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Концепция нейропротекции в клинической практике 
в последнее время приобретает все большее значение. 
Комплексные исследования в этой области направлены 
на разработку методов, предупреждающих поврежде-
ние и гибель нервных клеток, обусловленных гипок-
сией, ишемией, травмой, токсическими воздействия-
ми, нейродегенеративными процессами. В настоящее 
время известны основные механизмы, приводящие 
к гибели нервных клеток. К ним относятся: эксайто-
токсичность (повреждающее действие повышенных 

концентраций возбуждающих аминокислот – глута-
мата и аспартата), окислительный стресс (поврежде-
ние мембран свободными кислородными радикалами 
и продуктами перекисного окисления липидов), мито-
хондриальная дисфункция, гиперэкспрессия ранних 
генов и дефицит нейротрофических факторов, ини-
циирующих апоптоз [1].

Нейродегенеративные процессы лежат в основе 
таких социально значимых офтальмологических за-
болеваний, как первичная открытоугольная глаукома, 
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регматогенная отслойка сетчатки (РОС), передняя 
ишемическая нейропатия и атрофия зрительного нер
ва. К решающими факторам потери зрения при этих за-
болеваниях относятся повреждения зрительного нерва 
и прогрессирующая дегенерация ганглиозных клеток 
сетчатки (ГКС) [2, 3]. Известно, что между дисфунк-
цией ГКС и их смертью существует промежуток вре-
мени, так называемое «терапевтическое окно», когда 
можно улучшить функцию и предотвратить их гибель. 
Повысить выживаемость клеток сетчатки можно за 
счет улучшения клеточного метаболизма, повышения 
энергообразования, улучшения транспорта нейротро-
финов по волокнам зрительного нерва, уменьшения 
выраженности окислительного стресса. Изменения 
ГКС при нейродегенеративных офтальмологических 
заболеваниях, как и патология нейронов, обусловлены 
различными патогенетическими механизмами, вклю-
чающими хроническую ишемию, воздействие актив-
ных форм кислорода, эксайтотоксичность, дефектный 
аксональный транспорт и потерю электрической ак-
тивности самих клеток [4].

В настоящее время существуют убедительные до-
казательства того, что хроническая ишемия играет 
одну из основных ролей в инициировании глаукомы. 
У пациентов с нейродегенеративными офтальмологи-
ческими заболеваниями дисрегуляция сосудов глаза 
приводит к снижению капиллярной перфузии [5‒10]. 
Нарушение перфузионной ауторегуляции считается 
для ГКС более фатальным, чем снижение кровотока 
[11]. Нестабильность глазного кровотока приводит 
к реперфузионному повреждению, которое проис-
ходит неоднократно и на протяжении длительного 
времени [7, 11].

Реперфузия в условиях ишемии характеризуется 
ограничением кровоснабжения органа с последующим 
восстановлением перфузии и реоксигенацией. Суще-
ствует мнение, что именно восстановление кровотока 
и последующая реоксигенация связаны с повреждени-
ем ткани и глубоким воспалительным ответом – так 
называемое «реперфузионное повреждение» [12]. В ос-
нове этого повреждения лежит широкий спектр пато-
физиологических процессов. К указанным процессам 
относят: окислительный стресс, активацию программ 
гибели клеток, включая апоптоз, и гибель, связан-
ную с аутофагией [13, 14]. В сосудистой сети сетчатки 
уменьшенный кровоток (ишемия) создает состояние 
гиперчувствительности клеток сетчатки к кислороду 
и другим питательным веществам [15]. ГКС особен-
но чувствительны к этим изменениям. Повреждение 
сетчатки вследствие реперфузии наблюдается при 
многих глазных заболеваниях, таких как ишемическая 
оптическая нейропатия, диабетическая ретинопатия, 
глаукома, глазной ишемический синдром, которые 
приводят к необратимой гибели ГКС [16‒18]. На фоне 
нарушения капиллярной перфузии возникает дефицит 
энергетических субстратов, запускающих механизмы 
эксайтотоксичности из-за выраженных изменений 

метаболизма глутамата, усугубляется свободно-ради-
кальное окисление клеточных молекул и субстратов 
и появляются признаки локального воспаления и им-
мунных нарушений [19].

Существует мнение о том, что к причине низкой 
эффективности эндовитреальной хирургии РОС отно-
сятся структурные нарушения в макулярной области 
вследствие дефицита хориоретинального кровотока, 
при котором формируется синдром ишемического 
поражения сетчатки [20‒24]. Эффективными с лечеб-
ной точки зрения в таких условиях будут препара-
ты, которые не только предотвращают нейрональное 
повреждение ГКС, но и воздействуют на все звенья 
патогенеза, запускаемые ишемией [19, 25]. Потенци-
альным препаратом комплексного воздействия для 
лечения подобных состояний при нейродегенератив-
ных заболеваниях считается «Цитофлавин» (ООО 
«Научно-технологическая фармацевтическая фирма 
«ПОЛИСАН», Россия). Данный препарат относится 
к группе субстратных антигипоксантов и содержит:
◆ �инозин (200 мг) – ускоряет скорость анаэробного 

гликолиза и одновременно служит миметиком ре-
цепторов пуринергических систем;

◆ �янтарная кислота (100 мг) – важнейший субстрат 
цикла Кребса, способный окисляться несколькими 
путями, при которых образуется энергия аденозин-
трифосфата;

◆ �рибофлавин (20 мг) – обеспечивает реакции, ре-
гулируемые флавиновыми коферментами (глюта-
тионредуктазой, глютарил-КоА-дегидрогеназой, 
саркозиндегидрогеназой, НАДН-дегидрогеназой, 
монооксигеназой, сукцинатдегидрогеназой и др.), 
которые участвуют в окислительно-восстановитель-
ных процессах;

◆ �никотинамид (100 мг) – прекурсор коферментов 
дегидрогеназ (НАД+ и НАДФ+);

◆ �N–метилглюкамин (1650 мг) – трансмембранный 
переносчик янтарной кислоты.

Компоненты, входящие в состав «Цитофлавина», 
при ишемии имеют преимущество перед другими 
метаболическими субстратами. Многие эксперимен-
тальные и клинические исследования ишемически-
гипоксических состояний подтвердили протективные 
эффекты янтарной кислоты [10, 26, 27]. В условиях ги-
поксии происходит торможение цикла трикарбоновых 
кислот в связи с недостатком сукцината и декомпенса-
цией его эндогенной продукции на начальных стадиях 
ишемии [28]. Под действием сукцинатдегидрогеназы 
экзогенно поступающая янтарная кислота встраи-
вается в цикл трикарбоновых кислот, что приводит 
к ресинтезу аденозинтрифосфата [29, 30]. Тем самым 
увеличивается количество восстановленных мито-
хондриальных никотинамиддинуклеотидов (НАД+), 
что в свою очередь влияет на клеточный гомеостаз, 
в  частности на восстановление кальциевого тран-
спорта [31, 32]. Экзогенные метаболические субстраты 
«Цитофлавина» имеют возможность проникать через 
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гематоофтальмический барьер и проявлять свой эф-
фект на уроне ГКС в условиях ишемии за счет N-ме-
тилглюкамина, выполняющего функцию транспортера 
компонентов этого препарата [33].

По мере прогрессирования ишемии происходит по-
вреждение митохондрий, что приводит к образованию 
реакционноспособных форм кислорода и клеточно-
му стрессу [34]. Один из компонентов «Цитофлави-
на» ‒ рибоксин ‒ проявляет свои антигипоксические 
эффекты посредством активации пуринергических 
рецепторов, что приводит к увеличению высвобожде-
ния эндотелиального оксида азота [27, 35] и опосредо-
ванной вазодилатации пораженных артерий.

«Цитофлавин» стимулирует дыхание и энергоо-
бразование в клетках, улучшает процессы утилизации 
кислорода тканями, восстанавливает активность фер-
ментов антиоксидантной защиты, улучшает кровоток, 
активирует метаболические процессы. Синергия ком-
понентов «Цитофлавина» усиливает терапевтический 
эффект. Так, рибоксин активирует скорость реакций 
анаэробного гликолиза, янтарная кислота снижает 
концентрацию лактата, за счет чего увеличивается об-
разование энергии, а высокая концентрация сукцината 
позволяет усиливать отдачу кислорода тканям и улуч-
шает тканевое дыхание. Рибофлавин поддерживает 
систему глютатиона и баланс флавиновых ферментов 
митохондрий, никотинамид служит прекурсором глав-
ного регуляторного механизма цикла Кребса и окис-
лительного фосфорилирования.

«Цитофлавин» применяется внутривенно капельно 
по 10 мл в разведении на 100‒200 мл 5‒10 % раствора 
декстрозы или 0,9 % раствора натрия хлорида. Ско-
рость введения 3‒4 мл/мин. Продолжительность ле-
чения – 10 инъекций на курс. Таблетированная форма 
«Цитофлавина» содержит 300 мг янтарной кислоты, 
50 мг инозина, 25 мг никотинамида и 5 мг рибофлафи-
на. Принимают внутрь по две таблетки два раза в сут-
ки: утром и днем. Продолжительность курса лечения – 
25 дней. Повторение курса не ранее, чем через месяц.

Клинический эффект «Цитофлавина» изучали 
многие отечественные исследователи. Однако оцен-
ка его применения в офтальмологической практике 
представлена в ограниченном количестве работ. Так, 
в мета-анализе П.В. Мазина и др. [36], посвященном 
неврологической и офтальмологической практике, 
показана эффективность «Цитофлавина» у пациентов 
с первичной глаукомой. С.Ю. Голубев и А.Л. Коваленко 
[37] показали его положительное влияние при сосу-
дистых поражениях органа зрения: свежем тромбозе, 
посттромботической ретинопатии и острой непрохо-
димости артерий сетчатки. Клинически зарегистриро-
вано улучшение показателей дистантной визометрии, 
периметрии и состояния сетчатки.

В.В. Бржеский [38] описал опыт использования 
«Цитофлавина» у  больных с  частичной атрофией 
зрительного нерва различного генеза. Автор отме-
тил достоверное улучшение зрительных функций, 

подтвержденное электрофизиологическими иссле-
дованиями биоэлектрической активности сетчатки. 
В.Н. Красногорская и др. [39] предложили и запатенто-
вали способ лечения нестабилизированной глаукомы, 
включающей применение «Цитофлавина». Клиниче-
ские исследования, проведенные авторами, показали, 
что использование этого препарата в комплексном 
лечении глаукомы приводит к улучшению зрительных 
функций и кровотока в глазных артериях. Пациенты, 
получавшие дополнительно к стандартному лечению 
«Цитофлавин», продемонстрировали дополнительное 
20-процентное улучшение показателей, свидетельству-
ющих о стабилизации глаукомы [26, 40].

Исследования эффективности «Цитофлавина» 
в комплексном лечении передней ишемической ней-
ропатии, проведенное К.П. Павлюченко и Е.И. Ещенко 
[41], продемонстрировали, что зрительные функции 
после лечения с использованием «Цитофлавина» ока-
зались на 17 % выше, чем в контроле без него. Коли-
чество пациентов с уменьшением отека диска зри-
тельного нерва (по данным оптической когерентной 
томографии) в основной группе оказалось на 21 % 
больше, чем в контрольной.

Современные высокотехнологичные методы хи-
рургии РОС позволяют в 93‒99 % случаев добиться 
полного анатомического прилегания сетчатки, что 
считается главным критерием успешного лечения [42, 
43]. Однако, по данным отечественных и зарубежных 
исследователей, более чем у 30 % оперированных зри-
тельные функции остаются на дооперационном уровне 
или улучшаются незначительно [44‒48].

Результаты дооперационной ультразвуковой доп-
плерографии у больных с РОС свидетельствуют о до-
стоверном снижении скорости кровотока в централь-
ной артерии сетчатки и задних коротких цилиарных 
артериях, что негативно сказывается на восстановле-
нии зрительных функций в послеоперационном пери-
оде [49]. В исследовании, проведенном В.В. Егоровым 
и др. [22], установлены статистически значимые вза-
имосвязи между степенью выраженности хориорети-
нального сосудистого дефицита и скоростью и уров-
нем восстановления максимально корригированной 
остроты зрения у больных с РОС после успешного 
хирургического лечения. Наиболее значимым для не-
благоприятного функционального исхода хирурги-
ческой реабилитации здесь, по мнению упомянутых 
исследователей, служит дефицит хориоретинального 
кровотока с гемодинамическим индексом, составляю-
щим более 30 % от нормы.

Оценка эффективности «Цитофлавина» в после
операционной реабилитации пациентов с РОС пока-
зала, что его назначение лицам с низким зрительным 
прогнозом вело к повышению максимально корриги-
рованной остроты зрения в среднем в 2,6 раза и све-
точувствительности (по данным микропериметрии) – 
в два раза при отсутствии значимых морфологиче-
ских потерь в макулярной зоне сетчатки. Улучшение 
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зрительных функций было обусловлено позитивным 
воздействием «Цитофлавина» на показатели хорио-
ретинального микрокровотока (по данным лазерной 
допплеровской флуометрии) и плотности капилляр-
ной сети макулы (по данным оптической когерентной 
томографии в режиме ангиографии) [50, 51].

Таким образом, действуя на механизмы, усилива-
ющие защиту сетчатки от последствий гипоксических 
воздействий, реперфузионного повреждения и окси-
дативного стресса, «Цитофлавин» способствует мета-
болической адаптации нейронов и благоприятному 
течению заболеваний сетчатки и зрительного нерва, 
в основе которых лежат дегенеративные и ишемиче-
ские поражения.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
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Обзор литературы, посвященный генетической эпидемиологии кератоконуса, а также принципам поиска наследствен-
ных маркеров предрасположенности к этому заболеванию, пригодных для скрининговых обследований в ходе гене-
тической паспортизации населения. Известно, что наследственная предрасположенность к кератоконусу обусловлена 
мутациями генов, кодирующих клеточный цикл и метаболизм кератоцитов, регулирующих активность тканевых про-
теолитических ферментов, а также механизмы естественной детоксикации. Гены, ассоциированные с кератоконусом, 
характеризуются аллельным разнообразием и множественными мутациями, отличающимися разной степенью ассоци-
ации с клинически выраженным заболеванием. В обзоре показано, что генотипы людей из различных географических 
регионов могут отличаться по признакам и маркерам предрасположенности к этому заболеванию.
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Summary: The survey of the literature devoted to genetic epidemiology of keratoconus and also principles of genetic markers 
search showed predisposition to this disease suitable for screening test in the course of genetic certification of the population. 
It was revealed that hereditary predisposition to keratokonus was caused by gene mutations, encoding cellular cycle and me-
tabolism of the keratocytes regulating the activity of tissue proteolytic enzymes, and also mechanisms of natural detoxifica-
tion. Genes associated with keratoconus are characterized by allelic variation and multiple mutations taking different degrees 
of association with clinically apparent diseases. It was discovered that genotypes of people from different geographic regions 
can differ in terms of signs and markers showing predisposition to the disease.
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Кератоконус – генетически детерминированное забо-
левание, связанное с дистрофией роговицы глаза, ее 
истончением, растяжением с последующим конусо-
видным выпячиванием, помутнением и рубцеванием, 
что приводит к значительному снижению остроты 
зрения. Количество больных колеблется от 4 до 600 
случаев на 100 тыс. населения в зависимости от ге-
ографического региона [1]. Заболевание возникает 
у лиц с наследственной предрасположенностью и вна-
чале протекает бессимптомно. Развитие клинической 

картины могут провоцировать такие факторы, как 
механическая травма (хроническое растирание глаз, 
жесткие контактные линзы и др.), ультрафиолетовое 
излучение (воздействие солнечного света), атопиче-
ские реакции (полиноз, повышенная чувствительность 
к бытовым и лекарственным аллергенам, бронхиаль-
ная астма и др.), а также воздействие токсических 
агентов [2]. Патологические изменения, как правило, 
начинаются в 12–16 лет и прогрессируют на протяже-
нии всей жизни, нередко приводя к инвалидизации [3, 
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4]. Лечение кератоконуса продолжительное и сложное. 
С этой целью применяются высокотехнологичные 
хирургические методы (кератэктомия, кросслинкинг, 
кератопластика), которые предупреждают дальнейшее 
прогрессирование клинических признаков, не устра-
няя причину заболевания [5–7]. При этом прогноз по-
следующего развития симптоматики нередко остается 
неопределенным [2, 8].

