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Введение
В настоящее время высокоразреша-

ющие неинвазивные методы диагно-
стики пигментных и беспигментных 
заболеваний кожи занимают значитель-
ную нишу среди различных методов 
оценки морфофункционального состо-
яния кожных покровов [1]. Проводятся 
исследования по определению их эф-
фективности в диагностике как добро-
качественных, так и злокачественных 

новообразований, в том числе и ком-
плексного использования данных 
методов. Среди них можно выделить 
оптическую и цифровую дерматоско-
пию, высокочастотное ультразвуковое 
исследование (в том числе с использо-
ванием ультразвуковой эластографии) 
и лазерную допплеровскую визуали-
зацию микроциркуляции как доступ-
ные, неинвазивные и безболезненные 
методы диагностики [2–5]. Среди 

доброкачественных заболеваний кожи 
наиболее часто встречаются сенильные 
кератомы, меланоцитарные невусы, 
дерматофибромы и липомы, среди зло-
качественных —  базально-клеточный 
рак кожи. Также среди злокачествен-
ных новообразований следует отдельно 
выделить такую патологию, как мела-
нома кожи, которая встречается отно-
сительно редко, однако является одной 
из актуальных междисциплинарных 

Возможности применения высокочастотного 
ультразвукового исследования в диагностике 
заболеваний кожи

А. В. Борсуков, д. м. н., проф., директор проблемной научно-исследовательской лаборатории 
«Диагностические исследования и малоинвазивные технологии»
Д. Ю. Венидиктова, клинический ординатор кафедры факультетской терапии
А. А. Ковалев, студент VI курса лечебного факультета

ФГБОУ ВО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Смоленск

Possibilities of high-frequent ultrasound diagnostics in skin diseases diagnosis
A. V. Borsukov, D. Yu. Venidiktova, A. A. Kovalyov
Smolensk State Medical University, Smolensk, Russia

Резюме
Цель исследования: оценка возможностей использования высокочастотного 
ультразвукового исследования в диагностике заболеваний кожи. Материалы 
и методы: обследованы 169 пациентов с пигментными и беспигментными 
образованиями кожи по единому диагностическому алгоритму, который 
состоял из четырех этапов: дерматологический осмотр (цифровая дер-
матоскопия), автоматический анализ в системе онлайн базы данных Skin 
Passport, высокочастотное ультразвуковое исследование, консультация хи-
рурга и (или) онколога с патоморфологическим исследованием. Результаты: 
на основании I этапа все пациенты были разделены на клинические группы: 
I группа (n = 74; 43,79 %) —  образование доброкачественное, II группа (n = 58; 
34,32 %) —  невозможно определить природу образования на данном этапе 
(сомнительное), III группа (n = 12; 7,1 %) —  образование злокачественное, IV 
группа (n = 25; 14,79 %) —  гнойно-воспалительное заболевание. Данные, полу-
ченные на I этапе, в 96 % случаях совпали с данными в системе Skin Passport, 
что подтверждает возможность использования данной системы в качестве 
альтернативы. На основании 3 пациенты с сомнительными образованиями 
(n = 58) были направлены в I группу (n = 29) и III группу (n = 3), также использо-
вание этого метода позволило провести более точную дифференциальную 
диагностику в группе гнойно-воспалительных заболеваний кожи с следую-
щим распределением пациентов. По результатам четвертого этапа у паци-
ентов III группы (n = 15) и II группы (n = 2) были обнаружены злокачественные 
новообразования кожи. Проведен сравнительный анализ эффективности 
комплексного инструментального обследования, включающего в себя 
высокочастотное ультразвуковое исследование, по сравнению с дерма-
тологическим осмотром. Вывод: комплексное использование неинвазивных 
инструментальных методов диагностики с применением высокочастотного 
ультразвукового исследования позволяет с большей эффективностью выяв-
лять злокачественные новообразования кожи на ранних этапах, проводить 
дифференциальную диагностику между доброкачественными и гнойно-вос-
палительными образованиями и осуществлять динамический мониторинг 
за пациентами, имеющими пигментные и беспигментные образования кожи.
Ключевые слова: дерматоскопия, высокочастотная ультразвуковая диагно-
стика, заболевания кожи.

Summary
Objective: to evaluate the possibilities of using high-frequency 
ultrasound in the diagnosis of skin diseases. Material and meth-
ods: 169 patients with pigment and non-pigmented skin forma-
tions were examined according to a single diagnostic algorithm, 
which consisted of 4 stages: dermatological examination (digital 
dermatoscopy), automatic analysis in the online database Skin 
Passport, high-frequency ultrasound, surgeon’s and/or oncolo-
gist consultation with pathomorphological examination. Results: 
based on stage 1, all patients were divided into clinical groups: 
1st group (n = 74, 43.79 %) —  benign formation, group 2nd (n = 58, 
34.32 %) —  it is impossible to determine the nature of formation 
at this stage (doubtful), 3rd group (n = 12, 7.1 %) —  malignant 
formation, 4th group (n = 25, 14.79 %) —  purulent-inflammatory 
disease. Data obtained at stage 1 in 96 % of cases coincided 
with the data in the Skin Passport system, which confirms the 
possibility of using this system as an alternative. Based on the 
results of stage 3 patients with dubious formations (n = 58) were 
sent to group 1 (n = 29) and group 3 (n = 3), also the use of this 
method allowed for more accurate differential diagnosis in the 
group of purulent-inflammatory skin diseases with the following 
distribution of patients. Based on the results of stage 4, malignant 
skin lesions were detected in patients of group 3 (n = 15) and 2 
groups (n = 2). A comparative analysis of the effectiveness of a 
complex instrumental examination, including a high-frequency 
ultrasound, compared with dermatological examination. Con-
clusion: the complex use of non-invasive instrumental diagnostic 
methods with the use of high-frequency ultrasound allows for 
more effective detection of malignant neoplasms of the skin 
at early stages, differential diagnostics between benign and 
purulent inflammatory formations and dynamic monitoring of 
patients with pigmented and non-pigmented skin formations.
Key words: dermatoscopy, high-frequency ultrasound diag-
nostics, skin diseases.
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проблем в медицине. В структуре 
онкозаболеваемости доля меланомы 
кожи составляет до 2 %, но каждый 
четвертый заболевший имеет 3–4 ста-
дию заболевания, следует отметить, 
что преимущественно это люди соци-
ально активной возрастной группы 
населения в возрасте 28–60 лет [6–7, 
9–11]. В России меланома по статисти-
ке в последние время обладала высо-
кими темпами роста. Диагностировать 
меланому необходимо на ранних ста-
диях заболевания, когда риск появле-
ния метастазов минимален и имеется 
возможность проведения радикального 
оперативного вмешательства [8].

Тем не менее в практике врача 
терапевта, дерматолога и хирурга 
встречаются и сложные сомнительные 
случаи, которые требуют проведения 
дополнительной инструментальной 
диагностики в дополнение к стандарт-
ному дерматологическому осмотру 
для проведения дифференциальной 
диагностики материального субстрата 
образования и выработки дальнейшей 
тактики ведения пациента, особенно 
в случае наличия гнойно-воспали-
тельного заболевания.

Цель:	оценка возможностей высо-
кочастотного ультразвукового иссле-
дования в диагностике заболеваний 
кожи.

Материалы	и	методы
В 2016–2018 гг. на базе проблем-

ной научно-исследовательской лабо-
ратории «Диагностические исследо-
вания и малоинвазивные технологии» 
СГМУ было выполнено исследование 
пациентов в возрасте от 18 до 68 лет, 
средний возраст 43 ± 25 лет, имею-
щих пигментные и беспигментные 
образования кожи (n = 169).

Все пациенты были обследованы 
по единому диагностическому алго-
ритму, включавшему в себя четыре 
этапа.

I этап. Осмотр пигментных и сосу-
дистых образований кожи специали-
стом-дерматологом с использованием 
метода оптической и цифровой дер-
матоскопии с постановлением заклю-
чения (n = 169). Первично пациенты 
распределялись по трем группам в за-
висимости от характера образования: 
доброкачественное, сомнительное 

(на данном этапе невозможно про-
извести оценку характера образова-
ния), злокачественное. Исследование 
пигментных образований кожи при 
помощи цифровой дерматоскопии про-
изводилось с 10- и 60-кратным увели-
чением с оценкой наличия признаков 
злокачественного новообразования (n = 
169): хаос, более двух цветов, пери-
ферические бесструктурные области, 
толстые ретикулярные и разветвленные 
линии, серые и синие структуры, чер-
ные и серые точки и комки на перифе-
рии, сегментарные радиальные линии 
и псевдоподии, белые толстые линии, 
полиморфические сосуды.

На последующих этапах произво-
дилась уточняющая дифференциаль-
ная диагностика.

II  этап. Анализ  полученной 
на I этапе информации в онлайн-си-
стеме российской онко-дерматологи-
ческой базы данных skin-passport.ru 
с получением автоматизированной 
телемедицинской оценки пигментных 
образований (n = 169).

III этап. Исследование пигментных 
образований кожи при помощи высо-
кочастотного (48 МГц) ультразвуко-
вого датчика с оценкой стандартных 
параметров: глубина залегания (мм), 
его преимущественное расположение 
по отношению к слоям кожи, толщина 
эпидермиса и дермы в зоне поражения 
и в симметричной интактной зоне (мм), 
контуры образования (четкие или не-
четкие, ровные или неровные), капсула 
(наличие или отсутствие), структура 
(однородная или неоднородная), эхо-
генность (гипо-, гипер-, изо-). Для сни-
жения уровня субъективизма дополни-
тельно была проведена автоматическая 
оценка эхогенности очагового образова-
ния с измерением пиксель-индекса (%).

IV этап. Консультация хирурга 
и (или) онколога с взятием прицель-
ной биопсии с последующим иссле-
дованием гистологического препарата 
(n = 36).

Статистическая обработка данных 
с определением корреляционной связи 
проведена в программе Statistica 6.0. 
Выдвигались следующие статистиче-
ские гипотезы: Н0 —  при попарном 
сравнении информативность мето-
дов (количество пациентов, у кото-
рых были получены данные, идентич-
ные гистологическому) одинаковая 

в одинаковые временные периоды; 
Н1 —  информативность методов 
значимо отличается. Результаты по-
парного сравнения информативности 
методов на разных этапах наблюдения 
за пациентом считались статистически 
значимыми при р < 0,05.

Результаты	исследования	и	их	
обсуждение

На основании I этапа все пациен-
ты (n = 169) были разделены на кли-
нические группы: I группа (n = 74; 
43,79 %) —  образование доброкаче-
ственное. Среди них келоидные руб-
цы (n = 4; 5,4 %), дерматофибромы (n = 
17, 23 %), сенильные кератомы (n = 24; 
32,4 %), меланоцитарные невусы (n = 
17; 23 %), липомы (n = 12; 16,2 %); II 
группа (n = 58; 34,32 %) —  сомни-
тельное образование (на основании 
данных, полученных при помощи ос-
мотра и оптической дерматоскопии, 
не удалось точно определить характер 
данного образования); III группа (n = 
12; 7,1 %) —  образование злокачествен-
ное (среди них базальноклеточный рак 
кожи [БКРК]) (n = 8; 66,7 %), меланома 
кожи (n = 3; 25 %), метастаз рака в кожу 
и подкожную клетчатку (n = 1; 8,3 %); IV 
группа (n = 25; 14,79 %) —  гнойно-вос-
палительные заболевания: фурункул 
(n = 10; 40 %), карбункул (n = 3; 12 %), 
абсцесс (n = 6; 24 %), флегмона (n = 2; 
8 %), гидраденит (n = 4; 16 %) (табл. 1).

На основании данных, полученных 
при помощи цифровой дерматоскопии, 
было подтверждено распределение 
пациентов в группах I (n = 74) и IV 
(n = 25), что совпадает с данными ос-
мотра дерматологом с использованием 
метода оптической дерматоскопии, 12 
пациентов из группы II были переве-
дены в группу I в связи с отсутстви-
ем каких-либо признаков, позволя-
ющих заподозрить злокачественное 
новообразование, также один пациент 
из группы II был переведен в группу 
III в связи с явными признаками зло-
качественного новообразования.

Данные, полученные на I этапе 
в рамках проведения автоматиче-
ской телемедицинской оценки дан-
ных дерматоскопии в системе Skin 
Passport, совпали в 96 % случаев, 
что подтверждает возможность ис-
пользования данной системы в каче-
стве альтернативы при отсутствии 
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в лечебно-профилактическом уч-
реждении специалиста, владеющего 
методикой цифровой дерматоско-
пии, и необходимого оборудования 
с 60-кратным увеличением.

На основании III этапа всем паци-
ентам была проведена уточняющая 
диагностика при использовании вы-
сокочастотного (48 МГц) ультразву-
кового датчика с оценкой стандартных 
параметров, и пациенты с сомнитель-
ными образованиями (n = 58) были 
направлены в I (n = 29) и III группы (n = 
3), также использование этого метода 
позволило провести более точную диф-
ференциальную диагностику в группе 
гнойно-воспалительных заболеваний 
кожи с следующим распределением 
пациентов: фурункул (n = 8); карбун-
кул (n = 5); абсцесс (n = 7); флегмона 
(n = 1); гидраденит (n = 4), что под-
тверждает необходимость применения 
в диагностическом комплексе высоко-
частотного ультразвукового исследова-
ния ввиду возможности качественно 
и количественно определить глубину 
залегания образования, его горизон-
тальную распространенность, преи-
мущественное расположение в слоях 
кожи, наличие капсулы и связь с близ-
лежащими образованиями (рис. 1–5).

Пациенты IV группы (n = 25) 
были направлены на консультацию 
к хирургу с целью подтверждения 
наличия гнойно-воспалительных об-
разований и их дифференциальной 
диагностики, по результатам которой 
имело место совпадение заключения 
хирургов с данными, полученными 
при высокочастотном ультразву-
ковом исследовании (n = 24; 96 %). 
Пациенты II (n = 14) и III группы (n = 
15) были направлены на IV этап диа-
гностического алгоритма для после-
дующей консультации онколога с ре-
шением о взятии соскоба (биопсии) 

с пораженного участка кожи или ис-
сечения данного образования с по-
следующим гистологическим иссле-
дованием, также на IV этап с целью 
повышения объективизации оценки 

были направлены семь пациентов, ко-
торые по данным высокочастотного 
ультразвукового исследования были 
отнесены к группе доброкачествен-
ных образований. По результатам 

Таблица 1
Распределение пациентов по полу и данным дерматологического осмотра пигментных образований

Клиническая группа
Мужчины Женщины

Количество Процент Количество Процент

Доброкачественное образование 34 39,0 40 48,7

Сомнительное образование 35 40,1 23 28,0

Злокачественное образование 5 6,1 7 8,6

Гнойно-воспалительное образование 13 14,8 12 14,7

Всего
87 82

169

Рисунок 1. А —  дерматоскопическое изображение в поляризованном свете (ув. 60×) дерма-
тофибромы у пациентки М. 54 лет; Б —  эхограмма в В-режиме (48 МГц) дерматофибромы 
у пациентки М. 54 лет.

Рисунок 2. А —дерматоскопическое изображение в поляризованном свете (ув. 60×) сенильной 
кератомы у пациентки Л. 62 лет; Б —эхограмма в В-режиме (48 МГц) сенильной кератомы 
у пациентки Л. 62 лет.

Рисунок 3. А —дерматоскопическое изображение в поляризованном свете (ув. 10×) сом-
нительного образования кожи (предположительно, внутридермальный невус) у пациента И. 
25 лет; Б —эхограмма в В-режиме (48 МГц) сомнительного образования кожи (предположи-
тельно, внутридермальный невус) у пациента И. 25 лет.
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данного этапа у всех пациентов III 
группы (n = 15) и двух пациентов II 
группы были обнаружены злокачест-
венные новообразования кожи, среди 
которых плоскоклеточный рак (n = 1; 
5,9 %), базальноклеточный рак (n = 
12; 70,6 %), меланома (n = 3; 17,6 %), 
метастаз рака в кожу и подкожную 
клетчатку (n = 1; 5,9 %). Таким об-
разом, с использованием гибридного 
диагностического комплекса были 
дополнительно выявлены пациенты 
с злокачественными новообразова-
ниями кожи (n = 5; 8,6 %), которые 
были отнесены в группу сомнитель-
ных в рамках проведения дерматоло-
гического осмотра.

Пациентам I группы, имеющим, 
по данным комплексного исследова-
ния, доброкачественные заболевания 
кожи, (n = 103) рекомендовано про-
ведение профилактического осмотра 
образований кожи с использованием 
диагностического алгоритма один раз 
в шесть месяцев.

Пациентам II группы (n = 22), обра-
зования кожи которых после проведе-
ния комплексного исследования также 
остались неясны, рекомендовано про-
ведение профилактического осмотра 
с использованием диагностического 
алгоритма один раз в три месяца.

Пациентам III группы (n = 17) с на-
личием установленных злокачествен-
ных новообразований рекомендовано 
проведение профилактического осмотра 
пигментных образований кожи с ис-
пользованием диагностического алго-
ритма через месяц после оперативного 
лечения и далее один раз в три месяца.

Пациентам IV группы (n = 25) 
рекомендовано лечение в условиях 
хирургического отделения амбулатор-
ного и стационарного звена с оценкой 
динамического контроля с использова-
нием высокочастотного ультразвуко-
вого исследования через 1–3–7 суток 
после операции или через семь дней 
после назначения антибактериальной 
терапии.

Вывод
Комплексное использование ме-

тодов оптической и цифровой дерма-
тоскопии, высокочастотного ультраз-
вукового исследования с применени-
ем телемедицинской системы Skin 
Passport позволяет с большей эффек-
тивностью выявлять злокачественные 
новообразования кожи на ранних эта-
пах, определять стадию развития гной-
но-воспалительного процесса и осу-
ществлять динамический мониторинг 
за пациентами, имеющими пигментные 
и беспигментные образования кожи.

Авторы заявляют, что данная 
работа, ее тема, предмет и содержа-
ние не затрагивают конкурирующих 
интересов.
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Рисунок 4. А —дерматоскопическое изображение в поляризованном свете (ув. 60×) базаль-
но-клеточного рака кожи у пациентки А. 69 лет; Б —эхограмма в В-режиме (48 МГц) базаль-
но-клеточного рака кожи у пациентки А. 69 лет.

Рисунок 5. Эхограмма в В-режиме (48 МГц) гнойно-воспалительного заболевания кожи: 
А —  воспалительный инфильтрат у пациента Т. 42 лет, Б —  абсцесс у пациентки Н. 29 лет.

Таблица 2
Сопоставление результатов комплексного инструментального и телемедицинского 

исследований с результатами морфологического исследования материала 
в диагностике злокачественной патологии кожи и подкожной клетчатки

Метод Чувствительность Специфичность

Дерматологический осмотр (оптическая дерматоскопия) 59 45

Дерматологический осмотр (цифровая дерматоскопия) 74 65

База данных Skin Passport 74 64

УЗИ кожи (В-режим) 91 75
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Псориаз —  это распространенный 
хронический воспалительный 

дерматоз, ассоциированный с такими 
системными заболеваниями и состо-
яниями, как ожирение, гипертония, 
диабет, дислипидемия и метаболичес-
кий синдром, а также с повышенным 
риском сердечно-сосудистых заболе-
ваний, а именно инфаркта миокарда 
и инсульта [1]. По разным данным, 
псориазом страдают от 0,91 % (США) 
до 8,50 % (Норвегия) населения зем-
ного шара [2].

Несмотря на пристальное внима-
ние ученых к вопросам разработки 
новых методов лечения и профилак-
тики дерматоза, псориаз и сегодня 
остается актуальной проблемой дер-
матологии [3, 4]; распространенность 
заболевания как в России, так и за ру-
бежом продолжает расти.

Многие исследования последних 
лет посвящены изучению иммуноло-
гических взаимодействий при псори-
атическом процессе. На сегодняшний 
день иммунной теории отводится 

главенствующая роль в патогенезе 
псориаза [5, 6]. Впервые теория цито-
кинового взаимодействия в развитии 
данного заболевания была предло-
жена Nickoloff B. J. в 1991 году [7]. 
Ключевая роль отводилась ден-
дритным клеткам, продуцирующим 
TNF-α, который, в свою очередь, 
является стимулятором различных 
ростовых факторов, адгезивных 
агентов и хемокинов. Одной из ос-
новных заслуг данной теории было 
выделение ведущей роли указанного 
цитокина в иммунопатогенезе псори-
тического процесса.

В течение последнего десяти-
летия данная концепция претер-
пела развитие и была дополнена 
новыми сигналинговыми путями. 
Идентифицированы ранее неизвест-
ные клоны Т-лимфоцитов (в частнос-
ти, Th17-лимфоциты и др.), значи-
тельно расширен список цитокинов, 
принимающих участие в псориатиче-
ском процессе, открыты новые рецеп-
торы, эффекты и «точки приложения» 

хемокинов, цитокинов, интерлейки-
нов и ростовых факторов.

Интерлейкины (IL) —  цитоки-
ны, ответственные за межклеточные 
взаимодействия между лейкоцитами. 
Описано свыше 35 интерлейкинов. 
Особенностями интерлейкинов, как 
и других цитокинов, являются высо-
кая идентичность их биологическо-
го эффекта и способность отдельных 
групп цитокинов взаимодействовать 
с одной и той же рецепторной суб-
станцией [8].

Доказана роль избыточно синте-
зирующихся IL-17A, IL-12/23 в раз-
витии различных форм псориаза 
[9, 10]. В области псориатических 
высыпаний обнаружен повышен-
ный уровень TNF-α, IL-1β, IL-6, 
IL-7, IL-8, IL-12, IL-15, IL-17, IL-18, 
IL-19, IL-20, IL-22, IL-23 и снижен-
ный —  IL-1α, IL-4, IL-10. Отмечается 
повышенная экспрессия рецепторов 
IL-2R, IL-6R, IL-20R 2 и снижен-
ная —  IL-10R. В плазме крови боль-
ных псориазом в прогрессирующую 
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Резюме
В статье представлен краткий обзор иммунологической концепции раз-
вития воспалительного процесса при псориазе, приведены известные 
на сегодняшний день факты об участии в нем про- и противовоспали-
тельных цитокинов. Затронут вопрос отсутствия в литературе данных 
об участии IL-31 в патогенезе зуда при псориазе. Представлены ре-
зультаты изучения содержания уровня IL-31 в сыворотке крови больных 
тяжелыми формами псориаза.
Ключевые слова: интерлейкин-31, IL-31, псориаз, зуд.

Summary
The article provides a brief overview of the immunological concept of 
the development of the inflammatory process in psoriasis, presently 
known facts about the participation of pro-inflammatory and anti-in-
flammatory cytokines in it. The issue of the absence in the literature 
of data on the participation of IL-31 in the pathogenesis of pruritus 
in psoriasis is touched upon. The results of studying the level of IL-31 
in the serum of patients with severe forms of psoriasis are presented.
Key words: interleukin-31, IL-31, psoriasis, itch.
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стадию заболевания выявлено повы-
шенное содержание IL-6, IL-7, IL-8 
и снижение IL-19, IL-20; в процессе 
лечения данные показатели, как пра-
вило, нормализуются [11].

Несмотря на обилие статей, моно-
графий и диссертационных исследо-
ваний, освещающих участие широ-
кого спектра цитокинов в патогенезе 
псориаза, в литературе практически 
отсутствуют данные об уровне IL-31 
у пациентов, страдающих данным 
заболеванием.

Вместе с тем в настоящее время 
активно изучается роль IL-31 в вос-
палительном процессе при других 
дерматозах. Так, проводились работы, 
направленные на изучение участия 
IL-31 в воспалительном каскаде при 
атопическом дерматите, пруриго, 
красном плоском лишае и других 
дерматозах, а также при T-клеточной 
лимфоме кожи [12, 13, 14, 15]. Было 
показано повышенное содержание 
IL-31 как в сыворотке крови, так 
и в коже больных хронической 
крапивницей, аллергическим дер-
матитом, атопическим дерматитом, 
узловатой почесухой, мастоцитозом, 
первичной кожной лимфомой; в ряде 
случаев уровень сывороточного IL-31 
коррелировал с тяжестью заболе-
вания [16]. Недавние исследования 
подчеркивают роль интерлейкина-31 
в качестве нового цитокина, участву-
ющего в патогенезе зуда при атопи-
ческом дерматите и Т-клеточной 
лимфоме кожи.

Интерлейкин-31 продуцирует-
ся в основном Th2-лимфоцитами. 
Кератиноциты, моноциты и некото-
рые лимфоциты экспрессируют ре-
цептор IL-31, уровень которого, как 
было отмечено ранее, повышен при 
атопическом дерматите, а также в лег-
ких при аллергии.

Цель:	изучить уровень содержания 
IL-31 в сыворотке крови пациен-
тов с тяжелыми формами псориаза, 
сопоставить полученные данные 
с выраженностью зуда у больных 
псориазом.

Материалы	и	методы
Нами был исследован уровень 

IL-31 у 29 пациентов, страдаю-
щих тяжелыми формами псориаза, 

в период обострения заболевания. 
У 10 пациентов был диагностиро-
ван распространенный вульгарный 
псориаз, у 16 —  экссудативный 
псориаз, у 4 больных —  псориати-
ческая эритродермия. Все пациенты, 
помимо высыпаний на коже, предъ-
являли жалобы на зуд той или иной 
интенсивности.

Клинически при вульгарной 
форме заболевания отмечались па-
пулы ярко-розовой окраски плот-
ной консистенции размером от 0,1 
до 5,0 см, сливающиеся в четко 
очерченные инфильтрированные 
бляшки с шелушением на поверх-
ности серебристо-белого цвета 
различной интенсивности (рис. 1). 
При экссудативной разновидности 
псориаза наблюдались экссудация, 
мокнутие, образование чешуйко-ко-
рочек и серозных корок (рис. 2). 
При псориатической эритродермии 
отмечалось тотальное или значи-
тельное поражение кожного покрова, 
который приобретал ярко-красный 
цвет с бурым оттенком, становил-
ся отечным, инфильтрированным, 
стянутым, напряженным. У ряда 
больных эритродермией были от-
мечены повышение температуры 
тела до 38–39 °C, увеличение пери-
ферических лимфоузлов, слабость.

Степень тяжести псориаза опреде-
лялась с помощью подсчета индексов 
PASI (индекса распространенности 
и тяжести псориаза), DLQI (дер-
матологического индекса качества 
жизни) и суммарной оценки получен-
ных данных с использованием реко-
мендаций Европейского консенсуса 
2011 года [17]. Тяжелыми считался 
псориаз при значениях индексов 
PASI более 30 баллов и DLQI более 
10 баллов, а также псориатическая 
эритродермия.

При оценке выраженности зуда 
была использована градация, пред-
ложенная Соколовой Т. В. [18], вы-
делившей три степени зуда.

• Слабый —  больной акцентирует 
свое внимание на зуде лишь после 
вопроса врача, на коже экскори-
аций не заметно, ногти не изме-
нены.

• Умеренный —  пациент самостоя-
тельно отмечает его наличие, од-
нако зуд не препятствует засыпа-
нию и не вызывает нарушения сна. 
На коже отмечаются немногочис-
ленные расчесы, некоторые из них 
покрыты единичными геморра-
гическими корочками, ногти без 
видимых изменений.

• Сильный —  зуд препятствует за-
сыпанию и в течение ночи часто 
нарушает сон, на коже множест-

Рисунок 1. Распространенный вульгарный 
псориаз.

Рисунок 2. Экссудативный псориаз.
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венные экскориации, покрытые 
геморрагическими корочками, 
ногти могут быть сточены и иметь 
лакированый вид [19].

Большинство больных отмечали 
умеренный зуд, меньшее число па-
циентов —  слабый или сильный зуд.

Пробы крови для исследования со-
держания IL-31 брали утром натощак 
из локтевой вены, забор материала 
осуществлялся в стерильные пробир-
ки с гепарином. После образования 
сгустка получали сыворотку крови 
обычным методом.

Исследование было проведено 
на реактивах ELISA (Immunotech, 
Франция), а также с использованием 
реактивов «Вектор-Бест» (Россия). 
Вид измерений —  фотометрия, метод 
двухволновой.

Результаты	исследования
Полученные результаты представ-

лены в таблице.
Таким образом, среднее выбороч-

ное значение содержания IL-31 в сы-
воротке крови больных тяжелыми 
формами псориаза в прогрессиру-
ющую стадию заболевания превы-
шало верхнюю границу диапазона 
нормальных значений и достигало 
80,32 пг/мл.

Корреляции между интенсивно-
стью зуда и уровнем IL-31 нами вы-
явлено не было, однако, как отмеча-
лось выше, все больные предъявляли 
жалобы на зуд той или иной степени 
выраженности. У ряда пациентов, 
отмечавших сильный зуд, уровень 
IL-31 находился в пределах нормы, 
в то же время у нескольких пациен-
тов с умеренным зудом отмечалось 
повышенное содержание данного 
цитокина в периферической крови. 
Возможно, необходимо большее 
количество обследуемых для одно-
значного ответа на вопрос о корре-
ляции интенсивности зуда с уровнем 
IL-31 в сыворотке крови у больных 
псориазом.

Выводы
На наш взгляд, с учетом полу-

ченных данных, интересным пред-
ставляется изучение роли IL-31 в па-
тогенезе зуда при псориатическом 
процессе, что требует проведения 

исследования с использованием 
большей выборки пациентов, а также 
дополнительного изучения содержа-
ния IL-31 в области псориатических 
высыпаний.
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Таблица
Оценка уровня IL-31 в сыворотке крови больных псориазом

Цитокин Норма, пг/мл Содержание в сыворотке крови в прогрессирующую стадию 
псориаза (n = 29)

IL-31 31,3–74,3 80,32 ± 28,30
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Актуальность
За последние годы число боль-

ных сахарным диабетом неуклонно 
растет и достигает угрожающих 
цифр. В Российской Федерации 
зарегистрировано 4 млн больных 
сахарным диабетом, что является 
важнейшей медицинской и социаль-
ной проблемой [1, 2, 3, 4]. В настоя-
щее время достигнуты определенные 
успехи в понимании клинического 
течения, возникновения осложнений, 
лечения и профилактики сахарно-
го диабета. Однако недостаточно 
изучены некоторые аспекты пато-
генеза сахарного диабета. Сегодня 
следует констатировать, что пред-
расположенность к развитию са-
харного диабета обусловлена па-
тологией генетического аппарата, 

инсулин-продуцирующих клеток, 
характерными особенностями энер-
гетического статуса, лимитирован-
ным метаболизмом жирных кислот, 
доминирующим участием углеводов 
в реализации энергетического балан-
са в системе «организм —  среда», 
оксидазными реакциями в митохон-
дриальной цепи, аутоокислением 
гемоглобина в метгемоглобин, ау-
тоокислением эндогенных катехо-
ламинов, образованием свободных 
радикалов. При изучении сахарного 
диабета для понимания патофизи-
ологии заболевания и механизма 
антидиабетического действия раз-
личных препаратов можно исполь-
зовать экспериментальные модели 
[5, 6, 7, 8, 9, 10].

Цель	исследования:	определить био-
химические особенности аллоксан-ин-
дуцированного сахарного диабета.

