 % в день) и снижения пула общих 
желчных кислот (с 5,45 ± 0,22 до 3,38 ± 0,27 ммоль) 
из-за увеличения цикличности желчных кислот в 
энтерогепатической циркуляции [7, 21, 26].

Условно можно выделить 4 модели возникно-
вения ХЖКБ: 1) влияние эстрогенов (3-й триместр 
беременности, использование пероральных кон-
трацептивов и эстрогенов) [7, 8, 26]; 2) воздействие 
низкокалорийной диеты или парентерального 
питания [7, 8, 26]; 3) влияние соматостатина [7, 8, 
26]; 4) воздействие циклоспорина [7, 8, 26]. Все эти 
факторы способствуют возникновению хрониче-
ского «мягкого» холестаза [11, 19, 24, 26]. Эстрогены 
снижают активность sOATP, sNTCP, cBST, cMOAT 
и формируется классический «мягкий» «эстроге-
новый» холестаз (повышается соотношение Хс/
ФЛ в каналикулярной мембране, снижается ско-
рость и объем секреции печеночной желчи) [10, 
11, 15, 19, 24, 26, 29]. При парентеральном питании 
повышается концентрация ЛХК в гепатоцитах и 
формируется «литохолевый» холестаз (уменьша-

ется активность sOATP, sNTCP, cBST, cMOAT, по-
вышается соотношение Хс/ФЛ в каналикулярной 
мембране, снижается скорость и объем секреции 
печеночной желчи, преципитация кристаллов 
холестерина и гранул билирубината кальция в 
желчных протоках) [19]. Соматостатин повышает 
реабсорбцию воды в желчных протоках, снижается 
скорость и объем секреции печеночной желчи [7, 8, 
19, 26]. Циклоспорин снижает активность sOATP, 
sNTCP, cBST, cMOAT и формируется «мягкий» 
холестаз (сни жается скорость и объем секреции 
печеночной желчи) [7, 8, 19, 26].

Увеличение числа циклов энтерогепатической 
циркуляции желчных кислот у больных ХЖКБ 
сопровождается повышением их концентрации 
в воротной вене до 15,97 ± 2,42 мкмоль/л (ХК – 
5,11 ± 0,85 мкмоль/л, ХДХК – 5,53 ± 1,06 мкмоль/л, 
Д Х К  –  4 , 4 7  ±  0 , 8 6  м к м о л ь / л ,  У Д Х К  – 
0,75 ± 0,11 мкмоль/л) и в периферической крови 
до 3,03 ± 0,54 мкмоль/л (ХК – 0,67 ± 0,16 мкмоль/л, 
Х Д Х К  –  1 , 2 7  ±  0 , 2 6  м к м о л ь / л ,  Д Х К  – 
0,86 ± 0,13 мкмоль/л, УДХК – 0,24 ± 0,06 мкмоль/л) 
[21]. Как следствие, увеличивается уровень общих 
желчных кислот в печени до 143,3 ± 25,5 нмоль/г 
печени (ХК – 50,2 ± 8,9 нмоль/г печени, ХДХК – 
64,1 ± 9,9 нмоль/г печени, ДХК – 22,8 ± 9,9 нмоль/г 
печени и УДХК – 6,2 ± 1,4 нмоль/г печени), время 
транзита гидрофобных желчных кислот через 
гепатоциты и уменьшается скорость секреции 
печеночной желчи [16]. По данным динамической 
гамма-сцин ти гра фии у 62 % больных снижается 
накопительная функция печени и у 77 % – выде-
лительная, что может свидетельствовать о наличии 
хронического холестаза [1]. При хроническом холе-
стазе может повышаться функция ГМГ-КоА редук-
тазы и снижаться – холестерин-7α-гидрокси ла зы 
[11, 14, 24, 26].