Широкое распространение, высокая социальная 
значимость и отсутствие способов устранения при-
чин кератоконуса делают актуальной профилактику 
клинических проявлений этого заболевания. Для 
своевременного исключения провоцирующих фак-
торов (механическое повреждение роговицы, из-
быточное солнечное излучение, аллергия, токсины) 
необходимо эффективное раннее выявление лиц 
с наследственной предрасположенностью к кератоко-
нусу еще до появления у них клинических признаков 
заболевания [2]. Однако несмотря на значительное 
количество исследований, проводимых в  послед-
ние годы, информативные генетические маркеры 
кератоконуса до настоящего времени не найдены [3, 
4]. Это объясняется разнообразием молекулярно-
генетических механизмов патогенеза, а также гене-
тической гетерогенностью предрасположенности 
к этой патологии. Нередко генетические маркеры 
кератоконуса, выявленные в одной этногеографиче-
ской популяции, оказываются неинформативными 
для других групп населения [9–11]. Заметим, что 
комплексные исследования генетического профиля 
населения Российской Федерации по этому признаку 
до настоящего времени не проводились. При этом 
разработка принципов генетической паспортизации 
поставлена в ряд приоритетных научно-практических 
задач: Указ Президента Российской Федерации от 
11.03.2019 № 97 «Об основах государственной поли-
тики Российской Федерации в области обеспечения 
химической и биологической безопасности на период 
до 2025 года и дальнейшую перспективу».

Генные сети

Кератоконус связан с дистрофическими процесса-
ми в основном веществе роговицы вследствие недо-
развития элементов стромы, нарушения механизмов 
репарации, патологической активности тканевых 
протеаз, а также воздействия свободных радикалов 
и других токсических агентов [12–16]. Основные па-
тогенетические механизмы обусловлены наследствен-
ными изменениями структуры ключевых регулятор-
ных белков. В настоящее время выявлено несколько 
десятков соответствующих факторов, каждый из 
которых кодируется определенным геном. Среди 
них выделяются гены, кодирующие клеточный цикл 
и метаболизм кератоцитов, регулирующие активность 
тканевых протеолитических ферментов, механизмы 
естественной детоксикации, а также работу клеточ-
ных рецепторов (табл. 1).

Гены, кодирующие клеточный цикл и метаболизм 
кератоцитов, непосредственно участвуют в форми-
ровании структур роговицы и нередко играют роль 
триггеров, запускающих патологический процесс. То-
чечные мутации в этих генах способствуют возник-
новению дефектов роговицы в ходе эмбрионального 
развития или нарушают восстановление стромальных 
элементов при их повреждениях. Так, ген VSX1 коди-
рует один из основных факторов транскрипции стро-
мальных белков [17–20]. Он активно функционирует 
в эмбриональных кератоцитах, а также периодически 
экспрессируется в клетках стромы при повреждении 
роговицы, например, жесткими контактными линзами. 
Мутантный ген не обеспечивает формирование пол-
ноценной структуры роговицы ни во время внутри
утробного развития, ни в постэмбриональный период. 
SNP-мутации в генах COL4A3 (4A4) и COL5A1, коди-
рующих структуру коллагена IV и V типов, приводят 
к ослаблению стромы и постепенному разрушению 
боуменовой мембраны [21, 22]. Замены нуклеотидов 
в гене лизилоксидазы (LOX), сшивающей волокна кол-
лагена, приводят к снижению эластичности роговицы 
и ее постепенному истончению [23, 24]. Сходные явле-
ния связаны с мутациями генов HGF, ZNF469, FOXO1, 
MIR184, POLG, FEN1 и WNT10A, регулирующих синтез 
и организацию коллагеновых волокон, а также проли-
ферацию и апоптоз кератоцитов [25–28].

Гены, регулирующие активность тканевых протеоли-
тических ферментов, в основном выполняют роль «ге-
нов внешней среды» (environmental genes), которые по-
тенцируют действие триггеров и обеспечивают пред-
расположенность к кератоконусу [29]. К этой группе 
относятся гены, кодирующие структуру регуляторных 
молекул, ключевые ферменты репликации, факторы 
транскрипции, а также ряд митохондриальных белков. 
Как правило, мутантные аллели этих генов экспрес-
сируются не только в тканях глаза, но и в клетках 
других органов и систем. Так, мутации в генах DOCK9 
и ZEB1, помимо ослабления биомеханических свойств 
роговицы, могут инициировать нарушения регуляции 
клеточной пролиферации и апоптоза в различных ор-
ганах и тканях [17, 30, 31]. Гены CAST и FEN1 участвуют 
в дифференцировке кератиноцитов и экспрессируются 
как в тканях органа зрения, так и в клетках кожного 
и слизистого эпителия [28, 32].

Гены, регулирующие механизмы естественной де-
токсикации. Фенотип мутантных аллелей гена SOD1 
проявляется несостоятельностью фермента суперок-
сиддисмутазы-1. При этом утрачивается способность 
связывать супероксидные радикалы, образуемые 
в роговице в результате окислительного стресса под 
действием ультрафиолетового облучения, что может 
служить причиной гибели кератоцитов, наблюдаемой 
при кератоконусе [33].

Гены клеточных рецепторов универсальны для 
различных органов и тканей. С развитием кератоко-
нуса ассоциированы гены, кодирующие структуру 
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G-белков, интерлейкинов, мембранных и внутрикле-
точных рецепторов, а также некоторых сигнальных 
молекул [34, 35]. Эти факторы генетической предра-
сположенности отличаются высокой полиморфно-
стью, определяющей генетическую структуру каждой 
конкретной популяции.

Генетическая эпидемиология

Несмотря на широкий диапазон генов, ассоции-
рованных с развитием кератоконуса, до настоящего 
времени остаются неопределенными генетические 
маркеры, позволяющие надежно выявлять предраспо-
ложенность к данному заболеванию. Отчасти это объ-
ясняется аллельным разнообразием генов-кандидатов, 
каждый из которых, как правило, может претерпевать 

несколько маркерных мутаций и однонуклеотидных 
полиморфизмов, что затрудняет поиск диагностически 
значимых вариантов и требует проведения большого 
объема исследований (табл. 2).

Анализ многочисленных данных литературы выя-
вил различия между показателями значимости ассо-
циации генетических маркеров. Высокая ассоциация 
с кератоконусом характерна для SNP-мутаций в участ-
ках генома, кодирующих коллагены (COL4A3, COL4A4, 
COL5A1), факторы регуляции активности протеаз 
(CAST, MPDZ-NF1B, MAP3K19), а также белки и сиг-
нальные молекулы клеточных рецепторов (KCND3, 
F469 и др.) [3, 11, 24, 35, 48]. Вместе с тем установленная 
значимость ассоциации одних и тех же маркеров суще-
ственно отличается в различных исследованиях. Так, 

Таблица 1
Основные гены, ассоциированные с развитием кератоконуса

Ген Кодируемый белок (продукт экспрессии)

Гены, кодирующие клеточный цикл и метаболизм кератоцитов
COL4A3 (4A4) Коллаген IV типа, состоящий из трех α-субъединиц.
COL5A1 Коллаген V типа
LOX Лизилоксидаза, участвует в сшивании волокон коллагена и эластина роговицы
ZNF469 Цинксодержащий белок, фактор транскрипции и регулятор синтеза и организации коллагеновых волокон
VSX1 Фактор транскрипции, экспрессирующийся в эмбриогенезе и при повреждении роговицы
FOXO1 Фактор транскрипции, регулирует клеточную пролиферацию и апоптоз кератоцитов. 
WNT10A Регуляторный белок, обеспечивает развитие эмбриональных кератоцитов
MIR184 МикроРНК (миРНК), участвует в регуляции апоптоза и клеточного цикла кератоцитов
POLG Митохондриальная ДНК-полимераза-γ, катализирует синтез мтДНК кератоцитов
HGF Фактор роста гепатоцитов, участвует в пролиферации элементов стромы
FLG Белок филагрин – маркер дифференцировки кератиноцитов
IL-1RА Цитокин, взаимодействующий с рецептором интерлейкина-1, регулирует клеточные сигналы
TGFB1 Цитокин, контролирует пролиферацию и клеточную дифференцировку

Гены, регулирующие активность тканевых протеаз
DOCK9 Фактор пуринового обмена, активирующий малый G-белок циклина cdc42 и протеинзависимую киназу
ZEB1 Фактор транскрипции интерлейкина-2
RAB3GAP1 Малый белок G-рецептора из семейства Rab3, контролирует кальций-опосредованный экзоцитоз
FEN1 Эндонуклеаза FEN1, участвует в репарации окислительных повреждений мтДНК кератоцитов
XRCC1 Фермент эксцизионной репарации ДНК
PDGFRA Сигнальный белок рецепторной тирозинкиназы, связывается с тромбоцитарным фактором роста
CAST Протеолитическая система кальпаин/кальпастатин, регулирует метаболизм кератоцитов
RAD51 Основной фермент системы гомологичной рекомбинации и репарации ДНК
MAP3K19 Протеинкиназа, активатор пути TGFb, регулирует клеточный метаболизм, пролиферацию и апоптоз

Гены, регулирующие механизмы естественной детоксикации
SOD1 Супероксиддисмутаза, защищает внутриклеточное пространство от супероксид-анионов
TF Трансферрин, фактор роста эпителия роговицы, предотвращает его повреждение свободными радикалами

Гены клеточных рецепторов и сигнальных молекул
SLC4A11 Мембранный транспортный белок, участвует в росте и пролиферации клеток, активируя сигнальные пути
KCND3 Структурный компонент K+- каналов, регулирует высвобождение нейромедиаторов, транспорт электролитов
MPDZ-NF1B Белки c доменом PDZ, участвуют в формировании клеточных рецепторов и регуляции клеточной активности
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Таблица 2
Наиболее известные мутации, рассматриваемые в качестве потенциальных 

маркеров кератоконуса

Ген Мутации/однонуклеотидные полиморфизмы Источники

VSX1 R166W; L159M [36–38]
DOCK9 А2262>С; 2380–134A>C; 1089+29G>C [20, 39]
ZEB1 1920G>T; 2249C>A [40] 
COL4A3 rs2721051; rs4894535; rs1324183; rs1536482; rs7044529 [21, 22]
COL4A4 rs55703767 [32, 41]
COL5A1 rs1536482; rs7044529 [21]
LOX rs10519694; rs2956540; rs1800449473; rs2288393 [42, 43]
ZNF469 rs9938149; 5353C>T; 2150delT [5, 22]
FOXO1 rs2721051, rs9938149, rs1324183 [11, 35]
MIR184 57С>U; 8С>А; 3A>G [5, 17]
FEN1 –441G>А; 61564299G>T [28]
RAD51 rs1801321; rs1801320 [44]
HGF rs3735520; rs17501108; rs1014091 [9]
FLG 2282del4 [3, 5, 45]
CAST rs4434401 [46]
RAB3GAP1 rs4954218 [6, 45]
IL-1RА rs1143627; rs16944 [34]
TF 3296G>А; 3481A>G [47]
MAP3K19 rs4954218 [11]
KCND3 rs4839200 [35, 48]
MPDZ-NF1B rs1324183 [11, 35]

Таблица 3
Доминирование генов предрасположенности к кератоконусу 
среди населения различных географических регионов [3, 4, 49]

Регион Гены

Европа COL, FAS, FASLG, CAST, miR-184, ZEB1
Индия VSX1, WNT7B
Китай IL1A, IL1B
Северная Америка COL, PPIP5K2
Ближний Восток VSX1, RETGС-1, ZNF469, FOXO1
Центральн. Америка COL, TGFB1, DOCK9
Юго-Восточная Азия FRAP1, PDGFRA
Австралия WNT7B, RAB3GAP1

например, расчетный показатель отношения шансов 
для полиморфизма rs55703767 в гене COL4A3 при срав-
нительном обследовании больных и лиц контрольной 
группы из Словении достигал 0,06 (p<0,0001), что сви-
детельствует о значимой ассоциации и информативно-
сти генетического маркера. В ходе аналогичного обсле-
дования коренных жителей Греции отношение шансов 
оказалось существенно ниже и не позволяло рассма-
тривать данный полиморфизм в качестве надежного 
маркера предрасположенности к кератоконусу [41]. 
При изучении однонуклеотидных полиморфизмов 
rs10519694 гена LOX в геноме пациентов европейского 

и китайского происхождения реги-
стрировалось статистически значи-
мое превышение отношения шансов 
в сравнении с жителями Чехии [34]. 
Также противоречивые данные были 
получены при сравнении других мар-
керов предрасположенности к кере-
токонусу, таких как rs4434401 в гене 
CAST, rs3735520 и rs17501108 в гене 
HGF, rs4954218 в гене MAP3K19, а так-
же rs4839200 в гене KCND3 [10, 11, 35, 
48]. Выявленные отличия свидетель-
ствуют о генетической гетерогенности 
населения различных географических 
регионов по признакам предрасполо-
женности к кератоконусу.

Гетерогенность наследственных 
признаков предрасположенности 
к кератоконусу подтверждается ис-
следованиями генетической структу-
ры населения, проведенных в Евро-
пе, Азии, на территории Индокитая, 
Северной и Центральной Америки, 
в Австралии (табл. 3).

Установлено, что геном европей-
цев, страдающих кератоконусом, 
содержит мутантные аллели около 
десяти основных генов предрасполо-
женности. В генофонде населения Ин-
дии и Ближнего Востока доминируют 
мутантные аллели патогенетического 

фактора задней полиморфной дистрофии рогови-
цы. В Североамериканских популяциях диагностиче-
ской значимостью обладают мутации генов коллагена. 
У жителей стран Центральной Америки, страдающих 
кератоконусом, генетические признаки патологии 
коллагена сочетаются с мутациями трансформирую-
щего ростового фактора. Среди населения Австралии 
у лиц с клинически выраженным кератоконусом неред
ко выявляются генетические признаки повреждения 
ключевых белков WNT-сигнальных путей.

Генетическая структура популяций отличается не 
только спектром представляющих ее генов-кандида-
тов, но и набором SNP-мутаций. Так, например, ген 
коллагена COL5A1 у больных из Северной Ирландии 
представлен двумя аллелями, один из которых вклю-
чает полиморфизм rs1536482, а другой – rs7044529, 
в то время как в Чехии – лишь одним из них [10, 11, 
48]. При этом в генофонде населения Австралии эти 
аллели не регистрируются вообще [35]. Сходная ситу-
ация складывается и в отношении мутантных аллелей 
генов лизилоксидазы и фактора роста гепатоцитов, 
распространенных среди населения Чехии, Китая 
и Австралии [9, 11].

Заключение

Гены, ассоциированные с кератоконусом, характери-
зуются аллельным разнообразием и множественными 
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мутациями, отличающимися разной степенью ас-
социации с  клинически выраженным заболевани-
ем. Генотипы представителей различных этнических 
групп и географических регионов могут отличаться по 
признакам и маркерам предрасположенности к этому 
заболеванию. Поиск надежных наследственных мар-
керов кератоконуса требует широкого изучения гене-
тической структуры каждой конкретной популяции. 
Перспективным направлением предупреждения этого 
заболевания и профилактики инвалидности по зрению 
может стать генетическая паспортизация с учетом 
особенностей наследственных маркеров, характерных 
для различных групп населения.
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Анализ литературы по основным вопросам, касающимся системных и  местных (офтальмологических) бета-адрено-
блокаторов (БАБ). Освещены терапевтические эффекты, аспекты селективности и преимущества современных карди-
отропных препаратов. Особое внимание уделено частоте побочных эффектов при приеме системных и офтальмоло-
гических БАБ и  мероприятиям по ее снижению. На основе собственного клинического опыта выделены системные 
аддитивные эффекты при глаукоме, протекающей на фоне ряда хронических заболеваний. Даны рекомендации по 
минимизации риска побочных эффектов БАБ у  пациентов с  глаукомой и  сопутствующими заболеваниями сердечно-
сосудистой и дыхательной систем.
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Впервые теория бета-адренергической рецепции поя-
вилась в середине XX века. Так, в 1948 г. R.P. Ahlquist 
описал два функциональных вида адренорецепторов. 
Исходя из качественных и количественных разли-
чий в действии основных катехоламинов (адреналина 
и норадреналина) на органы и ткани, он предложил 
подразделять их рецепторы на альфа- и бета-типы [1].