Материал	и	методы	 
исследования

Работа выполнена на эксперимен-
тальном материале. Получена экс-
периментальная модель сахарного 
диабета (СД I типа) на 78 белых поло-
возрелых крысах-самцах массой тела 
250–300 г путем введения раствора 
аллоксан-тетрагидрата внутрибрю-
шинного в дозе 150 и 250 мк на 1 кг 
массы тела. Аллоксан вводили после 
суточного голодания. Предварительно 
определяли уровень глюкозы в кро-
ви. Кровь брали из хвостовой вены 
и определяли уровень глюкозы на 7-е, 
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Biochemical features of alloxan-induced diabetes mellitus
F. A. Bidzhieva
Stavropol State Medical University, Stavropol, Russia

Резюме
Работа выполнена на экспериментальном материале. Получе-
на экспериментальная модель сахарного диабета на 78 белых 
крысах-самцах путем внутрибрюшинного введения аллоксан-те-
трагидрата 150 и 250 мг на 1 кг массы тела. Для опыта отбирали 
здоровых половозрелых крыс массой 250–300 г. Аллоксан вводили 
после суточного голодания, предварительно определяли уровень 
глюкозы в крови. Крыс содержали в оптимальных условиях, корми-
ли согласно рациону для лабораторных животных в соответствии 
с ГОСТ Р 50258–92. При проведении эксперимента соблюдали 
международные рекомендации Европейской конвенции по защи-
те позвоночных животных. Материал распределен на две группы: 
I  группу составили 28 крыс, которым вводили аллоксан в дозе 
150 мг/кг; II группу составили 28 крыс, которым вводили аллоксан 
в дозе 250 мг/кг. В качестве контроля использовали 22 крысы, ко-
торым вводили дистиллированную воду. У лабораторных животных 
I и II групп уровень глюкозы в крови был повышен на первые сутки 
и постепенно снижался до нормы на 21-е и 35-е сутки. При введении 
150 мг/кг развился диабет средней тяжести, а при введении 250 мг/кг 
развился диабет тяжелой степени. У лабораторных животных обоих 
групп отмечалось уменьшение массы тела, повышение употребле-
ния воды и увеличение диуреза. Биохимические показания крови 
крыс с аллоксан-индуцированным сахарным диабетом характе-
ризовались увеличением гликированного гемоглобина, холестерола, 
липпротеидов низкой и высокой плотности.
Ключевые слова: сахарный диабет, глюкоза, аллоксан, гликированный 
гемоглобин, холестерол.

Summary
The work was carried out on experimental material. An experimental 
model of diabetes mellitus was obtained in 78 white male rats by 
intraperitoneal administration of alloxane tetrahydrate150 and 250 
mg per 1 kg of body weight. For the experiment, healthy rats of adult 
sex with a mass of 250–300 g were selected. Alloxan was administered 
after a daily starvation, previously determined the level of glucose 
in the blood. The rats were kept under optimal conditions, fed ac-
cording to the diet for laboratory animals in accordance with GOST 
R 50258–92. During the experiment, the international recommenda-
tions of the European Convention for the Protection of Vertebrates 
were observed. The material was divided into 2 groups: the 1st group 
consisted of 28 rats administered with alloxan 150 mg per 1 kg, the 
2nd one consisted of 28 rats administered with alloxan 250 mg per 1 
kg. Twenty-two rats were injected with control to which distilled water 
was administered. In laboratory animals of groups I and II, the blood 
glucose level was increased by 1 day and gradually decreased to 
normal on the 21st and the 35th days. With the introduction of 150 mg 
per 1 kg, moderate diabetes developed, and with the introduction of 
250 mg per 1 kg, severe diabetes developed. In laboratory animals 
of both groups, there was a decrease in body weight,  increased 
water intake, and an increase in diuresis. Biochemical indications of 
blood rats with alloxan-induced diabetes mellitus were characterized 
by an increase in glycated hemoglobin, cholesterol, low and high 
density lipoproteins.
Key words: diabetes mellitus, glucose, alloxan, glycated hemoglobin, 
cholesterol.
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14-е, 21-е, 28-е, 35-е сутки. Для про-
ведения эксперимента отбирали 
здоровых крыс. Крыс содержали 
в оптимальных условиях, кормили 
согласно рациону для лабораторных 
животных в соответствии с ГОСТ Р 
50258–92. При проведении экспери-
мента соблюдали международные ре-
комендации Европейской конвенции 
по защите позвоночных животных. 
Эксперимент проведен на базе ви-
вария ФГБОУ ВО «Ставропольский 
государственный медицинский 
университет».

Материал распределен на две 
группы: I группу составили 28 крыс, 
которым вводили аллоксан в дозе 
150 мг/кг; II группу составили 28 
крыс, которым вводили аллоксан 
в дозе 250 мг/кг.

В качестве контроля использовали 
22 крысы, которым вводили дистилли-
рованную воду. Оценка эксперимен-
тальной модели СД I типа проводи-
лась на основании показателей уров-
ня глюкозы в крови, гликированного 
гемоглобина, холестерола, липопро-
теинов низкой и высокой плотности 
(ЛПНП, ЛПВП), триглицеридов.

Результаты	исследования
В I экспериментальной груп-

пе в первые 6 суток пали 3 крысы, 
что составило 10,7 %; на 7-е сутки 
пали 2 крысы, что составило 7,1 %. 
Полученные цифры свидетельствуют 
о том, что большинство лабораторных 
животных I группы пали на первой не-
деле эксперимента. Во II эксперимен-
тальной группе на первой неделе (1–6-
е суток) пали 12 крыс, что составило 
42,8 %; на 7–25-е сутки пали 4 крысы, 
что составило 14,3 %. Полученные 
данные свидетельствуют о том, что 
во II группе животных, которым 
вводили большие дозы аллоксана 

(250 мг/кг) в первую неделю пали 
48,2 % крыс, на 7–35-й день количе-
ство павших крыс значительно умень-
шилось и составило 14,8 %. Таким 
образом, летальность лабораторных 
животных зависит от доз аллоксана, 
небольшая летальность наблюдалась 
при лозе 250 мг/кг. В контрольной 
группе летальность составила 3,7 %. 
У лабораторных животных I группы 
уровень глюкозы повысился на 7-е 
сутки (табл. 1).

Анализ данных табл. 1 показал, 
что при введении аллоксана в дозе 
150 мг/кг отмечено развитие экспе-
риментального сахарного диабета 
средней тяжести, а в дозе 250 мг/кг —  
тяжелой степени. Выраженность 
и длительность гипергликемическо-
го периода представлена в табл. 1. 
Наибольший объем уровня глюкозы 
в крови наблюдался на 1-й день, за-
тем отмечалось постепенное сниже-
ние. В I экспериментальной группе 

уровень глюкозы приближался к нор-
ме на 21-й день, а во II группе —  
на 35-й день.

У лабораторных животных отме-
чалось уменьшение массы тела, по-
вышение употребления воды и уве-
личение диуреза (табл. 2).

Согласно данным табл. 2 видно, 
что при аллоксан-индуцированном 
сахарном диабете отмечается зна-
чительное уменьшение массы тела, 
увеличивается суточное потребление 
воды и усиливается диурез. У 60 % 
лабораторных животных диурез оста-
вался повышенным до конца экспе-
римента. Биохимические показатели 
крови крыс представлены в табл. 3.

Уровень глюкозы в сыворотке 
крови крыс I контрольной группы 
увеличился в 2,5 раза, а во второй 
экспериментальной группе —  в 3,5 
раза. Концентрация гликированно-
го гемоглобина в сыворотке крови 
у лабораторных животных в обоих 

Таблица 1
Динамика уровня глюкозы крови при экспериментальном аллоксановом диабете

Экспериментальные группы

Уровень глюкозы крови (ммоль/л)

Дни эксперимента

1-й 7-й 14-й 21-й 28-й 35-й

Контроль 3,8 ± 0,2 4,03 ± 0,4 3,8 ± 0,3 3,7 ± 0,4 3,7 ± 0,3 3,9 ± 0,03

I экспериментальная группа 12,2 ± 0,5 9,2 ± 0,3 8,3 ± 0,4 6,5 ± 0,1 5,8 ± 0,3 4,5 ± 0,3

II экспериментальная группа 15,4 ± 0,5 3,9 ± 0,2 10,2 ± 0,3 9,6 ± 0,4 8,2 ± 0,3 7,4 ± 0,3

Примечание: р < 0,05 —  достоверность различий при сравнении показателей опытных групп с контрольными.

Таблица 2
Динамика физиологических показателей лабораторных животных  

при аллоксановом диабете

Физиологические показатели
Экспериментальные группы

Контроль I группа II группа

Масса тела (г) 250 ± 10 180 ± 6 150 ± 5

Потребление воды (мл/сут.) 20 ± 3 32 ± 4 50 ± 6

Диурез (мл/сут.) 14 ± 2 31 ± 3 55 ± 3

Примечание: р < 0,05 —  достоверность различий при сравнении показателей опытных групп 
с контрольными.

Таблица 3
Биохимические показатели крови крыс

Показатели Контрольная 
группа

I экспериментальная 
группа

II экспериментальная 
группа

Глюкоза (ммоль/л) 4,36 ± 0,20 10,30 ± 0,03 13,90 ± 0,02

Гликированный гемоглобин (%) 5,16 ± 0,30 6,32 ± 0,03 6,90 ± 0,31

Холестерин (ммоль/л) 2,03 ± 0,04 2,42 ± 0,02 2,70 ± 0,03

ЛПИП (%) 29,13 ± 0,33 28,66 ± 0,23 35,40 ± 3,70

ЛПВП (%) 15,30 ± 0,04 8,60 ± 3,40 9,03 ± 0,33
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группах повышена относительно 
контрольной группы. Уровень холе-
стерола в сыворотке крови в обоих 
экспериментальных группах повы-
шен незначительно. Отмечается уве-
лечение концентрации триглицеридов 
и атерогенных липопротеидов низкой 
плотности.

У животных в ходе эксперимента 
отмечались вялость, апатичность, по-
тускнение шерсти, помутнение зрачка 
и склеры, многочисленные крово-
излияния, эрозии в области хвоста 
и конечностей.

Выводы
Получена экспериментальная 

модель сахарного диабета путем 
введения аллоксана-тетрагидрата. 
При введении 150 мг/кг развивался 
диабет средней тяжести, а при вве-
дении 250 мг/кг —  диабет тяжелой 
степени. Уровень глюкозы повышал-
ся в первые же сутки эксперимента 
и постепенно уменьшался до нормы 
на 21-й день, а во II группе —  на 35-й 
день. У лабораторных животных от-
мечались уменьшение массы тела, 

повышение употребления воды и уве-
личение диуреза. Биохимические 
особенности аллоксан-индуцирован-
ного сахарного диабета характеризу-
ются увеличением гликированного 
гемоглобина, холестерола, липопро-
теидов низкой и высокой плотности.
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Мультимикронутриентная	
недостаточность	и	ее	причины

По данным Росстата, на фоне при-
родного йододефицита рацион жите-
лей России содержит недостаточное 
количество витаминов D, витаминов 
группы В, каротина; кальция, ряда 
микроэлементов [1].

В 2015–2017 годах на основании 
определения концентрации витаминов 
в крови были актуализированы дан-
ные по обеспеченности витаминами 
С, А, Е, В2, В12 и фолатами взрослого 
трудоспособного населения (всего 
около 1 200 человек), проживающих 
в Москве, Екатеринбурге, Нижнем 

Новгороде, Самаре, Архангельске, 
Рязани, Казани, Покровске (Якутия). 
Оказалось, что выраженный недоста-
ток витамина D обнаруживался в сред-
нем у 57,5 % взрослого населения, ви-
таминов группы В —  у 12,6–34,5 %, 
витаминов А и Е —  у 5,3–10,8 %, бе-
та-каротина —  у 67,3 % [2]. Частота 
обнаружения полигиповитаминозных 
состояний среди обследованных в раз-
ных регионах колебалась от 6 до 52 %, 
составив в среднем 22 %. Всеми вита-
минами были обеспечены 14 % взрос-
лых. В настоящее время приоритетным 
массовым дефицитом в России явля-
ются витамины D, В2 и бета-каротин.

Причиной неадекватной обеспе-
ченности витаминами и минеральны-
ми веществами являются как несба-
лансированные рационы питания, так 
и качество самих продуктов, пищевая 
ценность которых при использова-
нии современных технологий произ-
водства значительно снижена. Даже 
в идеально сбалансированном по мак-
ронутриентам рационе для взрослых 
с энергетической ценностью 2 500 
ккал в сутки недостаточно содержа-
ние большинства витаминов и мине-
ральных веществ примерно на 20 %. 
В результате постепенно в организ-
ме развивается недостаточность как 
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Резюме
Цель обзора. Анализ композиционных витаминно-минеральных комплек-
сов (ВМК), обоснование целесообразности применения ВМК с полным 
набором витаминов и высокими дозами витаминов. Материалы и мето-
ды. Обзор существующей по проблеме литературы за последние годы 
осуществляли по базам данных РИНЦ, CyberLeninka, Pubmed. Результаты. 
Рацион питания населения России, состоящий из натуральных про-
дуктов, избыточный по калорийности у значительной части населения, 
не в состоянии полностью покрыть потребность организма в целом ряде 
микронутриентов. Высокая частота встречаемости среди взрослого 
населения сочетанного дефицита витаминов (полигиповитаминоз) и ми-
неральных веществ, особенности действия витаминов, существование 
межвитаминных функциональных взаимосвязей обосновывают прием 
витаминно-минеральных комплексов (ВМК). Представлены градации ВМК 
по набору и дозам витаминов. Для ликвидации сочетанного дефицита ви-
таминов и восстановления полноценного витаминного статуса требуется 
прием не моновитаминов, а набор всех витаминов, а более высокие их 
дозы обеспечивают достижение эффекта за более короткий срок. Дано 
обоснование использования для устранения полигиповитаминозов ВМК 
с высокими дозами витаминов (200–300 % от рекомендуемого потребле-
ния). Приведены доказательства пользы для здоровья при долговременном 
применении ВМК. Выводы. ВМК, содержащие полный набор витаминов 
в дозах, составляющих 200–300 % от рекомендуемого суточного потре-
бления, а также минеральные вещества, дефицит которых выявляется 
наиболее часто, являются предпочтительными, поскольку позволяют 
надежно устранить мультимикронутриентную недостаточность.

Ключевые слова: витаминно-минеральные комплексы, дефицит витами-
нов, полигиповитаминоз, дозы витаминов, эффективность.

Summary
The purpose of  the review is analysis of composition of vita-
min-mineral supplements (VMS), justification of the expediency 
of using VMS with a full set of vitamins and containing increased 
doses of vitamins. Materials and methods. A review of the litera-
ture has been carried out on the basis of the databases of RINC, 
CyberLeninka, Pubmed. Results. The diet of the Russian population, 
consisting of natural products, over-caloric in a large part of the 
population, is not able to fully cover the body’s need for a number 
of micronutrients. The high incidence of combined vitamin defi-
ciency (multimicronutrient insufficiency, polyhypovitaminosis) and 
minerals among adults, the peculiarities of the action of vitamins, 
the existence of inter-vitamin functional interrelations, justify the 
intake of VMS. The grades of VMS for the set and doses of vitamins 
are presented. To eliminate the combined deficiency of vitamins 
and restore the full vitamin status, it is required to take not monovi-
tamins, but a set of all vitamins, and their higher doses ensure the 
achievement of the effect in a shorter period. The justification of the 
use of VMS supplements containing increased doses of vitamins 
(200–300 % RDA) for the removal of multimicronutrient insufficiency 
has been given. Evidence of the health benefits from long-term 
use of VMS supplements has been presented. Conclusions. VMS 
containing a full set of vitamins at doses of 200–300 % of the rec-
ommended daily intake (RDA), as well as microelements, the 
deficiency of which is most often detected, may reliably eliminate 
multimicronutrient insufficiency.
Key words: vitamin-mineral complexes, vitamin deficiency, multi-
micronutrient insufficiency, doses of vitamins, efficacy.
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отдельных витаминов или гиповита-
миноз (выраженное снижение запасов 
витамина в организме, вызывающее 
появление неспецифичных и слабо 
выраженных клинических симптомов), 
так и сочетанная недостаточность 
сразу нескольких витаминов (поли-
гиповитаминоз или мультимикрону-
триентная недостаточность).

Среди других причин возникно-
вения дефицита витаминов можно 
выделить повышение потребности 
в витаминах при некоторых физио-
логических состояниях организма 
(интенсивный рост, беременность, 
кормление грудью), в экстремальных 
климатических условиях и под дей-
ствием вредных производственных 
факторов, при интенсивных физиче-
ских и нервно-психических нагрузках, 
стрессах, инфекционных заболевани-
ях, антивитаминное действие многих 
лекарственных препаратов и т. д. [3].

Вследствие перечисленных выше 
причин неоптимальная обеспечен-
ность витаминами населения ста-
ла носить повсеместный массовый 
характер.

Последствия	дефицита	
витаминов	и	минеральных	
веществ

Нарушения пищевого статуса на-
прямую ассоциируются с развитием 
целого ряда алиментарно-зависимых 
заболеваний: атеросклероза, гиперто-
нической болезни, гиперлипидемии, 
ожирения, сахарного диабета, остео-
пороза, подагры, злокачественных 
новообразований и др. И наоборот, 
адекватное потребление витаминов 
коррелирует со сниженным риском 
сердечно-сосудистых заболеваний. 
По данным Росстата, 21,6 % населе-
ния имеют два и более заболевания 
(состояний, связанных с питанием: 
артериальная гипертензия, заболе-
вания желудочно-кишечного тракта, 
гиперхолистеринемия, сниженный 
уровень гемоглобина, гипергликемия). 
В РФ в 2011 году, согласно данным 

Единой межведомственной инфор-
мационно-статистической системы 
(ЕМИСС), число заболеваний, связан-
ных с микронутриентной недостаточ-
ностью, составило 2 599 860 случаев.

С использованием современных 
методов анализа данных было выявле-
но, что недостаточная обеспеченность 
женщин витаминами В6, Е и фолатами 
была достоверно ассоциирована с на-
рушениями липидного профиля крови, 
повышенным риском гипергомоци-
стеинемии, нарушениями барьерной 
функции кожи, эндометриозом, нару-
шениями иммунитета и ожирением [4].

Коррекция	дефицита	
микронутриентов	с	помощью	
ВМК

Одним из способов восполнения 
недостаточного потребления витами-
нов с пищей является использование 
витаминно-минеральных комплексов 
(ВМК). В этой связи уместно напом-
нить, что витамины —  это не лекар-
ства, а компоненты пищи. Витамины 
применяют как специфические сред-
ства для предупреждения и лечения 
гипо- и авитаминозов, вызванных их 
дефицитом в пище. В настоящее вре-
мя на потребительском рынке имеется 
огромное разнообразие ВМК, разли-
чающихся по набору витаминов и ми-
неральных веществ, а также их дозам.

Классификация	ВМК
В 2017 году был разработан ГОСТ 

Р58040–2017 «Комплексы витамин-
но-минеральные. Общие технические 
условия» (дата введения 01.09.2018, 
приказ № 2094-ст от 26 декабря 
2017 года). В нем были объединены 
основные положения всех действую-
щих в настоящее время нормативных 
документов, регламентирующих ком-
позиционный состав ВМК, формы 
витаминов и минеральных веществ, 
а также разрешенные дозы для раз-
личных категорий населения.

ВМК,  готовые  к  употребле-
нию —  это смеси витаминов и (или) 

минеральных веществ, изготовленные 
на основе вещества-носителя, пред-
назначенные для непосредственного 
употребления или добавления в блюда 
при их приготовлении.

В соответствии с действующей 
в РФ законодательной базой мини-
мальное содержание витаминов и ми-
неральных веществ в ВМК должно 
быть не менее 15 % от рекомендуемого 
суточного потребления.

Максимальная суточная доза 
витаминов и минеральных веществ 
в составе ВМК, официально заре-
гистрированных в качестве биоло-
гически активных добавок к пище 
(БАД) для взрослых, составляет 
300 % от суточной физиологической 
потребности или рекомендуемой нор-
мы потребления (РНП) в указанных 
веществах, установленной нацио-
нальным законодательством госу-
дарств-членов Таможенного союза 
ЕврАзЭС «Единые санитарно-эпи-
демиологические и гигиенические 
требования к товарам, подлежащим 
санитарно-эпидемиологическому 
надзору (контролю)», а витаминов 
С и Е —  1 000 %.

ВМК, готовые к употреблению 
в соответствии с техническим регла-
ментом ТР ТС 021/2011 «О безопас-
ности пищевой продукции» (ст. 24), 
должны иметь свидетельство о госу-
дарственной регистрации с указанием 
разрешенной области применения.

В соответствии с ГОСТ Р 58040–
2017 в зависимости от содержания 
витаминов ВМК подразделяют на го-
товые формы: с низким содержанием 
витаминов —  от 15 до 50 %; с содержа-
нием витаминов в дозе, соответствую-
щей физиологической потребности —  
около 100 % от нормы потребления; 
и с высоким содержанием витаминов, 
в 3–10 раз превышающих величину ре-
комендуемого суточного потребления, 
но не превышающих верхний допусти-
мый уровень потребления в составе 
БАД к пище и специализированных 
пищевых продуктах (табл. 1).

Таблица 1
Классификация ВМК по композиционному составу

Параметр Тип ВМК

Дозы витаминов С высоким содержанием витаминов (300 % РНП) С низким содержанием витаминов (15–50 % РНП)

Набор витаминов Полный (все 13 витаминов) Неполный (более 2, но менее 13 витаминов)

Наличие и дозы минеральных веществ 15–100 % РНП Полное отсутствие
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В результате композиционный со-
став ВМК может быть весьма разноо-
бразным и зачастую несбалансирован-
ным (содержание одного из витаминов 
может составлять около 300 % от ре-
комендуемого суточного потребления, 
тогда как другого —  едва достигать 
15 % от рекомендуемой возрастной 
нормы).

Дозозависимость	 
эффективности	ВМК

Между дозой витамина и сро-
ком достоверного повышения его 
уровня в крови существует обратная 
зависимость: чем меньше доза ви-
тамина, тем более длительный срок 
требуется для ликвидации витамин-
ной недостаточности, и наоборот, 
чем более высокая доза, тем более 
короткий срок необходим для оп-
тимизации витаминной обеспечен-
ности [5, 6]. Использование более 
высоких доз витаминов позволяет 
достичь оптимизации витаминного 
статуса организма за более короткий 
срок. При этом продолжительность 
приема, необходимая для досто-
верного повышения концентрации 
конкретного витамина в крови, весь-
ма отличается для разных витами-
нов. Дозы, составляющие 30–50 % 
от физиологической потребности 
организма в витаминах, соответству-
ют уровням обогащения пищевых 
продуктов массового потребления, 
предназначенных для системати-
ческого, постоянного, включения 
в рацион. Такие дозы витаминов 
не могут устранить существующий 
дефицит в короткие сроки, а дают 
возможность лишь предотвратить 
дальнейшее ухудшение витаминной 
обеспеченности [6, 7]. Так, ощути-
мая польза (улучшение обеспечен-
ности населения микронутриентами 
[по концентрации в крови], улучше-
ние биомаркеров алиментарно-за-
висимых заболеваний [снижение 
уровня гомоцистеина в крови], сни-
жение частоты некоторых заболева-
ний, а также экономическая выгода) 
от законодательно закрепленного 
обязательного обогащения витами-
нами пищевых продуктов массово-
го потребления, осуществляемого 
во многих странах, проявилась 
по истечении нескольких лет [8].

Функциональное	взаимодействие	
витаминов	и	композиционный	
состав	ВМК

Прием не отдельных витаминов, 
а их комплексов (сочетание микрону-
триентов в составе ВМК) целесообра-
зен не только потому, что в обычном 
рационе витамины присутствуют 
одновременно и у людей обнаружи-
вается дефицит не какого-то одного 
витамина, а полигиповитаминозные 
состояния (одновременный недостаток 
нескольких витаминов), но и вслед-
ствие существования межвитаминных 
функциональных связей этих эссенци-
альных микронутриентов в организме.

Поступая в организм с пищей? 
витамины должны в организме пре-
вратиться в свою биологически или 
метаболически активную форму под 
действием ферментов, активность 
которых зависит от обеспеченно-
сти организма другими витаминами. 
Недостаточность витамина В2 приво-
дит к снижению активности витамин 
В2-зависимых ферментов, участвую-
щих в превращении в организме вита-
мина В6 в его активные коферментные 
формы, в свою очередь, недостаток 
витамина В6 приводит к нарушению 
синтеза никотинамидных кофермен-
тов —  биологически активных форм 
ниацина (витамина РР). Другими сло-
вами, при недостатке того или иного 
витамина в пище может возникнуть 
вторичный эндогенный дефицит ви-
таминов группы В. Это означает, что 
невозможно ликвидировать наруше-
ния, обусловленные дефицитом вита-
мина В6, если в организме существует 
недостаток витамина В2.

Во многих случаях витамины вза-
имно усиливают оказываемые ими 
физиологические эффекты (влияние 
на кроветворение фолиевой кислоты 
и цианокобаламина). Синергичными, 
то есть усиливающими действие друг 
друга, являются все витамины груп-
пы В. Совместное действие витами-
нов группы В приводит к эффекту, 
которого невозможно достичь при-
менением каждого из них.

Недостаток витаминов С, В6, 
В2, фолиевой кислоты, Е вызывает 
функциональную недостаточность 
витамина D, нарушая превращения 
этого витамина в его метаболически 
активные гормональные формы [9, 10].

Если дефицит какого-либо од-
ного витамина устраняется просто 
добавлением недостающего коли-
чества витамина, то восстановить 
адекватную обеспеченность орга-
низма витаминами из состояния 
полигиповитаминоза значительно 
сложнее. С использованием модели 
глубокого хронического полигипови-
таминоза на растущих крысах было 
показано, что восполнение в корме 
всех витаминов (до 100 % от физио-
логической потребности) даже в те-
чение длительного времени (14 суток, 
что соответствует 1,3–2,5 года жиз-
ни человека) не восстановило уро-
вень витаминов в печени животных 
до уровня, характерного для адекват-
но обеспеченных витаминами крыс, 
то есть оказалось недостаточным для 
полного устранения сочетанного де-
фицита всех витаминов [11]. Только 
использование повышенных доз 
(около 200 % от адекватного потре-
бления) за такой же срок позволило 
ликвидировать дефицит всех витами-
нов за исключением витамина А [11]. 
Для ликвидации сочетанного дефи-
цита витаминов и восстановления 
полноценного витаминного статуса 
требуется прием не моновитаминов, 
а набор всех витаминов, при этом 
более высокие их дозы обеспечивают 
достижение эффекта за более корот-
кий срок.

Примером ВМК с высокими доза-
ми витаминов Е, С и группы В является 
«Доппельгерц® актив от А до Цинка», 
зарегистрированный в качестве БАД 
к пище (свидетельство о госрегистра-
ции RU.77.99.11.003.Е.002233.05.17 
от 17.05.2017) производства «Квайссер 
Фарма ГмбХ и Ко. КГ» (Queisser 
Pharma GmbH & Co. KG, ФРГ). Состав 
этого ВМК представлен в табл. 2.

Одна таблетка указанного ВМК 
содержит все витамины, семь микроэ-
лементов и обеспечивает поступление 
витаминов С, В1, В2, В6 и В12 в дозе, 
составляющей 250 % от РНП для 
взрослых, 240 % витамина Е, 225 % 
фолиевой кислоты, 100 % витаминов 
А, D 3 и РР, а также 17 % витамина 
К, 90 % меди, 67 % йода, 45–50 % 
марганца и хрома, 33 % цинка, 15 % 
железа, а также содержит 11–14 % 
магния, кальция, фосфора и селена. 
Прием повышенных доз витаминов 
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обеспечивает быструю ликвидацию 
дефицита витаминов. Витамины груп-
пы В не накапливаются в организме, 
а их избыток выводится с мочой.

Прием ВМК с таким составом 
и высокими дозами некоторых микро-
нутриентов целесообразен для лиц, 
работающих в экстремальных кли-
матических условиях и (или) во вред-
ных условиях труда, при интенсивных 
физических и нервно-психических 
нагрузках, стрессах, при туберку-
лезе, а также для лиц, страдающих 
сахарным диабетом и постоянно 
принимающих метформин [12, 13], 
после хирургического вмешательства, 
а также послужит хорошим фоном 
при лечении любого заболевания [14].

Польза	от	дополнительного	
приема	ВМК

Анализ данных по использова-
нию ВМК свидетельствует об их 
безопасности при использовании 
в течение 10 и более лет [15]. В ли-
тературе представлены умеренные 
и сильные доказательства того, что 
прием ВМК, содержащих не менее 
10 или более витаминов и (или) ми-
неральных веществ, в течение 8–16 
недель является частью первой ли-
нии защиты населения против про-
блем психического здоровья (трево-
га, стресс, депрессия и когнитивные 
расстройства или жалобы на па-
мять) [16]. Установлено, что прием 
ВМК уменьшает риск развития ряда 
онкологических и сердечно-сосудис-
тых заболеваний [17].

В табл. 3 суммированы неко-
торые эффекты систематического 
долговременного применения ВМК 
в дозах, близких к физиологической 
потребности.

К сожалению, по данным Росстата, 
поливитаминные комплексы принима-
ет около 20 % взрослого трудоспособ-
ного населения.

Заключение
Перечисленные выше особенно-

сти действия витаминов, существова-
ние межвитаминных взаимодействий, 
а также высокая частота встречае-
мости среди населения именно по-
лигиповитаминозных состояний 
служат основанием для применения 
ВМК. Одновременное поступление 

Таблица 2
Состав и содержание микронутриентов в ВМК

Компонент 1 таблетка

Процент от РНП или 
адекватного уровня 

потребления для 
взрослых

Витамины

С (аскорбиновая кислота) 150 мг 250

В6 (гидрохлорид) 5,0 мг 250

В2 4,0 мг 250

В1 (мононитрат) 3,5 мг 250

В12 2,5 мкг 250

Фолиевая кислота 450 мкг 225

Е (ацетат) 24 мг 240

Биотин 100 мкг 200

Пантотеновая кислота (пантотенат кальция) 12 мг 200

А (ацетат) 800 мкг 100

Никотинамид 18 мг 100

D3 5 мкг 100

К1 20 мкг 17*

Минеральные вещества

Медь (сульфат) 0,9 мг 90*

Йод (калия йодид) 100 мкг 67

Хром (хлорид) 25 мкг 50*

Марганец (сульфат) 0,9 мг 45

Цинк (глюконат) 5 мг 33

Молибден (натрия молибдат) 20 мкг 29

Железо (фумарат) 2,1 мг 15

Селен (натрия селенат) 10 мкг 14

Фосфор (кальция фосфат) 92 мг 12

Кальций (кальция фосфат) 120 мг 12

Магний (оксид) 45 мг 11

Примечание: * —  Единые санитарно-эпидемиологические и гигиенические требования к то-
варам, подлежащим санитарно-эпидемиологическому надзору (контролю)» Таможенного 
союза ЕврАзЭС.

Таблица 3
Некоторые данные об эффектах долговременного приема ВМК взрослого населения

• Предотвращение ранней возрастной дегенерации макулы у лиц с высоким риском [18]

• Умеренное уменьшение риска катаракты [19, 20]

• Связь между приемом ВМК в течение >3 лет и сниженным риском смертности от сердечно-
сосудистых заболеваний у женщин [21]

• Связь между приемом ВМК в течение 20 лет и уменьшением риска серьезных сердечно-
сосудистых событий у мужчин [22]

• Ассоциация с более низким риском развития колоректальной аденомы у женщин [23]

• Ассоциация между приемом ВМК и большей длиной теломеров на ДНК лейкоцитов 
у женщин [24]

• Снижение риска ановуляторного бесплодия [25]

• Улучшение когнитивных способностей и психического благополучия [16]

• Положительное влияние на самочувствие, улучшение сна и настроения [26]

• Снижение усталости, расстройств сна, частоты и интенсивности головных болей [27]
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витаминов более физиологично, их 
сочетание более эффективно по срав-
нению с раздельным или изолиро-
ванным назначением каждого из них.