Роль желчного пузыря в формировании  
литогенной пузырной желчи и ХЖК

У больных ХЖКБ снижается соотношение 
«общие желчные кислоты пузырной желчи/общие 
желчные кислоты печеночной желчи» до 4–2 : 1, 
фосфолипидов – 4–2 : 1, холестерина – 3–2 : 1, 
билирубина – 2 : 1 и желчных протеинов – 2 : 1 [7, 
8]. В пузырной желчи концентрация общих желчных 
кислот падает и составляет 69 моль%, фосфолипидов 
– 21 моль% и холестерина – 10 моль% [7]. В пече-
ночной и пузырной желчи снижается процентное 
содержание ХК до 29,5 ± 5,0 моль%, ХДХК – до 
36,6 ± 7,7 моль%, ЛХК – до 1,8 ± 0,7 моль% и повыша-
ется ДХК до 31,6 ± 8,6 моль% [25]. У больных ХЖКБ 
обнаружено снижение уровня общих желчных кис-
лот в пузырной желчи и, как следствие, повышение 
концентрации холестерина (до 40 %) в фосфолипид-
ных везикулах и снижение его содержания (до 60 %) 
в смешанных мицеллах [5, 7, 8, 21, 25, 26]. В пузырной 
желчи повышается содержание протеинов и глико-
протеинового муцина [5, 7, 8, 21, 25, 26]. 
Гипомоторная дисфункция желчного пузыря – 

одна из причин ХЖКБ
У больных ХЖКБ отмечено увеличение объ-

ема желчного пузыря по сравнению с контролем 
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[1, 7, 8, 17, 18, 26]. Процент опорожнения желчного 
пузыря после желчегонного завтрака снижен с 
67 ± 9 до 48 ± 17 %, что свидетельствует о его ги-
помоторной дисфункции [1, 7, 8, 17, 18, 26]. Умень-
шение эвакуаторного объема желчного пузыря 
связывают с низкой скоростью роста концентра-
ции холецистокинина в сыворотке крови [7, 8, 17, 
18]. Опорожнение желчного пузыря происходит 
более медленно, когда пузырная желчь перена-
сыщена холестерином [7, 8, 17, 18]. Возможно, это 
связано с аккумуляцией части абсорбированного 
холестерина в гладкомышечных клетках желчного 
пузыря [7, 8, 17, 18]. Желчные кислоты сами по себе 
способны снижать сократительную способность 
гладкомышечных клеток желчного пузыря [7, 8, 17, 
18]. Это зависит от их гидрофильно-гидро фоб но го 
индекса. Наибольшей активностью в этом плане об-
ладает ДХК [7, 8, 17, 18]. Увеличение концентрации 
гидрофобных желчных кислот в сыворотке и пу-
зырной желчи может предрасполагать к снижению 
моторики желчного пузыря [7, 8, 17, 18]. 

Ослабленная реакция гладкомышечных воло-
кон желчного пузыря на холецистокинин является 
причиной его гипомоторной дисфункции, спо-
собствующая реализации первичной нуклеации 
кристаллов моногидрата холестерина в пузырной 
желчи [7, 8, 17, 18]. 

Влияние гиперсекреции гликопротеинового  
муцина на образование ХЖК

Перенасыщенная холестерином пузырная 
желчь вызывает асептическое воспаление слизистой 
желчного пузыря и стимулирует гиперсекрецию 
гликопротеинового муцина [7, 8]. При воспалении 
концентрация гликопротеинового муцина на эпи-
телиальных клетках слизистой желчного пузыря 
может достигать до 20 мг/мл [7, 8]. Внутренними 
активаторами этого процесса могут быть вторичная 
гидрофобная ДХК, арахидонат лецитина и продукты 
перекисного окисления липидов [7, 8]. В пузырной 
желчи больных ХЖКБ обнаружено значительное 
повышение концентрации арахидоновой кислоты, 
фосфолипазы А

2
, лизолецитина, протеинов и вязко-

сти пузырной желчи [5, 7, 8, 21, 25, 26]. Первичные 
ХК и ХДХК стимулируют секрецию лецитина, содер-
жащего линолевую и пальмитиновую, а вторичная 
ДХК – лецитина, содержащего арахидоновую и 
пальмитиновую жирные кислоты [7, 8]. Арахидонат 
лецитина при диффузии в слизистую желчного пу-
зыря активирует фосфолипазу А

2
, расщепляющую 

его на лизолецитин и арахидоновую кислоту [7, 8]. 
Это способствует активации простаноидного цикла 
с последующим превращением арахидоновой кис-
лоты в простагландины E

2
 и F

2α, и гиперсекреции 
муцина слизистой желчного пузыря [7, 8]. Концен-
трация простагландинов E