Катехоламины стимулируют одновременно альфа- 
и бета-адренорецепторы. Адреналин считается клас-
сическим примером прямого альфа- и бета-миметика. 
Норадреналин как медиатор действует и на альфа-, и на 

бета-адренорецепторы, а в качестве лекарственного 
средства – на альфа-адренорецепторы. Обычно сти-
муляция рецепторов альфа-типа вызывает эффекты 
возбуждения, а стимуляция бета-адренорецепторов 
сопровождается ингибированием и торможением. Од-
нако из этого правила имеются исключения. В мио-
карде превалируют бета-адренорецепторы, которые 
по механизму действия относятся к стимулирующим. 
В желудочно-кишечном тракте расположены как альфа-, 
так и бета-адренорецепторы, которые, напротив, отно-
сятся к ингибирующим [1, 2]. Альфа-адренорецепторы 
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сосредоточены преимущественно в кровеносных со-
судах кожи, слизистых оболочек, мозга и брюшной 
полости (почек и кишечника, сфинктеров пищевари-
тельного тракта, трабекул селезенки). Перечисленные 
сосуды относятся к разряду емкостных. При возбужде-
нии альфа-адренорецепторов происходит активизация 
физиологических процессов: сокращение гладких мышц 
сосудов, матки, уретры, дилататора зрачка и т.д. [3]. 
Повышается уровень артериального давления. Стиму-
лируя симпатическую иннервацию радиальной мышцы 
радужки глаза, адреналин расширяет зрачок (мидри-
аз). Сокращение капсулы селезенки сопровождается 
выбросом в кровь большого количества эритроцитов. 
Последняя реакция имеет защитный характер при ги-
поксии и кровопотере [4].

Бета-адренорецепторы широко представлены во 
всех тканях и системах организма: в сердце, легких, 
почках, кровеносных сосудах и эндокринных железах, 
в нервной системе и на форменных элементах крови. 
Их возбуждение ведет к дилатации периферических 
сосудов, расслаблению гладкой мускулатуры брон-
хов, увеличению силы и частоты сердечных сокра-
щений, сопровождается повышением автоматизма 
и проводимости в атриовентрикулярном узле [5]. Бе-
та-адренорецепторы подразделяются на две группы: 
бета1 (локализованы в сердце) и бета2 (локализованы 
в бронхах, сосудах скелетных мышц, легочных, моз-
говых и коронарных сосудах, в матке). Стимуляция 
бета1-рецепторов сопровождается увеличением ча-
стоты и силы сердечных сокращений, улучшением 
проводимости и повышением автоматизма сердца, уси-
лением гликогенолиза и липолиза [5, 6]. Стимуляция 
бета2-рецепторов вызывает расслабление скелетных 
мышц, гладких мышц бронхов и кровеносных сосудов. 
Это означает, что бета2-адренорецепторы относятся 
к классическим «тормозным». Такое расположение 
рецепторов возникло в процессе эволюции. Целесо-
образность этого расположения обусловлена тем, что 
при возникновении опасности было необходимо резко 
повысить интенсивность работы сердца, расширить 
бронхи, увеличить просвет сосудов головного мозга [7].

Терапевтические эффекты бета-адреноблокаторов

Бета-адреноблокаторы (БАБ) успешно применя-
ются в кардиологической практике для лечения раз-
личных заболеваний сердечно-сосудистой системы 
уже более полувека. В большинстве международных 
и национальных рекомендаций они признаются пре-
паратами первого ряда при ишемических болезнях 
сердца и артериальной гипертензии [7, 8]. Основные 
лечебные эффекты блокады бета-адренорецепторов:
◆ �гипотензивный эффект, который обусловлен вазоди-

латацией, в том числе за счет угнетения продукции 
ренина и ангиотензина II, ослабления центральных 
адренергических влияний, снижения сердечного вы-
броса;

◆ �антиишемический эффект, достигаемый путем сниже-
ния частоты сердечных сокращений и сократимости 

миокарда, уменьшения потребности миокарда в кис-
лороде;

◆ �антиаритмический эффект – результат прямого элек-
трофизиологического действия БАБ, вызывающего 
снижение частоты сердечных сокращений и порога 
спонтанной деполяризации эктопических водителей 
ритма, удлинение рефрактерного периода атриовен-
трикулярного узла.

Описаны и иные механизмы действия БАБ, в част-
ности уменьшение выраженности апоптоза и угнете-
ние агрегации тромбоцитов [9].

БАБ широко используются при лечении артери-
альной гипертензии, аритмий, хронической сердечной 
недостаточности, ишемических болезней сердца, кар-
диомиопатий. Их также применяют с целью умень-
шения портальной гипертензии при циррозе печени, 
используют при мигрени, эссенциальном треморе 
и тиреотоксикозе [6, 10−12].

Неселективные бета-адреноблокаторы, побочные эффекты

Первый пероральный БАБ – пропроналол – был 
синтезирован в 1964 г. шотландским фармакологом 
J. Black. В 1988 г. за эту работу и ряд других иссле-
дований он был удостоен Нобелевской премии по 
медицине. Действие препаратов этого класса связано 
с уменьшением влияния катехоламинов посредством 
блокирования адренергических рецепторов. Катехо-
ламины, как известно, оказывают инотропное, хроно-
тропное и вазоспастическое действие [13].

После внедрения в широкую практику пропронало-
ла, воздействующего с одинаковой степенью на оба типа 
рецепторов, обнаружились существенные побочные 
эффекты: гипотония, брадикардия, бронхоспазм, уси-
ление признаков сердечной недостаточности и блока-
ды сердца, синдром слабости синусового узла, наруше-
ния периферического кровообращения, эректильная 
дисфункция, повышение гликемии и возникновение 
инсулинорезистентности, усугубление дислипидемии. 
Широкий спектр абсолютных и относительных про-
тивопоказаний – хроническая обструктивная болезнь 
легких, сахарный диабет, нарушения липидного обме-
на, облитерирующий атеросклероз нижних конечно-
стей – значительно ограничивал сферу его применения 
[14]. Наиболее серьезным препятствием к назначению 
неселективных БАБ считается наличие хронической 
обструктивной болезни легких и бронхиальной астмы. 
Это обусловлено тем, что при блокаде бета2-адреноре-
цепторов, расположенных в бронхолегочной системе, 
происходят бронхоспазм и диспноэ [15]. Часто при 
лечении БАБ возникают чувство усталости, ухудшение 
переносимости физической нагрузки, бессонница [16].

Кардиоселективные бета-адреноблокаторы

В 1967 г. были открыты подтипы бета1- и  бе-
та2-адренорецепторов и  разработана концепция 
селективной бета1-адреноблокады [17]. На смену 
неселективным пришли селектиные (кардиоселек-
тивные) БАБ – метопролол, атенолол, бисопролол 
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и небиволол, – в большей степени влияющие на бета1-
адренорецепторы. Наличие селективности расширило 
сферу применения БАБ и снизило риск побочных 
эффектов, которые в основном обусловлены воздей-
ствием на бета2-адренорецепторы, расположенные 
в гладких мышцах бронхов, сосудов и др. [18]. Се-
лективные бета1-адреноблокаторы имеют ряд суще-
ственных преимуществ перед неселективными. Они 
значительно меньше повышают периферическое со-
судистое сопротивление и в большей степени снижа-
ют выраженность вазоконстрикторной реакции на 
катехоламины. Из-за этого их эффект более выражен 
у курильщиков, они реже провоцируют гипоглике-
мию у больных сахарным диабетом и, как правило, не 
демонстрируют синдрома отмены [19]. Селективные 
бета1-адреноблокаторы более безопасны для пациен-
тов с хронической обструктивной болезнью легких, 
в меньшей степени изменяют липидный состав крови 
[20]. Однако следует помнить, что эта селективность 
относительна и дозозависима, т.е. она уменьшается при 
увеличении дозы препарата [21]. Вероятность бронхо-
обструкции у пациентов с хронической обструктивной 
болезнью легких становится тем меньше, чем выше 
селективность применяемого БАБ и меньше его доза.

Фармакодинамика и фармакокинетика бета-адреноблокаторов

Все разновидности БАБ различаются по степени 
растворимости в липидах. Так, по липофильности они 
делятся на гидрофильные (атенолол, надолол, соталол), 
липофильные (метопролол, бетаксолол, пропроналол) 
и амфифильные (бисопролол). Имеются значительные 
отличия препаратов из этой группы не только в фар-
макодинамике, но и в фармакокинетике [22].

Длительность сохранения эффекта БАБ определя-
ется скоростью их связывания и диссоциации с бета-
адренорецепторами. Выделена целая группа подобных 
лекарств с длительным периодом полувыведения: би-
сопролол (11 часов), бетаксолол (15−20 часов). Если 
первые БАБ требовали 3−4-кратного приема, атенолол 
и метопролол – двукратного, то к настоящему времени 
разработаны лекарственные средства для однократ-
ного приема (бисопролол, небиволол), действующие 
в течение суток, что повышает приверженность паци-
ентов к терапии [23].

Побочные эффекты бета-адреноблокаторов и мероприятия 
по их снижению

При анализе побочных эффектов БАБ в рандоми-
зированных плацебо-контролируемых исследованиях 
при лечении сердечной недостаточности показано, 
что они повышают абсолютный риск гипотонии на 
11 %, головокружений – на 57 % и брадикардии – на 
38 %. Поэтому следует соблюдать осторожность, на-
значая эти лекарственные препараты при атероскле-
ротическом поражении артерий нижних конечностей 
с симптомами перемежающей хромоты [21]. Среди 
пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями 
велика распространенность сахарного диабета. Ввиду 

этого применение БАБ здесь требует осторожности, 
поскольку они снижают чувствительность к инсу-
лину и усугубляют дислипидемию. Использование 
неселективных препаратов может сопровождаться 
повышением гликемии и возникновением инсулино-
резистентности [24].

Контроль за состоянием пациентов, принимающих 
БАБ, обязательно должен включать измерение часто-
ты сердечных сокращений и артериального давления 
(в начале лечения ежедневно, затем один раз в три−
четыре месяца), проведение электрокардиографии, 
определение уровня гликемии у лиц с сопутствующим 
сахарным диабетом (один раз в три месяца). У пожи-
лых людей рекомендуется контролировать функцию 
почек (один раз в три−четыре месяца).

Применение бета-адреноблокаторов в офтальмологической 
практике

Как показали исследования 70-х годов прошлого 
века, БАБ влияют на выработку водянистой влаги 
глаза и улучшают ее циркуляцию. Бета-адренорецеп-
торы широко представлены в трабекулярной ткани 
глаза, эпителии хрусталика, цилиарных, хориоидаль-
ных и даже ретинальных артериях. Особенно высока 
плотность бета2-адренорецепторов в беспигментном 
эпителии цилиарного тела. Использование БАБ в виде 
местных инстилляций стало большим шагом вперед 
в гипотензивной терапии глаукомы. К настоящему 
времени их популярность у офтальмологов такова, 
что в течение последних лет при лечении глаукомы 
БАБ стали относить к рекомендованным препаратам 
второй линии [9, 25].

Механизмы местного гипотензивного действия 
инстилляций БАБ заключаются в  следующем. По-
скольку активация бета1- и бета2-адренорецепторов 
цилиарного тела с помощью катехоламинов иниции-
рует повышение секреции внутриглазной жидкости, то 
их блокада вызывает обратный эффект, что приводит 
к снижению офтальмотонуса [26]. При длительном 
применении БАБ наблюдается улучшение показате-
лей оттока водянистой влаги глаза, что, по-видимому, 
связано с освобождением склерального синуса [27].

Консервативное лечение глаукомы подразумевает 
назначение местных гипотензивных препаратов в те-
чение длительного времени для стойкого поддержания 
нормального уровня внутриглазного давления [28]. 
К настоящему времени значительная часть пациен-
тов с первичной открытоугольной глаукомой (более 
50 %) применяют БАБ в виде инстилляций [29]. На 
фармацевтическом рынке они представлены как не-
селективными, так и селективными лекарственными 
средствами из данной группы.

Одно из приоритетных мест занимает неселек-
тивный БАБ тимолола малеат («Оптимол», «Офтан-
тимолол», «Офтенсин», «Тимогексал», «Тимоптик», 
«Тимоптик-депо» и др.) [30]. Существуют несколько 
фиксированных комбинаций препаратов, широко 
применяемых в Российской Федерации: антагонист 



20 ТМЖ, 2021, № 3Обзоры

бета-адренорецепторов 0,5 % тимолол в комбинации 
с простагландинами, ингибиторами карбоангидразы 
или антагонистами альфа-адренорецепторов. Боль-
шинство специалистов подтверждает эффективность 
подобных фиксированных комбинаций в сравнении 
с монотерапией или последовательным применением 
тех же лекарств. При синергизме действия препаратов 
нескольких групп потенцируется гипотензивный эф-
фект, число инстилляций уменьшается, и это способст-
вует повышению качества жизни пациента [31]. Но вы-
яснилось и то, что при местном применении БАБ могут 
возникать как локальные, так и системные побочные 
эффекты. К первым относятся гиперемия конъюн-
ктивы, слезотечение или уменьшение слезоотделения, 
светобоязнь, отек эпителия роговицы, жжение и зуд 
в глазах, гиперемия кожи век, кратковременное нару-
шение остроты зрения. В большей степени побочные 
эффекты выражены у неселективных БАБ [32].

Системные побочные эффекты бета-адреноблокаторов, 
используемых в офтальмологии

Учитывая многоплановое действие БАБ, в послед-
ние годы все большее число офтальмологов стало обра-
щать внимание на различные побочные эффекты при 
их местном применении [33]. По данным литературы, 
частота побочных эффектов гипотензивных препара-
тов достаточно высока и часто недооценивается, как 
специалистами, так и пациентами. Последние часто не 
связывают ухудшение общего состояния с применени-
ем глазных капель и поэтому не сообщают врачу о тре-
вожных симптомах. Побочные эффекты БАБ могут 
возникать как сразу при их назначении, так и гораздо 
позже – в течение нескольких месяцев и даже лет после 
кумуляции определенного количества препарата [34].

В разделе «Побочное действие» аннотаций местных 
гипотензивных препаратов, рекомендуемых при лече-
нии глаукомы, описано их влияние на сердечно-сосуди-
стую систему и возможные неблагоприятные нежела-
тельные реакции. Поскольку при инстилляциях данные 
препараты через богатую сосудами конъюнктивальную 
сеть моментально всасываются в кровеносное русло, то 
их эффекты отнюдь не ограничиваются глазом. Бытую-
щее в среде врачей, как терапевтов, так и офтальмологов, 
мнение о том, что глазные капли более безопасны, чем 
те же лекарства, принимаемые перорально, глубоко 
ошибочно. Существуют отдельные сообщения о том, 
что системный эффект от использования глазных капель 
может даже превосходить результат от перорального 
приема аналогичного препарата, что связано с его ин-
тенсивным всасыванием в кровоток через слизистую 
оболочку конъюнктивального мешка и носа [35]. При 
этом препарат, минуя печень, сразу попадает в систем-
ный кровоток, что усиливает действие конкретной его 
дозы [36]. К возможным системным эффектам БАБ при 
инстилляциях в конъюнктивальную полость со стороны 
сердечно-сосудистой системы относятся [37]:
◆ �отрицательный хронотропный эффект (значимо для 

пациентов с синдромом слабости синусового узла);

◆ �отрицательный инотропный эффект (значимо для 
пациентов с хронической сердечной недостаточно-
стью);

◆ �отрицательный дромотропный эффект (значимо для 
пациентов с атриовентрикулярными блокадами).