Основное требование к ВМК сво-
дится к тому, чтобы набор витаминов 
в них был полным, а дозы витаминов 
приближались или несколько превы-
шали физиологическую потребность 
или РНП. Отсутствие даже одного 
эссенциального микронутриента в со-
ставе ВМК снижает эффективность 
его применения [4, 28]

В то же время следует понимать, 
что назначение витаминов может 
скорректировать только те нарушения 
обмена веществ, причиной которых 
является недостаток этих пищевых 
веществ. Назначение ВМК создаст 
благоприятный фон для лечения лю-
бого заболевания.

При выборе композиционного со-
става и доз витаминов в ВМК необхо-
димо также принимать во внимание 
состав рациона или его модификации. 
При включении в рацион, особенно 
в значительных количествах, в каче-
стве источника пищевых волокон от-
рубей злаковых, пектина, обладающих 
сорбирующими способностями, или 
в качестве источника полиненасы-
щенных жирных кислот рыбьего жира 
или растительных масел (льняное), 
усиливающих процессы перекисного 
окисления, может ухудшаться обеспе-
ченность организма витаминами-анти-
оксидантами, что нивелируется допол-
нительным приемом соответствующих 
витаминов [29].

Причинами достаточно редкого 
применения биологически активных 
добавок (БАД) к пище в профилакти-
ческой и клинической медицине явля-
ются низкий уровень знаний врачей, 
недооценка роли пищевых компонен-
тов в сохранении здоровья, недопони-
мание целей и принципов назначения 
БАД, отношение к витаминам в со-
ставе БАД как к лекарственным сред-
ствам, убежденность в развитии по-
бочных эффектов при использовании 
любой БАД к пище [30]. Существует 
необходимость разработки определен-
ных образовательных мероприятий, 
повышающих осведомленность как 
медицинских работников, так и насе-
ления о пользе витаминов и правиль-
ном выборе ВМК.
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Развитие медицинской генетики 
в настоящее время во многом из-

менило представление о наследствен-
ных болезнях. Однако в практической 
медицине диагностика наследствен-
ных болезней часто вызывает затруд-
нения. Основная причина ошибок ди-
агностики связана с разнообразием 
наследственных болезней, сходством 
наследственных болезней с другими 
инфекционными и соматическими 
болезнями, а также с редкостью на-
следственных болезней. Таким обра-
зом, диагноз наследственной болезни 
может быть поставлен лишь тогда, 
когда врач выделит отдельные, может 
быть, даже незначительные призна-
ки в единую схему и объединит их 
в одно заболевание, а еще тогда, когда 
сможет вспомнить том, что он где-то, 
когда-то смог получить информацию 
о аналогичном клиническом случае.

При написании статьи была постав-
лена цель: показать, с чего начинается 
формирование диагноза наследствен-
ного заболевания, как меняются тера-
пия и прогноз для ребенка и общества 
в случае правильной диагностики.

Материалы,	использованные в статье, 
являются собственными клинически-
ми наблюдениями.

Система скрининга беременных 
и новорожденных существенно об-
легчила диагностику наследственных 
болезней, однако несвоевременная 
диагностика приводит к ошибкам. 
Приведем клинический пример.

Клинический пример 1
В возрасте трех месяцев в пе-

диатрическое отделение поступи-
ла в порядке перевода из другого 
стационара девочка с диагнозом 
«врожденная дисфункция надпочеч-
ников. Реконвалесцент ОРВИ, брон-
хиолит». Выписка из истории болезни 
содержала следующую информацию: 
ребенок родился от третьей беремен-
ности, вторых родов. Первый ребенок 
здоров, вторая беременность закон-
чилась выкидышем. Настоящая бе-
ременность протекала без особен-
ностей. Роды произошли в срок. Вес 
при рождении ребенка 3 980 г, длина 
57 см. В возрасте трех недель ребенок 
был госпитализирован с жалобами 
на вялость, потерю веса, упорные 
срыгивания, склонность к запорам. 
При обследовании обращали на себя 
внимание изменения в биохимичес-
ком анализе крови: гипокалийемия, 
гипонатрийемия, гипохлоремия. 
Уровень кортизола повышен. При уль-
тразвуковом исследовании желчного 

пузыря обнаружены гиперэхогенные 
включения. Отмечено также повы-
шение уровня трансаминаз печени. 
Неонатальный скрининг на муковис-
цидоз был положителен, но ре-тест 
дал отрицательный результат. В тече-
ние одного месяца состояние ребенка 
все еще оставалось нестабильным. Он 
дважды перенес острую вирусную 
инфекцию с развитием бронхиолита. 
В связи с выраженными электролит-
ными нарушениями возникло подо-
зрение на врожденную дисфункцию 
коры надпочечников, поэтому ребенок 
был переведен в стационар, на базе 
которого находился Детский област-
ной эндокринологический центр. При 
поступлении состояние ребенка тяже-
лое. Ведущим синдромом является 
поражение респираторного тракта: 
синдром бронхиальной обструкции. 
Дыхательная недостаточность II–III 
степени. Кожные покровы бледные, 
пастозные. Грудная клетка бочко-
образной формы. В легких дыхание 
ослаблено. Большое количество раз-
нокалиберных хрипов, малопродук-
тивный кашель.

Данные за дисфункцию коры над-
почечников не подтвердились (при 
врожденном заболевании надпочеч-
ников уровень кортизола снижается 
и возникает гиперкалийемия).

Наследственная болезнь:  
как своевременно поставить диагноз?
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Резюме
Современное развитие генетики требует от практического врача со-
вершенствования знаний в области наследственных болезней. В статье 
представлены случаи клинического наблюдения детей раннего возраста 
с псевдогипоальдостеронизмом, материнской фенилкетонурией, син-
дромом Смита-Лемли-Опица и другими заболеваниями.
Ключевые слова: наследственная болезнь, диагностика, дети.

Summary
Modern development of genetics requires that practitioners de-
velop knowledge in the field of hereditary diseases. The article 
presents the clinical observation of young children with pseudo-
hypoaldosteronism, maternal phenylketonuria, a syndrome of 
Smith-Lemley-Opitz and other diseases.
Key words: hereditary disease, diagnostics, children.
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Ребенку проведены «потовые 
пробы» (положительные трижды: 
100, 103 и 106 мм/л хлорида натрия), 
выполнена бронхоскопия (обнару-
жена стекловидная густая мокрота), 
сделана компьютерная томография 
легких (выявлены явления фиброза). 
Диагноз «муковисцидоз» подтверж-
ден. Назначены ингаляции дорназы 
альфа, антибактериальные, инфузи-
онная терапия, выпаивание раствором 
хлорида натрия. Выписан в удовлет-
ворительном состоянии.

Ложноотрицательный результат 
связан с нарушением сроков проведе-
ния ре-теста: он проведен на втором 
месяце жизни, а рекомендован в сроке 
21–28 дней.

Электролитные изменения были 
обусловлены проявлениями синдрома 
«псевдо-Барттера» —  это симптомо-
комплекс, характеризующийся ги-
покалиемией, гипохлоремией, ме-
таболическим алкалозом, обезвожи-
ванием, повышенной активностью 
ренина плазмы крови, повышенным 
содержанием альдостерона в кро-
ви. У младенцев с муковисцидозом 
с еще не совершенной системой тер-
морегуляции (в жарком климате или 
при повышении температуры тела) 
происходит повышенное выделение 
хлорида натрия с потом, а концентра-
ция натрия и других солей в крови 
снижается.

В клиническом примере основой 
правильной диагностики стали элек-
тролитные нарушения у младенца. 
В клиническом примере 2 у ребенка 
тоже отмечены электролитные нару-
шения, но результаты обследования 
привели к диагностике другого редко-
го доброкачественно наследственно-
го заболевания у двух детей в одной 
семье.

Клинический пример 2
В 2009 году в педиатрическое от-

деление для новорожденных детей 
был переведен из другого отделения 
мальчик в возрасте одного месяца. 
Мать предъявляла жалобы на по-
вышение температуры тела и по-
явление гнойных выделений из на-
ружного слухового прохода, отказ 
от еды, периодические срыгивания. 
Ребенок родился с массой тела при 

рождении 3 200 г, при поступлении 
в возрасте месяца —  2 960 г. Течение 
беременности и родов у матери без 
особенностей, ребенок в семье пер-
вый. Наследственные заболевания 
мать отрицала, однако отмечала, 
что ее родственники по мужской 
линии очень любят соленую пищу. 
Забор крови на неонатальный скри-
нинг был осуществлен в роддоме, 
но на момент поступления ребенка 
результат еще не был готов. При об-
следовании в биохимическом анали-
зе крови выявлены гиперкалиемия, 
гипонатриемия и гипохлоремия. 
Ребенок был осмотрен детским эндо-
кринологом. Учитывая выявленные 
электролитные изменения, отрица-
тельную весовую кривую и плохой 
аппетит, был выставлен предвари-
тельный диагноз «адреногениталь-
ный синдром, сольтеряющая форма». 
Проводилась заместительная терапия 
глюкокортикоидами и минералокор-
тикоидами. Однако при наблюдении 
за ребенком отмечена следующая 
особенность: как только осущест-
вляли перевод с парентерального 
на энтеральный прием гормонов 
(разведение препарата проводили 
физиологическим раствором), ре-
бенок переставал прибавлять в весе, 
ухудшался аппетит, нарастали элек-
тролитные нарушения. К этому мо-
менту были получены результаты 
обследования на гормоны: кортизол 
и его метаболиты были в пределах 
нормы. Проведено исследование 
содержания в крови альдостерона, 
концентрация которого составила 
3 527 нм/л, что в три раза ыше нормы. 
На основании динамики заболева-
ния и клинико-лабораторных данных 
был поставлен диагноз: «псевдоги-
поальдостеронизм». Гормональные 
препараты были отменены. Ребенку 
назначено регулярное выпаивание 
соленой водой.

В 2016 году в нашем отделении 
оказался еще один ребенок (маль-
чик) из этой семьи. Он был переведен 
из родильного дома с вегетовисце-
ральными нарушениями, также опре-
делялись гиперкалийемия, гипона-
триемия. Неонатальный скрининг 
на адреногенитальный синдром: нор-
ма. Анамнестические данные о за-
болевании брата помогли поставить 

диагноз за считанные дни, ребенок 
дополнительно получал солевой рас-
твор хлорида натрия и был выписан 
домой. Со слов матери, старший ре-
бенок в семье чувствует себя в насто-
ящее время хорошо.

У детей псевдогипоальдосте-
ронизм I типа —  аутосомно-доми-
нантный вариант, который относится 
к группе наследственных нарушений 
электролитного метаболизма и про-
является гиперкалиемией и метабо-
лическим ацидозом при нормальном 
уровне гломерулярной фильтрации. 
Эта форма проявляется у новоро-
жденных и характеризуется потерей 
соли вследствие нечувствительности 
клубочков почек к минералокорти-
коидам. При этой форме в первые 
2–3 года жизни отмечается уменьше-
ние клинических симптомов и нару-
шений метаболизма, что позволяет 
отменить терапию.

Часто в постановке диагноза на-
следственного заболевания врач на-
талкивается на препятствия в виде 
семейной тайны.

Клинический пример 3
В педиатрическое отделение для 

новорожденных детей поступает 
новорожденный мальчик. Ребенок 
родился от первой беременности, 
которая, со слов матери, протекала 
без особенностей. Вес ребенка при 
рождении 2 400 г, рост 48 см. При об-
следовании выявлены врожденный 
порок сердца, микроцефалия, мы-
шечная гипотония, гипорефлексия. 
Неонатальный скрининг на фенилке-
тонурию резко положительный. При 
обращении в медико-генетический 
центр оказалось, что мать ребенка 
наблюдалась до 15 лет у генетика 
с диагнозом «фенилкетонурия». Она 
в течение последних семи лет не со-
блюдала диету, при наступлении бе-
ременности информацию о своем 
заболевании в женской консульта-
ции скрыла, генетика не посещала. 
Ребенку был поставлен диагноз «ма-
теринская фенилкетонурия».

Женщинам, больным фенилкето-
нурией, уже на этапе планирования 
беременности для рождения здорового 
ребенка обязательно строгое соблюде-
ние диеты. Если этого не происходит, 
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фенилаланин матери оказывает токси-
ческое воздействие на плод, форми-
руются врожденные пороки развития, 
внутриутробная гипотрофия, нару-
шается развитие нервной системы. 
В перспективе с вероятностью 90 % 
регистрируется умственная отста-
лость у ребенка.

Приведем еще один клинический 
пример, когда диагностика генетиче-
ского заболевания позволила избежать 
судебного иска.

Клинический пример 4
В педиатрическое отделение для 

новорожденных детей поступил но-
ворожденный ребенок с необычной 
родовой травмой. В родах при пла-
новом кесаревом сечении у ребенка 
происходит разрыв кожи в паховых 
областях. Ребенку наложены хирур-
гические швы. Родители обвиняют 
акушера-гинеколога, что он допу-
стил возникновение родовой травмы. 
При клиническом осмотре обращали 
на себя внимание мышечная гипото-
ния гипорефлексия ребенка, вялость 
при сосании, кожные покровы очень 
нежные, рваные раны заживали очень 
медленно. При целенаправленном 
сборе анамнеза было выяснено: ро-
дители из Азербайджана, являют-
ся двоюродными братом и сестрой, 
но этот факт при обращении в жен-
скую консультацию и родильный дом 
был скрыт. При обследовании выяв-
лен наследственный синдром Элерса-
Данлоса, для которого характерны 
спонтанные разрывы мягких тканей.

Синдром	Элерса‑Данлоса —  на-
следственная системная соедини-
тельнотканная дисплазия, обуслов-
ленная недостаточным развитием 
коллагеновых структур, при этом 
синдроме может быть выражена 
гипермобильностью суставов, не-
обычайная ранимостью и растяжи-
мостью кожи, склонностью к кро-
воизлияниям и кровотечениям, де-
формацией позвоночника и грудной 
клетки, миопией, косоглазием, пто-
зом внутренних органов и проч.

Часто в диагностике наследствен-
ных болезней подозревается один 
генетический диагноз, а при обсле-
довании и клиническом наблюдении 
устанавливается совсем другой.

Клинический пример 5
В 2013 году в педиатрическое 

отделение для новорожденных де-
тей поступил ребенок с признаками 
дизморфии: узкое длинное туловище, 
микроцефалия, макроглоссия, нало-
жение второго пальца рук на третий, 
анальная ямка, кожная синдактилия 
2–3 на ногах, аномальное располо-
жение пальцев на ногах, расщелина 
мягкого неба, врожденный сколиоз. 
Полидактилия правой стопы, кост-
но-суставная форма. Полидактилия 
правой  кисти,   кожная  форма. 
Дисплазия тазобедренных суста-
вов. Плосковальгусная деформация 
стоп. Половые органы сформирова-
ны по типу интерсекс —  в больших 
половых губах пальпируются яички, 
имеется вход во влагалище, клитор 
увеличен. Тургор тканей снижен. 
Гипорефлексия, мышечная гипотония. 
Самостоятельно не сосет. Из анамне-
за стало известно, что ребенок родил-
ся от второй беременности у моло-
дой женщины (первая —  выкидыш). 
Беременность протекала так: ОРВИ 
в 12–13 недель, ХФПН, многоводие. 
Резус-отрицательная кровь без титра 
антител. Высокий риск хромосомной 
патологии плода по синдрому Патау, 
проводилось кариотипирование пло-
да —  получен нормальный мужской 
кариотип. Первые роды в 42–43 неде-
ли самопроизвольные с массой плода 
2 730 г и длиной 47 см, окружность 
головы 31 см, окружность груди 
33 см.

В динамике у ребенка реализова-
лась внутриутробная инфекция, отме-
чены эпизоды нарушения толерантно-
сти к питанию, появилась зависимость 
от кислорода.

Учитывая отсутствие хромосо-
мной патологии, диагностический 
поиск был направлен на клиническую 
диагностику моногенного заболе-
вания. Нарушение толерантности 
к питанию, нарушение половой диф-
ференцировки, шестипалость позво-
лили заподозрить у ребенка синдром 
Смита-Лемли-Опица, определен уро-
вень холестерина, который оказался 
низким: 2,1–1,6 мкмоль/л. При моле-
кулярно-генетическом исследовании 
диагноз подтвержден. Был постав-
лен клинический диагноз «сидром 
Смита-Лемли-Опица. Первичная 

легочная гипертензия. Расщелина 
мягкого неба. Врожденный сколиоз. 
Полидактилия правой стопы, кост-
но-суставная форма. Полидактилия 
правой  кисти,   кожная  форма. 
Дисплазия тазобедренных суставов. 
Плосковальгусная деформация стоп. 
Тестикулярная феминизация, непол-
ная форма. Урогенитальный синус. 
Аномалия развития трахеобронхи-
ального дерева».

Осложнения: хроническая пнев-
мония, буллезная форма. Сердечно-
легочная недостаточность.

Фон: пре- и постнатальная гипо-
трофия II степени.

В возрасте четырех месяце ребе-
нок погиб.

Синдром Смита-Лемли-Опица —  
аутосомно-рецессивное заболевание, 
наиболее часто встречается у лю-
дей европеоидной расы (1 : 30 000). 
Патогенез заболевания связан с на-
рушением метаболизма холестери-
на. Мутации структурного гена для 
микросомной D 7-стеролредуктазы, 
приводящие к ее недостаточности 
в печени, почках, тонком кишечнике, 
эндокринных железах. Клинический 
фенотип заболевания гетерогенен 
от крайне тяжелых к крайне легким 
формам. Во время беременности от-
мечаются снижение двигательной 
активности плода, внутриутроб-
ная гипотрофия. Возраст начала 
болезни —  неонатальный период. 
Назначается диета, обогащенная хо-
лестерином, как мера, облегчающая 
течение заболевания.

Кариотипирование существенно 
облегчает диагностику наследствен-
ных болезней.

Клинический пример 6
В 2016 году в педиатрическое 

отделение для новорожденных де-
тей из родильного дома поступила 
новорожденная девочка. Поводом 
для перевода послужило наличие 
стигм дисэмбриогенеза, характерных, 
по мнению неонатолога родильного 
дома, для синдрома Дауна: монго-
лоидный разрез глаз, низкорасполо-
женные ушные раковины, брахице-
фалия. При осмотре в отделении при 
осмотре предварительный диагноз 
вызвал сомнения: мышечный тонус 
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и рефлексы у новорожденной близ-
ки к физиологическим, каких либо 
иных признаков синдрома Дауна, 
кроме вышеописанных, не выявле-
но. Проведено полное обследование: 
данных за пороки развития не полу-
чено. При исследовании кариотипа 
выявлена трисомия по Х-хромосоме.

Синдром трисомии по Х-хромо-
соме (синдром «суперженщины») 
встречается с частотой 1 : 1 000, 
но в большинстве случаев без замет-
ных признаков патологии, поэтому 
90 % трисомий по X-хромосоме оста-
ются невыявленными. Девочки мо-
гут иметь умеренные лицевые ано-
малии: вертикальные складки кожи, 
охватывающие внутренние углы глаз, 
гипертелоризм. Большинство мла-
денцев также имеют сниженный 
мышечный тонус и клинодакти-
лию, в некоторых случаях появля-
ются признаки дисгенезия яичников 

и (или) матки, задержка или, наобо-
рот, преждевременное половое со-
зревание. Трисомии по Х-хромосоме 
часто связаны с задержками в рече-
вом и нервно-психическом развитии. 
Интеллект, как правило, в пределах 
нормы. IQ может быть лишь на 10–
15 пунктов ниже нормы. Девочки 
начинают разговаривать в возрасте 
около 12–18 месяцев и в более стар-
шем возрасте имеют логопедические 
проблемы.

Выводы
1.  Диагностика наследственного за-

болевания —  реальная возмож-
ность современной практической 
медицины.

2. Целенаправленная диагностика, 
даже у ребенка с заболеванием 
с плохим прогнозом, имеет боль-
шое значение с точки зрения ге-
нетического консультирования 
членов семьи.

3.  Алгоритм диагностики должен на-
чинаться с врача первичного звена, 
так как он должен маршрутизи-
ровать пациента на обследование 
и консультации в специализиро-
ванный центр.
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Телемедицина —  это инновационное направление в здра-
воохранении, использующее современные технологии 

для диагностики, обмена информацией и удаленных ме-
дицинских консультаций.

По данным ВЦИОМ, 80 % россиян являются пользовате-
лями интернета, а 62 % «серфят» на просторах Всемирной 
паутины ежедневно (среди молодежи от 18 до 24 лет эта 
доля превышает 95 %). Поэтому нет ничего удивительно-
го в нашем желании изучить тему, погуглить симптомы 
и самостоятельно проверить рекомендации врача. Женское 
здоровье —  одна из тех сфер, где оперативная и своевре-
менная консультация с врачом особенно актуальна.

Согласно статистике1, наибольшее количество он-
лайн-запросов от женщин связано с нарушениями цикла, 
болям внизу живота, диагностики беременности, эмо-
циональным переживаниям и экстренной контрацепции. 
Поэтому в дополнение к личным визитам к врачу приходят 
другие полезные инструменты, образовательные проекты 
и ресурсы. Один из них —  сайт smartcontraception.ru. Cайт, 
являющийся научно-образовательным проектом, включает 
в себя видеолекции, записи вебинаров, статьи и обзоры 
по различным вопросам, связанным с женским здоровьем 
и контрацепцией.

В мае 2018 года совместно с сервисом Qapsula на пор-
тале smartcontraception.ru был запущен партнерский про-
ект: пользователи портала smartcontraception.ru получили 
возможность перейти на сайт Qapsula, где можно задать 
вопрос врачу-гинекологу. Сервис позволяет пациенту 

обращаться к врачам в одном из удобных форматов: видео, 
почта, чат. Пациенты-пользователи могут направить врачу 
сообщение и узнать мнение независимого специалиста, 
получить более четкое представление о дальнейшем об-
следовании или необходимом лечении.

Даже после очной консультации с опытным специа-
листом и в условиях ограниченного времени не всегда 
удается получить ответы на все имеющиеся вопросы, 
касающиеся совместимости препаратов, побочных эф-
фектов, рекомендованного обследования, советов по диете 
и модификации образа жизни. Например, в результате 
пациентка может прекратить прием КОК из-за времен-
ных побочных эффектов. При этом речь идет не столь-
ко о плохой переносимости метода, сколько о быстрых 
и компетентных ответах на вопросы пациентки, которые 
возникают после очного визита. И в большинстве таких 
случаев —  удаленная консультация: подробное обсуждение 
ситуации с врачом онлайн и незначительные изменения 
режима применения препарата, назначенного на очном 
визите (или коррекция контрацептивной комбинации), 
способны устранить возникший дискомфорт. Для того 
чтобы узнать ответы на многие интересующие вопросы, 
нужно всего лишь иметь доступ к сети.

За время работы сервиса на Qapsula было обработано 
уже более 7 000 вопросов, поступивших от пользователей 
smartcontraception.ru.

1По данным Qapsula.

Чего хотят женщины: новая эпоха онлайн консультаций
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Бульбарный отдел парасимпатичес-
кой нервной системы, по мнению 

ведущих анатомов, не иннервирует 
тазовые органы [1]. Однако резуль-
таты физиологических исследований 
свидетельствуют, что посредством 
блуждающего нерва осуществляет-
ся холинергическая иннервация дна 
матки и ее труб [2]. Холинергические 
нейроны формируют умеренно плот-
ные сплетения в миометрии, микро-
артериальной системе маточных труб. 
Известно, что ацетилхолин стимули-
рует сокращения матки [3].

В исследованиях иннервации 
матки мышей было показано, что 
ацетилхолин, гистамин, серотонин, 
фенилэпинефрин и окситацин вы-
зывают сокращения матки, которые 
ингибируются блокатором АТФ-
азы [5]. Ацетилхолин, норадреналин 
и серотонин дозозависимо регулиру-
ют моторику матки и гормональный 
статус. Блокада β-адренорецепторов 
продольных мышц предотвращает 

снижение сократительной активности 
миометрия, в то время как блокада 
α-адренорецепторов циркулярных 
мышечных волокон предотвращает 
снижение мышечного тонуса, вызван-
ного действием норадреналина.

Иммуногистохимически показа-
но, что миометрий молодых мышей 
содержит Р2х1-пуринорецепторы [5], 
которые играют определенную роль 
в механизмах сокращения гладких 
мышц матки и ее труб. В частности, 
активация Р2-рецепторов приводит 
к сокращению небеременной матки 
морской свинки [6].

Сокращения гладких мышц вызы-
ваются также введением серотонина. 
Преинкубация матки крысы с экстрак-
том дихлорметана вызывает дозоза-
висимое торможение контрактильного 
эффекта серотонина [7]. В гладких 
мышцах матки окситоцин замедля-
ет поглощение серотонина тучными 
клетками, оказывая потенцирующее 
влияние на сокращения матки [8].

Ацетилхолин, нейротензин и ок-
ситоцин стимулируют подвижность 
маточных труб. Катехоламины оказы-
вают как расслабляющее, так и сокра-
щающее действие на изолированные 
маточные трубы. В частности, вазо-
констрикторное действие катехолами-
нов реализуется посредством актива-
ции α-адренорецепторов [9]. В период 
овуляции спонтанная сократительная 
активность труб матки многократно 
возрастает под влиянием ацетилхо-
лина, серотонина, простагландина 
ПГF2α. Серотонин регулирует кон-
трактильную активность матки кро-
ликов [10].

Перистальтика маточной трубы 
вследствие активных сокращений ее 
гладких мышц наряду с активностью 
клеток мерцательного эпителия играет 
важную роль в обеспечении продви-
жения яйцеклетки по трубе в матку. 
Наиболее выражена перистальтика 
трубы в период овуляции. Поскольку 
одной из основных функций маточной 
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Contractile function of uteral bottom and tubes: is bulbar regulation possible?
A. E. Lychkova, E. N. Galeysya, A. M. Puzikov
Moscow Clinical Scientific and Practical Centre n. a. A. S. Loginov; Russian National Research Medical University 
n. a. N. I. Pirogov; Moscow, Russia

Резюме
Стимулировали периферический отрезок блуждающего нерва на уровне 
С5–С6 с регистрацией электромоторной активности гладких мышц дна 
матки кроликов. Устанавливали характер холинергической иннервации 
органа введением в периферический отдел ствола обоих блуждающих 
нервов толуидинового синего с последующим морфологическим иссле-
дованием биоптатов. Выявили прокрашивание интрамуральных ганглиев, 
то есть наличие их синаптических контактов с преганглионарными 
холинергическим волокнами. На примере дна матки кроликов впервые 
показано существование холинергической иннервации из бульбарного 
отдела парасимпатической нервной системы. Подтвержден холинерги-
ческий эффект усиления сократительной активности матки и ее труб.
Ключевые слова: матка, трубы, иннервация, блуждающий нерв.

Summary
Electromotor activity of the smooth muscles of the rabbit uteral 
bottom and tubes by the peripheral segment of the vagus nerve 
at the level of C 5–C 6 electro irritation was stimulated. The pe-
ripheral parts of the trunk of both vagus nerves were stained with 
the toluidine blue administration, and a morphological study of 
biopsy specimens was undertaken. Staining of intramural ganglia, 
i. e. the presence of synaptic contacts with preganglionic cho-
linergic fibers was revealed. Conclusion. The existence of bulbar 
cholinergic innervation of uterus and its tubes was demonstrated 
for the first time. Cholinergic enhancement of contractile activity 
of the uterus was confirmed.
Key words: uteral bottom and tubes, innervation, vagus nerve.
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трубы является движение яйцеклет-
ки после овуляции, воронка трубы 
соприкасается в момент овуляции 
с яичником, что обеспечивается со-
кращениями мышц трубы.

Характер ответной реакции матки 
и труб зависит от гормонального фона, 
от фазы эструса, в которой находится 
животное. Клетки Кахаля миометрия 
человека экспрессируют рецепторы 
эстрогена и прогестерона. Ввиду не-
обходимости проводить исследования 
холинергических механизмов регуля-
ции сократительной активности дна 
матки и ее правой трубы на тестиро-
ванном гормональном фоне задача 
выбора экспериментального живот-
ного была очень актуальной. Кролик, 
как известно, уникален не только тем, 
что блуждающий нерв и симпатиче-
ский ствол проходят у него на шее 
раздельно и не образуют анастомозов, 
но и тем, что при раздельном содер-
жании животных у самок не проис-
ходит овуляции, и у них наблюдается 
естественный стабильный фон I фазы 
эструса.

В связи с особой ролью воронки 
трубы и прилегающего проксимально-
го ее отдела в сокращении мышечного 
слоя исследовали холинергическую 
регуляцию проксимального отдела 
правой трубы и дна матки.

Цель	исследования: выявление роли 
бульбарных отделов холинергической 
системы ы регуляции сокращений дна 
матки и ее трубы.

Материалы	и	методы
Опыты проводили на 10 кро-

ликах-шиншиллах, самках, весом 
3,5–4,0 кг. В щадящих условиях жи-
вотных первой группы (n = 5) прово-
дили стимуляцию периферического 
отрезка правого блуждающего нерва 
на уровне С5–С6, регистрировали 
электромиограмму (ЭМГ) гладких 
мышц дна матки и проксимально-
го отдела правой маточной трубы 

с помощью биполярных серебряных 
электродов площадью контактной 
поверхности 1,5–2,0 мм2, разме-
щенных на поверхности органов. 
Регистрацию ЭМГ проводили на по-
лиграфе Nichon-Cohden в условиях 
предусиления. Второй группе кроли-
ков (n = 5) в периферический отдел 
ствола обоих блуждающих нервов 
на уровне шеи вводили толуидино-
вый синий. Аксоплазматическим 
током краситель переносился в ин-
нервируемые блуждающим нервом 
органы и ткани в течение 9–10 часов. 
Затем осуществляли забор тканей дна 
матки и правой трубы. Биоптаты фик-
сировали в 9-процентно нейтральном 
формалине, обезвоживали в спир-
тах возрастающей концентрации 
70–90 градусов, заключали в парафин 
и готовили гистологические срезы. 
Полученные срезы окрашивали ге-
матоксилином и эозином и визуали-
зировали на светооптическом уровне 
при увеличении 240–600. Контролем 
служили матка и правая труба матки 
интактных кроликов.

Статистическая обработка дан-
ных произведена на персональ-
ном компьютере с использованием 
программы SPSS-Statistics 17. При 
анализе распределений количе-
ственных данных определены меры 
центральной тенденции —  медиана 
(Ме), и меры дисперсии —  интерк-
вартильный размах в виде 25-го и 75-
го процентилей. Для расчета досто-
верности различий малых выборок 
использован непараметрический 
критерий Манна-Уитни. Критерием 
статистической значимости был уро-
вень p ≤ 0,05.

Результаты	исследования	и	их	
обсуждение

Раздражение правого блуждаю-
щего нерва увеличивает амплитуду 
и частоту медленных волн электро-
моторной активности гладких мышц 
дна матки (см. табл.).

Величина исследуемого стимуля-
торного эффекта составляет по ча-
стоте 30,2 %, по амплитуде —  62,5 %.

Следует отметить, что вагусное сти-
муляторное влияние на ЭМА дна матки 
выявляется при интактных a- и β-адре-
норецепторах. Изолированная стимуля-
ция симпатического ствола ни в одном 
из экспериментов на кроликах массой 
3,5–4,0 кг не приводила к увеличению 
моторики гладкомышечных клеток дна 
матки. Таким образом, с помощью фи-
зиологического метода установлено 
наличие вагусного стимуляторного 
влияния на ЭМА гладких мышц дна 
матки.