2
, F

2α и гликопротеинового 
муцина выше в пузырной желчи, чем в печеночной, 
и больше у больных ХЖКБ, чем у здоровых людей 
[7, 8]. Исследование стенки желчного пузыря, полу-
ченной после холецистэктомии от больных с острым 
калькулезным холециститом, показало повышенную 
продукцию в ней простагландинов [4, 7, 8, 20, 26, 28]. 
Внутривенное введение индометацина и перораль-

ное ибупрофена (ингибиторы циклооксигеназы) 
блокирует воспаление, снимает внутрипузырную 
гипертензию и болевой синдром у больных с острым 
калькулезным холециститом [4, 7, 8, 20, 23, 26, 28]. 

Также показано, что желчные кислоты сами 
стимулируют секрецию гликопротеинового муци-
на слизистой желчного пузыря [6, 7, 8, 14, 15]. Это 
зависит от их гидрофильно-гидрофобного индек-
са. При этом наиболее активна гидрофобная ДХК 
(ДХК > ХДХК > ХК > УДХК) [6, 7, 8, 14, 15]. 

Преципитация кристаллов моногидрата холе-
стерина – предстадия формирования ХЖК
Смешанные (желчная кислота-лецитин-холе-

стерин) мицеллы являются стабильными, а фосфо-
липидные везикулы – метастабильными частицами 
[7, 8]. Холестерин-насы щен ные фосфолипидные 
везикулы наименее стабильны и имеют склонность 
к агрегации и формированию мультиламеллярных 
фосфолипидных везикул (>300 нм), из которых в 
последующем происходит нуклеация и преципи-
тация кристаллов моногидрата холестерина [7, 8]. 

Процесс первичной нуклеации кристаллов 
моногидрата холестерина в пузырной желчи 
считается критическим этапом в патогенезе хо-
лестеринового холелитиаза [7, 8]. Известно два 
возможных механизма реализации этого процесса. 
Первый связан с взаимодействием липидов желчи с 
гликопротеиновым муцином, второй – с влиянием 
нуклеацию-ак ти ви рующих и нуклеацию-ингиби-
рующих протеинов [4, 5, 7, 8, 25, 26]. 

Гиперсекреция гликопротеинового муцина 
слизистой желчного пузыря увеличивает присте-
ночный слой слизи, формируя вязко-эластический 
гель, представляющий пространственно-сетчатую 
структуру переплетений мономеров гликопротеи-
нового муцина [7, 8]. В пристеночном слое слизи-
стой желчного пузыря формируется зона вязкого 
геля, в котором происходит агрегация холестерин-
насыщенных униламеллярных фосфолипидных 
везикул и преципитация кристаллов моногидрата 
холестерина из холестерин-насыщенных агрегиро-
ванных мультиламеллярных фосфолипидных вези-
кул [7, 8]. В последующем полимеризованный гли-
копротеиновый муцин с кристаллами моногидрата 
холестерина и глыбками билирубината кальция 
образует билиарный сладж и матрицу холестерино-
вых желчных камней [7, 8]. При втором механизме 
стабильность униламеллярных фосфолипидных 
везикул определяется действием нуклеацию-акти-
вирующих и нуклеацию-ингиби рую щих протеинов 
и незначительно зависит от концентрации общих 
липидов [5, 7, 8, 21, 25]. Гидрофобные желчные кис-
лоты могут увеличивать преципитацию кристаллов 
моногидрата холестерина в модельной желчи [7, 8]. 
Нуклеацию-ингиби рую щим эффектом обладают 
апопротеины А-I и А-II в перенасыщенных холесте-
рином модельных системах желчи [5, 7, 8, 25, 26].