Профилактика системных эффектов офтальмологических 
бета‑адреноблокаторов

Профилактика системных эффектов противогла-
укомных лекарственных средств должна заключаться 
в активном выявлении абсолютных противопоказаний 
(с участием терапевта, кардиолога) и консультирова-
нии пациентов с сочетанной патологией соответству-
ющими специалистами. При относительных проти-
вопоказаниях перед решением вопроса о назначении 
антиглаукомных препаратов, следует применять паль-
цевую блокаду слезных протоков после инстилляции 
гипотензивных препаратов [38]. Лечение офтальмо-
логических больных должно проводиться с учетом 
коморбидного фона, поскольку при увеличении коли-
чества медикаментов повышается риск их побочных 
эффектов и нежелательного воздействия [39].

Абсолютными противопоказаниями к применению 
офтальмологических БАБ считаются бронхиальная 
астма, декомпенсированная хроническая сердечная 
недостаточность, атриовентрикулярная блокада II−III 
степени, выраженная синусовая брадикардия (частота 
сердечных сокращений менее 55 в мин.), синкопальные 
состояния неясного генеза. В ряде случаев действие 
БАБ сопровождается ночной гипотонией, что может 
стать фактором риска прогрессирования глаукомной 
оптической нейропатии [40].

Особенности фармакокинетики местных бета-адреноблокаторов

Степень выраженности, а также частота системных 
побочных эффектов при местном применении БАБ 
обусловлены особенностями их фармакокинетики. Так, 
при использовании тимолола малеата отсутствует его 
первичный метаболизм в печени, что приводит к зна-
чительной концентрации данного препарата в плазме 
крови и повышению риска системных побочных реак-
ций. Уровень содержания тимолола малеата в плазме 
и период его полувыведения напрямую зависят от 
активности изоферментов печени, в частности ци-
тохрома P450 2D6, кодируемого геном CYP2D6 [41]. 
Вариабельность системного ответа объясняется по-
лиморфизмом этого гена, т.е. наличием множества его 
аллельных вариантов [42]. Известно, что около 50 % 
всех нетипичных фармакологических ответов, таких 
как неэффективность лекарственных средств или не-
желательные лекарственные реакции, обусловлены 
генетическими особенностями пациентов [43].

Системные аддитивные эффекты бета-адреноблокаторов 
у пациентов с глаукомой, протекающей на фоне хронических 
заболеваний

Преимущественное число пациентов, страдающих 
глаукомой, составляют лица пожилого и преклонного 
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возрастов. Большинство из них имеет хронические 
сердечно-сосудистые заболевания, требующие посто-
янной системной гипотензивной и антиангинальной 
терапии [43, 44]. Пациент с первичной открытоуголь-
ной глаукомой пожилого или старческого возраста 
в среднем имеет 6,3 соматических заболевания. В воз-
расте 43−54 лет количество больных первичной откры-
тоугольной глаукомой в общей популяции составляет 
0,9 %, а в возрастной группе 70−79 лет доходит до 
4,7 %. [44]. Наиболее распространенным сердечно-со-
судистым заболеванием здесь считается артериальная 
гипертензия. По данным исследования SAGE, про-
веденного в России в 2007−2010 гг., среди населения 
в  возрасте 50−69 лет распространенность артери-
альной гипертензии составляет 47 %, а в возрасте 70 
и старше она достигает 65,2 %. Причем представители 
возрастной группы 65−79-летних чаще всего прини-
мают препараты из группы БАБ [43].

Для лечения ишемических болезней сердца и арте-
риальной гипертензии кардиологами часто назнача-
ются пероральные селективные БАБ. Чаще всего это 
метопролол в дозе 50−100 мг/сутки, или бисопролол – 
5−10 мг/сутки [44]. Сочетание глаукомы и сердечно-
сосудистых заболеваний в старшей возрастной группе 
может вызвать ряд проблем в лечении пациентов, 
которые можно разделить на три группы:
1. �Влияние препаратов, применяемых при глаукоме, на 

сердечно-сосудистую систему и течение сердечно-
сосудистых заболеваний [45].

2. �Влияние препаратов, применяемых при сердечно-со-
судистых заболеваниях, на внутриглазное давление 
и течение глаукомы [46].

3. �Взаимодействие между препаратами, применяемы-
ми при сердечно-сосудистых заболеваниях, и препа-
ратами, используемыми при глаукоме [47].

Системные БАБ могут вызывать чрезмерное сни-
жение артериального давления в ночное время, и при 
этом может отмечаться прогрессирование глаукомы 
из-за провоцирования повышения внутриглазного 
давления [47]. Поэтому важными аспектами при под-
боре фармакотерапии для данной категории пациен-
тов считаются суточный мониторинг артериального 
давления и коррекция системного лечения терапевтом 
или кардиологом.

Анализируя соматическое состояние лиц с глау-
комой, поступающих на лечение, мы все чаще стал-
киваемся с серьезной проблемой несогласованности 
назначений БАБ офтальмологами, кардиологами и те-
рапевтами. Предпосылками к этому служит наличие 
сочетанных с глаукомой сердечно-сосудистых заболе-
ваний, а также недостаточная эффективность и/или 
безопасность монотерапии (при необходимости кор-
рекции нежелательных побочных эффектов). При этом 
лекарственные вещества могут взаимодействовать 
между собой. При выборе лекарства врачу-офталь-
мологу необходимо учитывать препараты, уже назна-
ченные по поводу сердечно-сосудистой патологии, так 
как они создают риск непрогнозируемого суммарного 

эффекта. В литературе имеются отдельные сообщения 
на данную тему, однако отсутствуют сведения о частоте 
подобных реакций у пациентов с глаукомой, о суммар-
ных дозах БАБ, наличии, степени тяжести и клиниче-
ских проявлениях системных (аддитивных) реакций 
[48]. Нами была проведена оценка частоты и степени 
выраженности побочных реакций при одновременном 
местном и системном назначении БАБ пациентам 
с глаукомой, страдавшим системной сосудистой па-
тологией. Также были выполнены анализ эффектив-
ности и безопасности комбинаций БАБ, мониторинг 
побочных эффектов в отношении сердечно-сосуди-
стой и дыхательной систем [49]. Данные литературы 
и собственный клинический опыт свидетельствуют, 
что при назначении местных антиглаукомных БАБ 
пожилым пациентам существует большая вероятность 
побочных реакций. Для минимизации риска подобных 
осложнений, как офтальмологам, так и кардиологам, 
следует тщательно собирать анамнез жизни и при этом 
избегать одновременного назначения системных и оф-
тальмологических БАБ. Мы не рекомендуем назначать 
местные БАБ при лечении глаукомы у лиц, перенесших 
ранее инфаркт миокарда, имеющих нарушения сердеч-
ного ритма по типу фибрилляции предсердий, в схему 
лечения которых входят, согласно международным 
стандартам, пероральные БАБ [50]. Кроме того, неже-
лательно назначение местных БАБ людям с исходными 
брадикардией и гипотонией. Офтальмологам следует 
также помнить, что инстилляции этих препаратов 
противопоказаны пациентам с бронхиальной астмой 
и хронической обструктивной болезнью легких.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источник финансирования: авторы заявляют о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
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Обзор публикаций о цитопротективных, антидиабетических, антимикробных, противоопухолевых и нейропротектор-
ных свойствах гетероцикличных растительных гликозидов антоцианов, а также об использовании их для коррекции 
обменных процессов при ожирении. На основе анализа материалов публикаций можно заключить, что широкий спектр 
профилактических и лечебных эффектов этих гликозидов главным образом обусловлен их высокой антиоксидантной 
активностью, обеспечивающей инактивацию свободных радикалов, а также способностью модулировать внутрикле-
точные энергетические системы митохондрий. Устранение проявлений и  последствий окислительного стресса с  по-
мощью антоцианов – перспективная стратегия нормализации метаболических нарушений при сердечно-сосудистой 
патологии. Высокая лабильность антоцианов ограничивает их использование в  пищевых и  медицинских продуктах, 
что относится к  сложным и  нерешенным пока проблемам. Исследования в  этой области в  первую очередь должны 
быть направлены на повышение устойчивости антоцианов, предотвращение их деградации при обработке и хранении 
растительного сырья.
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Summary: The survey of the publications on cytoprotective antidiabetic, antimicrobial, antitumor and neuroprotective effects 
of the heterocyclic plant anthocyan glycosides, and also on their use to adjust metabolic processes in case of obesity. Having 
analyzed of publications it was concluded that wide spectrum of preventive and therapeutic effects of these glycosides mainly 
depends on their high antioxidant activity. It provides inactivation of the free radicals and also the ability to modulate intra-
cellular energy systems of the mitochondria. Elimination of the manifestation and consequences of the oxidative stress using 
anthocyans is a forward-looking strategy to normalize metabolic disorders in case of cardiovascular pathology. High lability 
of anthocyans limits their usage in food and medical products. It is considered to be a complex and unsolved problem. The 
research in this field should primarily be aimed at increasing anthocyans’ resistance and preventing their degradation during 
processing and storage of the plant material.
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Гетероциклические гликозиды антоцианы (АЦ) ши-
роко представлены в высших растениях как полифе-
нольные пигменты, придающие цветам, плодам и ли-
стьям разнообразную окраску: от красновато-синей до 
фиолетово-черной. В природе встречаются более 600 
разновидностей АЦ, большинство из которых – про-
изводные шести агликонов: цианидина, дельфинидина, 
пеларгонидина, пеонидина, мальвидина или петуиди-
на. В растениях АЦ служат оптическими фильтрами, 

предохраняющими фотосинтетический аппарат от 
фотонов высоких энергий, а также выполняют роль 
ингибиторов реактивных форм кислорода и азота [1].

В последние десятилетия, когда было обнаружено, 
что в организме человека АЦ проявляют высокую 
антиоксидантную активность, а потребление богатой 
этими гликозинами растительной пищи снижает риск 
многих хронических и дегенеративных заболеваний, 
интерес к этим соединениям возрос [2, 3]. Расширению 
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исследований способствовали разработка соответству-
ющих прецизионных методов [4], а главным образом – 
создание двух, субсидируемых ЕС, международных 
программ – FLORA и ATHENA, посвященных изуче-
нию химизма АЦ и возможностям укрепления здоро-
вья путем потребления антоциансодержащих продук-
тов [5]. Однако, как отмечается в ряде публикаций [6], 
результаты этих исследований обнародуются в разроз-
ненных изданиях, что затрудняет анализ информации 
и требует отдельного подбора литературы. Это и по-
служило поводом для написания настоящей статьи.

К довольно распространенным проблемам здраво-
охранения во всем мире относятся лечение сахарного 
диабета (СД) и ожирения – заболеваний, тесно свя-
занных с метаболическими нарушениями. Контингент 
людей с ожирением растет из года в год. Влиянию АЦ 
на процессы обмена при СД и ожирении посвящен 
ряд исследований. В частности, показано, что употре-
бление этих гликозидов с пищей даже в сравнительно 
небольших дозах, порядка 7,5 мг/день, уменьшает риск 
возникновения СД 2-го типа [7]. Антидиабетические 
эффекты АЦ связывают с антиоксидантной активно-
стью [8] и повышением резистентности к инсулину [9], 
что достигается за счет стимуляции экспрессии 5’аде-
нозинмонофосфат-активированной протеинкиназы 
[10]. Вместе с тем антоцианы увеличивают секрецию 
инсулина, усиливая пролиферацию и подавляя апоп-
тоз β‑клеток поджелудочной железы [11]. Кроме того, 
эти соединения нивелируют связанные с СД 2-го типа 
изменения в различных органах. Так, например, ан-
тоцианы из семян фиолетовой кукурузы (Zea mays L., 
сорта Frais) на моделях культуры клеток почек чело-
века снижали выраженность связанной с диабетом 
нефропатии [12]. Показано также, что включение АЦ 
из черных оболочек семян сои (Glycine max (L.) Merr.) 
в обогащенный жирами корм подопытных животных 
сопровождается достоверным снижением прироста 
массы тела, печени, эпидидимальных и периренальных 
жировых отложений, а также нормализацией уров-
ней триглицеридов и холестерина в сыворотке крови 
[13, 14]. Потребление антоциансодержащих экстрак-
тов из плодов голубики (Vaccinium ashei J.M. Reade) 
вело к увеличению концентрации холестерина липо-
протеидов высокой плотности [15]. В исследованиях, 
проведенных на культуре клеток 3T3-L1, подобных 
адипоцитам и обычно используемым в биологиче-
ских исследованиях жировой ткани, выявлено, что 
во время дифференцировки адипоцитов АЦ заметно 
подавляли активность синтазы жирных кислот, сте-
ароил-КоА-десатуразы и ацетил-КоА-карбоксилазы, 
снижая уровни экспрессии генов и белков липогенных 
факторов транскрипции [16]. Используя экстракты из 
черных оболочек соевых бобов, включающих циани-
дин-3-O-глюкозид (68,3 %), дельфинидин-3-глюкозид 
(25,2 %) и петунидин-3-O-глюкозид (6,5 %), H.-K. Kim 
et al. [17] доказали, что обработка клеток 3T3-L1 АЦ 
в концентрациях 12,5 и 50 мкг/мл оказывала ингиби-
рующее действие на пролиферацию как преадипоци-
тов до конфлюэнта, так и созревающих адипоцитов 

постконфлюэнтного типа. Среди полностью диффе-
ренцированных адипоцитов достоверно уменьшалось 
количество жизнеспособных клеток. Антоцианы также 
снижали интенсивность накопления липидов и подав-
ляли экспрессию фактора транскрипции адипогенного 
гена. Таким образом, их противодействие ожирению 
в основном сводилось к подавлению активности фак-
торов транскрипции, регулирующих липогенез, и ско-
рости дифференцировки адипоцитов.

Не менее важной проблемой современной меди-
цины считается канцерогенез – сложный многосту-
пенчатый процесс генетических изменений, начи-
нающихся с нестабильности генома и заканчиваю-
щихся развитием злокачественных опухолей. Высо-
кая системная токсичность традиционных методов 
химиотерапии диктует необходимость поиска более 
приемлемых для человека агентов, которые могли бы 
предотвращать или замедлять рост опухолей, будучи 
при этом малотоксичными или нетоксичными. Ряд 
работ в этой области посвящен попыткам поиска та-
ких агентов среди АЦ. Эксперименты выполнялись 
на мышах линии ApcMin (Apc – adenomatous polyposis 
coli, аденоматозный полипоз кишечника, Min – mul-
tiplate intestinal neoplasia, множественная кишечная 
неоплазия), предрасположенных к образованию рака 
кишки и молочной железы. У мышей указанной линии, 
потреблявших вишневую диету или очищенный циа-
нидин, достоверно снижалась частота аденом слепой 
кишки [18]. Дельфинидин и мальвидин, выделенные 
из экстракта черники, вызывали апоптоз в растущей 
культуре клеток лейкемии человека линии HL60 [19]. 
Обнаружено также, что АЦ проявляют химиопротек-
тивную активность, вызывая замедление канцерогене-
за в толстой кишке у крыс за счет снижения экспрессии 
гена мРНК СОХ-2, а антоциансодержащий экстракт 
черники (Vaccinium myrtillus L.) предотвращает обра-
зование, развитие и рост химически индуцированных 
колоректальных карцином [10]. Описанные результа-
ты свидетельствуют, по-видимому, об ингибирующем 
действии АЦ на рост раковых клеток посредством 
индукции апоптоза.