Раздражение правого блуждаю-
щего нерва приводит к увеличению 
моторной функции проксимального 
отдела правой трубы матки. Так, вол-
новая частота медленных волн пра-
вой трубы составляет 17,0 ± 1,1 раза 
в минуту, амплитуда —  0,17 ± 0,03 
мВ. Мощность сокращения состави-
ла 2,89. Раздражение блуждающего 
нерва приводит к увеличению часто-
ты медленных волн правой трубы 
до 19,5 ± 2,4 раза в минуту (на 14,7 %; 
р < 0,05), амплитуды до 0,27 ± 0,05 
мВ (на 58,8 %; p < 0,05) и мощности 
сокращения до 4,265 (на 47,8 %; р < 
0,05). То есть физиологически пока-
зана возможность регуляции правым 
блуждающим нервом проксимального 
отдела правой трубы матки.

Анатомическим доказательством 
наличия вагусной иннервации дна 
матки послужили эксперименты 
с прижизненным эндоневральным 
введением толуидинового синего 
под миелиновую оболочку правого 
и левого блуждающего нервов и об-
наружением последующего прокра-
шивания невральных структур дна 
матки, правой ее трубы.

Сосуды дна матки расширены, пол-
нокровны, в субсерозном мышечном 
слое определяются нервные стволики. 
Отмечается переход пучков гладких 
мышц из трубы в ткань матки с незна-
чительным разволокнением мышеч-
ных волокон. Пучки гладкомышечных 
клеток идут в разных направлениях. 
В толще мышечной ткани определяют-
ся окрашенные толуидиновым синим 
нервные ганглии, окруженные перинев-
рием и содержащие различное количе-
ство нейронов: от 3–4 до 15–20 клеток.

Таблица
Электромоторная активность дна матки при раздражении блуждающего нерва

Фоновая ЭМА Стимуляция блуждающего нерва

Частота, мин. Амплитуда, мВ Частота, мин. Амплитуда, мВ

8,6 ± 1,1 0,16 ± 0,04 11,2 ± 1,5 0,26 ± 0,09

Примечание: P < 0,05.
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Мышечный слой дна матки кон-
трольной группы животных содер-
жит только гладкомышечные клет-
ки, идущие в разных направлениях. 
Интрамуральные ганглии не выявле-
ны. Между пучками гладкомышечных 
клеток расположены соединитель-
нотканные прослойки.

Таким образом, интрамуральные 
ганглии, имеющие синаптические 
контакты с преганглионарными хо-
линергическими волокнами блужда-
ющего нерва, визуализируются при 
окрашивании вагусных стволов. 
Окрашивание интрамуральных ган-
глиев подтверждает их пресинапти-
ческую регуляцию холинергическими 
волокнами блуждающего нерва —  
бульбарную регуляцию дна матки и ее 
трубы. В исследованиях подтверждена 
функциональная роль блуждающего 
нерва в регуляции электромоторной 
активности дна матки.

Заключение
Раздражение блуждающего нерва 

приводит к увеличению сокраще-
ния гладких мышц как матки, так 

и проксимального конца правой ма-
точной трубы. Следовательно, холи-
нергические волокна блуждающего 
нерва участвуют в нервной регуляции 
женской половой системы. При ана-
лизе хроно-инотропных взаимоот-
ношений в системах правой трубы 
блуждающий нерв оказывает преиму-
щественно инотропное влияние, тогда 
как в матке —  хронотропное. Что ка-
сается влияния раздражения правого 
блуждающего нерва на мощность 
сокращения, то следует отметить, 
что влияние превалирует на гладкие 
мышцы дна матки, что, вероятно, об-
условлено более мощным мышечным 
слоем в этом отделе половой системы.
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Миома матки: безоперационное лечение возможно!

Каждая третья женщина репродуктивного 
возраста находится в зоне риска, но да-

леко не всем известны симптомы заболе-
вания и способы избежать хирургического 
вмешательства

О возможностях современного медика-
ментозного лечения, на примере наиболее 
часто встречающихся клинических случа-
ев, рассказал врач-гинеколог, профессор 
Александр Тихомиров.

Миома матки является одной из наибо-
лее распространенных опухолей женской 
репродуктивной системы. Ее обнаружи-
вают у 30–35 % женщин репродуктивного 
возраста, то есть примерно у каждой тре-
тьей. Несмотря на то, что миома —  это 
доброкачественная опухоль, она является 
основной причиной проведения гистэрек-
томии —  операции по удалению матки, что 
приводит к бесплодию женщины, в то время 
как существуют безоперационные методи-
ки, позволяющие сохранить фертильность.

Согласно исследованию «Индекс жен-
ского здоровья «Гедеон Рихтер»-2016», уро-
вень декларируемой информированности 
российских женщин о заболевании «миома 
матки» высок: 94 % слышали о нем, однако 
из них лишь 15 % хорошо известны его сим-
птомы. Причина низкой осведомлённости 
в том, что проявления миомы не специфич-
ны —  боль в низу живота, обильные менстру-

ации или болезненные ощущения во время 
половых актов могут указывать и на другие 
заболевания. При проявлении любого из пе-
речисленных симптомов необходимо обра-
титься к врачу.

«Исследования показали, что за 13 не-
дель применения улипристал ацетата, узел 
миомы теряет кровоснабжение и может 
уменьшиться в своём объёме до 50 %, а в ди-
аметре на 30 %, что уже решит основную 
проблему —  деформацию матки. А так как 
во время беременности миома уже не бу-
дет расти, такое лечение при планировании 
беременности можно считать достаточным. 
Зачастую узлы располагаются в мышечной 
ткани матки с частичным выпиранием внутрь 
матки и требуют неоднократного оператив-
ного лечения. И несмотря на то, что гистеро-
резектоскопия считается малоинвазивным, 
но всё же хирургическим вмешательством, 
может повлечь за собой образование спаек, 
обилие которых, в самом худшем случае, 
может привести к бесплодию».

Александр Тихомиров: «Женщина с мио-
мой матки должна быть проинформирована 
о всех методах лечения её заболевания: 
медикаментозных, хирургических и рентге-
нологических. Пациентка должна принимать 
активное участие в выборе и не откладывать 
лечения. Только совместно может быть при-
нято окончательное решение».
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Актуальность
Отсутствие патогенетически 

обоснованных терапевтических 
методов воздействия на миому 
матки обусловливает приоритет хи-
рургических способов ее лечения, 
а учитывая, что большой процент 
пациенток с миомой —  женщины ре-
продуктивного возраста, ведущими 
являются реконструктивно-пласти-
ческие операции на матке [11, 12]. 
Принимая во внимание онкологи-
ческие аспекты, для женщин пере-
менопаузального и менопаузального 
возрастов наиболее приемлемым яв-
ляются органоудаляющие операции. 
В настоящее время установлено, что 
радикальное лечение миомы матки 
(гистерэктомия) у каждой третьей 
женщины может сопровождаться 
возникновением постгистерэктоми-
ческого синдрома, в основе которого 
лежит значительное снижение яич-
никового кровотока. Это обусловле-
но анатомическими особенностями, 
которые отмечаются у 30–35 % жен-
щин, а именно: основное кровоснаб-
жение яичника осуществляется через 
яичниковую ветвь маточной артерии, 

которая пересекается и лигируется 
при удалении матки. Вследствие это-
го отмечается резкое уменьшение 
продукции стероидных гормонов 
[6, 7, 8, 11]. При этом возникает раз-
нообразный спектр патологических 
изменений психоэмоционального, 
вегетативно-сосудистого и мета-
болического характера, наиболее 
серьезными проявлениями которого 
являются рост объема сердечно-со-
судистых заболеваний, остеопороз. 
Возникшие осложнения приводят 
к значительному снижению каче-
ства здоровья пациенток. В связи 
с этим в оперативной терминологии 
появилось понятие реконструкции 
и моделирования матки из сохра-
ненных, свободных от миоматозной 
ткани подслизисто-мышечно-сероз-
ных лоскутов матки, что позволяет 
сохранить менструальную, а иногда 
и репродуктивную функции и, несо-
мненно, способствует улучшению 
качества жизни. Проведение органо-
сохраняющих операций не устраняет 
этиопатогенез заболевания и не га-
рантирует возможности рецидива 

заболевания. Поэтому комплекс 
лабораторных диагностических 
мероприятий, используемых при 
подготовке пациентки для прове-
дения органосохраняющей опера-
ции, должен оптимально исключить 
возможность развития онкопроцесса 
данной категории больных [5, 6, 7, 8].

В предшествующие годы были 
разработаны различные модифика-
ции миомэктомии, отличающиеся 
методом разреза передней брюш-
ной стенки, доступом (лапаротомия, 
мини-лапаротомия, лапароскопия) 
и методикой ушивания раны на мат-
ке. Выбор оперативного доступа за-
висит от необходимости соблюсти 
эстетичность используемого раз-
реза, степени ожирения, принимая 
во внимание возможные трудности 
доступа, наличия предыдущих руб-
цов от лапаротомий, необходимости 
интраоперационно расширять объем 
оперативного вмешательства [4, 6, 
8, 9, 12].

Лабораторная и инструментальная 
диагностика, позволяющая исклю-
чить онкопроцесс органов гениталий 

Клинико‑лабораторное обоснование 
органосохраняющих операций при миоме матки 
пациенткам различных возрастных групп

Г. У. Болиева, к. м. н., с. н. с. гинекологического отдела
С. М. Сафарова, аспирант
Н. Дж. Абдурахманова, к. м. н., председатель совета молодых ученых и специалистов

ГУ «Научно-исследовательский институт акушерства, гинекологии и перинатологии» Минздрава 
Республики Таджикистан, г. Душанбе

Clinical and laboratory substantiation of organ-preserving operations for uterine myoma in patients of 
different age groups
G. U. Bolieva, S. M. Safarova, N. J. Abdurakhmanova
Research Institute of Obstetrics, Gynecology and Perynatology, Dushanbe, Republic of Tajikistan

Резюме
Результаты исследования позволили выявить, что органосохраняющие опе-
рации у пациенток старших возрастных групп приобретают популярность, 
что требует проведения рада лабораторных и инструментальных методов 
исследования, исключающих онкологический процесс. По прежнему «зо-
лотым стандартом» в вопросах исключения озлокачествления остается 
патогистологическое исследование полученного материала.
И консервативная миомэктомия, репродуктивный возраст, переменопау-
зальный возраст, минилапаротомия.

Summary
The results of the study made it possible to reveal that organ-pre-
serving operations in patients of older age groups are gaining 
popularity, which requires carrying out a series of laboratory and 
instrumental research methods that exclude the oncological 
process. As before, the pathological examination of the material 
obtained remains the gold standard in eliminating malignancy.
Иconservative myomectomy, reproductive age, age-variable 
age, minilaparotomy.
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и обосновать органосохраняющую 
операцию, характеризуется широ-
ким спектром обязательных и до-
полнительных методик, требующих 
материальных затрат. Оптимальный 
и доступный объем предоперацион-
ного обследования, вопросы выбора 
методов лечения, использование раз-
личных оперативных доступов при 
миоме матки у женщин различных 
возрастных групп по прежнему оста-
ются спорными.

Цель
Изучение результатов клини-

ческих, лабораторных и инстру-
ментальных методов диагности-
ки у пациенток репродуктивного 
и перименопаузального возрастов, 
подготовленных для проведения 
органосохраняющих операций, 
и определение оптимального объ-
ема обследования.

Материалы	и	методы	
исследования

В статистический анализ вклю-
чены 33 пациентки, имеющие ми-
ому матки и настаивающие на ор-
ганосохраняющем оперативном 
лечении в возрасте от 22 до 47 лет, 
проходивших обследование и лече-
ние в гинекологическом отделении 
Научно исследовательского инсти-
тута акушерства гинекологии и пе-
ринатологии Минздрава Республики 
Таджикистан. Пациентки были раз-
делены на две группы: основная 
группа —  25 женщин репродук-
тивного возраста и группа сравне-
ния —  8 женщин переменопаузаль-
ного возраста. Перед проведением 
исследования у всех пациенток было 
получено информативное согласие.

В комплексное обследование 
были включены традиционные ме-
тоды клинического, лабораторного 
обследований, измерение индекса 
массы тела, УЗИ органов малого 
таза, кольпоскопическое и цито-
логическое обследования шейки 
матки, патогистологическое обсле-
дование соскобов из полости матки 
и послеоперационного материала. 
Пациенткам с сопутствующими ги-
перпластическими процессами яич-
ников проведен анализ крови на он-
комаркер СА 125. По результатам 

комплексного обследования после 
исключения возможности онкопро-
цесса были сформированы данные 
группы пациенток.

Критерием исключения явились: 
пациентки перименопаузального воз-
раста, у которых по данным цитоло-
гического и патогистологического 
исследований были обнаружены 
атипия и полиморфизм клеточного 
материала; женщины, у которых ре-
ференсные значение онкомаркеров 
СА 125 были выше нормы; пациентки 
переменопаузального возраста с раз-
мерами матки 14 недель и больше, 
а также при быстром росте миома-
тозного более 2 см в год; пациент-
ки с экстагенитальной патологией 
в стадии декомпенсации и наличием 
психических заболеваний.

Результаты	исследования
Средний возраст обследован-

ных в группах составил 33,1 ± 15,7 
и 46,3 ± 2,2 года соответственно. 
Гинекологический анамнез основ-
ной группы был отягощен первич-
ным бесплодием у 28 % (7 случаев), 
что явилось основным показанием 
для проведения органосохраняющей 
операции, в 72 % (18 случаев) имело 
место вторичное бесплодие, из них 
у 40 % (10 пациенток) предполагалась 
реализация репродуктивной функции 
в случае удачного выполнения кон-
сервативной миомэктомии, 32 % (8 
других пациенток) настаивали на ор-
ганосохранении. Во II группе первич-
ное бесплодие установлено в 25 % 
(2 случая) и вторичное в 12,5 % (1 
случай). Остальные пациентки наста-
ивали на проведении органосохраня-
ющей операции. Основной жалобой 
в обеих группах было нарушение 
менструального цикла (НМЦ). Если 
в первой группе преобладали наруше-
ния по типу циклической гиперполи-
менореи (84 %), то во второй группе 
в 65 % (5 случаев) отмечено НМЦ 
в виде ациклических кровотечений.

Практически у каждой второй па-
циентки (56 %) первой группы и 2,7 
(36 %) второй отмечался болевой син-
дром. Нарушение функции смежных 
органов и дискомфорт, чувство непол-
ного опорожнения мочевого пузыря 
сопровождали 36 и 25 % пациентов 
в обеих группах.

По данным УЗИ, формы миомы 
матки в группах различались и были 
представлены следующим образом: 
узлы с интрамуральным расположе-
нием в 40 % (10) и 50 % (4), интраму-
рально-субмукозная форма узла с де-
формацией полости матки в 36,0 % 
(9) и 37,5 % (3), интрамурально-суб-
серозная локализация узла в 24 % (6) 
и 12,5 % (1) соответственно; р > 0,05. 
Наиболее частая локализация мио-
матозных узлов была в области дна 
матки —  24 и 50 %, в области труб-
ных узлов —  28,0 и 37,5 %, интрали-
гаментарное и перешеечное располо-
жение узлов выявлено в 12,0 и 12,5 % 
соответственно. Размер доминиру-
ющего узла в группах варьировал 
от 5 до 11 см в первой и от 4 до 8 см 
во второй группе. Клинически миома 
матки в обеих группах проявлялась 
в виде различных НМЦ и сопровож-
далась снижением гемоглобина. Если 
в первой группе этот показатель ва-
рьировал от 41 до 132 г/л, среднее 
его значение составило 72,3 ± 45,6, 
то в группе сравнения от 84 до 130 г/л 
среднее значение —  94,9 ± 24,5; р < 
0,05. Сниженные цифры гемоглобина 
явились показанием для проведения 
гемотрансфузии у 12 % (3 пациенток) 
в основной группы. Кровотечения, 
приводящие к анемизации женщины, 
были критерием исключения для па-
циенток группы сравнения. При объ-
ективном осмотре пациенток в 24 % 
(6) основной и у 50 % (4) группы 
сравнения имел место избыток мас-
сы тела. При этом ожирение первой 
и второй степени в группах отмече-
но у 12 и 8 %, а также 37,5 и 12,5 % 
соответственно. Варикозная болезнь 
установлена у 4 % (1) и у 37,5 % жен-
щин в обеих группах.

С целью уточнения состояния 
шейки матки всем пациенткам обеих 
групп проведены кольпоскопичес-
кое и цитологическое исследования. 
По результатам расширенной коль-
поскопии гипертрофические измене-
ния шейки матки установлены у 25 % 
первой и у 37,5 % второй группы. 
Если в основной группе преоблада-
ли признаки реактивных изменений 
в виде полнокровия и ломкости со-
судов, гипертрофических измене-
ний, признаки вирусного поражения 
цилиндрического многослойного 
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эпителия, 36,0 и 12,5 % соответствен-
но, то в группе сравнения достоверно 
чаще отмечаются атрофия эпителия 
шейки матки (50 %) с появлением 
очагов эритроплакии, повышенной 
ломкости сосудов (12,5 %), варикоз-
ное расширение вен шейки матки 
(12,5 %); р < 0,01. Цитологическая 
картина в обеих группах была пред-
ставлена многослойным плоским 
и эпителием клетками базальных 
и парабазальных слоев с реактив-
ными изменениями: 65 % в первой 
и 50 % во второй группе, клетки 
сквамозного эпителия преобла-
дали с препаратах второй группы 
(25 %). Признаки вирусного воздей-
ствия обнаружены в 24,0 % первой 
и в 12,5 % препаратов второй груп-
пы. Исследование позволило исклю-
чить наличие в образцах признаков 
атипии клеточного состава в обеих 
группах.

По результатам обследования 
крови на окомаркер СА 125 полу-
ченные значения варьировали в пре-
делах 1,4 до 28,6, среднее значение 
24,6 ± 2,5 Ме/л, в основной группе, 
в группе сравнения в 12,5 % случаев 
отмечен верхненормативный показа-
тель данного маркера 35,4, среднее 
значение составило 29,9 ± 14,2 Ме/л. 
Диагностическое выскабливание по-
лости матки с последующим патоги-
стологическим исследованием про-
ведено в 36 % (9) у пациенток репро-
дуктивного возраста и у 100 % паци-
енток перименопаузального возраста. 
Патогистологическая картина поли-
па эндометрия установлена у 12 % 
(3 случая), железистой гиперплазии 

в 8 % (2 случая). Картина хроничес-
кого продуктивного эндометрита 
с формированием полипа эндоме-
трия и железисто-кистозной гипер-
плазии установлена с одинаковой 
частотой у 8 % (2 случая) пациен-
ток репродуктивного возраста. При 
этом в группе сравнения признаки 
железисто-кистозной гиперплазии 
эндометрия наблюдалась достоверно 
чаще, чем в основной группе: 75,0 %; 
р < 0,05; лишь в 12,5 % отмечалась 
гистологическая картина гипопла-
стического эгндометрита. В связи 
с отсутствием признаков атипии гис-
тологического состава клеток и при-
знаков фоновых и диспластических 
процессов по данным кольпо-ци-
тологического осмотра, пациентки 
с верхненормальными показателями 
в группе сравнения были включены 
в данное исследование.

При выборе оперативного доступа 
руководствовались возрастом паци-
ентки, необходимостью использовать 
эстетические разрезы, наличием пре-
дыдущих рубцов от лапатотомных 
операций, наличием спаячного про-
цесса в малом тазу, избытком массы 
тела и толщиной подкожно-жирового 
слоя на передней брюшной стенке, 
что является индикатором трудного 
доступа при проведении лапарото-
мии, объемом миомы матки. В ос-
новной группе в 72 % (18 случаев) 
использован поперечный минила-
патотомный разрез передней брюш-
ной стенки по Джоел-Кохену, в 16 % 
(4 случая) лапаротомия проведена 
по старому послеоперационному 
рубцу нижнесрединным доступом, 

в 12 % (3 случая) из-за выраженного 
подкожно-жирового слоя произве-
дена нижнесрединная лапаротомия. 
В группе сравнения лишь в 12,5 % 
случаев использован поперечный 
разрез по Джоэл-Кохену. В 75,5 % 
случаев использован нижнесредин-
ный доступ по старому рубцу (12,5 %) 
или с целью возможного расширения 
объема оперативного вмешательства. 
Основные результаты исследования 
представлены в табл.

Результаты	исследования	
и	обсуждение

Средний возраст пациенток был 
достоверно больше во второй группе; 
р = 0,01. Исследование показало, что 
68 % пациенток основной группы 
и 37,5 % из группы сравнения с пер-
вичным и вторичным бесплодием 
(28 % [7] и 40 % [10]) и (25,0 % [2] 
и в 12,5 % [1]) предполагали реа-
лизацию репродуктивной функции 
после проведения консервативной 
миомэктомии. 32,0 % (8) и 62,2 % 
женщин обеих групп настаивали 
на органосохранении, что указы-
вает на увеличении популярности 
данных операций у пациенток с уже 
реализованной репродуктивной 
функцией. Локализация миоматоз-
ных узлов в области трубных углов 
(28,0 % и 37,5 %), а также узлы пе-
решеечного расположения (12,0 % 
и 12,5 %) у пациенток обеих групп, 
возможно, были ведущей пробле-
мой, обусловившей бесплодие. 
Лабораторное обследование крови 
позволило установить достоверно 
низкие цифры гемоглобина в группе 

Клиническая характеристика групп

Исследуемый параметр I группа II группа P

Возраст, годы 33,1 ± 15,7 46,3 ± 2,2 р < 0,01

Индекс массы тела, кг/м2 23,2 ± 2,7 26,1 ± 5,8 р = 0,4

Бесплодие первичное, n, % 28 % / 7 25 % / 2 р > 0,01

Бесплодие вторичное, n, % 72 % / 18 12,5 % / 1 р < 0,01

Результаты исследования

Объем матки до операции 1 282,0 ± 109,7 949,0 ± 88,8 р < 0,01

Параметры СА 125 24,6 ± 2,5 29,9 ± 14,2 р < 0,01

Полип эндометрия 12,3 % / 3 12,5 % р > 0,05

Хронический продуктивный эндометрит 8 % / 2 – –

Гиперплазия эндометрия 16 % / 4 75,0 % / 6 р < 0,05

Гипопластический эндометрит – 12,5 % –
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пациенток репродуктивного возраста, 
так как кровотечения, приводящие 
к анемизации в группе сравнения, 
не позволили провести данной ка-
тегории больных органосохраняю-
щие операции; р < 0,05. Ожирением I 
степени в 3,1 раза и II степени в 1,5 
раза чаще страдали пациентки груп-
пы сравнения, в связи с чем мини-
лапаротомный разрез использован 
только в 12,5 % случаев, тогда как 
в основной группе преимущественно 
был использован эстетичный попе-
речный минилапаротомный разрез. 
Результаты расширенной кольпо-
скопии установили, что у пациенток 
основной группы преобладали при-
знаки реактивных изменений, обу-
словленные наличием воспалитель-
ного процесса и признаки вирусного 
поражения цилиндрического много-
слойного эпителия —  36,0 и 12,5 % 
соответственно, тогда как в группе 
сравнения достоверно чаще отмеча-
ются атрофия эпителия шейки матки 
(50 %) с появлением очагов эритро-
плакии, повышенной ломкости сосу-
дов (12,5 %), варикозное расширение 
вен шейки матки (12,5 %); р < 0,01. 
В цитологической картине в 50 % 
образцов второй группы преобла-
дают клетки сквамозного эпителия 
и дистрофических изменений желез. 
В группе сравнения картина желези-
сто-кистозной гиперплазии эндоме-
трия наблюдалась достоверно чаще, 
чем в основной группе: 75 и 16 %; р < 
0,05. В основной группе преобладала 
картина полипа эндометрия. Из-за 
наличия сопутствующего опухоле-
вого процесса в яичниках у 12,5 % 
пациенток группы сравнения были 
установлены верхне-нормальные 

показатели онкомаркера СА 125. Это 
послужило основанием для проведе-
ния аднексэктомии с одной стороны 
и проведением биопсии второго яич-
ника. Гистологическое исследование 
установило картину кисты желтого 
тела, позволив исключить онкопро-
цесс у данной пациентки.

Заключение
По-прежнему «золотым стандар-

том» в вопросах исключения озло-
качествления остается патогистоло-
гическое исследование полученного 
материала. При решении вопроса 
о сохранение органа у пациенток 
переменопаузального возраста не-
обходимо раздельное исследование 
соскоба цервикального канала и поло-
сти матки. Результаты исследования 
позволили выявить, что органосо-
храняющие операции у пациенток 
старших возрастных групп приоб-
ретают популярность. Это, в свою 
очередь, требует проведения ряда 
лабораторных и инструментальных 
исследований в объеме традиционных 
методов клинического, лабораторно-
го обследований, измерения индекса 
массы тела, УЗИ органов малого таза, 
кольпоскопического и цитологиче-
ского обследований шейки матки, 
патогистологического обследования 
соскобов из полости матки и послео-
перационного материала. Пациенткам 
с сопутствующими гиперпластиче-
скими процессами яичников необ-
ходимо проведение анализа крови 
на онкомаркер СА 125. Данный объ-
ем исследования является наиболее 
оптимальным для обследования па-
циенток, планирующих проведение 
органосохраняющих операций.
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Лабораторная служба в современных реалиях
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Выставка «Лабораторная диагностика —  2019»
В дни работы конференции будет проходить выставка современного 
лабораторного оборудования, реактивов, расходных материалов.

В научную программу конференции войдут такие направления засе-
даний, мастер-классов, круглых столов и секций, как: лабораторная 
гематология; • цитология; • диагностика урогенитальных инфекций 

кандидозно-бактериальной и вирусной этиологии; • мочевая про-
теомика; • проблемы и перспективы развития профильных кафедр, 
готовящих специалистов лабораторной медицины; • информатиза-
ция лабораторной службы; • лабораторная диагностика неотложных 
заседаний; • лабораторная микробиология; • качество клинических 
лабораторных исследований в Российской Федерации и СНГ; • ког-
нитивные заболевания; • клиническая и лабораторная характеристи-
ка; • молекулярно-генетические исследования; • маркеры опухолей 
в экспериментальной и клинической онкологии; • государственная 
регистрация медицинских изделий для in vitro диагностики.

20–22 марта 2019 года состоится XXIV Всероссийская научно-практическая конференция 
с международным участием. Адрес: г. Москва, МВЦ «Крокус Экспо».
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Сахарный диабет (СД) —  это син-
дром хронической гиперглике-

мии, обусловленный абсолютным 
или относительным дефицитом 
инсулина в организме, и характе-
ризуется нарушением всех видов 
обмена веществ и особенно угле-
водного. Сахарный диабет являет-
ся медико-социальной проблемой. 
В настоящее время сахарный диабет 
принял масштабы неинфекционной 
эпидемии. Во всем мире, по данным 
ВОЗ, насчитывается 150 млн боль-
ных диабетом. Все это обусловлено 
рядом факторов: изменением режима 
питания, малоподвижным образом 
жизни, увеличением продолжитель-
ности жизни [2, 4, 7].

Длительная хроническая гиперг-
ликемия приводит к повреждению 
и нарушению функции различных 
органов: нервной системы, сердеч-
но-сосудистой системы, почек, глаз. 
Сахарный диабет является одной 
из наиболее частых причин летально-
сти и ранней инвалидизации больных, 
что обусловлено поражением сосудов 
и развитием осложнений.

За последние годы достигнуты 
определенные успехи в изучении 
клинических проявлений, течения, 
возникновения осложнений, лечения 
и профилактики сахарного диабе-
та. Однако недостаточно изучены 
некоторые вопросы морфогене-
за сахарного диабета, что явилось 

основанием для выполнения дан-
ной работы. В настоящее время для 
изучения морфогенеза сахарного 
диабета весьма удобным является 
экспериментальная модель, что было 
использовано нами в данной работе 
[1, 3, 5, 6].

Цель	исследования: изучить морфо-
функциональное состояние поджелу-
дочной железы при аллоксан-индуци-
рованном сахарном диабете.

Материал	и	методы	 
исследования

Работа выполнена на экспери-
ментальном материале. Разработана 
экспериментальная модель сахарного 

Морфофункциональное состояние поджелудочной 
железы при аллоксан‑индуцированном  
сахарном диабете

К. С. Эльбекьян, д. м. н., проф., зав. кафедрой общей и биоорганической химии
О. Б. Сумкина, к. м. н., доцент, зав. кафедрой топографической анатомии и оперативной хирургии
Ф. А. Биджиева, ассистент кафедры топографической анатомии и оперативной хирургии
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Morphofunctional state of pancreas in alloxan-induced diabetes mellitus
K. S. Elbekyan, O. B. Sumkina, F. A. Bidzhieva
Stavropol State Medical University, Stavropol, Russia

Резюме
Работа выполнена на экспериментальном материале. 75 белым кры-
сам-самцам массой тела 250–300 г вводили раствор аллоксан-тетра-
гидрата внутрибрюшинно в дозе 150 и 250 мг на 1 кг массы тела. Перед 
введением аллоксана определяли концентрацию глюкозы в крови. 
Крыс выводили из эксперимента на 7-е, 14-е, 21-е, 28-е и 35-е сутки. Для 
гистологического исследования брали кусочки ткани поджелудочной 
железы. Кусочки фиксировали в 10-процентном забуференном фор-
малине, проводили через спирты возрастающей крепости и заливали 
в парафин. Из парафиновых блоков готовили срезы толщиной 5–6 ми-
крон. Срезы окрашивали гематоксилином и эозином, пикрофуксином 
по Ван Гизону, толуидиновым синим по Маллори. При введении аллокса-
на у лабораторных животных развивается сахарный диабет. Уровень 
глюкозы в крови повышается в первые сутки до 14,7 ± 0,03 ммоль/л 
(в контроле 4,8 ± 0,03 ммоль/л) и постепенно снижается на 21-е сутки 
до 6,0 ± 0,03 ммоль/л. Отмечается значительное снижение массы тела 
лабораторных животных. При введении 150 мг аллоксана развивает-
ся диабет средней тяжести, при введении 250 мг —  диабет тяжелой 
степени. При гистологическом исследовании выявлено уменьшение 
количества и размеров островков Лангенгарса, дистрофические 
изменения, пикноз и некроз В-клеток, опустошение островков. Коли-
чество В-клеток уменьшается до 25 % (контроль 75 %).
Ключевые слова: сахарный диабет, поджелудочная железа, аллоксан, 
глюкоза, островки Лангенгарса, В-клетки.

Summary
The work was carried out on experimental material. 75 white male 
rats weighing 250–300 grams were injected a solution of alloxane 
tetrahydrate intraperitoneally at a dose of 150 and 250 mg per 1 kg of 
body weight. Before the administration of alloxan, the concentration 
of glucose in the blood was determined. The rats were withdrawn from 
the experiment on the 7th, 14th, 21st, 28th and 35th day. Piece of pan-
creatic tissue was taken for histological examination. Pieces were fixed 
in 10 % buffered formalin, conducted through alcohols of increasing 
strength and poured into paraffin. From the paraffin blocks, sections 
of 5–6 microns thick were prepared. The sections were stained with 
hematoxylin and eosin, picrofuxine according to Van Gison, toluidine 
blue, according to Mallory. With the introduction of alloxan in laboratory 
animals develops diabetes. The glucose level in the blood rises on the 
first day to 14.7 ± 0.03 mmol/l (in the control 4.8 ± 0.03 mmol/l) and 
gradually decreases on the 21st day to 6.0 ± 0.03 mmol/l. There is a 
significant decrease in the body weight of laboratory animals. When 
150 mg of alloxan is administered, moderate diabetes develops, with 
the introduction of 250 mg, severe diabetes develops. Histological ex-
amination revealed a decrease in the number and size of Langengharx 
islets, dystrophic changes, pycnosis and necrosis of B-cells, devastation 
of islets. The number of B-cells decreases to 25 % (control 75 %).
Key words: diabetes mellitus, pancreas, alloxan, glucose, Langenhars 
islets, B-cells.
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диабета на 75 половозрелых кры-
сах-самцах в возрасте 8–9 месяцев, 
массой тела 250–300 г. Крысам вво-
дили раствор аллоксан-тетрагидрата 
внутрибрюшинно в дозе 150 и 250 мг 
на 1 кг массы тела. Перед введением 
аллоксана определяли концентрацию 
глюкозы в крови. Аллоксан вводи-
ли после суточного голодания. Для 
контроля кровь брали из хвостовой 
вены и определяли концентрацию 
глюкозы через 7, 14, 21, 28 и 35 су-
ток. Для проведения опыта отбирали 
здоровых животных, их содержали 
в хороших условиях, кормили со-
гласно рациону для лабораторных 
животных в соответствии с ГОСТ Р 
50258–92. При проведении экспери-
мента соблюдали международные ре-
комендации Европейской конвенции 
по защите позвоночных животных. 
Эксперимент проведен на базе ви-
вария ФГБОУ ВО «Ставропольский 
государственный медицинский 
университет».