Билиарный сладж –  
как стадия формирования ХЖК

Гранулы билирубината кальция, кристаллы 
моногидрата холестерина и гликопротеиновый му-
цин желчного пузыря формируют билиарный сладж 
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[7, 8]. Ранее в экспериментах in vitro было показано, 
что только кристаллы моногидрата холестерина 
обладают повышенной эхогенностью без акустиче-
ской тени при ультразвуковом сканировании [7, 8]. 
Билиарный сладж часто образуется у беременных 
в третьем триместре, у больных с ожирением, на-
ходящихся на низкокалорийной диете, у пациентов, 
находящихся на парентеральном питании и после 
гастрэктомии или колонэктомии [7, 8]. Показана 
динамика его трансформации в холестериновые 
желчные камни: рассеянный билиарный сладж → 
поверхностный билиарный сладж → преципитирую-
щий билиарный сладж → холестериновый желчный 
камень без акустической тени → холестериновый 
желчный камень с акустической тенью. Время не-
обходимое для этого составляет от 3 до 36 месяцев 
[4]. Процент трансформации колеблется от 5 до 50 % 
в зависимости от причины [4, 7, 8]. Так, у 25 %-50 % 
больных ожирением, находящихся на низкокало-
рийной диете в течение 3–6 месяцев, формирует-
ся билиарный сладж и холестериновые желчные 
камни [4]. У 40 % больных, страдающих ожирением 
– через 6 месяцев после операции на желудке [4]. 
Ежедневный прием 600 мг УДХК снижает риск 
образования холестериновых желчных камней с 
28 % до 3 % у этих пациентов [4]. У 45 % взрослых и 
у 43 % больных детей, находящиеся в течение 3–4 
месяцев на парентеральном питании, образуются 
холестериновые желчные камни в желчном пузыре 
[4]. Использование холецистокинина у этой группы 
пациентов способствует профилактике формирова-
ния холестериновых желчных камней [4]. Во время 
третьего триместра беременности у 30 % беремен-
ных женщин формируется билиарный сладж, у 2 % 
холестериновые желчные камни в желчном пузыре 
[4]. После родов моторная функция желчного пузыря 
восстанавливается и билиарный сладж исчезает у 
60–70 % рожениц, а холестериновые желчные кам-
ни спонтанно растворяются у 20–30 % [4].

Стадии патогенеза холестеринового  
холелитиаза

Процесс образования холестеринового желч-
ного камня включает три этапа. I. Появление лито-
генной пузырной желчи – повышение ИНХ, уве-
личение скорости преципитации кристаллов моно-
гидрата холестерина и гранул билирубината кальция 
(длительность – до 10–15 лет). II. Формирование 
билиарного сладжа, состоящего из кристаллов моно-
гидрата холестерина, гранул билирубината кальция и 
слизистых тяжей муцина (длительность – от 10 дней 
до нескольких месяцев). III. Образование холестери-
нового желчного камня (длительность от нескольких 
месяцев до 3 лет) [7, 8]. Скорость формирования хо-
лестериновых желчных камней будет определяться 
интенсивностью процессов преципитации кристал-
лов моногидрата холестерина литогенной пузырной 
желчи, вытеснения воды и повышения вязкости в 
сформированном билиарном сладже [7, 8].

Изменение энтерогепатической циркуляции 
желчных кислот у больных ХЖКБ

У больных ХЖКБ вследствие снижения в 2 раза 
скорости поступления печеночной желчи в желчный 

пузырь после первого цикла энтерогепатической 
циркуляции, увеличивается ее пассаж в двенадцати-
перстную кишку. Соответственно, у этих пациентов 
повышается количество циклов энтерогепатической 
циркуляции желчных кислот с 2–3 до 4–6 за один 
прием пищи [6, 7, 8, 14, 15, 21, 26]. Это способствует:

•   р о с т у  б а к т е р и а л ь н о г о  7α - д е г и д р о -
ксилирования первичных желчных кислот и их 
трансформации во вторичные (ХК → ДХК и ХДХК 
→ ЛХК) [6, 7, 8, 14, 15];

•  увеличению скорости катаболизма желчных 
кислот и снижению пула общих желчных кислот 
[6, 7, 8, 14, 15, 21];

•  повышению процента вторичной гидрофоб-
ной ДХК, участвующей в энтерогепатической 
циркуляции [6, 7, 8, 14, 15, 21, 26].

Снижение скорости транзита желчных кислот 
по тонкой кишке также способствует увеличению 
времени экспозиции первичных желчных кислот 
для бактериального 7α-дегидроксилирования и 
образования вторичных гидрофобных желчных 
кислот (ДХК и ЛХК) [6, 7, 8, 14, 15, 21, 26]. Гидро-
фобные ДХК и ЛХК являются гепатотоксичными 
и могут вызвать холестаз [6, 11, 19, 24, 29]. 