Некоторые распространенные заболевания связа-
ны с устойчивостью к антибиотикам пищевых пато-
генов – бактерий и грибов. Это серьезная проблема 
и, безусловно, важен поиск альтернативы антибио-
тикам для обеззараживания пищи. Изучение расти-
тельных полифенолов с высокой антиоксидантной ак-
тивностью открывает многообещающие перспективы 
и в профилактике болезней пищевого происхождения. 
Микробиологами обнаружено, что антоциансодер-
жащие экстракты из ягод малины (Rubus idaeus L.), 
красной смородины (Ribes rubrum L.), черной шелко-
вицы (Morus nigra L.), черники и клубники (Fragar-
ia moschata Duchesne) проявляют антимикробную 
активность в  отношении как грамположительных 
(Staphylococcus aureus, Streptococcus faecalis, Bacillus ce-
reus), так и грамотрицательных (Pseudomonas aeru-
ginosa, Escherichia coli) бактерий, а также плесневых 
(Aspergillus flavus, Aspergillus niger) и фитопатогенных 
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(Penicillium spinukosum и Rhizopus stolonifer) грибов [20]. 
Показано, что экстракты из черники обильноцветущей 
(Vaccinium floribundum Kunth), содержащие довольно 
значительное количество АЦ (до 1095,39 мг/100 г.-э. 
галловой кислоты), подавляли рост грамотрицатель-
ных бактерий Burkholderia gladioli, Burkholderia cepacia, 
Salmonella typhimurium, Vibrio parahaemolyticus, Vibrio 
harveyi, Vibrio vulnificus, E. coli, а также Pseudomona ae-
rugnumum, Pseudomona aeruginium, Plaudomona aureus 
и Enterococcus faecalis более эффективно, чем ампицил-
лин в концентрации 50 мкг/мл [21]. Довольно высокая 
антимикробная эффективность свойственна АЦ из 
оболочек семян черной сои [22]. Установлены мини-
мально ингибирующие концентрации этих соединений 
из соков ягод черной смородины в зависимости от ее 
сорта, составляющие для E. coli 38,2–56,9, для A. niger – 
40,6–88,5 и для Candida albicans – 49,5–87,7 мкг/мл [23]. 
Можно сказать, что АЦ могут регулировать состав 
кишечной флоры и улучшать кишечный иммунитет.

Воспаление играет ведущую роль в  патогене-
зе многих болезненных состояний. Эффективность 
антоцианов при указанной патологии проверялась 
на модельных системах. Так, острое воспаление лег-
ких, например, моделировалось на животных пу-
тем инъекции каррагинана в плевральную полость. 
На основании подсчета нейтрофилов, определения 
уровней продуктов перекисного окисления липидов 
и оксида азота, а также гистохимических исследова-
ний тканей легких показано, что экстракт из плодов 
ежевики (Rubus vulgaris Weine, Nees), содержащий до 
80 % цианадин-3-О-глюкозида, в дозах 10–30 мг/кг на 
каррагинановой модели воспаления демонстрировал 
профилактическое действие [24]. Экстракт из черных 
оболочек семян сои (Glycine max (L) Merr.) ингиби-
ровал воспаление дыхательных путей при астме [25]. 
Выявлено, что АЦ предотвращают воспаление в эндо-
телии, стимулируя заживление поверхностных ран [26]. 
По мнению J.T. Thornthwaite et al. [10], они модулируют 
процессы воспаления за счет снижения концентрации 
в крови С-реактивного белка и провоспалительных 
интерлейкинов.

В экспериментах на животных выявлено профилак-
тическое и защитное действие АЦ при химическом по-
вреждении печени парацетамолом [27], четыреххлори-
стым углеродом [28] и этанолом [29], реализовавшееся 
за счет антиоксидантных эффектов, снижения уровня 
перекисного окисления липидов и нормализации кон-
центраций печеночного глутатиона.

Такое дегенеративное заболевание центральной 
нервной системы, как болезнь Паркинсона, имеет вы-
сокий удельный вес в гериатрической патологии. Для 
моделирования этого заболевания в исследовательской 
практике обычно используется ротенон, содержащий-
ся в соке некоторых растений, например, пахиризуса 
вырезного (Pachyrhizus erosus L.). Ротенон в экспери-
менте индуцирует окислительные повреждения и ги-
бель дофаминергических нейронов и симптоматику, 
аналогичную таковой при болезни Паркинсона. Кон-
такты с ротенонсодержащими растениями вызывают 

паркинсонизм и у людей [30]. Поскольку нейроток-
сические эффекты при этом заболевании сводятся 
к окислительному повреждению нейронов, то оправ-
данно и испытание таких мощных антиоксидантов, как 
антоцианы. На ротеноновой модели обнаружено, что 
гибель дофаминергических клеток подавлялась экс-
трактами, приготовленными из черники, виноградных 
косточек, китайской розы (Hibiscus rosa-sinensis L.), чер-
ной смородины и шелковицы длинноплодной (Morus 
nigra L.), за счет устранения дефектов митохондри-
ального дыхания дофаминергических клеток [31, 32]. 
Полученные результаты свидетельствуют о возмож-
ности облегчения нейродегенеративных явлений при 
болезни Паркинсона посредством стимуляции функ-
ции митохондрий нейронов головного мозга. В работе 
X. Gao et al. [32], основанной на наблюдении за 129 617 
мужчинами и женщинами в течение 20–22 лет, выяв-
лено снижение риска болезни Паркинсона при потре-
блении богатых АЦ яблок, красного вина и апельси-
нового сока (но при этом не исключалось защитное 
действие и других компонентов растительной пищи).

Для другого нейродегенеративного заболевания – 
болезни Альцгеймера, – не менее распространенно-
го, чем болезнь Паркинсона среди лиц старше 65 лет, 
показано, что АЦ снижают выраженность процессов, 
вовлеченных в его этиологию, и могут быть полезными 
для профилактики и лечения [33]. Экстракты черники 
оказывали нейропротекторное действие, подавляя окис-
лительный стресс, что указывает на возможную эффек-
тивность АЦ в лечении церебральных нарушений [10].

После первых удачных попыток применения АЦ 
при сердечно-сосудистых расстройствах, когда было 
обнаружено, что сливовый сок снижает артериаль-
ное давление, особенно в старшей возрастной группе 
[34], интерес кардиологов к этим соединениям начал 
возрастать. Значимость антоцианов для кардиопато-
логии только начинает изучаться, но уже сейчас темп 
роста количества публикаций на эту тему, по данным 
Google Scholar, превышает темпы роста всех других 
«антоциановых» работ. Потребление АЦ, благодаря 
их антиоксидантным свойствам и антитромбоцитар-
ной активности, оказывает значимое влияние на воз-
никновение и прогрессирование сердечно-сосуди-
стых заболеваний. АЦ способствуют восстановлению 
морфологии и функций сердца, сосудов после травм, 
подавляя адгезию тромбоцитов, защищая эндотели-
альные клетки, регулируя метаболизм липидов, моду-
лируя артериальное давление и облегчая ишемию [10]. 
Показано также, что АЦ могут защищать сердце от по-
вреждения, вызванного недостатком кровоснабжения, 
не только как антиоксиданты, но и путем поддержания 
митохондриальных функций [35]. Воздействие антоци-
анов на митохондрии, заключающееся в поддержании 
переноса электронов между NADH-дегидрогеназой 
и цитохромом С, обеспечивает окислительное фос-
форилирование в поврежденных ишемией органеллах 
и предотвращает апоптоз кардиомиоцитов.

Применение АЦ в офтальмологии только начинает-
ся. Например, на культуре пигментных клеток сетчатки 
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при воздействии интенсивным светом (2500 лк види-
мого диапазона) обнаружен защитный эффект экстрак-
та из черники, выражающийся в более высокой жизне-
способности и снижения процентного содержания 
β‑галактозидаз-положительных клеток, высвобождении 
фактора роста эндотелия сосудов по сравнению с клет-
ками не обработанными антоцианами [36]. Аналогично 
на культуре клеток ARPE-19 было продемонстрировано 
[37], что предварительная обработка растворами циа-
нидин-3-О-глюкозида или дельфинидин-3-О-глюкози-
да ослабляет повреждения ультрафиолетовым облуче-
нием 500 Дж/м2 зоны B в 2,17 раза, при этом значитель-
но снижаются уровни реактивных форм кислорода. 
Кроме того, АЦ оказывают защитное действие и при 
повреждении фоторецепторов сетчатки синим светом 
за счет ингибирования активных форм кислорода и ак-
тивации проапоптотических белков. Эти гликозиды 
в эксперименте также способствовали синтезу и реге-
нерации родопсина, повышению чувствительности 
сетчатки и остроты зрения, адаптации к темноте и кро-
воснабжению сетчатки. По предположению J.T. Thorn-
thwaite et al. [10], АЦ могут коррегировать возрастную 
дегенерацию желтого пятна и первичную открытоуголь-
ную глаукому, приводящую со временем к поражению 
зрительного нерва и слепоте.

В заключение следует отметить, что наряду с успе-
хами «антоциановой» профилактики и лечения дан-
ные ряда работ недостаточно убедительны. Так, на-
пример, в онкологических исследованиях L.-S. Wang 
et G.D. Stoner [38] очевидно отсутствие корреляций 
между эффективностью АЦ на лабораторных мо-
дельных системах и у людей. По мнению P. Mena et 
al. [39], ответные реакции организма здесь зачастую 
оцениваются без соответствующих биомаркеров и ана-
лиза фармакокинетических закономерностей. При 
использовании антоциансодержащих извлечений не 
всегда учитываются экстрагируемые вместе с АЦ дру-
гие компоненты растительного сырья, а исключать их 
влияние, как считают X. Gao et al. [32], нельзя. Авторы 
работ, посвященных антимикробному действию АЦ, 
заостряют внимание только на их антиоксидантной 
активности [10], и к сожалению, не приводят, хотя 
бы гипотетически, других возможных путей подав-
ления размножения микроорганизмов. Главной же 
проблемой, ограничивающей широкое внедрение АЦ 
в клиническую практику, считается их высокая ла-
бильность [40]. Включение этих соединений в пищевые 
и медицинские продукты усложняется из-за их низкой 
устойчивости к воздействиям окружающей среды 
и к технологиям обработки и хранения [41, 42].

Безусловно, АЦ – перспективные лечебные фи-
топрепараты, и в настоящее время ведется работа по 
их изучению и применению с лечено-профилактиче-
ской целью. Но следует заметить, что при внедрении 
в лечебный процесс новых агентов, необходимо их 
сопоставление с ранее использующимися средства-
ми, и только подобным образом можно объектив-
но оценить эффективность внедряемых препаратов. 

В подавляющем большинстве работ по исследованию 
АЦ (кроме микробиологических) указанные сопо-
ставления отсутствуют. Поэтому судить, насколько 
АЦ превосходят соответствующие фармпрепараты, 
насколько они реально эффективны при том или ином 
заболевании, довольно трудно.

Таким образом, в результате анализа литературы 
по использованию АЦ в медицине можно сделать сле-
дующие выводы:
1. �Эффекты АЦ главным образом связаны с инакти-

вацией свободных радикалов за счет антиоксидант-
ных свойств этих гликозидов или их способности 
модулировать внутриклеточные антиоксидантные 
системы митохондрий.

2. �Устранение явлений и последствий окислительно-
го стресса с помощью АЦ может быть эффектив-
ным в терапии многих метаболических нарушений, 
в частности толерантности к глюкозе, инсулинорези-
стентности, абдоминального ожирения, дислипиде-
мии и высокого кровяного давления. Употребление 
АЦ сопровождается снижением риска сердечно-
сосудистых заболеваний, гипертонии, ожирения 
и диабета.

3. �АЦ активируют гены-супрессоры опухолей, вызы-
вают апоптоз раковых клеткок, восстанавливают 
геномную ДНК и повышают ее стабильность.

4. �АЦ демонстрируют нейрозащитный эффект за счет 
уменьшения напряженности окислительного стрес-
са, имеющего важное значение в генезе нейродегене-
ративных заболеваний, таких как болезни Паркин-
сона и Альцгеймера.

5. �Несмотря на кажущуюся простоту и распространен-
ность в природе, извлечение АЦ довольно сложно 
в технологическом отношении в силу их высокой 
лабильности и быстрой деградации. Исследования 
в этой области должны быть направленны на повы-
шение устойчивости АЦ и сопоставимости клини-
ческих испытаний с учетом фармакокинетических 
закономерностей типа «доза-эффект».

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
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Воспалительные заболевания орбиты в  практике 
врача-офтальмолога занимают особое место в связи 
с трудностями диагностики, которые в большей сте-
пени обусловлены неспецифичностью клинических 
признаков, результатов лабораторных и инструмен-
тальных исследований и широким спектром диффе-
ренциальных диагнозов [1]. В свою очередь, имен-
но идиопатическое негранулематозное воспаление 
орбиты как диагноз исключения может стать самой 
трудоемкой и экономически затратной нозологией 
глазничной локализации. Определенные сложности 
в постановку этого диагноза вносят малочисленность 
посвященных идиопатическому негранулематозному 
воспалению орбиты отечественных публикаций, про-
тиворечивые определения этого состояния, отсутствие 
унифицированной классификации и недостаток эпи-
демиологических данных.

Впервые идиопатическое воспаление орбиты было 
описано в 1905 г. немецким патологом Birch-Hirsh-
field. В 1954 г. Umiker ввел термин «воспалительная 

псевдоопухоль» применительно к группе заболеваний, 
имеющей клиническую картину, сходную со злокачест-
венными новообразованиями орбиты [2]. Со временем 
это понятие замещалось такими формулировками, 
как «идиопатическое воспаление орбиты», «идио-
патическое негранулематозное воспаление орбиты» 
и «неспецифическое воспаление орбиты» [3]. Изме-
нениям подвергалась не только формулировка, но и ее 
определения. Так, например, в наши дни подавляющее 
большинство источников определяет идиопатическое 
негранулематозное воспаление орбиты как группу 
неспецифических неинфекционных идиопатических 
заболеваний воспалительного, возможно, аутоим-
мунного характера, сопровождающихся увеличением 
объема мягких тканей орбиты [4]. Стоит отметить, 
что часть авторов исключает «негранулематозный 
компонент» из определения, что иногда приводит 
к включению в структуру идиопатического неграну-
лематозного воспаления синдрома Толоса–Ханта, как 
его своеобразной клинической формы [5].
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Классификация идиопатического негранулематоз-
ного воспаления орбиты и на международном уровне 
далека от унификации. В русскоязычных источниках 
при его упоминании чаще используют традиционную 
формулировку «псевдоопухоль», выделяя следующие 
клинические формы, проходящие последовательно 
стадии воспалительной инфильтрации и фиброза: 
первичный идиопатический миозит, дакриоаденит, 
очаговый или диффузный васкулит орбиты [6]. В ан-
глоязычной литературе описывают миозит орбиты, 
дакриоаденит, переднюю, апикальную и диффузную 
формы идиопатического негранулематозного воспа-
ления орбиты. Часть авторов включает сюда также 
склерит, тенонит и периневрит [2]. Общее в упомя-
нутых классификациях – признание возможности 
вовлечения в воспалительный процесс всех периоку-
лярных мягких тканей в любых сочетаниях. На осно-
вании анализа основных публикаций, посвященных 
этому вопросу [1, 7, 8], можно предложить следующий 
перечень, основанный на гистопатологии структури-
рования воспалительных процессов, симулирующих 
новообразование глазницы.

Негранулематозное воспаление:
◆ �идиопатическое негранулематозное воспаление 

орбиты,
◆ �эндокринная офтальмопатия,
◆ �целлюлит глазницы,
◆ �иммуноглобулин G4-ассоциированное заболевание.

Гранулематозное воспаление:
◆ �туберкулез глазницы,
◆ �саркоидоз глазницы,
◆ �аспергиллез глазницы,
◆ �синдром Толоса–Ханта.

Гранулематозное воспаление с полиангиитом:
◆ �гранулематоз Вегенера,
◆ �болезнь Хортона.

Негранулематозное воспаление с полиангиитом:
◆ �болезнь Кимуры,
◆ �ангиолимфоидная гиперплазия с эозинофилией.

По данным ретроспективного исследования 
J.A. Shields et al. [9], среди 1264 пациентов с опухо-
лями орбиты и состояниями, их симулирующими, 
идиопатическое негранулематозное воспаление ока-
залось на втором месте по частоте: 135 случаев – 11 % 
(возрастной диапазон 2–92 года, средний возраст 44 
года). H. Demirci et al. [10] продемонстрировали схожие 
результаты: диагноз идиопатического негранулема-
тозного воспаления среди пациентов старше 60 лет 
с опухолеобразными изменениями орбиты оказался на 
втором месте (10 %), уступив по частоте лишь злока-
чественным лимфомам (24 %). Инцидентность и пре-
валентность идиопатического негранулематозного 
воспаления орбиты среди населения России неизвест-
на в связи с отсутствием соответствующих эпидемио-
логических данных. Вследствие этого в нашей стране 
невозможно оценить ситуацию и выделить триггеры 
данной патологии.