Экспериментальный материал 
разделен на две группы. I группу со-
ставили 25 крыс, которым вводили 
аллоксан в дозе 150 мг на 1 кг массы 
тела. II группу —  25 крыс, которым 
вводили аллоксан в дозе 250 мг на 1 кг 
массы тела. В качестве контроля ис-
пользовали 25 крыс, которым вместо 
аллоксана вводили дистиллированную 
воду.

Крыс выводили из эксперимента 
через 7, 14, 21, 28 и 35 суток. Для 
гистологического исследования бра-
ли фрагменты ткани поджелудочной 
железы. Фрагменты ткани фиксиро-
вали в 10-процентном забуферен-
ном формалине, затем промывали 
в проточной воде, проводили через 
спирты возрастающей крепости и за-
ливали в парафин. Из парафиновых 
блоков готовили срезы толщиной 
5 мкм. Срезы окрашивали гематок-
силином и эозином, пикрофукси-
ном по Ван Гизону, толуидиновым 
синим по Маллори в модифика-
ции Генденгайна, ШИК-реакция. 
Окрашенные срезы просматривали 
в микроскоп «Лейка».

Результаты	исследования
При введении аллоксана в дозе 

150 мг/кг наблюдается увеличение 
глюкозы в крови в первые сутки 

эксперимента до 11,2 ± 0,02 ммоль/л, 
а при введении аллоксана 250 мг/кг 
отмечается увеличение глюкозы 
до 14,7 ± 0,03 ммоль/л (табл. 1).

Сравнительный анализ данных 
табл. 1 показал, что уровень глюкозы 
значительно повышается в первые 
сутки в обоих экспериментальных 
группах. В I экспериментальной 
группе при введении 150 мг/кг веса 
тела развивается диабет средней 
тяжести. Во II экспериментальной 
группе при введении 250 мг/кг веса 
тела развивается диабет тяжелой 
степени. Постепенно уровень глю-
козы уменьшается в обоих группах 
и к концу эксперимента возвращается 
к норме.

При аллоксан индуцированном 
сахарном диабете отмечается умень-
шение массы тела (табл. 2).

Согласно данным табл. 2 отмеча-
ется значительное снижение массы 

тела лабораторных животных при 
аллоксан-индуцированном сахарном 
диабете. Во II экспериментальной 
группе снижение массы тела более 
выражено, чем в I группе.

При гистологическом исследова-
нии в поджелудочной железе крыс 
контрольной группы имеются два 
разных вида тканей —  экзокрин-
ная и эндокринная. Экзокринная 
часть железы разделена на дольки 
соединительнотканными прослой-
ками. Дольки образованы панкреа-
тическими ацинусами, вставочными, 
внутридольковыми и междолько-
выми протоками. Ацинусы состоят 
из 8–12 крупных ациноцитов, рас-
положенных на базальной мембране. 
Ациноциты имеют конусовидную 
форму.

В паренхиние поджелудочной же-
лезы располагаются эндокринные 
островки (островки Лангенгарса), ко-
торые представляют собой скопления 
эпителикальных клеток (рис. 1).

Панкреатические островки окру-
жены густыми сетями кровеносных 
капилляров. Островки Лангенгарса 
округлой или овальной формы, 
но могут быть лентовидной и звезд-
чатой формы. Панкреатические 
островки состоят из эндокринных 
клеток или инсулоцитов. Инсулоциты 
меньше по размерам, чем ацинозные 
клетки. В цитоплазме инсулоцитов 
содержатся секреторные гранулы. 
Выделяют пять основных видов 
инсулиоцитов: базофильные клет-
ки (бета В-клетки), ацидофильные 

Таблица 1
Показатели уровня глюкозы в крови

Экспериментальные группы
Уровень глюкозы в крови (ммоль/л)

1-е сутки 7-е сутки 15-е сутки 21-е сутки

Контроль 4,80 ± 0,03 3,90 ± 0,04 4,10 ± 0,02 4,80 ± 0,03

I экспериментальная группа 11,20 ± 0,02 9,30 ± 0,03 6,50 ± 0,04 5,40 ± 0,02

II экспериментальная группа 14,70 ± 0,03 10,40 ± 0,02 7,30 ± 0,03 6,00 ± 0,03

Таблица 2
Динамика показателей массы тела лабораторных животных при экспериментальном 

сахарном диабете

Масса тела (г)

Экспериментальные группы

Контроль I группа II группа

300,00 ± 0,04 230,00 ± 0,05 200,00 ± 0,03

Рисунок 1. Островки Лангенгарса (контроль-
ная группа). Окраска гематоксилином и эо-
зином, ув. 400×.
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(альфа А-клетки), дендратические 
(дельта Д-клетки), аргирофильные 
(Д1-клетки) и рр-клетки.

В-клетки располагаются в цен-
тре островков. Они составляют 75 % 
от всей массы клеток. Секреторные 
гранулы В-клеток окрашиваются ба-
зофильно, они состоят из инсулина. 
А-клетки составляют 25 % от всей 
массы инсулярных клеток. В остров-
ках они занимают преимущественно 
периферическое положение (рис. 2).

В I экспериментальной группе 
в поджелудочной железе обнаруже-
ны гемодинамические нарушения: 
полнокровие сосудов, стазы, еди-
ничные диапедезные кровоизлия-
ния. Обнаружены признаки начи-
нающегося отека в периваскуляр-
ных пространствах. Дольки железы 
обычных размеров. Экзокриноциты 
с дистрофическими изменениями 
по типу белковой гидропической 
дистрофии. Отмечается уменьшение 
количества островков Лангенгарса 
и значительное уменьшение их раз-
меров. Панкреатические островки 
овальной формы, встречаются от-
дельные островки неправильной 
формы В-клетки островков умень-
шены в размерах, отмечаются дис-
трофические изменения и атрофия 
(рис. 3).

При морфометрическом ис-
следовании выявлено уменьше-
ние количества В-клеток до 45 % 
(в контроле 75 %), а количество аль-
фа-клеток увеличивается до 55 % 
(в контроле 25 %). Часть В-клеток 
подвергаются дегрануляции, пикно-
зу ядер и некрозу. На месте некроти-
зированных клеток видны пустоты 
(рис. 4).

Во II экспериментальной груп-
пе после введения 250 мг аллоксана 
развивается диабет тяжелой степени. 
При гистологическом исследовании 
выявлено уменьшение количества 
панкреатичесикх островков, умень-
шение их размеров, дистрофические 
изменения и некроз В-клеток. Однако 
степень этих изменений более вы-
ражена, чем в I группе. Количество 
В-клеток уменьшено до 25 %, уве-
личено число альфа-клеток (75 %). 
Много некротизированных клеток, 
что приводит к опустошению остров-
ков (рис. 5).

Выводы
При введении аллоксан-тетра-

гидрата в дозе 150 мг/кг у лабо-
раторных животных развивается 
сахарный диабет средней степени, 
при введении 250 мг/кг —  диабет 
тяжелой степени. Уровень  глю-
козы повышается в первые сутки 
до 147,00 ± 0,03 ммоль/л (в контроле 
4,80 ± 0,03 ммоль/л) и постепенно 
уменьшается на 21-е сутки (6,00 ± 
0,03 ммоль/л). При аллоксан-индуци-
рованном сахарном диабете наблюда-
ется значительное снижение массы 
тела до 200,00 ± 0,03 г (в контроле 
300,00 ± 0,05 г).

При гистологическом исследова-
нии выявлены уменьшение количества 
и размеров панкреатических остров-
ков, дистрофические изменения, пик-
ноз, некроз и опустошение В-клеток. 
Количество В-клеток уменьшено 
до 25 % (в контроле 75 %).
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Рисунок 2. В-клетки островков Лангенгарса. 
Окраска гематоксилином и эозином, ув. 400×.

Рисунок 4. Некроз В-клеток с образованием 
пустот. Окраска гематоксилином и эозином, 
ув. 400×.

Рисунок 5. Опустошенный островок Лан-
генгарса. Окраска пикрофуксином по Ван 
Гизону, ув. 400×.

Рисунок 3. Дистрофические изменения 
В-клеток панкреатических островков. Окра-
ска гематоксилином и эозином, ув. 400×.
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Введение
В условиях сложившейся неблаго-

приятной демографической ситуации 
в нашей стране и частых потерь пла-
нируемых желаемых беременностей 
проблема невынашивания беремен-
ности принимает существенное меди-
ко-социальное значение. В структуре 
невынашивания одно из основных 
мест занимает замершая или неразви-
вающаяся беременность [7]. На тер-
ритории Российской Федерации ча-
стота данной патологии среди само-
произвольных выкидышей в ранние 
сроки беременности увеличилась 
с 10–20 % до 45–88 % в последние 
годы [5]. По данным многоцентро-
вых исследований иностранных ав-
торов, распространенность замершей 

беременности составляет от 2,8 % 
(в Англии) до 15,0 % (в США) [6].

Этиология неразвивающейся бе-
ременности многофакторна и раз-
нообразна, однако в ряде случаев 
(до 40 %) причину остановки гестации 
выявить не удается. Можно выделить 
две основные причины остановки 
развития беременности на раннем 
сроке: 1 —  состояние эмбриона (по-
роки развития; хромосомные му-
тации и генетические аномалии); 
2 —  состояние эндометрия (наличие 
инфекционно-воспалительного про-
цесса, который связан с персистен-
цией различных микроорганизмов; 
гормональные, иммунологические, 
тромбофилические нарушения) [1].

Риск развития самопроизвольно-
го состоявшегося выкидыша (СВ) 
и неразвивающейся беременности 
(НБ) значительно повышается при 
активации инфекционного процесса 
у беременной женщины, наличии 
иммунодефицитных состояний, ге-
нетически детерминированных тром-
бофилиях, развитии ауто- и алло-
иммунных процессов, нарушениях 
иммунобиологической гестационной 
толерантности, эндокринопатиях. 
Каждая прервавшаяся беременность 
отрицательным образом сказывается 
на состоянии репродуктивной си-
стемы, что приводит к повторяю-
щимся ранним репродуктивным 
потерям. [3].

Новые аспекты в реабилитации пациенток после 
прерывания неразвивающейся беременности
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New aspects in rehabilitation of patients after interruption of undeveloped pregnancy
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Резюме
Целью исследования явилась оценка эффективности комплексного 
воздействия ультразвукового кавитационного орошения полости матки 
и пелоидотерпапии гипосульфитными грязями на изменение уровня 
провоспалительных цитокинов и состояние микробиоты половых путей 
у женщин после прерывания неразвивающейся беременности. В ис-
следование включены 70 женщин после прерывания неразвивающейся 
беременности в сроке до 12 недель. В комплексе терапии пациенткам 
проводилось кавитационное ультразвуковое орошение полости матки 
0,05-процентным раствором хлоргексидина в сочетании с ректальным 
введением грязевых тампонов и аппликаций на зону «трусиков». Исполь-
зование метода ультразвукового кавитационного орошения полости 
матки в комбинации с пелоидетерапией у женщин после прерывания 
регрессирующей беременности приводит к достоверному снижению 
уровня первичных медиаторов воспалительного ответа ИЛ-8, ИЛ-6 
и ФНО-альфа, а также к нормализации микробиоценоза половых путей 
по сравнению с группой, в которой использовалась только стандартная 
антибактериальная терапия.
Ключевые слова: неразвивающаяся беременность, хронический эн-
дометрит, ультразвуковое кавитационное орошение полости матки, 
пелоидотерапия.

Summary
The aim of  the study was to assess  the effectiveness of  the 
combined effect of ultrasonic cavitation irrigation of the uterine 
cavity and peloid dyspepsia with hyposulfite muds on the change 
in the level of proinflammatory cytokines and the state of the 
microbiota of the genital tract in women after the interruption of 
the undeveloped pregnancy. The study included 65 women after 
the interruption of an undeveloped pregnancy in a period of up 
to 12 weeks. In the complex of therapy, the patients underwent 
cavitation ultrasonic irrigation of the uterine cavity with chlorhex-
idine solution 0.05 % in combination with the rectal administration 
of mud tampons and applications to ‘the panties’ zone. Using the 
method of ultrasonic cavitation irrigation of the uterine cavity in 
combination with peloidotherapy in women after the interruption 
of the regressing pregnancy leads to a significant decrease in the 
level of the primary mediators of the inflammatory response of 
IL-8, IL-6 and TNF-alpha and normalization of the genital micro-
biocenosis in comparison with the group in which Only standard 
antibiotic therapy was used.
Key words: undeveloped pregnancy, chronic endometritis, ul-
trasonic cavitation irrigation of uterine cavity, peloidotherapy.
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В настоящее время особенно ак-
туальными являются исследования, 
которые направлены на повышение 
эффективности лечения невынаши-
вания беременности и профилактики 
бесплодия, в основе которых часто 
лежат инфекционно-воспалитель-
ные заболевания внутренних по-
ловых органов женщин. При этом 
ведущими факторами в возникно-
вении и реализации осложнений 
беременности являются нарушения 
иммуно-эндокринной регуляции, 
реализующиеся в рамках дисбалан-
са биологически активных медиа-
торов иммунных и межклеточных 
взаимоотношений —  цитокинов. [9].

Цитокины —  это факторы иммуно-
логического патогенеза воспалитель-
ных заболеваний, которые представ-
ляют собой пептиды, продуцируемые 
различными клетками человеческого 
организма. Цитокины осуществляют 
регуляцию межклеточных и межси-
стемных взаимодействий. Они яв-
ляются эндогенными медиаторами, 
синтезируемыми практически всеми 
ядросодержащими клетками орга-
низма человека. К системе цитоки-
нов в настоящее время относят около 
200 индивидуальных полипептидных 
веществ [9].

По мнению отечественных и ино-
странных авторов, инфекция является 
основным фактором невынашивания 
беременности. Персистирующая па-
тогенная и условно патогенная флора 
оказывают неблагоприятное влияние 
на течение гестации, вызывая первич-
ную плацентарную недостаточность 
и фетопатию. В последнее десяти-
летие серьезной медико-социальной 
проблемой стало повсеместное рас-
пространение оппортунистических 
инфекций и их неблагоприятное 
влияние на уровень репродуктивно-
го и общего здоровья. Все более воз-
растающее внимание исследователей 
и врачей-клиницистов к неспецифи-
ческим инфекционно-воспалительным 
заболеваниям влагалища обусловлено 
несомненным патогенетическим зна-
чением нарушений вагинально-цер-
викальной микробиоты в генезе раз-
личных осложнений беременности 
и родов [2].

Согласно общепринятой аку-
шерами-гинекологами концепции 

во всех случаях неразвивающейся 
беременности необходимо ставить 
диагноз «хронический эндометрит». 
Распространенность хронического 
эндометрита остается до настоящего 
времени точно не известной.

Большинством авторов указывает-
ся, что хронический эндометрит, как 
неизбежное следствие несостоявше-
гося выкидыша, необходимо лечить 
в течение первых трех месяцев по-
сле прерывания замершей беремен-
ности [6]. Это позволяет сохранить 
последующую беременность у 67 % 
женщин. При отсутствии терапии 
благополучный исход ожидает только 
18 % пациенток. Однако реабилита-
цию проходят лишь 4 % женщин [6].

Трудности лечения пациенток 
с хроническим эндометритом заклю-
чаются в сложности создания и дли-
тельного сохранения терапевтической 
концентрации лекарственных препара-
тов в очаге хронического воспаления. 
Эти трудности позволяет преодолеть 
местное использование низкочастот-
ного ультразвука посредством аппара-
та ультразвуковой кавитации «Фотек» 
серии АК100 [4].

Метод такого воздействия осно-
ван на значительной биологической 
потенции ультразвуковых колебаний. 
Микрополости озвученной среды воз-
действуют на стенку бактерий, при-
водя к ее механическому и тепловому 
повреждению, чем и обусловливается 
бактерицидный эффект низкочастот-
ного ультразвука, который доказан для 
большинства возбудителей раневой 
инфекции. Кроме того, ультразвуковая 
кавитация оказывает противовоспа-
лительный эффект, который связан 
с сокращением в два раза фазы гид-
ратации раневого процесса за счет 
механического некролиза, улучшения 
микроциркуляции и снижения ми-
кробной контаминации [10].

Бальнеогрязелечение является об-
щепризнанным методом лечения хро-
нических воспалительных заболеваний 
органов малого таза. Находящиеся 
в грязях минеральные соли, микро-
элементы и органические вещества 
способствуют нормализации микроб-
ного дисбаланса, оказывают коагули-
рующее и кератолитическое действия, 
стимулируют созревание коллагеновых 
структур и подавляют аутоиммунные 

процессы, обеспечивают бактерицид-
ные, фунгицидные и противовоспали-
тельные свойства [8].

Цель	исследования: оценить воз-
действие ультразвукового кавита-
ционного орошения полости матки 
и пелоидотерпапии гипосульфитными 
грязями на изменение уровня провос-
палительных цитокинов и состояние 
микробиоты половых путей у женщин 
после прерывания регрессирующей 
беременности.

Материал	и	методы
Объектом исследования явились 

70 женщин после прерывания регрес-
сирующей беременности в сроке до 12 
недель.

Критерии включения в исследова-
ние: женщины с замершей беременно-
стью до 12 недель; репродуктивный 
возраст; информированное доброволь-
ное согласие пациентки на проведение 
всех необходимых лечебно-диагнос-
тических мероприятий.

Критерии исключения: злокачест-
венные новообразования любой эти-
ологии; прогрессирующая маточная 
беременность; указания на аллерги-
ческие реакции на используемые для 
орошения лекарственные растворы; 
тяжелая соматическая патология; 
острые инфекционные заболевания; 
туберкулез любой локализации.

Случайным образом женщины 
рандомизованы на три группы.
1 группа —  35 пациенток, которым 

после прерывания неразвивающейся 
беременности проводились в комплек-
се внутриматочные орошения кави-
тационным раствором и ректальное 
введение гипосульфитных грязей 
с грязевыми аппликациями на зону 
«трусиков».

2 группа —  20 пациенток, которым 
проводилось сочетанное ректальное 
введение лечебных грязей и грязе-
вые аппликации на зону «трусиков» 
на фоне стандартной антибактериаль-
ной терапии.
3 группа —  15 женщин, которым 

после прерывания неразвивающейся 
беременности назначалась стандарт-
ная антибактериальная терапия.
4 группа —  10 условно здоровых 

женщин.
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Пациенткам  проведены  об-
щеклиническое, гинекологическое, 
лабораторное и инструментальное 
обследования. Протокол исследова-
ния одобрен локальным этическим 
комитетом. Пациентками подписано 
информированное согласие на вклю-
чение в исследование.

Стандартная антибактериальная 
терапия включала назначение док-
сициклина 100 мг два раза в день 
в течение пяти дней. Стандартная 
антибактериальная терапия включа-
ла назначение доксициклина 100 мг 
два раза в день в течение пяти дней.

НУЗК полости матки осущест-
влялось 0,05-процентным раствором 
хлоргексидина с помощью ультраз-
вукового кавитационного аппарата 
АК100 фирмы «Фотек» с использова-
нием усовершенствованного маточно-
го наконечника. Орошение проводи-
лось на второй день после прерывания 
регрессирующей беременности. Курс 
включал в себя пять процедур ороше-
ния полости матки длительностью 5–6 
минут. Ректальное введение грязевых 
тампонов и аппликации начиналось 
на третий день после вакуум-аспи-
рации непосредственно после про-
цедуры орошения полости матки 
и включало 10 процедур. Через месяц 
на 5–7-й день менструального цикла 
женщинам повторяли курс кавитации 
и грязелечения. На второй курс для 
внутриматочного орошения исполь-
зовали раствор Имунофана 0,005 % 
в разведении 1: 100 со стерильным 
физиологическим раствором. Кроме 
ректальной пелоидотерапии прово-
дились аппликации грязью на зону 
«трусиков». Аналогичным образом 
проводили третий курс.

В сыворотках крови методом им-
муноферментного анализа оценена 
концентрация цитокинов (ИЛ-6, ИЛ-8, 
TNF-α). Концентрацию цитокинов 
и в сыворотке крови проводили с ис-
пользованием наборов ЗАО «Вектор-
Бест» (Россия) (согласно инструкции 
производителей).

Материал для исследования соби-
рали с заднебоковой стенки влагалища 
в пробирку Эппендорф, содержащую 
1 мл транспортной среды. Материал 
исследовали методом полимеразной 
цепной реакции в режиме реального 
времени с использованием наборов 

реагентов «Проба НК» и «Фемофлор 
16» фирмы  «ДНК-Технология» 
(Россия). Количество ДНК искомого 
материала в образце определяли с по-
мощью программного обеспечения 
и выражали в геном-эквивалентах 
(ГЭ), которое пропорционально ко-
личеству микроорганизмов.

Статистическая обработка полу-
ченных данных проводилась с ис-
пользованием пакета прикладных 
программ Statistica 6.0 и программ-
ного обеспечения Microsoft Excel 2000. 
Результаты обрабатывались методами 
вариационной статистики и представ-
лены в виде M ± m. Оценка досто-
верности различий средних величин 
и относительных показателей прово-
дилась с использованием t-критерия 
(критерия Стьюдента). За уровень 
значимости в исследовании принято 
P < 0,05.

Результаты
Возраст женщин —  от 17 до 44 лет 

(в среднем 30,1 ± 7,2). Пациентки в ос-
новном проживали в городе, асоциаль-
ных беременных среди обследованных 
не выявлено. Первобеременные встре-
чались в 12,6 % случаев из общего 
числа включенных в исследование. 
Повторная неразвивающаяся бере-
менность встречалась в 80 % случаев 
(52 пациентки). Аборты в анамнезе 
имелись в 44,6 % случаев.

Чаще всего женщины предъявляли 
жалобы на ноющие боли внизу живо-
та и кровянистые выделения из по-
ловых путей (45,3 %), только на боли 
(28 %), только на кровянистые вы-
деления (5,0 %), на слабость (4,0 %). 
Не предъявляли жалоб 16,9 % жен-
щин. Акушерско-гинекологический 
анамнез был отягощен бесплодием 
в 5,0 % случаев. Две женщины пе-
ренесли внематочную беременность 
и тубэктомию, 5,0 % —  операцию 
кесарева сечения.

Соматический анамнез у 9,4 % 
женщин отягощен хроническим пи-
елонефритом, у 3,7 % —  различны-
ми заболеваниями органов дыхания 
(хронический бронхит, ринит, тон-
зиллит), у 6,0 % —  гипотериоидный 
зоб. Анемия I степени встречалась 
у 19,0 % женщин.

Прерывание беременности в I три-
местре отмечено в 100 % случаев. При 

этом наиболее часто беременность 
регрессировала в сроке 6–7 недель 
(41,5 % случаев).

Лейкоцитоз в крови выявлен толь-
ко в 11,3 % случаев.

При исследовании медиаторов 
межклеточного взаимодействия 
в сыворотке крови женщин основ-
ных групп до проведения лечения 
были выявлены характерные общие 
признаки. У женщин после прерыва-
ния неразвивающейся беременности 
выявлено повышение уровня всех 
провоспалительных факторов. При 
этом IL-8 увеличен в 4,6, IL-6 в 1,4, 
а TNF-α —  в 1,2 раза по сравнению 
с группой контроля. Повышение 
в крови пациенток основных групп 
уровней провоспалительных цито-
кинов отражает инициацию каскада 
воспалительных реакций на систем-
ном уровне.

В результате применения комплекс-
ного подхода в реабилитации женщин 
после прерывания неразвивающейся 
беременности выявлено наиболее зна-
чимое (р ≤ 0,05) снижение исследуе-
мых медиаторов. Наиболее значитель-
ное снижение отмечено IL-6 в 2,7 раза 
(с 7,75 ± 1,26 до 2,825 ± 0,330), тогда 
как при использовании стандартной 
терапии уровень IL-6 снижен только 
в 1,2 раза (с 7,50 ± 0,92 до 5,95 ± 0,78), 
что статистически незначимо.

У большинства (45,3 %) женщин 
первой группы после прерывания 
неразвивающейся беременности в ре-
зультате исследования структуры ми-
кробиоты методом ПЦР real-time был 
диагностирован умеренный анаэроб-
ный дисбиоз. В 15,1 % случаев был 
диагностирован выраженный дис-
биоз. У 39,6 % пациенток с нормоце-
нозом были выявлены условно пато-
генные бактерии (Atopobium vaginae, 
Gardnerella vaginalis, Mobiluncus spp., 
Megasphera spp., Leptotrihia spp.) 
на фоне преобладания лактобацилл. 
После комплексного трехкратного 
применения метода ультразвукового 
кавитационного орошения полости 
матки в сочетании с пелоидотерапией 
были определены достоверные отличия 
в структуре микробиоценоза: снизилось 
содержание Dialister spp., Gardnerella 
vaginalis, Ureaplasma (ureal + parv), 
Prevotella bivia, Atopobium vaginae, 
Porphyromonas spp., Eubacterium spp., 
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Leptotrihia spp., Peptostreptococcus spp., 
Candida spp., Fusobacterium spp. 
Не изменились количественные по-
казатели после проведенного ле-
чения Veilonella spp., Sneathia spp., 
Megasphera spp. Количественные по-
казатели факультативно анаэробных 
микроорганизмов не имели достовер-
ных различий до и после орошения 
и не превышали количественных по-
казателей нормофлоры.

Изучение микробиоты у женщин 
второй группы показало наличие нор-
моценоза в 34,4 % случаев, умеренно-
го и выраженного дисбиоза —  в 44,7 
и 20,9 % случаев соответственно. 
После применения трех курсов со-
четанной ректальной и аппликаци-
онной пелоидотерапии нормоценоз 
был диагностирован у 39,5 %, умерен-
ный и выраженный дисбиоз —  в 48,1 
и 12,4 % случаев соответственно.

У женщин третьей группы нормо-
ценоз был выявлен у 42,3 %, умерен-
ный дисбиоз у 41,6 %, выраженный 
дисбиоз у 16,1 %. У данной группы 
пациенток применение метода стан-
дартной антибактериальной терапии 
не вызывало изменений в содержании 
лактобактерий, факультативно анаэроб-
ных микроорганизмов, урогениталь-
ных микоплазм, грибов рода Candida.

Выводы
Хронический эндометрит как не-

избежное следствие несостоявше-
гося выкидыша необходимо лечить 
в течение первых трех месяцев по-
сле прерывания неразвивающейся 
беременности. Восстановительное 
лечение необходимо назначать всем 
женщинам после вакуум-аспирации 
эндометрия. Комплексный подход 
с применением промывания полости 
матки кавитированным ультразву-
ком раствором в сочетании пелои-
дотерапией позволяет значительно 
снизить уровень провоспалитель-
ных цитокинов в сыворотке крови 
и нормализовать вагинально-церви-
кальный микробиоценоз у женщин 
после прерывания неразвивающейся 
беременности.
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Таблица
Уровни провоспалительных цитокинов у женщин с неразвивающейся беременностью в динамике различных методов лечения

Показатели
1 группа (n = 40) 2 группа (n = 30) 3 группа (n = 20)

4 группа (n = 15)
До лечения После лечения До лечения После лечения До лечения После лечения

TNF-a, пг/мл 10,35 ± 1,61** 4,10 ± 0,74* 9,56 ± 1,73* 5,76 ± 1,50# 9,10 ± 1,16* 8,050 ± 1,049 2,29 ± 0,43

IL-6, пг/мл 7,75 ± 1,26* 2,825 ± 0,330* 7,800 ± 1,046** 4,70 ± 0,68## 7,50 ± 0,92* 5,95 ± 0,78# 5,40 ± 1,60

IL-8, пг/мл 73,02 ± 6,85* 36,50 ± 5,54* 77,60 ± 7,73** 52,50 ± 6,43* 69,900 ± 10,056## 57,55 ± 9,58 58,90 ± 2,50

Примечание: * —  р ≤ 0,05 до и после лечения; ** —  р ≤ 0,05 между основными группами и группой контроля, # —  р ≤ 0,01 до и после лечения; 
## —  р ≤ 0,01 между основными группами и группой контроля.
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Хронические заболевания органов 
пищеварения негативно отража-

ются на метаболизме кальция, вы-
зывая состояние недостатка кальция 
и, как следствие, формируя процесс 
снижения минеральной плотности 
кости (МПК) всего скелета. Это свя-
зано с тем, что в органах желудоч-
но-кишечного тракта (ЖКТ), печени 
и почках осуществляются основные 
звенья обмена кальция, а в процессах 
регуляции кальциевого гомеостаза 
участвует костная система, где депо-
нируется кальций [17].

Одним из заболеваний, приво-
дящих к снижению МПК является 
хронический панкреатит (ХП) [9, 13]. 
Обычно при ХП появляется выражен-
ная стеаторея вследствие нарушения 

экзокринной функции поджелудочной 
железы. Стеаторея приводит к мальаб-
сорбции жирорастворимых витаминов, 
в том числе витамина D. Нарушение 
всасывания витамина D и гипокаль-
циемия, обусловленная избыточным 
выделением кальция в связи с об-
разованием мыл в толстой кишке, 
лежат в основе развития остеопени-
ческого синдрома (ОПС) у больных 
ХП. Поражение скелета при ХП под-
тверждается данными гистологиче-
ского исследования, проведенного по-
сле резекции поджелудочной железы 
[18]. При обследовании пациентов 
с ХП авторы показали достоверное 
повышение концентрации кальция 
и понижение уровня паратгормона 
(ПТГ) по сравнению с контрольной 

группой. Корреляционный анализ вы-
явил сильную обратную связь меж-
ду концентрациями ПТГ и кальцием 
в сыворотке крови, что дало авторам 
основание утверждать о влиянии 
этого процесса на нарушение про-
цесса минерализации костной ткани. 
Снижение МПК наблюдается у боль-
ных ХП с длительностью заболевания 
более шести лет [13]. Именно за этот 
промежуток времени гипокальциемия 
из адаптационно-компенсационного 
процесса трансформируется в пато-
логический, приводящий к усилению 
процесса резорбции.

Установлена взаимосвязь между 
снижением МПК и таких болезней, 
как целиакия, хронические воспа-
лительные заболевания кишечника, 
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Резюме
На основании анализа современной литературы показана взаимосвязь 
снижения минеральной плотности костной ткани и заболеваний органов 
пищеварения. Снижение секреции лактозы, мальабсорбция и атрофи-
ческий гастрит и др. болезни органов пищеварения являются теми со-
стояниями, которые приводят к значительному уменьшению поступления 
кальция в организм человека, нарушению минерального гомеостаза 
и процессов костного ремоделирования. К вторичному остеопорозу 
приводят панкреатит, длительный прием ингибиторов протонной помпы. 
Продемонстрирована взаимосвязь изменения минеральной плотности 
костной ткани с функциональной активностью слизистой желудка и тон-
кой кишки. Рассмотрены биохимические принципы, лежащие в основе 
изменения минерализации костной ткани при заболеваниях органов 
пищеварения. Показана актуальность поиска новых возможностей 
прогнозирования, оценки риска, диагностики, профилактики и лечения 
сочетанной гастроэнтерологической патологии и изменений со стороны 
костной ткани с помощью широкого внедрения в практику целого ряда 
биохимических и иммунологических показателей.
Ключевые слова: минеральная плотность костной ткани, заболевания 
пищеварительной системы, остеопенический синдром, минеральный 
гомеостаз, витамин D.