Методы лечения холестериновой  
желчнокаменной болезни

В настоящее время для лечения желчнокамен-
ной болезни используются обычная (открытая) и 
лапароскопическая холецистэктомия, холецисто-
литотомия [2, 4, 20, 26, 28]. Органосохраняющие 
методы применяются только для лечения холесте-
риновой желчнокаменной болезни: ударно-волно-
вая литотрипсия, контактный химический литолиз 
и растворение холестериновых желчных камней 
с помощью приема желчных кислот (хенофальк и 
урсофальк) [13, 22, 23, 26, 27]. 

Показаниями к использованию хенофалька и 
урсофалька являются рентген-нега тив ные желч-
ные камни изо- или гипо-денситометрической 
плотности, размером до 10 мм и нормальная эва-
куаторная функция желчного пузыря [23, 26, 27]. 
Эффективность растворения составляет 20–70 %: 
29 % – при размерах холестериновых желчных 
камней более 10 мм, 49 % – от 6 до 10 мм и 70 % – 
менее 5 мм [23, 26, 27]. Скорость уменьшения их со-
ставляет 0,7 мм/месяц [23, 27]. Время растворения 
варьирует от 6 до 24 месяцев. Рецидив – 10 % в год 
или 50 % в течение 5 лет [23, 26, 27]. 

Показания для дробления холестериновых желч-
ных камней в желчном пузыре с помощью ударно-
волновой литотрипсии значительно ограничены: 1) 
количество холестериновых желчных камней от 1 
до 3; 2) размеры – от 5 до 20 мм [22, 23, 26]. До и по-
сле процедуры больные получают урсофальк [22, 23, 
26]. Клиренс фрагментов после проведения ударно-
волновой литотрипсии составляет от 3 (у больных 
с эвакуаторной функцией желчного пузыря более 
60 %) до 12 месяцев (менее 60 %) [22, 23, 26]. У 75 % 
пациентов с множественными (до 3-х) холестери-
новыми желчными камнями и у 84 % с одиночным 
холестериновым желчным камнем желчный пузырь 
полностью очищался от фрагментов в течение 12 
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месяцев. Рецидив при этом составляет 7 % в первый 
год и 31 % – в течение 5 лет у больных, имевших 
одиночный холестериновый камень [22, 23, 26].

Контактный химический литолиз (КХЛ) желч-
ных камней метил-трет-бути ло вым эфиром (МТБЭ) 
проводится с 1985 г. [13, 23]. МТБЭ in vitro раство-
ряет холестерин (14 г/дл) и холестериновые желч-
ные камни [13, 23]. В экспериментах на животных 
показано, что МТБЭ обладает низкой токсичностью 
в желчном пузыре, но высокой – при проникно-
вении в кровь [13]. При попадании в двенадцати-
перстную кишку он вызывает тошноту и рвоту [13].

Показаниями к использованию КХЛ являются: 
рентген-негативные (холестериновые) желчные 
камни изо- или гипо-денситометрической плотно-
сти (менее 70 Ед.Х.), размерами до 2 см [13, 23, 26]. 
Противопоказаниями к проведению контактного 
химического литолиза являются: беременность, 
аномалии развития желчного пузыря, избыточный 
вес, холестериновые желчные камни размерами 
больше 2 см и плотностью более 70 Ед.Х. [13, 23, 
26]. Эффективность растворения холестериновых 
желчных камней – 90–95 % [13, 23, 26]. Рецидив 
составляет 50–60 % в течение 5 лет (45 % – для 
больных с одиночным камнем и 85 % – с множе-
ственными желчными камнями) [13, 23].

Вследствие отсутствия надежных методов про-
филактики рецидива холестериновых желч ных 
камней в настоящее время лапароскопическая 
холецистэктомия считается «зо ло тым» стандартом 
в лечении желчнокаменной болезни [4, 20, 26, 28].

Состояние больных после холецистэктомии
Отсутствие желчного пузыря увеличивает 

частоту циклов энтерогепатической циркуляции 
желчных кислот с 11–12 до 14–15 в день, повы-
шает их концентрацию в воротной вене и в пери-
ферической крови [6, 15, 21]. 