Диагностика идиопатического негранулематозного 
воспаления орбиты базируется на оценке клиниче-
ской картины и результатов лабораторных, лучевых 
и патогистологических исследований. Спектр диф-
ференциального поиска охватывает воспалительные 
заболевания и наиболее распространенные причины 
синдрома болевой офтальмоплегии (рис.). В контексте 
того, что идиопатическое негранулематозное воспа-
ление орбиты – диагноз исключения, – задачей вра-
ча служит обнаружение признаков, нехарактерных 
для других нозологий с поражением орбиты, таких 
как лимфомы или метастазы опухолей, гранулематоз 
с полиангиитом, саркоидоз, флегмона, эндокринная 
офтальмопатия и иммуноглобулин G4-связанное за-
болевание [4].

Клиническая картина идиопатического неграну-
лематозного воспаления орбиты характеризуется 
признаками объемного образования или воспале-
ния орбитальной локализации: боль, диплопия, отек 
периорбитальных тканей, экзофтальм, ограничение 
подвижности глазного яблока. Возможно обнаружение 
птоза, лагофтальма, снижения остроты зрения при 
компрессии зрительного нерва, отека конъюнктивы. 
При идиопатическом негранулематозном воспалении 
чаще возникает поражение одного глаза у взрослых 
и обоих глаз – в детском возрасте [4]. Лабораторная 
диагностика заключается в проведении общеклиниче-
ских исследований по актуальным протоколам в зави-
симости от подозрения на то или иное состояние (в том 
числе ревматологического профиля, с обязательным 
поиском таких маркеров, как например иммуногло-
булин подкласса G4).

Иммуноглобулин G4-связанное заболевание – это 
группа нозологий, течение которых сопровожда-
ется повышением уровня сывороточного иммуно-
глобулина G4 и характерными морфологическими 
изменениями. Еще недавно такие поражения орби-
тальной локализации признавались идиопатическим 

Травма
Аневризма
Каротидно-кавернозное соустье
Опухоли:

◆ �Первичные внутричерепные
◆ �Вторичные (метастазы)
◆ �Апоплексия гипофиза
◆ �Карциноматоз твердой мозговой оболочки
◆ �Лимфомы твердой мозговой оболочки

Инфекции
Воспаление:

◆ �Саркоидоз
◆ �Гранулематоз с полиангиитом
◆ �Синдром Толоса–Ханта
◆ �Гигантоклеточный артериит

Офтальмоплегическая мигрень

Рис. Дифференциальный диагноз синдрома болевой 
офтальмоплегии [7].
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негранулематозным воспалением, что затрудняет ре-
троспективный анализ их эпидемиологии [11]. Оценка 
функции щитовидной железы путем исследования 
содержания в крови тиреотропного и тиреоидных 
гормонов – важное звено в исключении эндокринной 
офтальмопатии, при этом не стоит забывать и о воз-
можности эутиреоидного/гипотиреоидного течения 
патологии щитовидной железы [12].

Среди лучевых методов исследования предпоч-
тение стоит отдать использованию компьютерной 
и магнитно-резонансной томографии [13]. Результаты 
визуализации дают возможность выделить воспали-
тельные изменения структур орбиты, включая глазное 
яблоко, слезную железу, экстраокулярные мышцы, 
орбитальную клетчатку и зрительный нерв. На ком-
пьютерных томограммах выявленные изменения могут 
иметь следующий характер: участки поражения, плохо 
отграниченные от здоровой ткани, неспецифическое 
утолщение склероувеального кольца, диффузная ин-
фильтрация комплекса «орбитальная клетчатка–глаз-
ное яблоко–оболочки зрительного нерва». Причем 
изменения обнаруживаются не только в собственно 
мышечной ткани, но и в сухожилиях. Возможно рас-
пространение воспаления к верхушке орбиты, в сто-
рону пещеристого синуса [14]. Магнитно-резонансные 
последовательности с контрастированием соединения-
ми гадолиния и подавлением сигнала от жировой клет-
чатки предпочтительнее компьютерной томографии. 
Ткани орбиты при идиопатическом негранулематозном 
воспалении изоинтенсивны или слегка гипоинтенсив-
ны на Т2-взвешенном изображении. Интенсивность 
сигнала тем ниже, чем выше степень фиброза. При 
магнитно-резонансной ангиографии также возможна 
визуализация сужения пещеристой части внутренней 
сонной артерии [14].

Гистологическая картина идиопатического негра-
нулематозного воспаления орбиты характеризует-
ся инфильтрацией пораженной ткани лимфоцитами 
и плазматическими клетками, переходящей в реактив-
ный фиброз, и отсутствием гранулем. Иммунофеноти-
пирование и молекулярно-генетическая диагностика 
могут помочь дифференцировать идиопатическое 
негранулематозное воспаление от лимфоидных нео-
плазий, характеризующейся моноклональной проли-
ферацией лимфоцитов [15].

Заключение

Верификация идиопатического негранулематозного 
воспаления орбиты накладывает на врача-офтальмо-
лога большую ответственность, так как при подмене 
им другой патологии (например, иммуноглобулин 
G4-связанного заболевания), которая часто мульти-
фокальна, есть риск оставить без внимания другие 
органы и системы. Вследствие этого патология орбиты 
должна рассматриваться как междисциплинарная 
проблема, и в ее верификации обязательно должны 

участвовать специалисты разного профиля. Возмож-
но, стоит рассматривать диагноз псевдоопухоли как 
промежуточный, до выявления более специфических 
гистологических, инфекционных, иммунологических 
и генетических изменений, позволяющих более точно 
верифицировать конкретную нозологию (например, 
саркоидоз или аспергиллез орбиты и т.д.), при ее невы-
явлении – как окончательный диагноз принимать иди-
опатическое негранулематозное воспаление орбиты.
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Клинические варианты послеоперационной дислокации интраокулярных 
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Цель: оценка частоты и  степени тяжести послеоперационной дислокации интраокулярных линз (ИОЛ) у  пациентов 
с осложненной катарактой. Материал и методы. Проведен ретроспективный анализ причин послеоперационной дисло-
кации ИОЛ. За 2010–2020 гг. в Хабаровском филиале МНТК «Микрохирургия глаза» было выполнено 11251 факоэмуль-
сификация (ФЭ) по поводу осложненной катаракты. Послеоперационное смещение линз нетравматического генеза 
зарегистрировано в 33 наблюдениях – 0,29 %. Результаты. Среди лиц с послеоперационной дислокацией ИОЛ было 19 
мужчин и 14 женщин в возрасте от 50 до 89 лет. Сроки обращения пациентов широко варьировали – от 4 месяцев до 10 
лет, составив в среднем 4,7 года. С течением времени, прошедшим после ФЭ, частота таких обращений прогрессивно 
возрастала. В основе дислокаций ИОЛ, как правило, лежала та или иная степень слабости связочного аппарата хру-
сталика вследствие наличия сопутствующей офтальмопатологии, невыявленной предоперационно. Заключение. У  па-
циентов с  предоперационной слабостью зонулярной поддержки хрусталика целесообразен не менее чем 5-летний 
послеоперационный динамический мониторинг анатомического положения ИОЛ.
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Objective: The evaluation of the frequency and level of the severity of post operational dislocation of the intraocular lens (IOL) 
among patients having complicated cataract. Methods: Retrospective analysis of the reasons of IOL postoperative dislocation 
was conducted. 11 251 phacoemulsifications (PE) dealing with complicated cataract were conducted in Khabarovsk branch of 
ISTC “Eye microsurgery” for the period from 2010 to 2020. Post operational dislocation of the lenses of non-traumatic genesis 
was registered in 33 cases – 0.29 %. Results: There were 19 men and 14 women aged from 50 to 89 years old among people hav-
ing post operational dislocation. The period of patients appeals widely varies – from 4 months to 10 years, 4.7 years on average. 
Over time after PE, the frequency of such appeals increased progressively. IOL dislocations as a rule are based on a varying 
degree of the weakness of ligamentous apparatus of the lens as a consequence of accompanying ophtalmopathology that 
wasn’t detected before operation. Conclusions: Patients having preoperative weakness of the zonular lens support are advised 
to have post operational dynamical monitoring of the IOL anatomical position for the period not less then 5 years.
Keywords: cataract, phacoemulsification, dislocation of the intraocular lens, Zinn ligament
Received 15 April 2021; Revised 12 May 2021; Accepted 14 July 2021
For citation: Belonozhenko YaV, Sorokin EL. Clinical types of postoperative dislocation of intraocular lenses, their frequency and 
risk of intraocular complications. Pacific Medical Journal. 2021;3:32–4. doi: 10.34215/1609-1175-2021-3-32-34

Corresponding author: Yaroslav V. Belonozhenko, MD, PhD, head of the 2nd Ophthalmological Department, Khabarovsk branch of the S. Fyodorov 
“Eye Microsurgery” Federal State Institution (211 Tikhookeanskaya St., Khabarovsk, 680033, Russian Federation); ORCID: 0000-0002-4648-937X; 
e-mail: naukakhvmntk@mail.ru

© Белоноженко Я.В., Сорокин Е.Л., 2021

В последние годы микрохирургические технологии 
в лечении патологии переднего отрезка глаза получили 
стремительное развитие [1, 2]. Наибольший удель-
ный вес оперативных вмешательств в современной 

офтальмохирургической клинике приходится на ката-
ракту. Современные возможности предоперационных 
диагностических технологий позволили выяснить, что 
значительная часть оперируемых катаракт, которые 
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ранее расценивались как неосложненные, имеют те 
или иные признаки отягощенности: псевдоэксфо-
лиативный синдром, сочетание с миопией высокой 
степени, глаукомой, раннее перенесенными увеитами, 
пигментным ретинитом и др. Многолетний клиниче-
ский опыт свидетельствует, что у ряда таких пациентов 
в различные сроки после факоэмульсификации (ФЭ) 
развивается дислокация интраокулярной линзы (ИОЛ) 
[3, 4]. Ее последствия оказываются чрезвычайно тяже-
лыми как для зрительной функции, так и для внутри-
глазных структур. Они могут проявляться ретиналь-
ными разрывами, отслойкой сетчатки, манифестами 
и рецидивами увеитов [5‒7].

По данным литературы, частота дислокаций ИОЛ 
после ФЭ варьирует от 0,03 до 2,8 % [8, 9]. Неоднород-
ность этих показателей можно объяснить и тем, что ав-
торы используют разные подходы к диагностике тяже-
сти данного состояния, и мы сочли целесообразным на 
собственном клиническом материале оценить частоту 
дислокаций ИОЛ после хирургического лечения ослож-
ненной катаракты и их структуру по степени тяжести.

Материал и методы

Проведена сплошная выборка случаев дислокации 
ИОЛ, которые произошли в Хабаровском филиале 
НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза» им. академи-
ка С.Н. Федорова в различные сроки после ФЭ с 2010 
по 2020 гг. За данный период по поводу осложненной 
катаракты было выполнено 11 251 ФЭ. К осложненной 
катаракте относили сочетание ее с глаукомой, псев-
доэксфолиативным синдромом, миопией высокой 
степени, пигментным ретинитом, ранее перенесен-
ным иридоциклитом. Критерии отбора по дислока-
ции ИОЛ: 1) отсутствие интра- и послеоперационных 
осложнений ФЭ, 2) достигнутая высокая некорриги-
руемая острота зрения (НКОЗ), 3) без травм глаза, 
4) компенсация системной соматической патологии.

Из указанного массива было выделено 33 случая 
с дислокацией ИОЛ (33 глаза): 19 мужчини 14 жен-
щин в возрасте от 50 до 89 лет (средний возраст 69,2 
года). Среди осложнений катаракты у них чаще всего 
регистрировалось сочетание псевдоэксфолиативного 
синдрома и ригидности зрачка. Все пациенты обра-
тились в клинику самостоятельно. Сроки между ФЭ 
и развитием дислокации варьировали от 4 месяцев 
до 10 лет, в среднем – 4,7 года. Типичными жалобами 
оказались: снижение остроты зрения, наступившее 
внезапно, появление световых бликов, изменение чет-
кости зрения при наклоне головы. Показатели НКОЗ 
колебались от 0,005 до 0,4, составив в среднем 0,1.

При анализе тяжести дислокации ИОЛ мы исполь-
зовали собственную клиническую классификацию, 
критериями которой служили выраженность дислока-
ции, показатель НКОЗ, уровень внутриглазного давле-
ния и степень риска интраокулярных осложнений [10].

Оценка наличия и степени тяжести дислокации 
ИОЛ выполнялась с  помощью биомикроскопии 
и ультразвуковой биомикроскопии на аппарате Aviso 

(Quantel Medical, Франция). При ультразвуковой био-
микроскопии оценивали симметричность дистанции 
«оптический край ИОЛ‒отростки цилиарного тела» 
в противоположных четырех меридианах. Дислока-
ция диагностировалась при асимметрии 0,2 мм и бо-
лее. Углубленное внимание обращалось на структуру 
и состояние волокон цинновой связки, отложения 
псевдоэксфолиативного материала, места истончений 
или уплотнений, спаянности волокон между собой, их 
разнородности по толщине и наличию разрывов.

Результаты исследования

В трех глазах (10 %) биомикроскопически опреде-
лялось лишь легкое дрожание радужки, и не было 
видно смещения ИОЛ даже в условиях максимального 
медикаментозного мидриаза, но при ультразвуковой 
биомикроскопии отмечалась асимметрия положения 
линзы до 2‒2,3 мм. У данных пациентов сохранялись 
высокие зрительные функции (0,8–1), они, как правило, 
предъявляли жалобы на появление зеркальных бликов 
перед глазом. Показатели тонометрии по Маклакову не 
выявляли патологии: 18‒20 мм рт. ст.

У 11 человек (33 %) биомикроскопически в прос-
вете нерасширенного зрачка определялся край ИОЛ 
с гаптическим элементом либо с внутрикапсульным 
кольцом. При максимальном медикаментозном мид-
риазе визуализировались обрывки волокон цинновой 
связки по экваториальному краю капсульного мешка 
хрусталика. В связи со значительным смещением лин-
зы определялось снижение зрительных функций – от 
0,6 до 0,1. Уровень внутриглазного давления в этой 
группе пациентов соответствовал верхним границам 
нормы – 25‒26 мм рт. ст.

В 15 глазах (45 %) дислокация ИОЛ выражалась 
в значительном смещении – в нижние передние отделы 
стекловидного тела, когда визуализация края лин-
зы становилась возможной лишь при максимальном 
расширении зрачка (не менее 6 мм). В двух случаях 
дислокация осложнилась повреждением передней 
гиалоидной мембраны и образованием осложненной 
грыжи стекловидного тела. Показатели визометрии 
пораженного глаза в этой группе пациентов были 
менее 0,1 (0,02–0,005). Приставление плюсовых оп-
тических линз, корригирующих афакию, позволяло 
значительно улучшить остроту зрения – до 0,6–0,8. 
В 13 глазах уровень внутриглазного давления соста-
вил 25‒29 мм рт. ст. Учитывая высокую вероятность 
дальнейшего смещения интраокулярных устройств 
в витреальную полость вплоть до сетчатки, выполня-
лось удаление линз с заменой на ИОЛ РСП-3.

Наиболее тяжелые дислокации были диагностиро-
ваны в четырех случаях (12 %): смешение ИОЛ в трех 
глазах в  глубокие срединные структуры витреума 
и в одном глазу ‒ непосредственно преретинально на 
границу макулы и экватора. При этом непосредственно 
в зрачковом отверстии определялось лишь грыже-
вое выпячивание переднего гиалоида стекловидного 
тела, представленное в трех случаях неосложненной, 
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в одном – осложненной грыжей. НКОЗ в данных на-
блюдениях не превышала сотых долей, но тонометрия 
не показала наличия офтальмогипертензии.