Summary
On the basis of the analysis of modern literature the interrelation 
of decrease of mineral density of bone tissue and diseases of 
digestive organs is shown. The secretion of lactose malabsorp-
tion and atrophic gastritis and other diseases of the digestive 
system are the conditions, which lead to a significant reduction 
in the absorption of calcium by the human body, disruption of 
mineral homeostasis and bone remodeling processes. Secondary 
osteoporosis causes pancreatitis, long-term use of proton pump 
inhibitors. The interrelation of change of bone mineral density 
with functional activity of gastric mucosa and small intestine is 
demonstrated. Biochemical principles underlying the changes in 
bone mineralization in diseases of digestive organs are consid-
ered. The urgency of search of new opportunities of forecasting, 
risk assessment, diagnostics, prevention and treatment of the 
combined gastroenterological pathology and changes from bone 
tissue by means of wide introduction in practice of a number of 
biochemical and immunological indicators is shown.
Key words: bone mineral density, diseases of digestive system, 
osteopenic syndrome, mineral homeostasis, vitamin D.
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болезнь Крона, язвенный колит [16, 
34]. При этих заболеваних уменьша-
ется всасывание кальция и фосфора, 
часто сочетающееся с нарушением 
обмена витамина D и дефицитом 
белка [18,19]. Гипокальциемия ведет 
к повышению секреции ПТГ пара-
щитовидной железой и вторичному 
гиперпаратиреозу. Дефицит витамина 
D вызывает нарушение минерализа-
ции органического матрикса. В ре-
зультате этих комплексных изменений 
очень часто возникают остеопения 
и остеопороз (ОП). У 30 % пациен-
тов с целиакией и сниженной МПК 
регистрируются переломы перифе-
рических костей [39].

Распространенность случаев сни-
жения МПК у пациентов с болезнью 
Крона и хроническим язвенным ко-
литом варьирует в широких пределах, 
но обычно поражает около 25 % та-
ких пациентов [21, 23, 34]. Важную 
роль в развитии ОП у пациентов с за-
болеваниями кишечника играет ис-
пользование глюкокортикоидов [24]. 
По данным [37], потеря костной 
массы составляет 3 % в год у паци-
ентов с заболеваниями кишечника, 
не принимающих глюкокортикоиды, 
и 6 % в год у тех пациентов, кото-
рые принимают данные препараты. 
У 30–50 % постоянно принимающих 
препараты глюкокортикоидов име-
ются переломы, причем относитель-
ный риск возникновения переломов 
костей остается равным для муж-
чин и женщин. Распространенность 
и выраженность ОП или остеопении 
у пациентов с язвенным колитом 
меньше, чем у пациентов с болез-
нью Крона [23]. В отличие от паци-
ентов с болезнью Крона, у пациентов 
с язвенным колитом ОП при диа-
гностическом обследовании обычно 
отсутствует, но часто встречается 
у тех пациентов, которые принимают 
глюкокортикоиды.

Причины  нарушения  МПК 
у больных с билиарной патологией 
многофакторны. Одним из патогене-
тических звеньев развития ОП при 
билиарной патологии является нару-
шение окисления витамина D в пече-
ни [8]. Как известно, желчные кисло-
ты эмульгируют жиры и облегчают 
всасывание жирорастворимых вита-
минов, к числу которых относится 

витамин D. Основная часть синтеза 
витамина D происходит в печени. При 
изменении концентрации панкреа-
тической липазы и желчных кислот, 
которое часто наблюдается при желч-
нокаменной болезни, снижается вса-
сывание жиров и витамина D. По дан-
ным В. Н. Дроздова (2008) наиболее 
высокая доля гиповитаминоза D вы-
явлена у больных с заболеваниями 
печени —  87,5 % [6]. В то же время 
сегодня нет убедительных сообщений 
о роли дефицита витамина D у моло-
дых пациентов [4, 12].

При болезнях печени снижается 
процесс образования костной ткани 
и увеличивается процесс ее резорбции 
[31, 38]. Особенно выражены эти про-
цессы при хронических заболеваниях 
печени с холестазом —  первичном 
билиарном циррозе, первичном скле-
розирующем холангите. В этом случае 
развитие остеопороза и остеопении 
может составлять от 10 до 60 % [31].

Снижение МПК связывают с ге-
мохроматозом, злоупотреблением 
алкоголем, аутоиммунным гепати-
том [37], трансплантацией пече-
ни [5]. У 20 % пациентов возникают 
переломы в течение первого года 
после транстлантации печени [32]. 
При обследовании пациентов обоего 
пола с хроническим панкреатитом, 
желчнокаменной болезнью, циррозом 
печени, целиакией достоверной кор-
реляции МПК с возрастом не выявле-
но [18, 19]. При целиакии и циррозе 
печени снижение МПК может проис-
ходить в молодом возрасте на этапе 
формирования пика костной мас-
сы [38]. По данным Ю. В. Эмбутниекс 
и соавт. (2011), снижение МПК у жен-
щин с гастроэнтерологической пато-
логией встречалось в 66,7 % случаев, 
у мужчин в 58,%. Достоверно чаще 
выявлялось снижение МПК при 
продолжительности болезни более 
пяти лет.

Фактором риска развития ОП яв-
ляется гастроэктомия, и пациенты, 
подвергнутые этому хирургическому 
вмещательству, имеют больший риск 
переломов костей [34]. Считается, 
что вследствие гипохлоргидрии при 
гастроэктомии возникает дефицит 
кальция, т. к. кислота необходима для 
абсорбции кальция, поступающего 
с пищей. С другой стороны, слизистой 

оболочкой желудка (СОЖ) продуциру-
ется пептидэргический гормон гастро-
кальцин, который может активировать 
костный метаболизм. У пациентов 
после гастроэктомии гастрокальцин 
практически не вырабатывается.

Распространенным заболеванием 
среди населения является хроничес-
кий гастрит (ХГ), который очень часто 
трансформируется в атрофическую 
форму [10, 11]. Секреция кислоты 
в желудке напрямую зависит от кон-
центрации париетальных клеток, ко-
личество которых уменьшается при 
атрофии СОЖ. Можно предположить, 
что атрофия СОЖ будет влиять на из-
менение минеральной плотности кост-
ной ткани. Однако имеется лишь еди-
ничное исследование [33], в котором 
показано, что у пожилых пациенток 
с ОП количество париетальных кле-
ток было больше, чем у пациенток 
без ОП. Таким образом, ожидаемое 
понижение выработки кислоты в же-
лудке при хроническом атрофическом 
гастрите не является фактором, спо-
собствующим развитию ОП у женщин 
в постменопаузе.

В последние годы наблюдается 
рост заболеваемости ХГ среди лиц 
молодого возраста. Его течение часто 
бывает без выраженной клинической 
картины, при этом у большинства 
пациентов выявляется повышение 
продукции пепсиногена II и антитела 
к Helicobacter pylori, подчас случайно 
при проведении диспансерного обсле-
дования или обследования по поводу 
других заболеваний.

В ряде исследований обсуждаются 
вопросы взаимосвязи между хелико-
бактерной инфекцией и остеопорозом 
[3, 33]. По данным одного исследова-
ния, Нр-инфекция не сопровождается 
значительными изменениями в уров-
нях маркеров костного метаболизма 
у детей, таких как эстрадиол, ПТГ, 
щелочная фосфатаза и ее костный изо-
фермент, фрагменты коллагена I типа, 
остеокальцин, кальций и фосфат [36]. 
В другом исследовании инфекция 
CagA+ штаммов Helicobacter pylori 
(Нр) была более распространена среди 
мужчин с остеопорозом по сравнению 
с общим населением [26]. Поэтому 
Нр-инфекцию CagA+ штаммов можно 
считать фактором риска развития ОП 
у мужчин.
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В. П. Мудров и соавт. (2010) при 
анализе биохимических параметров 
метаболизма костной ткани у 50 % 
женщин и 43 % мужчин, инфициро-
ванных Helicobacter pylori, показали 
повышение уровня ПТГ и маркера 
резорбции β-Cross-Laps связанное 
с титром антител к возбудителю [3]. 
Авторы установили, что у пациентов, 
инфицированных Helicobacter pylori 
и имеющих жалобы на функцию ЖКТ, 
в высоком проценте случаев обна-
руживаются изменения в структуре 
генов, контролирующих костный 
обмен, повышенный генетический 
риск развития ОП был у 63 % женщин 
и 100 % мужчин.

При обследовании 100 пациентов 
с язвенной болезнью желудка и ХГ 
снижение МПК было выявлено в 58 % 
случаев в L2–L4 и в 65 % случаев 
в проксимальном отделе бедра [14]. 
Показано влияние уровня витамина D 
на изменение МПК (трабекулярная 
и кортикальная кость) у данных паци-
ентов. Показана высокая распростра-
ненность ОПС при язвенной болезни 
и ХГ в детском возрасте [1] и у па-
циентов 50-летнего возраста [14, 15].

В мировой литературе активно 
изучается вопрос влияния ингибито-
ров протонной помпы (ИПП) на ми-
неральную плотность костной ткани 
[25, 35, 41, 42]. ИПП широко исполь-
зуются в лечении кислотозависимых 
заболеваний желудка. Большинство 
побочных эффектов ИПП связывают 
с прямым и сильным подавлением 
продукции хлористоводородной 
кислоты париетальными клетками 
желудка. К числу побочных эффек-
тов при длительном приеме ИПП 
относят риск мальабсорбции, ОП 
и переломы костей. Относительный 
риск переломов костей при приеме 
ИПП более 1 года составляет 1,44. 
Длительная терапия ИПП в тече-
ние четырех лет увеличивает риск 
до 1,59, а при приеме ИПП в вы-
соких дозах —  до 2,65 [27, 42]. 
Хлористоводородная кислота способ-
ствует растворению кальция в желуд-
ке в виде ионов кальция. Если кисло-
та в желудке не вырабатывается, соли 
кальция не могут быть эффективно 
растворены и ионизированы и, сле-
довательно, будут плохо всасывать-
ся в проксимальном отделе тонкого 

кишечника. В норме в желудке функ-
ционирует так называемый кислот-
ный механизм, превращающий плохо 
растворимые соли кальция (включая 
карбонат кальция) в хлорид кальция. 
Последний диссоциирует на ионы 
кальция, растворяется в воде даже 
в рН-нейтральной среде кишечника. 
Биодоступность пищевого кальция 
зависит не только от уровня соля-
ной кислоты, но и других факторов, 
включая физиологическую функцию 
желудка и кишечника, уровень вита-
мина D в тканях и крови, питание, 
химическую структуру и количество 
потребленных соединений кальция 
[30, 40].

Очень часто гастроэнтерологи-
ческая патология связана со стрес-
сом. Стрессиндуцированные измене-
ния оказывают влияние на функцио-
нирование сигнальной системы ре-
цептора и активатора ядерного фак-
тора каппа-В (RANK) и его лиганда 
(RANKL), выполняющую ключевую 
роль в процессах функционирования 
и апоптоза остеокластов. Как извест-
но, остеокласты участвуют в резор-
бции костной ткани и в процессах 
высвобождений кальция из кости. 
RANKL относится к суперсемейству 
лигандов фактора некроза опухоли 
и продуцируется остеобластами и ак-
тивированными Т-лимфоцитами. Его 
специфический рецептор RANK рас-
положен на остеокластах. Лиганд-
рецепторное взаимодействие за-
пускает процесс дифференцияции 
предшественников в зрелые мно-
гоядерные остеокласты, осущест-
вляющие резорбцию костной тка-
ни. Параллельно этому тормозит-
ся апоптоз зрелых остеокластов. 
Остеопротегерин, синтезируемый 
остеобластами и В-лимфоцитами, 
действует как эндогенная ловушка 
для RANKL и понижает активность 
костной резорбции. При стрессе 
продукция остеопротегерина по-
нижается [20]. Таким образом, все 
эффекты на состояние метаболизма 
костной ткани реализуются через 
основные регуляторные системы 
остеобласто- и остеокластогенеза.

Как известно, при стрессе по-
вышается артериальное давление. 
В условиях психоэмоционального 
стресса и интенсивных физических 

нагрузок выделение клубочковой зо-
ной коры надпочечников альдосте-
рона способствует задержке натрия 
и воды. Потеря калия и задержка 
натрия приводят к нарушению оп-
тимального соотношения содержания 
этих ионов в организме и их внутри- 
и внеклеточному перераспределению. 
Почки активируют свои механизмы 
стабилизации артериального дав-
ления через активацию ренин-ан-
гиотензин и выводят избыток H+ 
с мочой. Нейтрализация избытка H+ 

осуществляется карбонатом костной 
ткани, что сопровождается выходом 
кальция из кости во внеклеточную 
жидкость [7]. Потеря кальция кост-
ной тканью способствует развитию 
ОП, а его диффузия во внеклеточное 
пространство —  образованию каль-
цинатов. Таким образом, ОП, осо-
бенно у молодых лиц, подверженных 
высокому психоэмоциональному воз-
действию, можно рассматривать как 
стресс-индуцированную патологию. 
Вероятно, аналогичные изменения 
декальцификации могут развиваться 
и в тканях зубов [2].

Анализ литературы показал без-
условную взаимосвязь патологии 
органов пищеварительной системы 
и состояния костного минерала. При 
ХП гипокальциемия, обусловленная 
избыточным выделением кальция 
в связи с образованием мыл в толстой 
кишке и синдромом мальабсорбции, 
считается основным патогенетиче-
ским фактором развития ОП. При 
желчнокаменной болезни изменяется 
всасывание жиров и жирораствори-
мых витаминов, в том числе витами-
на D. Уровень активных метаболитов 
витамина D снижен при хронических 
заболеваниях печени. При ряде за-
болеваний печени развивается ги-
покальциемия, нарушается клиренс 
цитокинов печенью, что оказывает 
существенное влияние на костную 
ткань. Основные патогенетические 
факторы снижения МПК при целиа-
кии —  вторичный гиперпаратиреоз 
на фоне снижения всасывания каль-
ция, витамина D и высокая иммуно-
логическая активность заболевания. 
При воспалительных заболеваниях 
кишечника основная негативная роль 
при изменении МПК обусловлена 
приемом глюкокортикоидов. Таким 
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образом, убедительно доказано, что 
костная ткань выступает органом-ми-
шенью при патологии желудочно-ки-
шечного тракта, а лабораторные био-
химические и иммунологические 
показатели выполняют маркерную 
роль направленности изменений 
в ней. Общие и более специфичные 
лабораторные методы для диффе-
ренциальной диагностики причин 
снижения МПК и метаболических 
изменений не могут иметь строгой 
констатации, их набор определяется 
клинической картиной.
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Внутриклеточные органеллы мито-
хондрии занимают около четверти 

объема клетки и присутствуют практи-
чески во всех эукариотических клетках, 
продуцируя клеточную энергию путем 
окислительного фосфорилирования. 
Кроме того, митохондрия является 
ключевым компонентом кальциевой 
сигнализации, регуляции клеточного 
метаболизма, синтеза гема и стероидов, 
апоптоза [1]. Они играют ключевую 
роль в распространенных нейроде-
генеративных заболеваниях и гипок-
сических процессах и содержат свой 
собственный геном: митохондриальную 
ДНК (мтДНК). По данным литературы, 
при полисистемной митохондриальной 
недостаточности разного генеза одной 

из причин могут быть вариации генов 
мтДНК в различном тканевом матери-
але [2]. Также хорошо известно, что 
митохондриальный геном крайне вари-
абелен, даже при отсутствии патологи-
ческих мутаций он несет в себе важные 
индивидуальные черты. Некоторые по-
лиморфизмы митохондриальной ДНК 
закреплены наследованием на протя-
жении тысяч лет, они филогенетичес-
ки развивались по мере расселения 
человечества. В настоящее время эти 
полиморфизмы систематизированы 
в так называемые гаплогруппы [3].

Митохондриальная генетика отли-
чается от менделевской почти во всех 
аспектах. Так, кодон АУА кодирует ме-
тионин вместо изолейцина. Кодоны 

АГА и АГГ, обычно кодирующие 
аргинин, в митохондриях являются 
стоп-кодонами. Кодон УГА, стандар-
тно являющийся стоп-кодоном, коди-
рует триптофан [4, 5]. По сравнению 
с ядерным митохондриальный геном 
высокоэффективен —  около 93 % его 
являются кодирующими генами. В мтД-
НК отсутствуют интроны, а некоторые 
гены, к примеру, MTATP6 и МТАТР8, 
перекрываются. Большинство генов 
являются смежными и разделены од-
ной-двумя некодирующими парами 
нуклеотидов. В мтДНК петля смещения 
или D-петля —  это единственный не-
кодирующий регион. Согласно послед-
ним данным, митохондриальный проте-
ом состоит из приблизительно 15 тысяч 
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Резюме
Митохондриальный геном крайне вариабелен, даже при отсутствии па-
тологических мутаций он несет в себе важные индивидуальные черты. 
Некоторые полиморфизмы митохондриальной ДНК закреплены насле-
дованием на протяжении тысяч лет, они филогенетически развивались 
по мере расселения человечества. Несмотря на сообщения о широком 
распространении гетероплазмии мтДНК в здоровой популяции, до сих 
пор остаются вопросы: какие варианты мтДНК болезнетворные, а ка-
кие просто популяционные вариации. Распространенность патогенных 
вариаций мтДНК, гетероплазмии и их патогенный потенциал у здорового 
населения не были хорошо охарактеризованы и могут быть недооценены, 
особенно в современном ожидании восстановления нормальной клеточ-
ной функции за счет трансплантации функционально жизнеспособных 
митохондрий.
Ключевые слова: мтДНК, мутации, митохондрии, митохондриальные 
заболевания.

Summary
The mitochondrial genome is extremely variable, even in the 
absence of pathological mutations, it carries important individual 
traits. Some mitochondrial DNA polymorphisms have been fixed 
by inheritance for thousands of years; they developed phyloge-
netically as humanity moved. Despite reports of widespread mtD-
NA heteroplasmy in a healthy population, there are still questions 
on which variants of mtDNA are pathogenic and which are just 
population variations. The prevalence of pathogenic variations 
of mtDNA, heteroplasmy and their pathogenic potential  in a 
healthy population have not been well characterized and may 
be underestimated, especially in the modern expectation of the 
restoration of normal cellular function due to transplantation of 
functionally viable mitochondria.
Key words: mtDNA, mutations, mitochondria, mitochondrial 
diseases.
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белков [6]. Очевидно, что значительная 
часть митохондриальных белков коди-
руется в ядре: бóльшая часть белков 
системы окислительного фосфори-
лирования, компоненты транспорта 
белков в митохондрии, митохондри-
альные транслоказы, а также факторы, 
необходимые для транскрипции, транс-
ляции и репликации мтДНК. Кроме 
того, существует нуклеарное влияние 
на динамику митохондриальных сетей 
[7]. мтДНК имеет материнское наследо-
вание и полиплоидную природу, то есть 
содержится в тысячах копий внутри 
каждой клетки, однако копии мтДНК 
могут различаться между собой (гете-
роплазмия) в силу наследственности 
или по причине соматических мута-
ций. При этом гетероплазмия может 
наблюдаться как на внутриклеточном, 
так и на межклеточном или межткане-
вом уровне. Распределение вариантов 
мтДНК в тканях неоднородно [8, 36]. 
Известно, что в митохондриальной 
репликации используется только по-
лимераза γ, все гены транскрибируются 
как большие полицистроны, при этом 
имеются данные о том, что рекомбина-
ция происходит на клеточном уровне, 
но мало доказательств того, что она 
происходит на уровне популяции [9]. 
Различия между двумя генетическими 
системами, которые находятся в клет-
ках человека, вероятно, являются ре-
ликтом эволюции и влекут функцио-
нальные последствия в виде вариаций 
мтДНК. Так например, митохондри-
альная теория старения предполага-
ет, что прогрессирующее накопление 
соматических мутаций в мтДНК в те-
чение жизни приводит к неизбежному 
снижению митохондриальной функции, 
но не понятно, когда они начинают на-
капливаться. Известно, что соматиче-
ские мутации мтДНК способствуют 
старению, но не подтверждено, что со-
матические мутации мтДНК являются 
причинами в процессе старения [8].

Ученые все чаще сообщают, что 
митохондриальная гетероплазмия 
встречается и у здорового населения. 
В большинстве исследований основ-
ное внимание уделялось контрольной 
области мтДНК и было показано, что 
у 6,0–11,6 % населения выявлена ге-
тероплазмия [10–12]. Еще несколько 
исследований показали, что 25–65 % 
общей популяции имеют по крайней 

мере одну гетероплазмию по всему ми-
тохондриальному геному [13–15]. Более 
того, исследование с ультра-глубоким 
секвенированием двух зон мтДНК ~ 300 
п. о. позволило найти гетероплазмию 
с очень низкой частотой (выше 0,2 %) 
во всех тестируемых здоровых образцах 
[16]. Опубликованы данные, что мито-
хондриальная гетероплазмия по геному 
увеличивается с возрастом [17, 18–20] 
и приобретает уникальные закономер-
ности в опухолях [21, 22]. При анали-
зе данных из проекта «1000 геномов» 
было исследовано 10 распространенных 
патогенных мутаций мтДНК у более 
чем 3 тысяч здоровых людей и показано, 
что минимум у одного из 200 человек 
имеется гетероплазматическая мутация 
высокой патогенности и в большинстве 
случаев с низкой частотой, ассоциирова-
ны данные варианты с возможным раз-
витием заболевания и могут приводить 
к митохондриальной дисфункции [23]. 
Известно, что гетероплазматические 
мутации мтДНК могут быть материн-
ски унаследованы, но было показано, 
что доля мутированных аллелей значи-
тельно отличается между потомством 
в течение одного поколения. Это при-
вело к гипотезе генетического узкого 
места для объяснения быстрых изме-
нений частоты аллелей, наблюдаемых 
во время передачи от одного поколения 
к другому. Физическое уменьшение 
уровня мтДНК было продемонстриро-
вано у нескольких видов, но до сих пор 
нет полного понимания молекулярных 
механизмов данного явления, что, воз-
можно, объяснит, почему разные ткани 
в одном организме содержат разные 
уровни мутантной мтДНК (24). Stephen 
P. Burr (2018) с соавт. предполагают, что 
существует баланс между появлением 
новых гетероплазматических мутаций 
мтДНК и последующим отбором про-
тив наиболее патогенных вариантов 
[25]. В работе 2018 года Floros V. и со-
авт. показывают, что мутации мтДНК 
присутствуют в первичных зароды-
шевых клетках у здоровых эмбрионов 
женщины [26]. Также описаны данные, 
что у здорового человека в различных 
органах и тканях уровень митохон-
дриальной гетероплазмии может быть 
разный [27]. Stefano и соавт. (2016) 
сформулировали гипотезу о том, что 
биологическое значение гетероплаз-
мии мтДНК отражается на способности 

клетки эффективно регулировать за-
висящие от митохондрий состояния 
изменения энергетических потреб-
ностей посредством согласованных 
транскрипционных и трансляционных 
механизмов [28]. Необходимо также от-
метить, что большинство генетических 
вариантов, обнаруженных в мтДНК, 
были связаны с одинарными нуклеотид-
ными полиморфизмами ~ 79 % (SNP), ~ 
15 % —  с соответствующими делециями, 
~ 3 % —  с копированиями числовых ва-
риаций (CNV), ~ 2 % —  с инсерциями 
и еще ~ 1 % —  с проблемами репли-
кации мтДНК и генетическими пере-
стройками [31].

Несмотря на сообщения о широ-
ком распространении гетероплазмии 
мтДНК в здоровой популяции, до сих 
пор остаются вопросы: какие вари-
анты мтДНК болезнетворные, а ка-
кие просто популяционные вариа-
ции. Понимание того, что эталонная 
митохондриальная ДНК от человека 
европейского происхождения также 
может внести дополнительный вклад 
в назначение вариаций мтДНК [29]. 
Распространенность патогенных вари-
аций мтДНК, гетероплазмии и их пато-
генный потенциал у здорового населе-
ния не были хорошо охарактеризованы 
и могут быть недооценены, особенно 
в современном ожидании восстанов-
ления нормальной клеточной функции 
за счет трансплантации функционально 
жизнеспособных митохондрий.

Надо отметить, что данные по об-
следованию мтДНК здорового насе-
ления России с целью выявить па-
тогенные варианты гетероплазмии 
не найдены. Все опубликованные 
данные сосредоточены в области 
популяционных исследований гене-
тических маркеров мтДНК или су-
дебных экспертиз, что не позволяет 
объективно говорить о здоровье ис-
следуемого населения. Поэтому пе-
ред исследованием мтДНК пациентов 
с полисистемной митохондриальной 
недостаточностью разного генеза, од-
ной из причин которой могут быть 
вариации генов митохондриальной 
ДНК (мтДНК) в различном тканевом 
материале, мы исследовали людей без 
признаков гипоксической недоста-
точности с первой группой здоровья 
разного возраста и пола, чтобы понять, 
насколько гетероплазмия и какие-либо 
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варианты, кроме популяционных, мо-
гут еще быть вариантами нормы или 
вариантами без каких либо фенотипи-
ческих проявлений, широко распро-
страненные и характерные для здоро-
вых людей без учета гаплогрупповых 
особенностей, и есть ли накопление 
возрастных изменений мтДНК.

Материалом для исследования вы-
брана цельная кровь, из которой полу-
чали методом капиллярного электрофо-
реза по Сэнгеру первичную последова-
тельности мтДНК. Полученные данные 
были проанализированы с индексом ка-
чества Q20 (по ABI, Applied Biosystems, 
США) и выровнены по отношению 
к пересмотренной Кембриджской 
эталонной последовательности (rCRS) 
(номер в GenBank NC_012920.1) [29] 
с помощью программного обеспе-
чения SeqScape (Applied Biosystems, 
США). Значения 5, 10 и 20 % в опции 
смешанной базовой идентификации 
были рассмотрены в анализе после-
довательности. Этот порог использо-
вался как параметр в детектировании 
программного обеспечения для скри-
нинга прежде всего для отбрасывания 
последовательностей с фоном и, во-вто-
рых, для автоматического определения 
предполагаемых гетероплазматических 
положений, присутствующих на низких 
частотах. Были рассмотрены только 
последовательности с удовлетвори-
тельной пиковой интенсивностью и без 
фона. Все последовательности были 
дополнительно визуально проверены 
и сравнивались с другими из того же 
прогона, чтобы установить присутствие 
и уровень гетероплазмии.

Мы обследовали 13 человек без про-
явления каких-либо гипоксической не-
достаточности в возрасте от 2 до 58 лет 
(среднее 35,9 года, s 16,8), ежегодно 
проходящих диспансеризацию. При 
сравнении с контрольной последова-
тельностью мтДНК среднее отличие 
вариантов составило 25 вариантов (± 
8,13), в данном случае большой раз-
брос объясняется гаплогрупповыми 
особенностями. Так, встречаемость 
гаплогрупп (ГГ) составила U (38 %), K 
(15 %), H (31 %), W (8 %), T (8 %), что 
соответствует среднеевропейской рас-
пространенности [30]. Часто встречаю-
щиеся варианты мтДНК в нашем иссле-
довании были выявлены в процентном 
соответствии с вариантами частоты 

в гаплогрупповой линии N: A73G (62,00 
и 66,68 %), A263G (77,00 и 96,20 %), 
A750G (100 и 98,27 %), A1438G (77,00 
и 96,78 %), A2706G (67,00 и 70,65 %), 
A4769G (91,00 и 96,85 %), C 7028T 
(69,00 % и 70,93 %), A8860G (100 
и 98,46 %), A10398G (11,00 и 17,09 %), 
G11719A (50,00 и 65,90 %), C 12705T 
(8,00 и 12,72 %), C 14766T (54,00 
и 66,25 %), A15326G (100 и 98,34 %) 
и в процентном соответствии с вари-
антами частоты, как и дополнительные 
варианты, представленные в более 50 % 
случаев в гаплогрупповых линиях L, 
M или N: T16189C (46,00 и 23,69 %), 
T16311C (15,00 и 14,66 %), T16519C 
(31,00 и 64,78 %) [30].

Варианты, значение которых мы 
не смогли отнести к гаплогрупповым 
особенностям транскрипции:
•  G7697A (ГГ H5a1a) приводит к не-
синонимичной замене в гене MT-
CO2 и к аминокислотной замене 
в белке в позиции 38 (Val → Ile) 
и, вероятно, является полиморфиз-
мом, частота распространенности 
которого менее 0,003264, ген ко-
дирует цитохромоксид-оксидазу 
2, которая является компонентом 
дыхательной цепи и катализирует 
восстановление кислорода в воде. 
Субъединица 2 переносит элек-
троны из цитохрома-c через его 
биядерный комплекс меди А в би-
металлический центр каталитиче-
ской субъединицы 1 [32];

•  A8767T  (ГГ H6a1a4) приводит 
к несинонимичной замене в гене 
MT-ATP6 и к аминокислотной за-
мене в белке в позиции 81 (Thr → 
Ser) и, вероятно, является поли-
морфизмом, частота распростра-
ненности которого менее 0,003264. 
Белок MT-ATP6 образует одну 
часть  (субъединицу) большого 
фермента, называемого АТФ-син-
тазой. Этот фермент,  который 
также известен как комплекс V, 
ответственен за конечную стадию 
окислительного фосфорилирова-
ния. В частности, один сегмент 
АТФ-синтазы  позволяет  поло-
жительно заряженным частицам, 
называемым протонами, прохо-
дить через специализированную 
мембрану внутри митохондрий. 
Другой сегмент фермента исполь-
зует энергию, создаваемую этим 

потоком протонов, для превраще-
ния молекулы аденозиндифосфата 
(ADP) в АТФ [32];

•  T10992C (ГГ H6a1a4). Данный ва-
риант находится в гене MT-ND 4 
и приводит к аминокислотной за-
мене в белке в позиции 78 (Met → 
Thr) и, вероятно, является поли-
морфизмом, частота распростра-
ненности которого менее 0,003264, 
но необходимо отметить, что белок 
этого гена —  основная субъедини-
ца митохондриальной мембраны 
дыхательной цепи NADH-деги-
дрогеназы (комплекс I), которая, 
как полагают, принадлежит к ми-
нимальной сборке, необходимой 
для катализа. Комплекс I функци-
онирует при переносе электронов 
из NADH в дыхательную цепь. 
Считается, что немедленным ак-
цептором электронов для фермен-
та является убихинон [32];

•  T11547C  (ГГ T1a). Данный ва-
риант находится в гене MT-ND 4 
и приводит к аминокислотной 
замене в белке в позиции 263 (Val 
→ Ala) и, вероятно, является поли-
морфизмом, частота распростра-
ненности которого менее 0,003264 
(32);

•  T14180C  (ГГ U 5a1)  приводит 
к несинонимичной замене в гене 
MT-ND 6 и к аминокислотной за-
мене в белке в позиции 165 (Tyr 
→ Cys) и, вероятно, может быть 
патогенным вариантом по HmtDB 
(34), частота распространенности 
которого менее 0,003264. Ген ко-
дирует белок NADH дегидрогена-
зу 6. Этот белок является частью 
большого ферментного комплек-
са, известного как комплекс I, ко-
торый активен в митохондриях. 
Комплекс I является одним из не-
скольких ферментных комплексов, 
необходимых для окислительного 
фосфорилирования. Внутри ми-
тохондрий  эти  комплексы вне-
дряются  в  плотно  сложенную 
специализированную мембрану, 
называемую внутренней мембра-
ной митохондрий. Во время окис-
лительного фосфорилирования 
митохондриальные ферментные 
комплексы осуществляют химиче-
ские реакции, приводящие к про-
изводству АТФ. В частности, они 
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создают неравный электрический 
заряд по обе стороны внутренней 
мембраны митохондрий через по-
этапную передачу отрицательно 
заряженных частиц, называемых 
электронами. Эта разница в элек-
трическом заряде обеспечивает 
энергию для производства АТФ. 
Комплекс I отвечает за первый шаг 
в процессе переноса электронов, 
перенос электронов из молеку-
лы, называемой НАДГ, в другую 
молекулу, называемую убихино-
ном. Затем электроны пропуска-
ют из убихинона через несколько 
других ферментных комплексов, 
чтобы обеспечить энергию для 
образования АТФ [32];

•  T15456G  (ГГ W6a). Данный ва-
риант находится в гене MT-CYB 
и приводит к аминокислотной 
замене в белке в позиции 237 (Leu 
→ Arg) и, вероятно, патогенный 
по HmtDB [34], частота распро-
страненности менее 0,003264, ген 
кодирует цитохром b. Этот белок 
играет ключевую роль в мито-
хондриях, так как он является 
одним из 11 компонентов группы 
белков, называемых комплексом 
III. В митохондриях комплекс III 
выполняет одну из стадий окис-
лительного фосфорилирования. 
Во время окислительного фосфо-
рилирования белковые комплексы, 
включая комплекс III, приводят 
к образованию АТФ через поэ-
тапный перенос отрицательно 
заряженных частиц. Цитохром b 
участвует в переносе этих частиц 
через комплекс III. Цитохром b 
является единственным компо-
нентом комплекса III, который 
кодируется только геном митохон-
дриальной ДНК;

•  C16076T (ГГ U 5a1). Данный ва-
риант находится в некодируемой 
зоне генов MT-ATT —  место кре-
пления мембраны, MT-HV1 —  ги-
первариабельный сегмент 1, MT-
CR —  весь регион управления, 
включая цикл смещения;

•  C16261T  (ГГ H6a1a4). Ранный 
вариант находится в некодируе-
мой зоне генов MT-HV1 —  сай-
ты инициации для репликации 
и транскрипции, MT-ATT —  место 
крепления мембраны, MT-CR —  

весь регион управления, включая 
цикл смещения, MT-7SDNA;

•  C16488T  (ГГ U 5b1e1). Распро-
стра-ненность в группе 0,12 %. 
Данный вариант находится в неко-
дируемой зоне MT-ATT —  место 
крепления мембраны, MT-CR —  
весь регион управления, вклю-
чая цикл смещения, MT-7SDNA, 
встречается  в Азии  и  Европе 
у здоровых людей.