Как следствие – растет уровень общих желч-
ных кислот в печени, время транзита гидрофобных 
желчных кислот через гепатоциты и уменьшается 
скорость секреции печеночной желчи [6, 10, 14, 15, 
16, 24, 29]. Увеличение числа циклов энтерогепати-
ческой циркуляции желчных кислот и повышение 
их кумулятивного гидрофобного индекса могут 
быть причиной снижения активности холестерин-
7а-гидрокси ла зы и биосинтеза первичных желчных 
кислот в печени [6, 10, 14, 15, 16, 24, 29]. Кумулятив-
ный гидрофобный индекс желчных кислот повы-
шается в желчи общего желчного протока за счет 
увеличения процента ДХК и ЛХК. 

Увеличение числа циклов энтерогепатической 
циркуляции желчных кислот повышает скорость 
трансформации ХК в ДХК, скорость катаболизма 
ХК, ХДХК и снижает пул общих желчных кислот 
[7, 8, 21]. Как следствие повышается экскреция 
вторичных гидрофобных желчных кислот (ДХК и 
ЛХК) с фекалиями [7, 8, 21]. После холецистэкто-
мии всасывание диетарного и билиарного холесте-
рина в подвздошной кишке снижается, а выделение 
с фекалиями повышается [7, 8, 21].

Отсутствие желчного пузыря приводит к возник-
новению функциональной желчной гипертензии и 

расширению общего печеночного и желчного про-
тока [1, 2, 4, 20, 26, 28]. Через 3–5 лет после холеци-
стэктомии увеличивается правый и левый долевые 
печеночные протоки [1, 2, 4, 20, 26, 28]. Функциональ-
ная гипертензия в общем желчном протоке способ-
ствует появлению функциональной гипертензии и в 
Вирсунгиановом протоке поджелудочной железы с 
развитием явлений хронического панкреатита [1, 2, 
4, 20, 26, 28]. В этот же период времени у части паци-
ентов возникает дискинезия сфинктера Одди и/или 
дуоденогастральный рефлюкс [1, 2, 4, 20, 26, 28]. От 
40 % до 60 % больных после холецистэктомии страда-
ют различными диспепсическими расстройствами, 
от 5 % до 40 % – болями различной локализации [1, 2, 
4, 20, 26, 28]. До 70 % больных после холецистэктомии 
имеют явления хронического «мягкого» внутрипече-
ночного холестаза, хронического холестатического 
гепатита и компенсаторного желчно-кислото-зави-
си мо  го апаптоза гепатоцитов [1, 4, 11, 20, 24, 30]. 
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бота. На первой странице статьи должна быть подпись руководителя учреждения, заверенная круглой 
печатью учреждения. На последней странице статьи должны быть подписи всех авторов. К статье при-
лагаются сведения об авторе, ответственном за контакты с редакцией (фамилия, имя, отчество, полный 
почтовый адрес, контактные телефоны, адрес электронной почты). При необходимости прилагается 
почтовый конверт с маркой. 

Первая страница включает: УДК, инициалы и фамилии авторов, название статьи, полное название 
учреждения, а также резюме. 

Резюме должно кратко отражать цель, методы, результаты исследования. Объем резюме не более 12 
строк. Резюме завершают «ключевые слова» (от 3 до 10), способствующие индексированию статьи в ин-
формационно-поисковых системах. Далее следует перевод на английский язык предыдущей информации. 

Обычно объём оригинальных статей – 8 страниц, научного обзора литературы – 12–15 страниц, 
кратких сообщений – 1,5 страницы. 

Структура оригинальной статьи включает: введение – в нем формулируются цель и необходимость 
проведения исследования, кратко освещается состояние вопроса со ссылками на наиболее значимые 
публикации; материалы и методы – приводятся количественные и качественные характеристики обсле-
дованных (объектов исследования), а также упоминаются все методы исследований, применявшиеся в 
работе, включая методы статистической обработки данных. Результаты следует представлять в логической 
последовательности в тексте, таблицах и на рисунках. В обсуждении выделяются новые и важные аспекты 
результатов исследования, могут быть включены обоснованные рекомендации и краткое заключение. 

Все аббревиатуры расшифровываются при первом упоминании в тексте.
Библиография. Список литературы составляется в алфавитном порядке (сначала работы отечествен-

ных авторов, затем – иностранных), печатается на отдельном листе. В тексте статьи библиографические 
ссылки обозначаются арабскими цифрами в квадратных скобках, в соответствии с нумерацией в списке 
литературы, При упоминании отдельных фамилий авторов в тексте им должны предшествовать инициалы 
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(фамилии иностранных авторов даются в оригинальной транскрипции). Рекомендуется в оригинальных 
статьях цитировать не более 15, а в обзорах – 50 источников. Пример составления списка литературы 
приводится ниже. 