Всем перечисленным пациентам ранее ФЭ осу-
ществлялась по стандартной технологии через 2-мил-
лиметровый роговичный тоннель аппаратом Centurion 
(Alcon, США). Во все глаза внутрикапсульно с помо-
щью инжектора были имплантированы современные 
заднекамерные модели ИОЛ. Операции выполнялись 
атравматично под местной анестезией и атаралгезией. 
При выписке на 2-е сутки была достигнута высокая 
НКОЗ, в среднем составлявшая 0,65, а с оптической 
коррекцией – до 0,82.

При углубленном анализе причин дислокации ИОЛ 
оказалось, что у всех пациентов исходно имелись те или 
иные осложняющие катаракту состояния. Так, у 30 чело-
век (90 %) был диагностирован псевдоэксфолиативный 
синдром 2‒3-й степени и у 9 (27 %) ‒ высокая осевая 
миопия (передне-задний размер от 27 до 32 мм). Данные 
состояния способствуют ослаблению и даже разрыву 
волокон цинновой связки. Известно, что при псевдоэкс-
фолиативном синдроме частота слабости зонулярной 
поддержки весьма высока, а при осевой миопии она 
также ослабевает за счет перерастяжения фиброзной 
капсулы глаза и связочного аппарата хрусталика.

Обсуждение полученных данных

Проблема послеоперационной дислокации ИОЛ в оф-
тальмохирургии сегодня становится все более явст-
венной. Это обусловлено увеличивающейся частотой 
вмешательств с имплантацией современных моделей 
ИОЛ. В этой связи хирурги стали обращать пристальное 
внимание на исходное состояние цинновой связки. Но, 
как оказалось, обычными клиническими методами вы-
явить незначительные повреждения поддерживающего 
аппарата хрусталика весьма непросто [5]. Импланти-
руемая ИОЛ при практически ничтожном весе все же 
требует определенной прочности цинновой связки. 
Слабость зонулярной поддержки хрусталика, как от-
мечают специалисты, способна возникать при ряде 
патологических состояний глаза [3‒6, 8‒10].

Таким образом, на нашем материале за 10-летний 
период послеоперационная дислокация ИОЛ после 
ФЭ осложненной катаракты диагностирована в 0,29 % 
наблюдений. Сроки послеоперационной дислокации 
линз колебались от 4 месяцев до 10 лет (в среднем 4,7 
года). Чаще всего регистрировалась средняя степень 
тяжести смещения ИОЛ.

Результаты настоящего исследования вполне согла-
суются с данными литературы [5, 10] и свидетельствуют 
о том, что в основе дислокаций ИОЛ, как правило, ле-
жит та или иная степень слабости связочного аппарата 
хрусталика вследствие наличия сопутствующей офталь-
мопатологии, невыявленной предоперационно. В связи 
с этим считаем целесообразным не менее чем 5-летний 
послеоперационный динамический мониторинг анато-
мического положения ИОЛ у пациентов с предопераци-
онной слабостью зонулярной поддержки хрусталика.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
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Биомикроскопия микроциркуляторного русла бульбарной конъюнктивы 
у курящих людей старшего возраста
В.М. Черток, А.Е. Коцюба, В.А. Невзорова
Тихоокеанский государственный медицинский университет, Владивосток, Россия

Цель: анализ прижизненных изменений микроциркуляторного русла (МРЦ) бульбарной конъюнктивы у курящих людей 
старших возрастных групп. Материал и методы. Обследовали 42 курильщика среднего (45–59 лет, n=10), пожилого (60–74 
года, n=12) и старческого (75–86 лет, n=14) возраста. Стаж курения от 21 года до 26 лет, число выкуренных сигарет в сут-
ки – от 14 до 18 штук. Контроль: 28 некурящих людей обоего пола 45–59 лет (n=7), 60–74 лет (n=11) и 75–86 лет (n=9). 
МЦР изучали методом биомикроскопии на немидриатической ретинальной камере TOPCON TRC-NW8F (Япония), соеди-
ненной с измерительным комплексом автоматизированной системы анализа изображений ImageScope (Leica, Германия). 
Результаты. У курильщиков старших возрастных групп чаще, чем у людей среднего возраста, определялись: спазм артери-
ол, неравномерность их калибра, увеличение количества функционирующих анастомозов, нарушения параллельности 
расположения микрососудов, аваскулярные поля. У курильщиков старших возрастных групп средний диаметр артериол, 
артериолярно-венулярный (А/В) коэффициент и удельная плотность капилляров были меньше, а диаметр венул – больше, 
чем у некурящих соответствующего возраста. Средний диаметр артериол у курящих 40–59 лет уменьшался на 22 %, вен – 
возрастал на 15 %. А/В коэффициент и удельная плотность капилляров сокращались на 30 и 38 %, соответственно. У лиц 
60–74 лет величина соответствующих показателей изменялась в среднем на 5–8 % меньше. Различия исследуемых пара-
метров у курящих и некурящих 75–86 лет были минимальны и достигали значимых различий лишь по А/В коэффициенту 
и удельной плотности капилляров. Заключение. Хроническое табакокурение оказывает негативное воздействие на МЦР 
бульбарной конъюнктивы у людей старших возрастных групп: уменьшаются средний диаметр артериол, А/В коэффици-
ент и удельная плотность капилляров, но увеличивается средний диаметр венул.
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Biomicroscopy of the microvasculature of the bulbar conjunctiva  
in older smokers
V.M. Chertok, A.E. Kotsyuba, V.A. Nevzorova
Pacific State Medical University, Vladivostok, Russia

Objective: The analysis of the antemortem changes of the microvasculature (MV) of the bulbar conjunctiva among older smok-
ers. Methods: 42 smokers middle age (45–59 years old, n=10), old age (60–74 years old, n=12) and senile age (75–86 years old, 
n=14) were examined. Smoking history is from 21 to 26 years, the number of smoked cigarettes – from 14 to 18 pieces a day. 
Control: 28 nonsmokers of both genders 45–59 years old (n=7), 60–74 years old (n=11) and 75–86 years old (n=9). MV was 
studied applying bio microscopy method using non-hydriatic retinal camera TOPCON TRC-NW8F (Japan), linked to the mea-
suring complex of the automatic system of image analysis ImageScope (Leica, Germany). Results: Arterioles spasm, uneven-
ness of their caliber, the increase of the number of functioning anastomosis, disalignment of the microvessels and avascular 
fields were registered more frequently among older smokers, than among middle-aged smokers. Average arterioles diameter, 
arteriolar-venular coefficient (A/V) and specific density of capillaries were smaller, but the diameter of the venules was bigger 
among the older smokers than among nonsmokers of the corresponding age. The average arterioles diameter decreased by 
22 %, veins diameter increased by 15 % among smokers aged 40–59. Both A/V coefficient and specific density of the capillaries 
reduced by 30 and 38 % respectively. Among patients aged 60–74 the level of the relevant indicators declined by 5–8 % on av-
erage. The differences of the examined parameters among smokers and non-smokers aged 75–86 were minimal and reached 
significant distinctions only on A/C coefficient and specific density of the capillaries. Conclusions: Chronic tobacco smoking has 
negative influence on MV of the bulbar conjunctiva among older people: average arterioles size, A/V coefficient and specific 
density of the capillaries reduces, but the average size of venules increases.
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Имеется большое количество свидетельств того, что 
агрессивные поллютанты табачного дыма (бензопирен, 
пероксинитрит, акролеин, цианиды, пероксиды и др.) 
при длительном воздействии вызывают системные 
нарушения кровеносной системы, провоцируя де-
структивные изменения эндотелия, гладкомышечных 
клеток и внеклеточного матрикса [1–3]. Компоненты 
табачного дыма могут оказывать прямое токсическое 
влияние на сосуды или инициировать эндотелиальную 
дисфункцию за счет различных механизмов активации 
провоспалительного потенциала лейкоцитов, запуская 
оксидативный и цитокиновый стресс [2]. В последние 
годы представлены доказательства, что табакокурение 
оказывает негативное влияние на микроциркулятор-
ное русло (МЦР) бульбарной конъюнктивы у молодых 
людей [4]. Однако аналогичные исследования у людей 
зрелого и пожилого возраста, по-видимому, не про-
водились.

Цель работы состояла в анализе прижизненных 
изменений МЦР бульбарной конъюнктивы у курящих 
людей старших возрастных групп.

Материал и методы

Использовали данные, полученные от 42 курильщиков 
обоего пола, условно разделенных на группы среднего 
(45–59 лет, n=10), пожилого (60–74 года, n=12) и стар-
ческого (75–86 лет, n=14) возраста. Стаж курения коле-
бался от 21 года до 26 лет, а число выкуренных сигарет 
в сутки – от 14 до 18 штук. Для сравнения использо-
вали материалы, полученные от 28 некурящих людей 
45–59 лет (n=7), 60–74 лет (n=11) и 75–86 лет (n=9).

МЦР бульбарной конъюнктивы изучали методом 
биомикроскопии на немидриатической ретинальной 
камере TOPCON TRC-NW8F (Япония) при увеличении 
от 12 до 96 раз. Анализ снимков проводили на изме-
рительном комплексе автоматизированной системы 
анализа изображений ImageScope (Leica, Германия). 
В каждой группе испытуемых не менее чем в пяти 
участках конъюнктивы каждого человека определяли 
средние диаметры артериол и венул, их соотношение – 
артериоло-венулярный (А/В) коэффициент, удельную 
плотность капилляров на 1 мм2 поверхности бульбар-
ной конъюнктивы. При изучении архитектоники МЦР 
конъюнктивы учитывали также наличие деформиро-
ванных сосудов, аваскулярных полей, внутрисосуди-
стой агрегации эритроцитов.

Исследование выполнено в соответствии с «Пра-
вилами клинической практики в Российской Феде-
рации» (приказ МЗ РФ от 01.04.2016 № 200н) и Хель-
синкской декларации Всемирной медицинской ассо-
циации «Этические принципы проведения научных 
медицинских исследований с участием человека в ка-
честве субъекта, в том числе исследований биологи-
ческих материалов» в ее пересмотренном варианте 
(2013). До включения в работу у всех участников 
исследования было получено письменное инфор-
мированное согласие. Критерии исключения: 1) со-

судистые заболевания (гипертоническая болезнь, 
ишемические болезни сердца, инсульты и инфаркты 
миокарда в анамнезе), 2) алкоголизм, 3) эндокрин-
ные заболевания, 4) воспалительные заболевания 
глаз (острые и хронические в период обострения), 
5) использование глазных капель, контактных линз, 
назальных сосудосуживающих спреев.

Статистический анализ выполнен с помощью про-
граммы Statistica 10 (StatSoft, USA). Данные количест-
венных исследований представляли в виде среднего 
значения и стандартной ошибки среднего (Х±Sx), по-
лученных при изучении каждой группы испытуемых. 
Для оценки значимости различий цифровых пока-
зателей применяли t-критерий Стьюдента. Различия 
оценивались как статистически значимые при p≤0,05.

Результаты исследования

Наиболее плотная микроциркуляторная сеть выявля-
лась в конъюнктиве, прилежащей к лимбу роговицы, 
где определялись артериальные и венозные сосуды, 
связанные между собой короткими прямыми или 
слегка изогнутыми капиллярами, имевшими на всем 
протяжении примерно одинаковый диаметр (рис., а). 
Важным отличительным признаком капилляров, диа-
метр которых колебался в пределах 7–9 мкм, служило 
однорядное расположение эритроцитов в просвете 
сосуда.

У пожилых курильщиков чаще, чем у лиц среднего 
возраста, фиксировались спазм артериол, неравно-
мерность их калибра, увеличение количества функци-
онирующих анастомозов, нарушения параллельности 
расположения микрососудов, наличие аваскулярных 
полей (рис., б, в). У курящих 75–86 лет обнаружива-
лась повышенная извитость венул, по ходу которых 
нередко формировались локальные ампулообразные 
расширения, а  также крупнозернистая агрегация 
эритроцитов в капиллярах и венулах (рис., г). Опре-
делялись микрогеморрагии и  ишемические зоны, 
образующиеся вследствие облитерации прекапил-
лярных артериол, капилляров и посткапиллярных ве-
нул, замедление кровотока, вплоть до его временной 
остановки. В ряде случаев наблюдались умеренный 
отек конъюнктивы, спазмированные сосуды, участки 
мелкозернистого кровотока.

Количественные исследования показали, что у ку-
рящих людей старших возрастных групп средний ди-
аметр артериол, А/В и удельная плотность капилляров 
были меньше, а диаметр венул – больше, чем у курящих 
среднего возраста (табл.). Наиболее чувствительными 
индикаторами состояния МЦР оказались А/В коэф-
фициент и удельная плотность капилляров, значения 
которых у курящих пожилого возраста были на 23 
и 18 %, а старческого – на 32 и 19 % ниже, чем у людей 
среднего возраста, соответственно. Средние диаметры 
сосудов различались в меньшей степени. Между ли-
цами пожилого и старческого возраста, страдавшими 
хроническим табакокурением, достоверные различия 
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Рис. Кровеносное русло бульбарной конъюнктивы у курящих людей среднего (а, б), пожилого (в) и старческого (г) возраста:
1 – капилляры, 2 – артериальные, 3 – венозные сосуды. Жирной стрелкой отмечены деформации сосудистого русла (извитые и спазмированные со-
суды, локальные участки расширений или внутрисосудистой агрегации эритроцитов); «звездочкой» – аваскулярные поля. Биомикроскопия, ув. 40×
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установлены только для А/В коэффициента и удельной 
плотности капилляров.

При сравнении количественных показателей 
у курящих и некурящих одного возраста отличия 
во всех случаях достигали значимого уровня, однако 

наибольшие величины определялись в группе людей 
зрелого, наименьшие – старческого возраста (табл.). 
При этом средний диаметр артериол у курящих 40–59 
лет уменьшался на 22 %, а вен – возрастал на 15 %. 
А/В коэффициент и удельная плотность капилляров 
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сокращались на 30 и 38 %, соответственно. У людей 
60–74 лет величина упомянутых показателей изменя-
ется в среднем на 5–8 % меньше. Различия исследуемых 
параметров у курящих и некурящих 75–86 лет были 
минимальны и достигали значимых различий лишь 
в отношении А/В коэффициента и удельной плотности 
капилляров (табл.).

Обсуждение полученных данных

МЦР считается одним из наиболее чувствительных 
к действию неблагоприятных факторов табачного 
дыма звеньев сосудистой системы [1–4]. По нашим 
данным, МЦР бульбарной конъюнктивы, на которое 
продукты неполного сгорания табака оказывают непо-
средственное воздействие, может служить своего рода 
тест-объектом для изучения влияния хронического 
табакокурения на микроциркуляцию у людей старших 
возрастных групп.

По анатомическому строению МЦР бульбарной 
конъюнктивы относится к сетевому типу, характерная 
особенность которого – наличие замкнутых кольце-
видных структур из артериол, сообщающихся с ве-
нулами через капилляры и короткие артериоло-ве-
нулярные анастомозы [5, 6]. Вследствие отмеченных 
особенностей организации система микроциркуляции 
конъюнктивы быстро реагирует на метаболические 
нарушения, возникающие в организме курильщиков. 
Поэтому структурные и гемодинамические изменения 
МЦР бульбарной конъюнктивы могут быть обнаруже-
ны раньше многих других проявлений неблагоприят-
ного действия табачного дыма.