В нашем исследовании из 327 
выявленных вариантов в 13 полных 
первичных последовательностях 
ДНК однонуклеотидные замены со-
ставили 308 (94,2 %), из них 8 (2,5 %) 
не соотносятся с гаплогрупповыми, 
остальные варианты —  это инсер-
ции 4 (1,2 %) и делеции 15 (4,6 %). 
Гаплогруппы определены полностью 
от 4-го до 6-го знаков, что демон-
стрирует хорошее разрешение при 
секвенировании, то есть оптимально 
подобранные условия реакции на всех 
стадиях исследования. Гетероплазмия 
не выявлена, как показывают исследо-
вания последних лет, ее либо не было 
у группы сравнения, либо она в таком 
мизерном количестве, что не произо-
шло накопления за несколько десят-
ков лет до индекса качества Q20, что 
соответствует отсутствию гипокси-
ческой недостаточности у исследу-
емых и данным, полученным в про-
екте «1000 геномов» [14]. Несмотря 
на гаплогрупповую принадлежность 
варианта 523insCA AA Wani и соавт. 
(2006) сообщали, что он может быть 
маркером рака яичников, но в нашем 
случае вариант определен у муж-
чины и нет возможности выяснить 
подробности о здоровье родственни-
ков по материнской линии. Вариант 
G7697A может быть ассоциирован 
с гипертрофической кардиомиопатией 
[35], а вариант T10992C (ГГ H6a1a4) 
не описан, включая mitomap.org.

В заключение нужно отметить, что 
набор реагентов для определения пер-
вичной последовательности мтДНК 
с применением метода Сэнгера и де-
текцией капиллярным электрофоре-
зом был оптимизирован в лаборатории 
общей патологии с высоким разреше-
нием и далее успешно применен при 
исследовании мтДНК у пациентов дет-
ского возраста при обычном клеточном 

цикле. На данном этапе исследования 
затруднительно было оценить вклад 
вышеуказанных митохондриальных 
вариаций, так как до сих пор неизвест-
ны все биохимические пути от гена 
до белкового обмена мтДНК. Все со-
бранные в мире данные базируются 
на статистическом расчете описанных 
случаев, и не могут достаточно точно 
описать реальные биохимические из-
менения и вклад в них митохондри-
альных вариаций, хотя, несомненно, 
эти данные очень важны.

Список литературы
1.  Van der Giezen M., Tovar J. Degenerate 

mitochondria. EMBO Rep 2005; 6: 6: 525–530.
2.  Литвинова Н. А., Воронкова А. С., Сухору-

ков В. С. Патогенные точечные мутации 
митохондриальной ДНК. // Российский 
вестник перинатологии и педиатрии. — 
2014. —  Т. 59 (2). —  С. 88–93. https://elibrary.
ru/item.asp?id=21672887.

3.  Сухоруков В. С., Воронкова А. С., Литвино-
ва Н. А. Клиническое значение индивиду-
альных особенностей митохондриальной 
ДНК. // Российский вестник перинатоло-
гии и педиатрии —  2015 —  Т. 60 (2). —  С. 10–
20. https://elibrary.ru/item.asp?id=23650756.

4.  Hungry codons promote frameshifting  in 
human mitochondrial ribosomes. Temperley 
R, Richter R, Dennerlein S, Lightowlers RN, 
Chrzanowska-Lightowlers ZM Science. 2010 
Jan 15; 327 (5963): 301.

5.  Barrell, B.G., Bankier, A.T., and Drouin, J. 
1979. A different genetic code in human 
mitochondria. Nature 282 (5735): 189–194.

6.  Calvo S, Jain M, Xie X, et al. Systematic iden-
tification of human mitochondrial disease 
genes through integrative genomics. Nat 
Genet. 2006; 38: 576–82.

7.  Patrick Francis Chinnery and Gavin Hudson 
Mitochondrial genetics Br Med Bull. 2013 
June; 106 (1): 135–159.

8.  Литвинова Н. А., Воронкова А. С., Сухору-
ков В. С., Николаева Е. А. Тканевые особен-
ности полиморфизмов митохондриальной 
ДНК. // Российский вестник перинатологии 
и педиатрии —  2015 —  T. 60 (5). —  С. 76–79.

9.  Robert W. Taylor and Doug M. Turnbull Mito-
chondrial Dna Mutations In Human Disease. 
Nat Rev Genet. 2005 May; 6 (5): 389–402.

10. Calloway CD, Reynolds RL, Herrin GL, Jr, An-
derson WW. The frequency of heteroplasmy 
in the HVII region of mtDNA differs across 
tissue types and increases with age. Am J 
Hum Genet. 2000; 66 (4): 1384–1397. [PMC 
free article] [PubMed].

11. de Camargo MA, et al. No relationship found 
between point heteroplasmy in mitochon-
drial DNA control region and age range, sex 
and haplogroup in human hairs. Mol Biol Rep. 
2011; 38 (2): 1219–1223. [PubMed]

12.  Irwin JA, et al. Investigation of heteroplasmy 
in the human mitochondrial DNA control 
region: A synthesis of observations from more 
than 5000 global population samples. J Mol 
Evol. 2009; 68 (5): 516–527. [PubMed]

13. Abecasis GR, et al. 1000 Genomes Project 
Consortium A map of human genome vari-
ation from population-scale sequencing. 
Nature. 2010; 467 (7319): 1061–1073. [PMC 
free article] [PubMed]

Современная лаборатория



Медицинский алфавит № 31 / 2018, том № 2, Больница 49e-mail: medalfavit@mail.ru

14.  Li M, et al. Detecting heteroplasmy from 
high-throughput sequencing of complete 
human mitochondrial DNA genomes. Am J 
Hum Genet. 2010; 87 (2): 237–249. [PMC free 
article] [PubMed]

15.  Sosa MX, et al. Next-generation sequencing 
of human mitochondrial reference genomes 
uncovers high heteroplasmy  frequency. 
PLOS Comput Biol. 2012; 8 (10): e1002737. 
[PMC free article] [PubMed]

16. Goto H, et al. Dynamics of mitochondrial 
heteroplasmy in three families  investigat-
ed via a repeatable re-sequencing study. 
Genome Biol. 2011; 12 (6): R 59. [PMC free 
article][PubMed]

17. Calloway CD, Reynolds RL, Herrin GL, Jr, An-
derson WW. The frequency of heteroplasmy 
in the HVII region of mtDNA differs across 
tissue types and increases with age. Am J 
Hum Genet. 2000; 66 (4): 1384–1397. [PMC 
free article] [PubMed]

18.  Sondheimer N, et al. Neutral mitochondrial 
heteroplasmy and the influence of aging. 
Hum Mol Genet. 2011; 20 (8): 1653–1659. 
[PMC free article] [PubMed]

19.  Ross JM, et al. Germline mitochondrial DNA 
mutations aggravate ageing and can im-
pair brain development. Nature. 2013; 501 
(7467): 412–415. [PMC free article] [PubMed]

20. Kennedy SR, Salk JJ, Schmitt MW, Loeb 
LA. Ultra-sensitive sequencing reveals an 
age-related increase in somatic mitochon-
drial mutations that are  inconsistent with 
oxidative damage. PLoS Genet. 2013; 9 (9): 
e1003794. [PMC free article] [PubMed]

21. He Y, et al. Heteroplasmic mitochondrial 
DNA mutations in normal and tumour cells. 
Nature. 2010; 464 (7288): 610–614. [PMC free 
article] [PubMed]

22. Larman TC, et al. Cancer Genome Atlas 
Research Network Spectrum of somatic 
mitochondrial mutations  in  five cancers. 
Proc Natl Acad Sci USA. 2012; 109 (35): 
14087–14091. [PMC free article] [PubMed]

23. Kaixiong Ye, a,1 Jian Lu, a, b Fei Ma, c Alon 
Keinan, d and Zhenglong Gua. Extensive 
pathogenicity of mitochondrial hetero-
plasmy in healthy human individuals. Ge-
netics Proc Natl Acad Sci USA. 2014 Jul 22; 
111 (29): 10654–10659. Published online 2014 
Jul 7. doi: 10.1073/pnas.1403521111

24. Zhang H, Burr S, Chinnery P. The mitochon-
drial DNA genetic bottleneck: inheritance 
and beyond. Essays Biochem. 2018 Jul 20; 
62 (3): 225–234. doi: 10.1042/EBC 20170096. 
Print 2018 Jul 20.

25. Stephen  P. Burr, Mikael  Pezet and Pat-
rick F. Chinnery. Mitochondrial DNA Het-
eroplasmy and Purifying Selection  in the 
Mammalian Female Germ Line Develop. 
Growth Differ. (2018) 60, 21–32 doi: 10.1111/
dgd.12420

26. Floros V, Pyle A, Dietmann S, Wei W, Tang 
WCW, Irie N, Payne B, Capalbo A, Noli L, 
Coxhead J, Hudson G, Crosier M, Strahl H, 
Khalaf Y, Saitou M, Ilic D, Surani MA, Chin-
nery PF. Segregation of mitochondrial DNA 
heteroplasmy through a developmental ge-
netic bottleneck in human embryos. Nat Cell 
Biol. 2018 Feb; 20 (2): 144–151. doi: 10.1038/
s41556–017–0017–8. Epub 2018 Jan 15.

27. Синев В. В.,  Карагодин В. П.,  Собени-
ни И. А., Постнов А. Ю., Сазонова М. А., 
Орехов А. Н.. Мутационная нагрузка ми-
тохондриального генома в различных ор-
ганах и тканях человека. Патологическая 
физиологи и эксперементальная терапия. 
2017; 61 (1), стр. 114–120.

28. George B. Stefano Richard M. Kream. Mi-
tochondrial DNA heteroplasmy in human 
health and disease. Spandidos Publications. 
Published online on: February 4, 2016. Pages: 
259–262.

29. Andrews RM, Kubacka I, Chinnery PF, Ligh-
towlers RN, Turnbull DM, Howell N. Reanalysis 
and revision of the Cambridge reference 
sequence for human mitochondrial DNA. 
Nat Genet 1999 Oct; 23 (2): 147.

30. www.mitomap.org.
31. Ana Carolina P. Cruz, Adriano Ferrasa, Alys-

son R. Muotri, c Roberto H. Herai. Frequen-
cy and association of mitochondrial ge-
netic variants with neurological disorders. 
Mitochondrion. 2018 Sep 13. pii: S 1567–7249 
(18) 30113–2. doi: 10.1016/j.mito.2018.09.005.

32. https://ghr.nlm.nih.gov/gene.
33. AA Wani, N Sharma, YS Shouche and SA 

Bapat. Nuclear–mitochondrial genomic 
profiling reveals a pattern of evolution in ep-
ithelial ovarian tumor stem cells. Oncogene 
(2006) 25, 6336–6344.

34. https://www.hmtvar.uniba.it.
35. Longli Kang, Hong-Xiang Zheng, Menghan 

Zhang, Shi Yan, Lei Li, Lijun Liu, Kai Liu, Kang 
Hu, Feng Chen, Lifeng Ma, Zhendong Qin, 
Yi Wang, Xiaofeng Wang and Li Jinb. MtD-
NA analysis reveals enriched pathogenic 
mutations in Tibetan highlanders. Sci Rep. 
2016; 6: 31083.

36. Vladimir S. Sukhorukov, Anastasia S. Vo-
ronkova, Natalia A. Litvinova, Tatiana I. Ba-
ranich, Dmitry A. Kharlamov. Significance 
of mitochondrial individuality. Adaptation 
Biology and Medicine, Narosa Publishers, 
New Delhi —  2017.

Современная лаборатория



Медицинский алфавит № 31 / 2018, том № 2, Больница50 e-mail: medalfavit@mail.ru

В результате остеопороза (ОП) 
происходит не только снижение 

минеральной плотности костной тка-
ни (МПК) скелета, но и с большой ча-
стотой выявляются нарушения со сто-
роны зубочелюстной системы [29]. 
Изучение связи минерализации ске-
лета и стоматологической патологии 
носит принципиальный характер, так 
как позволяет провести параллели 
между изменением в костной ткани 
зуба и состоянием минерализации 
скелета [11, 17, 28].

Наиболее часто при ОП встре-
чается генерализованный пародон-
тит [17]. В комплексе тканей пародон-
та альвеолярная кость является одной 
из составляющих. По данным [41, 44] 
при системном ОП вне зависимости 
от пола установлена прямая корреля-
ционная зависимость изменения плот-
ности альвеолярных костей и МПК 
остального скелета. При генерали-
зованном пародонтите происходит 
резкая убыль костной ткани, в том 

числе альвеолярной кости, и основная 
задача стоматолога —  замедлить ее 
разрушение.

При ОП остается высоким про-
цент осложнений после ортодонтиче-
ского и ортопедического лечения [20]. 
Происходит замедленное заживление 
послеоперационных костных ран, 
в некоторых случаях с отторжени-
ем биокомпозиционного материала 
[23, 34].

Постменопаузальный ОП являет-
ся фактором риска стоматологичес-
ких заболеваний [1, 44]. У женщин 
в возрасте 50–60 лет, в период, когда 
происходит естественное угасание 
функции яичников, показана высокая 
распространенность некариозных 
поражений в виде эрозий, клиновид-
ных дефектов, патологической сти-
раемости (вертикальная форма) или 
сочетания этих клинических проявле-
ний [31, 32]. В этот же период жизни 
у женщин чаще отмечается вторич-
ная адентия с различной степенью 

выраженности атрофии альвеоляр-
ной кости [8, 33, 35]. Развивающаяся 
у них гипоэстрогения обусловливает 
интенсивную потерю костной массы 
за счет не только снижения минераль-
ного компонента, но и изменения 
белкового матрикса. При дефиците 
эстрогенов имеют место истончение 
и атрофия слизистой рта, сглажен-
ность сосочков языка, отмечается 
парестезия, обнажаются шейки зубов, 
вследствие резорбции межзубных 
перегородок страдают твердые ткани 
зубов —  формируются клинические 
признаки некариозных поражений 
[2, 31, 32].

У мужчин и женщин старшей 
возрастной группы вне зависимости 
от пола атрофия челюстей в 50–61 % 
случаев служит противопоказани-
ем к проведению дентальной им-
плантации [13, 35]. Эти наблюде-
ния указывают на связь развития 
патологии зубочелюстной области 
с изменением гормонального фона, 
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Резюме
Представленный в обзоре анализ современной литературы убе-
дительно показал, что нарушение фосфорно-кальциевого обмена 
играет ключевую роль при возникновении ряда стоматологических за-
болеваний, может приводить к осложнениям хирургического лечения 
после реконструктивной остеопластики, применения ортопедических 
механических конструкций, а также при ортодонтическом переме-
щении зубов. Революционными стали сообщения, что минеральная 
плотность альвеолярных костей напрямую связана с минеральной 
плотностью костной ткани остального скелета. Определено значение 
патологии твердых тканей зубов как маркера снижения минерали-
зации кости.
Ключевые слова: патология твердых тканей зубов, снижение минеральной 
плотности костной ткани.

Summary
The analysis of  the modern  literature presented in the review 
convincingly showed that impaired phosphorus-calcium metab-
olism plays a key role in the occurrence of a number of dental 
diseases and can lead to complications of surgical treatment 
after reconstructive osteoplasty, the use of orthopedic mechan-
ical structures, as well as orthodontic movement of teeth. The 
revolutionary have become the reports that the mineral density 
of the alveolar bones is directly related to the mineral density of 
the bone tissue of the rest of the skeleton. The significance of the 
pathology of hard tissues of teeth as a marker of reduced bone 
mineralization was determined.
Key words: pathology of hard dental tissues, decrease in bone 
mineral density.
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в частности, с наличием дисбаланса 
половых гормонов [25, 26]. По дан-
ным С. Д. Арутюнова и сотр., костная 
ткань альвеолярного гребня также, 
как и скелета, высокочувствительна 
к гормональным регулирующим ме-
ханизмам организма [11].

Известно, что половые гормоны 
оказывают влияние на регуляцию 
фосфорно-кальциевого обмена и ре-
моделирование костной ткани [1, 5]. 
Снижение функции яичников, недо-
статок эстрогенов и прогестерона 
ухудшает всасывание ионов каль-
ция в кишечнике и реабсорбцию его 
в почках. В результате чего у женщин 
повышается костный обмен и сни-
жается МПК. Уже на ранних этапах 
снижения МПК может проявляться 
нарушением минерализации твердых 
тканей зубов, сопровождающейся 
гиперестезией —  повышенной чув-
ствительностью зубов к раздражи-
телям и прогрессирующей убылью 
тканей зуба [32]. При этом у мужчин 
вопрос о характере влияния андроге-
нов на костную ткань окончательно 
не решен [17].

Одной из серьезных проблем, при-
водящих к развитию ОП и высокой 
частоте возникновения стоматологи-
ческих заболеваний, является дефи-
цит кальция и витамина D. Доказано, 
что дефицит витамина D не только 
затрудняет депонирование кальция 
твердыми тканями зубов, но и вызы-
вает увеличение объема органического 
матрикса дентина вследствие нару-
шения его минерализации, задержку 
развития и формирования эмали, при-
водит к гипопластическим изменени-
ям в ней [12, 14].

Все вышесказанное убедитель-
но показывает, что проблема остео-
пороза имеет важное значение для 
врачей-стоматологов.

Этиология ОП и пародонтита име-
ет много общих патогенетических мо-
ментов, что предполагает взаимосвязь 
этих заболеваний.

Как известно, ОП развивается при 
дисбалансе процессов костной ре-
зорбции и костеобразования, которые 
вызывают изменение прочности кост-
ной ткани. Прочность кости зависит 
от МПК и от качества кости —  со-
отношения компактного и губчатого 
слоев [3, 30]. Количество и качество 

кости влияет на ее прочность [27]. 
Пародонтит также характеризует-
ся убылью костной массы, одна-
ко в альвеолярной кости процессы 
внутренней перестройки протекают 
более активно, чем в других костях 
скелета [17].

Важная составляющая прочно-
сти кости —  это функция костного 
ремоделирования. Процесс ремоде-
лирования костной ткани обеспечи-
вает ее прочность при механических 
нагрузках, регулирует минеральный 
гомеостаз за счет запасов кальция, 
депонированных в костной ткани. 
При высокой скорости костного ме-
таболизма резорбтивная фаза ремоде-
лирующего цикла может критически 
ослабить прочность кости и делает 
ее уязвимой для повреждения при 
стандартных нагрузках [30].

В настоящее время при различных 
формах адентии с различной степенью 
выраженности атрофии альвеолярной 
кости активно применяются внутри-
костные дентальные импланты [33]. 
От качества и объема костной ткани 
в области предполагаемой операции 
зависит продолжительность функ-
ционирования ортопедических кон-
струкций. Поэтому плотность кост-
ной ткани является определяющим 
фактором при проведении дентальной 
имплантации.

При системном ОП происходит 
снижение минеральной плотности 
и высоты альвеолярных костей, кото-
рые способствуют преждевременной 
потере зубов [42]. Сегодня установ-
лены одинаковые факторы риска 
развития ОП и пародонтита —  это 
курение, прием лекарственных пре-
паратов, влияющих на метаболизм 
костной ткани, возрастное снижение 
МПК, активация цитокинов и лизосо-
мальных ферментов, ответственных 
за резорбтивный процесс [7, 17].

Многие авторы [1, 2, 19, 25, 32] 
связывают высокую частоту стома-
тологических нарушений с различ-
ными эндокринными заболеваниями. 
Считается, что рост числа больных 
ОП обусловлен не только старением 
населения, но и омоложением ряда 
болезней. У лиц молодого возраста 
чаще имеет место вторичный ОП 
на фоне эндокринопатий и заболе-
ваний внутренних органов, который 

протекает системно во всех частях 
скелета, в том числе в челюстных 
костях [35].

Альвеолярный отросток —  это 
часть верхней и нижней челюстей, 
в которой имеются альвеолы, прини-
мающие форму зуба и поддерживаю-
щие его [17]. Реакцию костной ткани 
на применение стоматологических 
конструкций при постановке имплан-
тата или проведении ортодонтиче-
ского лечения можно рассматривать 
как частный случай репаративной 
регенерации. Белковый состав кост-
ной ткани верхних и нижних челю-
стей различен [4]. Альвеолярный 
отросток верхней челюсти содер-
жит около 30 % компактного и 70 % 
губчатого слоя, в нижней челюсти 
это соотношение одинаково [9]. Эти 
биологические особенности костной 
ткани необходимо учитывать при пла-
нировании стоматологического лече-
ния и прогнозировании возможных 
осложнений.

В процессе остеоинтеграции 
после постановки дентальных им-
плантов образуется тонкая зона 
из протеогликанов, которая лише-
на коллагена. Затем под действием 
механической нагрузки начинает 
расти активность ферментов кол-
лагеназы и кислой фосфатазы, ко-
торые приводят к убыли костной 
ткани в зоне постановки имплантов 
[27, 35, 38]. Ранняя дезинтеграция 
внутрикостных дентальных имплан-
тов происходит на фоне сниженного 
количества в кости фибронектина, 
Gla-белка, тканевого ингибитора ма-
триксных металлопротеиназ. Таким 
образом, остеоинтеграция —  важное 
условие для стабильного функцио-
нирования дентального импланта, 
которое зависит от динамического 
процесса ремоделирования костной 
ткани. Аналогичные изменения био-
химического состава костной тка-
ни наблюдаются в ответ на воздей-
ствие механических конструкций 
при ортодонтическом перемещении 
зубов [20].

В то же время форма, размеры, 
химический состав и прочность ко-
сти зависят от множества местных 
и гуморальных факторов, которые 
регулируют функцию остеобла-
стов-остеокластов [40]. Примером 
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влияния местных факторов служит 
хронический периодонтит, когда ци-
токины блокируют рецепторы осте-
областов, лишая клетки возможности 
функционирования на фоне воспале-
ния при кислой рН-среде, способствуя 
резорбции кости и формированию 
костного дефекта [36].

Процесс  ремоделирования 
в альвеолярной кости выполняет две 
функции. Во-первых, он обеспечива-
ет тесную взаимосвязь между зубами 
и альвеолярным краем и сохраняется 
в течение всей жизни, так как по за-
кону Вольфа (J. Wolf, 1892) структура 
костной ткани прямо пропорциональ-
но зависит от действующих на нее 
нагрузок [43]. При постоянной физи-
ческой нагрузке на кость развивается 
ее рабочая гипертрофия, а иммоби-
лизация, наоборот, приводит к истон-
чению кости, ее ослаблению. Таким 
образом, резорбция альвеолярных от-
ростков является неизбежным резуль-
татом уменьшения функциональной 
нагрузки на кость. Это важное каче-
ство альвеолярной кости использует-
ся при проведении ортодонтического 
перемещения зуба [20]. Во-вторых, 
ремоделирование в альвеолярной ко-
сти осуществляет контроль за гомеос-
тазом кальция и минералов. При вос-
палительном процессе, длительном 
снижении микроциркуляции наруша-
ется минерализация и, как следствие, 
развивается атрофия альвеолярной 
костной ткани, которая становится 
необратимой [16]. При данном со-
стоянии процесс резорбции начинает 
преобладать над процессом синтеза 
новой кости [22].

Таким образом, сегодня можно 
утверждать, что снижение минера-
лизации скелета усиливает пато-
логические изменения в пародонте 
и твердых тканях зубов. Однако 
в доступной литературе отсутству-
ют четкие представления о развитии 
остеопатий и механизмах пораже-
ния тканей зубочелюстного аппа-
рата. Активно обсуждается вопрос 
о взаимосвязи между плотностью 
альвеолярной кости и скоростью ор-
тодонтического перемещения зубов. 
Также дискутируется вопрос о степе-
ни влияния плотности костной ткани 
на вероятность развития резорбции 
корней. В ряде экспериментальных 

исследований показано, что переме-
щение зубов по костной ткани низ-
кой плотности происходит быстрее 
и с меньшим риском резорбции кор-
ней [8]. Это обстоятельство делает 
перспективным применение при ор-
тодонтическом лечении препаратов, 
способных локально снижать плот-
ность костной ткани. В настоящее 
время недостаточно ясны механизмы 
стимуляции роста и костеобразова-
ния, связанные с ремоделировани-
ем, что обеспечивает актуальность 
исследования в этом направлении. 
Предметом научных дискуссий яв-
ляется вопрос взаимосвязи карие-
са и минерализации костной ткани. 
Сегодня нет единого мнения, явля-
ется кариес местным процессом или 
локальным проявлением системного 
остеопороза [15].

Установление взаимосвязи процес-
сов минерализации костной ткани все-
го скелета и состояния зубочелюстной 
системы открывает новые перспек-
тивы в диагностике сочетанной па-
тологии и проведении эффективного 
стоматологического лечения.
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Введение
В  соответ ствии   с   Указом 

Президента Российской Федерации 
от 7 мая 2018 г. № 204 «О националь-
ных целях и стратегических задачах 
развития Российской Федерации 
на   период  до   2024  года»  [1] 
Правительству Российской Федерации 

при разработке национального проек-
та в сфере здравоохранения исходить 
из того, что в 2024 году необходимо 
обеспечить достижение целевого 
показателя «снижение смертности 
от новообразований, в том числе 
от злокачественных» (до 185 случаев 
на 100 тыс. населения).

На выполнение указа будут на-
правлены: национальная стратегия 
по борьбе с онкологическими забо-
леваниями, несовершенный проект 
которой опубликован в интерне-
те [5]; ежегодно утверждаемая про-
грамма государственных гарантий 
бесплатного оказания гражданам 

Эпидемиологическая ситуация  
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Резюме
Анализ результатов деятельности медицинских организаций по ак-
тивному выявлению, своевременной диагностике и лечению злокаче-
ственных новообразований показывает, что существенно изменить 
ситуацию пока не удается —  темпы изменения показателей, явля-
ющихся индикаторами реализуемых противораковых мероприятий, 
не соответствуют запланированным в значительном числе регионов 
России, хотя в целом по России качественные показатели работы 
здравоохранения выполняются. Показатели активного выявления 
злокачественных новообразований в России неадекватны совре-
менным возможностям. Тем не менее надо отметить, что ситуация 
начинает меняться в лучшую сторону. Перевыполнение качествен-
ных показателей работы системы здравоохранения не привело 
к выполнению основного показателя —  индикатора «смертность 
от новообразований» (индикатор на 2017 г. — 194,4 на 100 тыс. человек, 
выполнение —  200,6 на 100 тыс. человек). Отмечается высокая доля 
злокачественных новообразований в структуре общей смертности 
населения (2010 г. — 14,3 %; 2016 г. — 15,6 %, 2017 г. — 15,9 %). Матери-
ально-техническая база онкологических медицинских учреждений 
не соответствует современным требованиям к диагностике и ле-
чению. Для выполнения Указа Президента Российской Федерации 
от 7 мая 2018 г. № 204 «О национальных целях и стратегических зада-
чах развития Российской Федерации на период до 2024 года» в части 
мероприятия «Совершенствование системы оказания медицинской 
помощи больным онкологическими заболеваниями» (2018–2025 гг.) 
потребуются значительные организационные изменения по оказанию 
онкологической помощи населению России.
Ключевые слова: новообразования, злокачественные новообразования, 
эпидемиологическая ситуация, индикаторы качества онкологической 
помощи населению.

Summary
Analysis of  the performance of medical organizations  in the 
active detection, timely diagnosis and treatment of malignant 
neoplasms shows that it is not yet possible to significantly change 
the situation: the rates of change of indicators that are indica-
tors of anti-cancer measures implemented do not correspond 
to those planned  in a significant number of Russian regions, 
although in general Russia, the quality indicators of the work 
of health care are performed. Indicators of active detection 
of malignant neoplasms in Russia are inadequate to modern 
opportunities. Nevertheless, it should be noted that the situation 
is beginning to change for the better. The overfulfilment of the 
quality indicators of the health care system did not lead to the ful-
fillment of the main indicator indicator “mortality from neoplasms” 
(indicator for 2017 is 194.4 per 100 thousand people, performance 
is 200.6 per 100 thousand people). There is a high proportion of 
malignant neoplasms in the structure of total mortality (in 2010 
14.3 %; in 2016 15.6 %, in 2017 15.9 %). The material and technical 
base of oncological medical institutions does not meet modern 
requirements  for diagnosis and treatment. To  implement the 
Decree of the President of the Russian Federation dated May 
7, 2018 No. 204 ‘On the national goals and strategic objectives 
of the development of the Russian Federation for the period up 
to 2024’ in terms of the event ‘Improving the system of medical 
care for cancer patients’ (2018–2025) significant organizational 
changes will be required to provide oncological assistance to 
the population of Russia.
Key words: neoplasms, malignant neoplasms, epidemiological 
situation, indicators of the quality of oncological assistance to the 
population.
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медицинской помощи [2] и после-
дующее письмо Минздрава России 
«О формировании и экономическом 
обосновании территориальной про-
граммы государственных гарантий 
бесплатного оказания гражданам 
медицинской помощи [3]; государ-
ственная программа Российской 
Федерации «Развитие здравоохране-
ния» [4], включающая подпрограмму 
«Совершенствование системы оказа-
ния медицинской помощи больным 
онкологическими заболеваниями» 
(2018–2025 гг.), на выполнение ко-
торой выделяются существенные 
средства федерального бюджета.