Статья должна быть написана грамотно, текст, таблицы и другие материалы тщательно выверены. 
Рукописи, оформленные не в соответствии с указанными правилами, к рассмотрению не принимаются и 
возвращаются авторам на доработку. Редколлегия оставляет за собой право сокращать и редактировать 
статьи. 

Правила рецензирования рукописей. Все поступившие работы рецензируются специалистами в 
области, соответствующей профилю поступившей статьи. При необходимости осуществляется научное 
рецензирование с участием нескольких специалистов. По результатам рецензирования авторам на-
правляются отзывы рецензентов и просьба внести в работы исправления. После исправления работы 
рецензируются повторно, при несогласии автора с мнением рецензента – направляются на рецензию 
независимому специалисту. Результаты рецензирования обсуждаются на заседаниях редакционной 
коллегии, где принимается окончательное решение о публикации работы. Рецензии в обязательном по-
рядке предоставляются авторам рукописей и по запросам экспертных советов в ВАК. 

Авторские права и ответственность. Редколлегия не несет ответственность за достоверность ин-
формации, приводимой авторами. Автор, направляя рукопись в Редколлегию, поручает Редколлегии 
обнародовать произведение посредством его опубликования в печати. 

Редколлегия при использовании рукописи вправе снабжать ее любым иллюстрированным материалом, 
рекламой и разрешать это делать третьим лицам. Автор, направляя рукопись в Редколлегию, соглашается 
с тем, что Редколлегии переходят исключительные имущественные права на использование рукописи 
(переданного в редакцию журнала материала, в т.ч. такие охраняемые объекты авторского права как 
фотографии автора, рисунки, схемы, таблицы и т.п.), в том числе на воспроизведение в печати и в сети 
Интернет; на распространение; на перевод рукописи (материалов) на любые языки народов мира; экс-
порта и импорта экземпляров журнала со статьей Автора в целях распространения, на переработку, на 
доведение до всеобщего сведения. Указанные выше права Автор передает Редколлегии без ограничения 
срока их действия и на территории всех стран мира без ограничения, в т.ч. на территории Российской 
Федерации. 

Редколлегия вправе переуступить полученные от Автора права третьим лицам и вправе запрещать 
третьим лицам любое использование опубликованных в журнале материалов. Автор гарантирует наличие 
у него исключительных прав на использование переданного Редколлегии материала. В случае наруше-
ния данной гарантии и предъявления в связи с этим претензий к Редколлегии Автор самостоятельно и 
за свой счет обязуется урегулировать все претензии. 

 Редколлегия не несет ответственности перед третьими лицами за нарушение данных Автором гаран-
тий. За Автором сохраняется право использования его опубликованного материала, его фрагментов и 
частей в личных, в том числе научных, преподавательских, целях. Права на рукопись считаются передан-
ными Автором Редколлегии с момента подписания в печать номера журнала, в котором она публикуется. 
Перепечатка материалов, опубликованных в журнале, другими физическими и юридическими лицами 
возможна только с письменного согласия Редколлегии, с обязательным указанием номера журнала (года 
издания), в котором был опубликован материал. 

Правила публикации. Публикация статьи платная и составляет в 2012 году 1300 рублей (до 8 страниц 
включительно), свыше – производится доплата 150 рублей за каждую страницу. Бесплатная публикация 
статьи предоставляется аспирантам, если аспирант является единственным автором научной статьи. 

 В обязательном порядке при направлении статьи в редакцию журнала просим Вас подписывать у 
каждого автора договор на передачу исключительных прав на произведение в соответствии с Частью 4 
Гражданского кодекса РФ. Без подписания этого документа статьи не рассматриваются и к публикации 
не принимаются. 

Договор автора с издательством (заполняется и подписывается всеми авторами и отправляется пись-
мом, даты в договоре и акте указываются с интервалом в 10 дней).

Формат 60×84/8. Бумага офсетная. Сдано в набор 26.06.2012. Подписано в печать 19.07.2012.
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