Главная цель проекта националь-
ной стратегии: разработка и реали-
зация комплекса мер государствен-
ной политики в области борьбы 
с онкологическими заболеваниями, 
направленных на снижение общей 
и преждевременной смертности лиц 
трудоспособного возраста от онко-
логических заболеваний, а также 
профилактику и снижение уровня 
инвалидизации при онкологических 
заболеваниях на основе обеспечения 
ранней выявляемости, повышения 
доступности и качества медицин-
ской помощи, включая лекарствен-
ное обеспечение, высокотехноло-
гичную специализированную по-
мощь, медицинскую реабилитацию 
и паллиативную помощь, с целью 
сохранения трудовых и человеческих 
ресурсов, укрепления человеческого 
капитала на долгосрочный период. 
В проекте национальной стратегии 
ставятся 10 задач и предлагается ис-
пользовать 33 целевых показателя ее 
выполнения.

В данной работе мы представля-
ем состояние эпидемиологической 
ситуации по злокачественным ново-
образованиям (ЗНО) перед началом 
выполнения национального проекта 
в сфере здравоохранения до 2024 г. 
в соответствии с указом Президента 
России.

Материалы	и	методы
И з у ч е н ы   д а н н ы е   ф о р м 

Федерального статистического на-
блюдения (ФГСН) № 7 «Сведения 
о заболеваниях злокачественными 
новообразованиями» (утверждена 
приказом Росстата от 30.12.2015 

№ 672; действует с 2016 г.) и № 35 
«Сведения о больных со злокачествен-
ными новообразованиями» (до 2015 г. 
включительно). Данные о смертности 
представлены Росстатом.

Действующая форма ФГСН № 7 
не позволяет подсчитать поражен-
ность злокачественными новообра-
зованиями (ЗНО) в расчете на чис-
ленность населения, так как везде —  
случаи ЗНО, а не люди, болеющие 
ЗНО. Показатели заболеваемости, 
рассчитанные на случаи, несколько 
завышены, так как из общего числа 
случаев ЗНО невозможно убрать лиц 
с зарегистрированными множествен-
ными локализациями ЗНО. В 2017 г. 
выявлено 50 100 (8,1 % от числа всех 
выявленных случаев ЗНО) первич-
но-множественных ЗНО, выявлен-
ных у пациентов, состоящих на уче-
те независимо от времени взятия 
на учет. Из них 13 213 случаев вы-
явлены у пациентов, впервые взятых 
на учет в отчетном году с впервые 
выявленным заболеванием: 26,4 % 
от первично-множественных опу-
холей и 2,1 % от всех впервые за-
регистрированных случаев со ЗНО. 
Форма ФСН № 7 требует корректи-
ровки, добавления строк с физиче-
скими лицами.

Результаты	и	обсуждение
В Российской Федерации ежегодно 

растет заболеваемость злокачествен-
ными новообразованиями (расчеты 
сделаны на случаи, а не на людей): 
1995 г. — 280,3; 2000 г. — 307,7; 
2010 г. — 363,0; 2016 г. — 408,6; 
2017 г. — 420,3 на 100 тыс. населения.

На рис. 1 представлены основные 
показатели по ЗНО за 2010–2017 гг.

В 2017 г. в Российской Федерации 
впервые в жизни выявлено 617 177 
случаев ЗНО, в том числе 281 902 
(45,7 %) и 335 275 (54,3 %) у паци-
ентов мужского и женского пола 
соответственно. Прирост данного 
показателя по сравнению с 2016 г. 
составил 2,9 %. Заболеваемость зло-
качественными новообразованиями 
в 2017 г. по сравнению с 2016 -м вы-
росла: среди городского населения —  
на 3,1 % (с 422,3 до 435,3 на 100 тыс. 
человек); среди сельского —  на 2,1 % 
(с 369,3 до 376,9 на 100 тыс. чело-
век); у мужчин —  на 2,9 % (с 402,6 
до 414,2 на 100 тыс. мужчин); у жен-
щин —  на 2,8 % (с 413,9 до 425,6 
на 100 тыс. женщин); у детей в воз-
расте 0–14 лет —  на 0,8 (с 13,0 до 13,1 
на 100 тыс. детей), у детей в возрасте 
15–17 лет —  на 0,0 % (с 14,6 до 14,6 
на 100 тыс. детей), детей в возрасте 
0–17 лет —  на 0,8 % (с 13,2 до 13,3 
на 100 тыс. детей).

Злокачественными новообразо-
ваниями редко болеют в молодом 
возрасте до 44 лет (8,3 % от впер-
вые зарегистрированных случаев 
в 2017 г.). Пациенты заболева-
ют в среднем возрасте —  от 45 
до 64 лет (40,3 %), более полови-
ны —  в старшем возрасте от 65 лет 
и более (51,4 %). Значительное 
большинство  пациентов  реги-
стрируется в пенсионном и пред-
пенсионном возрасте: в возрасте 
55 лет и более —  80,2 % пациен-
тов; среди мужчин —  83,8 %; среди 
женщин —  77,2 %.

Рисунок 1. Заболеваемость, распространенность и смертность от злокачественных ново-
образований в 2010–2017 гг. в Российской Федерации, на 100 тыс. населения.
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Мужчины в 2,2 раза реже бо-
леют в возрасте 25–44 лет (2017 г.: 
61,2 против 135,4 на 100 тыс. чело-
век соответствующего пола) и в 1,5 
раза чаще, чем женщины, в возрас-
те 55 лет и старше (1 500,9 против 
998,8 тыс. человек).

При росте общей заболеваемо-
сти ЗНО с 2010 по 2017 г. на 15,8 % 
наиболее существенный рост пока-
зателя произошел при следующих 
локализациях: кожа (на 19,0 % —  
с 51,0 до 60,7 на 100 тыс. человек), 
молочная железа (на 19,8 % —  с 74,8 
до 89,6 на 100 тыс. женщин), женские 
половые органы (на 24,1 % —  с 62,3 
до 77,3 на 100 тыс. женщин), мужские 
половые органы (на 47,8 % —  с 42,9 
до 63,4 на 100 тыс. мужчин), мочевые 
органы (на 25,4 % —  с 22,8 до 28,6 
на 100 тыс. человек). Снижается 
доля поражений органов пищеваре-
ния (с 25,3 % до 24,7 %). Растет доля 
поражения мочеполовой системы 

(с 21,0 % до 23,7 %). Но в целом 
структура заболеваемости меняется 
не существенно (рис. 2).

У  мужчин  наиболее  часто 
(2017 г.) поражаются органы пище-
варения (27,3 %) и дыхания (19,7 %), 
кожа (11,9 %), мужские половые ор-
ганы (15,3 %), мочевой пузырь и поч-
ки (9,5 %). У женщин наиболее часто 
поражаются органы пищеварения 
(22,4 %), молочная железа (21,0 %), 
кожа (16,6 %), женские половые 
органы (18,2 %), мочевой пузырь 
и почки (4,5 %).

У детей  (2017 г.)  в  возрасте 
0–14 лет (3 352 детей) наиболее часто 
отмечаются лейкемии (35,2 %) и зло-
качественные лимфомы (11,5 %); по-
ражаются нервная система (16,8 %), 
кости и мягкие ткани (9,9 %), мочепо-
ловая система (9,1 %). У детей в воз-
расте 15–17 лет (587 детей) наиболее 
часто отмечаются лейкемии (16,9 %) 
и злокачественные лимфомы (26,4 %); 

поражаются нервная система (10,2 %), 
кости и мягкие ткани (15,0 %), моче-
половая система (8,9 %), щитовидная 
железа (10,9 %). У детей в возрасте 
0–17 лет поражение лимфатической 
и кроветворной систем было выяв-
лено у 1 820 детей, что составило 
46,2 % от всех зарегистрированных 
3 939 процессов. На втором месте —  
злокачественные новообразования 
нервной системы (15,8 %). На треть-
ем месте —  поражение костей и мяг-
ких тканей (10,7 %). На четвертом 
месте —  поражение мочеполовой 
системы (9,1 %).

Прогноз развития любого забо-
левания определяет уровень органи-
зации своевременности выявления 
и диагностики. Индикаторы выявле-
ния ЗНО представлены на рис. 3.

В 2017 г. доля пациентов с морфо-
логически подтвержденным диагно-
зом ЗНО несколько выше (92,4 %), чем 
в 2016-м (91,3 %) и существенно выше, 
чем в 2010-м (85,3 %). Хотя в послед-
ние годы наблюдается рост показателя 
морфологической верификации, низ-
ким остается доля морфологически 
верифицированного диагноза рака 
поджелудочной железы —  64,1 %; пе-
чени и внутрипеченочных желчных 
протоков —  66,3 %; органов дыха-
ния —  79,8 %; почек —  84,8 %.

Одним из основных показателей, 
определяющих прогноз онкологиче-
ского заболевания, является степень 
распространенности опухолевого 
процесса на момент диагностики. 
В 2017 г. 55,6 % ЗНО были диагно-
стированы в I–II стадиях заболевания; 
18,8 % —  в III стадии; 20,2 % —  в IV 
стадии; 5,4 % —  без указания стадии.

Наиболее часто в ранних I–II 
стадиях ЗНО выявлялись при пора-
жениях кожи —  95,3 %; щитовидной 
железы —  75,8 %; молочной желе-
зы —  69,9 %; женских половых ор-
ганов —  67,5 %; мужских половых 
органов —  57,0 %; почки —  63,9 %; 
мочевого пузыря —  75,0 %. Редко 
в ранних  I–II  стадиях ЗНО вы-
являлись при поражении печени 
и внутрипеченочных желчных про-
токов —  14,2 %; поджелудочной 
железы —  17,7 %.

В 2017 г. было выявлено 7 768 
случаев рака в стадии in situ, что 
соответствует 1,3 (2016 г. — 1,2) 

Рисунок 2. Структура заболеваемости злокачественными новообразованиями в Российской 
Федерации в 2010–2017 гг. (проценты).

Рисунок 3. Индикаторы выявления злокачественных новообразований в 2010–2017 гг.: посто-
янное население России (проценты).
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случаев на 100 всех впервые выяв-
ленных случаев рака. Рак шейки мат-
ки в стадии in situ диагностирован 
в 4 435 случаях (25,2 на 100 случаев 
впервые выявленных злокачествен-
ных новообразований шейки матки; 
2016 г. — 25,1); молочной железы —  
1 033 (1,5 случаев на 100 впервые 
выявленных злокачественных но-
вообразований молочной железы; 
2016 г. — 1,3).

Показатель активного выявления 
злокачественных новообразований 
в 2017 г. составил 25,8 % (2016 г. — 
22,4 %). Из 139 604 пациентов, выяв-
ленных активно, 76,2 % имели I–II ста-
дии заболевания. Опухоли визуальных 
локализаций I–II стадии заболевания 
составили 48,8 % от всех новообразо-
ваний, выявленных активно. Активно 
выявлено только 5,2 % детей в возрас-
те 0–14 лет и 8,9 % детей в возрасте 
15–17 лет.

Наиболее часто активно выяв-
ляются поражения кожи —  42,3 %; 
молочной железы —  43,5 %; щито-
видной железы —  32,8 %; мужских 
половых органов —  30,7 %; женских 
половых органов —  30,6 %. Редко 
выявляются активно поражения 
поджелудочной железы —  6,0 %; 
печени и внутрипеченочных желч-
ных протоков —  7,0 %; пищевода, 
желудка и кишечника —  13,8 %; 
костей и мягких тканей —  11,9 %; 
мочевого пузыря —  17,2 %; а также 
злокачественные лимфомы —  9,6 % 
и лейкемии —  9,5 %.

Доля пациентов, умерших в тече-
ние первого года после установления 
диагноза из взятых на учет в преды-
дущем году, составила в 2017 г. 22,5 % 
(2016 г. — 23,2 %). В течение послед-
них 10 лет наметилась положительная 
тенденция к снижению показателя 
одногодичной летальности.

Высокий уровень одногодичной 
летальности отмечается при пора-
жении органов дыхания —  46,7 %; 
пищевода, желудка и кишечника —  
34,0 %; губы, полости рта и глотки —  
30,4 % (2016 г. — 31,8 %). Наиболее 
низкий уровень одногодичной ле-
тальности при поражении кожи —  
1,7 %; печени и внутрипеченочных 
желчных протоков —  7,3 %; щито-
видной железы —  3,5 %; молочной 
железы —  6,0 %.

Показатели одногодичной ле-
тальности отражают качество ра-
боты как первичного звена, так 
и онкологической службы. Высокие 
показатели одногодичной летально-
сти, неудовлетворительное состоя-
ние диагностики злокачественных 
новообразований в ряде территорий 
России по-прежнему свидетельству-
ют о необходимости разработки 
и проведения современных меро-
приятий по организации профилак-
тики и лечебно-диагностической 
помощи онкологическим больным. 
В целом показатели активного вы-
явления злокачественных ново-
образований в России неадекватны 
современным возможностям. Тем 
не менее надо отметить, что ситу-
ация начинает меняться в лучшую 
сторону.

Общая летальность пациентов 
со злокачественными новообразова-
ниями, состоявших на учете в онколо-
гических медицинских организациях, 
в 2017 г. составила 9,0 % (2016 г. — 
9,0 %), в том числе от других при-
чин —  2,1 %, от злокачественных но-
вообразований —  6,9 %. Летальность 
от других причин в 2017 г. составила 
от общей летальности пациентов 
23,2 % (2016 г. — 21,9 %).

Наибольшая летальность от зло-
качественных новообразований 
отмечается при поражении печени 
и внутрипеченочных желчных про-
токов —  72,7 %; поджелудочной же-
лезы —  71,2 %; органов дыхания —  
24,5 %. Наименьшая летальность 
при поражении кожи —  1,1 %; щито-
видной железы —  0,7 %; молочной 
железы —  3,4 %; женских половых 
органов —  3,6 %.

Осложнения специального про-
тивоопухолевого лечения явились 
причиной смерти 745 пациентов 
(2016 г. — 941 пациент), что состав-
ляет 0,14 на 100 умерших пациентов 
со злокачественными новообразова-
ниями (2016 г. — 0,18).

Из 1 958 223 пациентов или 
53,9 % (2016 г. — 53,3 %) всех па-
циентов со ЗНО, находившихся 
под наблюдением онкологических 
медицинских организаций на окон-
чание 2017 г., состояли на учете 
пять лет и более с момента уста-
новления диагноза. Существенно 

не меняется доля среди детей в воз-
расте 0–14 лет —  41,7 % (2016 г. — 
39,4 %); детей в возрасте 15–17 лет —  
59,7 % (2016 г. — 60,2 %). Самые 
низкие показатели при поражении 
поджелудочной железы —  29,7 %; 
печени и внутрипеченочных желч-
ных протоков —  31,5 %; кожи —  
36,8 %; мужских половых органов —  
39,6 %; органов дыхания —  45,7 %. 
Наибольшие показатели при пораже-
нии щитовидной железы —  69,2 %; 
женских половых органов —  63,1 %; 
костей и мягких тканей —  65,7 %; 
губы, полости рта и глотки —  60,8 %.

На конец отчетного 2017 г. кон-
тингент пациентов со ЗНО составил 
3 630 567 человек, т. е. 2,5 % населе-
ния страны. Из них сельские жители 
составили 20,6 %. Показатель рас-
пространенности злокачественных 
новообразований в массиве населе-
ния России достиг в 2017 г. 2 471,8 
на 100 тыс. человек, что выше уровня 
2016 г. на 3,1 % (2 397,0 на 100 тыс. 
человек); выше уровня 2010 года 
на 26,4 % (1 955,8 на 100 тыс. человек). 
Рост данного показателя обусловлен 
как ростом заболеваемости и выявляе-
мости ЗНО, так и увеличением выжи-
ваемости онкологических пациентов.

Распространенность злокачествен-
ными новообразованиями выросла: 
детей в возрасте 0–14 лет —  до 79,7 
на 100 тыс. детей, детей в возрасте 
15–17 лет —  до 135,0 на 100 тыс. 
детей, детей в возрасте 0–17 лет —  
до 87,2 на 100 тыс. детей; городского 
населения —  до 2 637,1 на 100 тыс. 
жителей городов, сельского населе-
ния —  до 1 990,4 на 100 тыс. жителей 
сельской местности.

Показатель заболеваемости ЗНО 
сельского населения в 2017 г. был 
ниже показателя среди городского 
населения на 13,4 % (376,9 против 
435,3 на 100 тыс. человек), а пока-
затель распространенности ЗНО 
сельских жителей был ниже жите-
лей городов на 24,5 % (1 990,4 про-
тив 2 637,1 на 100 тыс. человек). Это 
может свидетельствовать о меньшей 
доступности к специализированной 
онкологической медицинской помощи 
для сельского населения.

Контингент пациентов с пер-
вично-множественными опухоля-
ми на окончание 2017 г. составил 
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191 095 пациентов, что соответству-
ет 5,3 % от общего числа пациентов, 
состоящих на учете на конец года 
(2016 г. — 4,7 %).

И наконец, показатель смерт-
ности от злокачественных ново-
образований. Показатель не имел 
тенденции к улучшению до 2010 г.: 
1995 г. — 200,9; 2000 г. — 202,9; 
2010 г. — 203,8 на 100 тыс. населения. 
В 2016–2017 гг. показатель незна-
чительно снизился: 2016 г. — 201,6; 
2017 г. — 197,9 на 100 тыс. человек. 
Смертность от новообразований 
(НО) и ЗНО не имеет достоверной 
тенденции к росту или снижению, 
отмечаются колебания по годам.

Доля злокачественных новообра-
зований в структуре общей смерт-
ности населения России растет 
(2010 г. — 14,3 %; 2016 г. — 15,6 %; 
2017 г. — 15,9 %).

В 2017 г. у 25 738 человек злокаче-
ственное новообразование установ-
лено посмертно, что составило 17,5 
на 100 тыс. человек (2016 г. —  у 25 771 
человека; 17,6 на 100 тыс. человек). 
Выросла доля посмертного уста-
новления диагноза при вскрытии —  
с 85,7 % в 2005 г. до 99,1 % в 2017 г. 
(2016 г. — 97,5 %).

На диспансерном учете в 2010 г. 
состояло 88,2 % от всех умерших 
от злокачественных новообразова-
ний пациентов, в 2016 г. — 81,9 %; 
в  2017 г.  —  85,2 %  пациентов. 
Достаточно низкий показатель ука-
зывает на недостатки в организации 
диспансерного наблюдения в онколо-
гических медицинских организациях, 
а также на посмертную диагностику 
злокачественных новообразований, 
о которой не знает онкологическая 
сеть системы здравоохранения.

Всего от злокачественных ново-
образований в 2017 г. умерло 290 662 
человека, а медицинским организа-
циям было известно о 274 208 людях 
(94,3 % от данных Росстата), состо-
явших на учете в учреждениях здра-
воохранения всех ведомств и пациен-
тах, которым диагноз был установлен 
только на вскрытии. В 2016 г. умерло 
от ЗНО 295 729 человек, а медицин-
ским организациям было известно 
о 268 934 умерших (90,9 %).

Растет соотношение показателей 
заболеваемости ЗНО и смертности 

от ЗНО: 2010 г. — 1,78; 2016 г. — 
2,03; 2017 г. — 2,12. Показатель со-
отношения заболеваемости и смерт-
ности может говорить как о каче-
стве проведения профилактических 
осмотров, так и о качестве лечения 
пациентов.

Злокачественные новообразо-
вания являются причиной смерти 
в 98,7 % (2016 г.) —  98,7 % (2017 г.) 
от случаев смерти от всех ново-
образований. Смертность от но-
вообразований (злокачественных 
и доброкачественных) в 2017 г. со-
ставила 200,6 на 100 тыс. человек 
(2016 г. — 204,3).

На окончание 2017 г. в админи-
стративных территориях России 
функционировали 96 онкологиче-
ских диспансеров (2015–2016 гг. — 
98), из которых 92 имеют стационары 
со средним числом коек 304,7. Кроме 
того, есть две онкологические боль-
ницы со средним числом коек 445,5 
и центры в крупных городах. Кроме 
того, онкологическую помощь ока-
зывают федеральные учреждения 
системы Минздрава России.

На  31.12.2017  в  субъектах 
Российской Федерации имелось так-
же 2 499 онкологических кабинетов, 
34 радиологических кабинета и 17 
радиотерапевтических кабинетов. 
Всего 2 550 кабинетов онкологиче-
ского профиля (2016 г. — 2 559).

Число стационарных коек онко-
логического профиля в онкологи-
ческих медицинских организациях 
и федеральных учреждениях системы 
Минздрава России на 31.12.2017 со-
ставило: всего 42 895 коек (2016 г. — 
43 179 коек); в том числе онколо-
гических коек для взрослых 32 831 
(2016 г. — 33 236 коек); онкологи-
ческих для детей —  2 104 (2016 г. — 
2 020 коек); радиологических —  
960 (2016 г. — 7 923 коек). В 2017 г. 
по сравнению с 2016-м численность 
стационарных коек онкологического 
профиля сократилась на 284 койки 
(на 0,7 %). Скорее всего, это связано 
с заниженными нормативами коек 
онкологического профиля на 2017 г., 
что и привело к сокращению коеч-
ного фонда.

Из  42 895  стационарных  он-
кологических и радиологических 
коек в больницах разных уровней 

находится 8 707 коек (20,3 %); в клини-
ках вузов и НИИ —  2 187 коек (5,1 %); 
в центрах —  4 956 коек (11,6 %); в он-
кологических больницах —  855 коек 
(2,0 %); в онкологических диспансе-
рах —  26 190 коек (61,1 %).

Число коек онкологического про-
филя без коек федерального подчи-
нения —  40 708 (2016 г. — 40 648). 
На одну койку в онкологических 
медицинских организациях при-
ходится 90,1 пациента со злока-
чественными новообразованиями 
(2016 г. — 86,6).

Структура 32 831 онкологиче-
ских коек для взрослых следующая: 
торакальные —  5,6 %; абдоминаль-
ные —  9,5 %; урологические —  6,3 %; 
гинекологические —  8,0 %; палли-
ативные койки —  3,6 %, прочие 
койки —  67,0 %.

Работа онкологической койки для 
взрослых в 2017 г. составила 331,8 дня 
(2016 г. — 334,2 дня), онкологической 
койки для детей —  335,2 дня (2016 г. — 
329,3 дня), радиологической койки —  
345,9 дня (2016 г. — 344,7 дня). Таким 
образом, койки работают с большой 
нагрузкой.

Средняя длительность госпита-
лизации на онкологической койке 
для взрослых в 2017 г. составила 9,3 
дня (2016 г. — 9,8 дня), на онкологи-
ческой койке для детей —  15,2 дня 
(2016 г. — 15,8 дня), на радиологиче-
ской койке —  22,5 дня (2016 г. — 22,4 
дня), в среднем на онкологической 
и радиологической койке —  10,7 дня 
(2016 г. — 11,2 дня).

В  соответствии  с  письмом 
Минздрава России от 13.12.2017 № 11–
7/10/2–8616 [3] нормативная числен-
ность стационарных коек по профилям 
«онкология, радиология и радиотера-
пия» на 2018 г. составляет 45 111 коек, 
в том числе для детей —  2 079, для 
взрослых —  43 032 (при работе койки 
320 дней, расчеты сделаны на населе-
ние на 01.01.2018). Данный норматив 
отражает объективную потребность 
в стационарных койках онкологиче-
ского профиля в отличие от норматива, 
утвержденного на 2017 г.

Кроме того, имеются койки, не от-
носящиеся к онкологическому про-
филю: в онкологических диспансе-
рах —  1 840 коек; в онкологических 
больницах —  36 коек.
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Число коек дневного  стаци-
онара  онкологического профи-
ля в медицинских организациях 
на 31.12.2017 г. составило: ока-
зывающих медицинскую помощь 
в стационарных условиях —  5 067; 
оказывающих медицинскую помощь 
в амбулаторных условиях —  3 455; 
всего 8 522 коек (2016 г. — 7 642 
коек). Таким образом, численность 
коек дневного стационара увеличи-
лась на 11,5 %.

В 98 медицинских организаци-
ях (2 онкологических больницы 
и 96 онкологических диспансеров) 
на 31.12.2017 имелось: 31 кабинет 
магнито-резонансной томографии 
(31,6 %); 63 кабинета компьютер-
ной томографии (64,3 %); 44 каби-
нета радиологических (44,9 %); 82 
кабинета или отделения рентгено-
логических (83,7 %); 4 кабинета 
флюорографических (4,1 %); 84 
кабинета ультразвуковой диагно-
стики (85,7 %); 66 кабинетов функ-
циональной диагностики (67,3 %); 
84 кабинета эндоскопии (85,7 %); 
10 кабинетов физиотерапевтических 
(10,2 %); 51 патологоанатомическое 
отделение (52,0 %); 7 лабораторий 
микробиологических-бактериологи-
ческих (7,1 %); 3 лаборатории био-
химические (3,1 %); 88 лабораторий 
клинико-диагностических (89,8 %); 
52 лаборатории цитологические 
(53,1 %); 5 лабораторий иммуноло-
гических-серологических (5,1 %); 
26 АСУ (26,5 %); 47 аптек (48,0 %). 
При таком состоянии онкологиче-
ских медицинских организаций не-
возможно выполнить полноценную 
диагностику ЗНО.

Обе спеченно с т ь   в р ач ами 
на 100 тыс. человек по России в це-
лом на окончание 2017 г. составила: 
онкологи —  5,2, радиологи —  0,8, 
радиотерапевты —  0,3; всего 6,3 
(2016 г. — 6,0). На 31.12.2017 в онко-
логических учреждениях России ра-
ботали 7 657 врачей-онкологов; 1 149 
врачей-радиологов и 421 врач-радио-
терапевт; всего 9 227 врачей (2016 г. — 
8 832 врачей).

На окончание 2017 г. сертифи-
каты имеют 99,5 % врачей-онко-
логов; 99,5 % врачей-радиологов 
и 99,5 % врачей-радиотерапевтов. 
Врачебную категорию имеют 44,3 % 

врачей-онкологов; 59,6 % врачей-ра-
диологов и 50,8 % врачей-радиотера-
певтов. Высшую врачебную катего-
рию имеют 28,2 % врачей-онкологов; 
43,1 % врачей-радиологов и 41,1 % 
врачей-радиотерапевтов.

В онкологических организаци-
ях на 31.12.2017 занято 10 106,5 
должности врачей-онкологов, что 
составляет 88,2 % от штатных долж-
ностей; 1 506,0 должности врачей-ра-
диологов, что составляет 88,2 % 
от штатных должностей и 568,5 
должности врачей-радиотерапевтов, 
что составляет 88,4 % от штатных 
должностей.  Коэффициент  со-
вмещения должностей составил 
в 2017 г. для врачей-онкологов —  
1,3;  врачей-радиологов —   1,3; 
врачей-радиотерапевтов —  1,4.

В  2017 г.  взяты на  лечение 
и закончили радикальное лечение 
315 081 пациент с впервые выявлен-
ным ЗНО (2016 г. — 306 733 пациен-
та), что составило 58,2 % (2016 г. — 
57,8 %). Продолжает лечение 15,3 % 
пациентов. Пациенты отказались 
от лечения в 2,0 % случаев. В 7,4 % 
случаев имелись противопоказания 
к лечению. Не взяты на радикальное 
лечение 17,0 % пациентов (2016 г. — 
18,3 %). Это не означает, что паци-
енты не лечились (проводилось 
паллиативное, симптоматическое 
лечение).

Среди пациентов, которые име-
ли I–II стадии, отказались от лече-
ния в 2017 г. 5 312 человек —  в 1,6 % 
случаев (2016 г. — 1,7 %). Имелись 
противопоказания  к  лечению 
у 14 618 пациентов —  в 4,5 % случаев 
(2016 г. — 4,4 %).

Только хирургическое лечение 
в 2017 г. было применено в 55,4 % 
случаев (2016 г. — 54,3 %); только 
лучевое —  в 9,5 % (2016 г. — 9,8 %); 
только  лекарственное —   3,1 % 
(2016 г. — 3,2 %); комбинированное 
или комплексное —  30,5 % (2016 г. — 
31,2 %); химиолучевое —   1,5 % 
(2016 г. — 1,5 %).

В среднем по России доля зло-
качественных новообразований, ра-
дикально пролеченных в 2017 году 
только амбулаторно, составила 
12,9 % всех пациентов с впервые 
выявленными ЗНО, лечение которых 
закончено (в 2016 году —  12,3 %).

Заключение
В соответствии с постановлением 

Правительства Российской Федерации 
от 15 апреля 2014 г. № 294 «Об утверж-
дении государственной программы 
Российской Федерации «Развитие 
здравоохранения» в 2017 году долж-
ны были быть выполнены следующие 
индикаторы:

• смертность от новообразований, 
в том числе злокачественных: нор-
матив —  194,4 на 100 тыс. человек, 
выполнение —  200,6 на 100 тыс. 
человек;

• доля больных злокачественными 
новообразованиями на I–II стади-
ях: норматив —  54,3 %, выполне-
ние —  55,6 %;

• одногодичная летальность боль-
ных со злокачественными новоо-
бразованиями: норматив —  23,0 %, 
выполнение —  22,5 %;

• удельный вес пациентов со злока-
чественными новообразованиями, 
состоящих на учете с момента 
установления диагноза пять лет 
и более: норматив —  53,2 %, вы-
полнение —  53,9 %.

Перевыполнение качественных 
показателей работы системы здра-
воохранения не привело к выполне-
нию основного показателя-индика-
тора —  «смертность от новообра-
зований». При этом медицинским 
организациям России известно только 
о 94,3 % умерших от ЗНО (2016 г. — 
90,9 %), а на учете в онкологической 
службе состояло всего 85,2 % умер-
ших от ЗНО по данным Росстата 
(2016 г. — 81,9 %).

Высокая  доля  злокачествен-
ных новообразований в структу-
ре общей смертности населения 
(2010 г. — 14,3 %; 2016 г. — 15,6 %, 
2017 г. — 15,9 %).

Анализ результатов деятельности 
медицинских организаций по актив-
ному выявлению, своевременной 
диагностике и лечению злокаче-
ственных новообразований пока-
зывает, что существенно изменить 
ситуацию пока не удается —  темпы 
изменения показателей, являющихся 
индикаторами реализуемых проти-
вораковых мероприятий, не соот-
ветствуют запланированным в зна-
чительном числе регионов России, 
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хотя в целом по России качественные 
показатели работы здравоохранения 
выполняются.

В 2017 г. по сравнению с 2016-м:
• численность стационарных коек 
онкологического профиля (онко-
логические и радиологические) 
сократилась на 0,7 % (с 43 179 
до 42 895;  — 284 койки);

• численность коек дневного ста-
ционара онкологического профи-
ля (в медицинских организациях, 
оказывающих медицинскую по-
мощь в стационарных и амбула-
торных условиях) увеличилась 
на 11,5 % (7 642 до 8 522; +880 
коек);

• увеличилась  доля  пациентов 
с впервые выявленными злокаче-
ственными новообразованиями 
после окончания лечения, у кото-
рых радикальное лечение прово-
дилось только амбулаторно (с 12,3 
до 12,9 %);

• увеличилась доля взятых на ле-
чение и закончивших радикаль-

ное лечение пациентов с впервые 
выявленными злокачественны-
ми новообразованиями (с 57,8 
до 58,2 %);

• уменьшилась доля пациентов, ко-
торым проводилось только пал-
лиативное и симптоматическое 
лечение (с 18,3 до 17,0 %).

Материально-техническая база 
онкологических медицинских учреж-
дений не соответствует современным 
требованиям к диагностике и лече-
нию ЗНО.
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