Для конъюнктивы курильщиков всех возрастных 
групп характерно появление аваскулярных полей, по-
вышенной извитости (симптом «пилы» [5]) и локаль-
ных деформаций венул, крупнозернистой агрегации 
эритроцитов в капиллярах и венулах, замедление кро-
вотока, вплоть до его временной остановки. Среди 
количественных показателей наиболее выраженные 
изменения отмечаются со стороны удельной плотно-
сти капилляров и соотношения диаметров артериол 
и венул – А/В коэффициента. Мониторинг данных 
показателей может стать не только важной составной 
частью объективного анализа процессов старения ор-
ганизма [4, 5], но и, как показывают наши наблюдения, 

способствовать ранней диагностике сосудистых на-
рушений, возникающих у людей старших возрастных 
групп под воздействием табакокурения. Средний диа-
метр артериол, А/В коэффициент, удельная плотность 
капилляров существенно сокращаются в группе куря-
щих пациентов. По сравнению с некурящими испы-
туемыми у курильщиков величина соответствующих 
показателей в зависимости от возраста уменьшается 
на 18–32 %, что может быть обусловлено стимулирую-
щим влиянием никотина на симпатическую нервную 
систему за счет увеличения высвобождения катехо-
ламинов, вызывающих спазм артериол и разрежение 
капиллярной сети [1–3]. Средний диаметр вен, напро-
тив, значительно возрастает, что также соответствует 
современным представлениям о патогенетических 
механизмах повреждающего действия хронической 
табачной интоксикации [2, 4].

Заметим, что при диабете, артериальной гипер-
тензии, атеросклерозе наиболее ранними признаками 
поражения сосудов бульбарной конъюнктивы также 
становятся локальные изменения диаметра и гемоди-
намики, А/В коэффициента, повышенная извитость 
сосудов [7, 8], что свидетельствует об универсальном 
значении данных показателей для оценки состояния 
сердечно-сосудистой системы.

Использование неинвазивных методов изучения 
МЦР бульбарной конъюнктивы особенно перспектив-
но для косвенного мониторинга мозгового кровотока 
при оценке выраженности его возрастных и пато-
логических изменений [7–9]. Применение лазерной 
допплеровской флоуметрии для исследования МЦР 
позволило установить у людей преклонного возраста 
нарушения нейромышечной сосудистой регуляции, 
результатом чего становится снижение тонуса арте-
риол и вазодилатация, уменьшение периферического 
сопротивления сосудов и увеличение нутритивного 
кровотока [10].

Патология МЦР при хроническом табакокурении 
может развиваться по нескольким направлениям, но 
во всех случаях в патофизиологическом механизме 
участвуют дисфункция эндотелия, нарушения в систе-
ме оттока крови от венозного русла и проницаемости 
капилляров, гемореологические сдвиги. В совокупности 
все это приводит к хроническим застойным явлениям, 
нарастающей гипоксии и ишемии тканей, особенно 

Таблица
Количественные показатели МЦР бульбарной конъюнктивы у некурящих и курящих людей разных возрастных групп (Х±Sx)

Показательа
45–59 лет 60–74 года 75–86 лет

некурящие курящие некурящие курящие некурящие курящие

ДА, мкм 18,4±1,5 15,1±1,1в 16,9±1,6 13,3±1,2в 14,4±1,8 12,8±1,2
ДВ, мкм 39,7±2,8 44,9±1,4в 44,2±2,7 50,6±1,7б, в 47,8±2,9 52,8±2,5
А/В 0,49±0,03 0,34±0,04б 0,38±0,02 0,26±0,04б, в 0,30±0,04 0,24±0,04в

УПК, ед./мм2 6,42±0,32 4,02±0,38б 4,64±0,23 3,28±0,23б, в 3,85±0,22 3,24±0,23в

а ДА – диаметр артериол, ДВ – диаметр венул, �А/В – артериоло-венуллярный коэффициент, УПК – удельная плотность капилляров.
б �Разница статистически значима (p<0,05) по сравнению с курящими предыдущей возрастной группы.
в �Разница статистически значима (p<0,05) по сравнению с некурящими соответствующей возрастной группы.
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выраженных у людей старших возрастных групп и уско-
ряющих процессы естественного старения. Вполне 
вероятно, что дисфункция эндотелия, возникающая 
первой по времени среди изменений сосудов, связанных 
с табакокурением [1, 2], – результат снижения биодо-
ступности оксида азота в результате уменьшения его 
продукции эндотелиальной нитроксидсинтазой или 
увеличения катаболизма оксида азота после длительно-
го эндотелиального окислительного стресса и воспале-
ния, которые могут быть дополнительно модулированы 
традиционными факторами риска сердечно-сосудистых 
заболеваний у пожилых людей [11, 12].

Заключение

Табакокурение оказывает неблагоприятное действие на 
МЦР бульбарной конъюнктивы людей всех возрастных 
групп, но особенно выраженный отрицательный эф-
фект определяется у курильщиков среднего возраста. 
Мониторинг количественных и качественных пока-
зателей МЦР бульбарной конъюнктивы может стать 
не только важной составной частью объективного 
анализа процессов старения при хроническом таба-
кокурении, но и способствовать ранней диагностике 
патологических изменений в организме.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источник финансирования: авторы заявляют о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств.
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Дикорастущие на Дальнем Востоке растения-кон-
центраторы биологически активных веществ стали 
объектом научного и практического интереса в силу 
разнообразия оказываемых ими фармакологических 
эффектов [1]. К одним из ярких представителей фло-
ры Дальнего Востока относится семейство Вереско-
вые (Ericaceae), к которому принадлежат брусника 

(Vaccinium vitis-idaea), голубика (Vaccinium uligino-
sum), черника (Vaccinium myrtillus), красника (Vac-
cinium praestans) и шикша черная (Empetrum nigrum) 
[2]. Особый интерес у современных исследователей 
вызывают нефармакопейные растения этого семей-
ства – красника или вакциниум превосходный [3] 
и шикша черная [4].
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Вакциниум превосходный – многолетний стелю-
щийся листопадный кустарничек. Листья крупные, 
жесткие, округлой формы, меняют свою окраску в те-
чение всего сезона. Ягоды красники собраны в кисти 
по 5–6 сочных плодов шаровидной формы и покрыты 
глянцевой кожурой ярко-красного цвета [5]. Шикша 
черная – двудомный, вечнозеленый сильноветвистый 
кустарничек. Листовая пластинка свернута в трубку, 
заполненную беловатыми волосками. Плод – сочная 
костянка черного цвета, иногда неправильной формы 
[6]. Плоды вакциниума превосходного и шикши чер-
ной считаются природными источниками уникального 
набора биологически активных соединений: органи-
ческих кислот, витаминов, флавоноидов, антоцианов, 
дубильных веществ и др. [7]. Органические кислоты 
способны увеличивать уровень водородного пока-
зателя внутренней среды человека, постепенно они 
ощелачивают организм и способствуют перистальтике 
кишечника, стимулируют выделение желудочного сока, 
замедляют рост гнилостных бактерий, значительно 
снижают интенсивность брожения в толстом кишечни-
ке [8]. Гидрофильные полифенолы, которыми богаты 
эти плоды, относятся к естественным антиоксидантам, 
легко включаются в метаболические процессы, защи-
щая организм от пагубного действия активных форм 
кислорода [9].

Комплексные исследования антиоксидантного эф-
фекта плодов красники [3] и радиозащитного действия 
плодов шикши черной [10], проведенные на кафедре 
фармации ТГМУ, стали отправной точкой для изуче-
ния количественного и качественного состава орга-
нических кислот различной химической структуры. 
Цель настоящей работы – анализ химического состава 
плодов дальневосточных видов растений семейства 
вересковых (Ericaceae).

Материал и методы

Использованы свежие плоды и сок из плодов красни-
ки и шикши черной. Сырье заготовлено в период тех-
нической зрелости в Камчатском крае. Сок получали 
методом прямого отжима на ручном прессе. Изучение 
качественного состава органических кислот в соках из 
плодов объектов исследования проводили методом 
высокоэффективной жидкостной хроматографии 
(ВЭЖХ) согласно ГОСТу 32771-2014 [11]. Условия 
хроматографии (по 20 мкл растворов образцов): вы-
сокоэффективный жидкостный хроматограф LC-20 
Prominence (Shimadzu, Япония); неподвижная фаза – 
металлическая колонка Shim-pack GIST C18 размером 
4,6×250 мм, размер частиц 5 микрон, температура 
колонки 30 °С; подвижная фаза: 0,1М фосфатный бу-
фер (рН 2,54); скорость подачи элюента 0,8 мл/мин., 
продолжительность анализа 30 мин., фиксация резуль-
татов с помощью ультрафиолетового детектора Shi-
madzu SPD-20AV при длине волны 210 нм. Для срав-
нения использовали растворы рабочих стандартных 

образцов органических кислот, которые готовили по 
методике, регламентированной ГОСТ 32771-2014 [11].

Сумму свободных органических кислот в соках 
из плодов красники и шикши определяли методом 
алкалиметрии с помощью автоматического титратора 
серии Т50 (Mettler-Toledo GmbH, Швейцария), который 
непрерывно измеряет сигнал и самостоятельно опре-
деляет конечную точку титрования. В колбу вместимо-
стью 100 мл прибавляли 1 мл сока, доводили водой до 
метки и перемешивали. Отбирали 10 мл полученного 
разведения, помещали в колбу вместимостью 300 мл, 
прибавляли 200 мл свежепрокипяченной воды, 1 мл 
1 % спиртового раствора фенолфталеина, 2 мл 0,1 % 
раствора метиленового синего и титровали 0,1М рас-
твором гидроксида натрия до регистрации прибором 
точки эквивалентности [12]. Сумму (Х) органических 
кислот в пересчете на яблочную кислоту в процентах 
вычисляли по формуле [12]:

где VТ  – объем 0,1М раствора натрия гидроксида, 
пошедшего на титрование (мл), 0,0067 – количест-
во яблочной кислоты, соответствующее 1 мл 0,1М 
раствора натрия гидроксида, Va – объем сока (мл); 
p – плотность сока (г/дм3).

Для определения наличия фенольных кислот в сы-
рье брали по одному грамму (точная навеска) измель-
ченных свежих плодов, прошедших сквозь отверстия 
сита диаметром 2 мм, помещали в колбу вместимостью 
100 мл, приливали 30 мл экстрагента (50 % этиловой 
спирт), присоединяли колбу к обратному холодиль-
нику и кипятили на водяной бане в течение 30 мин. 
с момента закипания. Полученное извлечение филь-
тровали через бумажный фильтр в  колбы вмести-
мостью 100 мл, добавляли 30 мл экстрагента (50 % 
этиловой спирт) и повторяли экстракцию дважды по 
данной методике. После охлаждения объем суммар-
ного извлечения доводили 50 % этиловым спиртом до 
метки, 25 мл полученного раствора помещали в кол-
бу вместимостью 100 мл и доводили до метки 50 % 
этиловым спиртом (исследуемые растворы) [13]. Для 
сравнения использовали 0,05 % спиртовой раствор 
галловой кислоты.

По 20 мкл растворов для исследования и раствора 
галловой кислоты хроматографировали на высоко-
эффективном жидкостном хроматографе фирмы Shi-
madzu LC-20 Prominence (Япония), неподвижная фаза: 
металлическая колонка Shim-pack GIST C18 размером 
4,6×250 мм, размер частиц 5 микрон; подвижная фаза: 
85 % 0,01М фосфатного буфера (рН 3,05) и 15 % ацето-
нитрила; скорость подачи элюента 0,7 мл/мин., продол-
жительность анализа 30 мин., фиксация результатов 
с помощью ультрафиолетового детектора Shimadzu 
SPD-20AV при длине волны 254 нм.

Для количественного определения фенольных кис-
лот плоды измельчали до размера частиц, проходящих 
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сквозь сито с отверстиями диаметром 2 мм. Точные 
навески сырья (по одному грамму) помещали в колбу 
вместимостью 100 мл, добавляли 50 мл экстрагента 
(50 % этиловый спирт), присоединяли к обратному хо-
лодильнику и кипятили на водяной бане в течение часа 
с момента закипания смеси. После охлаждения получен-
ное извлечение фильтровали через бумажный фильтр 
в мерную колбу объемом 100 мл и доводили объем до 
метки тем же экстрагентом (раствор А). Этот раствор 
в объеме 5 мл помещали в мерную колбу вместимостью 
100 мл и 50 % этиловым спиртом доводили объем до 
метки (раствор Б) [14]. Для приготовления раствора 
стандартного образца галловой кислоты 0,05 г (точ-
ная навеска этой кислоты) помещали в мерную колбу 
вместимостью 100 мл, прибавляли 50 мл 50 % этилово-
го спирта, тщательно перемешивали до растворения, 
доводили объем до метки тем же растворителем, 2 мл 
полученного раствора помещали в колбу вместимостью 
100 мл и доводили до метки тем же растворителем [14]. 
Оптическую плотность полученных извлечений и рас-
твора галловой кислоты измеряли на спектрофотометре 
UNICO 2800 UV/VIS (США) при длине волны 276 нм. 
Раствором сравнения был 50 % этиловый спирт. Содер-
жание фенольных кислот (X) в пересчете на галловую 
кислоту вычисляли по формуле [14]:

где D – оптическая плотность исследуемого раствора, 
D0 – оптическая плотность раствора галловой кислоты, 
m – масса навески сырья в граммах, m0 – масса навески 

галловой кислоты в граммах, W – потеря в массе при 
высушивании сырья в процентах.

Результаты исследования подвергали статистиче-
ской обработке согласно требованиям ОФС.1.1.0013.15 
«Статистическая обработка результатов химического 
эксперимента» Государственной фармакопеи РФ с ис-
пользованием критерия Стьюдента (t) и c расчетом 
средних арифметических и доверительного интервала 
(х±∆х), стандартного отклонения (s) и относительной 
ошибки методов количественного определения (ε) [15].

Результаты исследования

В соке из плодов изучаемых объектов методом ВЭЖХ 
были идентифицированы винная, яблочная, лимонная 
и янтарная кислоты (рис. 1, 2). Результаты качествен-
ного определения органических кислот в соках пред-
ставлены в табл. 1.

Таблица 1
Результаты определения количественного содержания 
органических кислот в соках из плодов методом ВЭЖХ

Кислота

Vaccinium praestans Empetrum nigrum

Время удер-
живания, 

мин.

Содержание 
в смеси, %

Время удер-
живания, 

мин.

Содержание 
в смеси, %

Винная   3,766   2,43 4,031 16,70
Яблочная   5,088 38,87 5,086 13,35
Лимонная   7,712 46,53 7,766 11,27
Янтарная 10,533   0,06 – –

Рис. 1. Хроматограмма органических кислот сока из плодов 
Vaccinium praestans:

1 – винная кислота; 2 – яблочная кислота; 3 – лимонная кислота; 
4 – янтарная кислота.
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Рис. 2. Хроматограмма органических кислот сока из плодов 
Empetrum nigrum:

1 – винная кислота; 2 – яблочная кислота; 3 – лимонная кислота.
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Рис. 3. Хроматограмма спиртовых извлечений из плодов 
Vaccinium praestans с пиком галловой кислоты (1).
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Рис. 4. Хроматограмма спиртовых извлечений из плодов 
Empetrum nigrum с пиком галловой кислоты (1).
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Содержание фенольных соединений в плодах шикши – 
3,59±0,09 %, а в плодах красники – 2,43±0,06 %.

Таким образом, плоды Vaccinium praestans и Em-
petrum nigrum могут рассматриваться в качестве пер-
спективного источника яблочной, лимонной, винной 
и галловой кислот.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источник финансирования: авторы заявляют о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств.
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Таблица 2
Результаты определения суммы свободных органических кислот в соке из плодов 

методом алкалиметрии

Сок из плодов n f x, % s s2 P, % t (P, f) ∆x ε, %

Vaccinium praestans 5 4 4,98 0,036 0,0013 95 2,78 0,04 0,90
Empetrum nigrum 5 4 1,01 0,008 0,00006 95 2,78 0,01 0,97

Таблица 3
Результаты количественного определения фенольных кислот в свежих плодах 

методом алкалиметрии

Плоды n f x, % s s2 P, % t (P, f) ∆x ε, %

Vaccinium praestans 5 4 2,43 0,05 0,0027 95 2,78 0,060 2,67
Empetrum nigrum 5 4 3,59 0,07 0,0051 95 2,78 0,088 2,46

Методом алкалиметрии была определена сумма 
свободных органических кислот в пересчете на яблоч-
ную кислоту. Относительная ошибка метода с исполь-
зованием автоматического титратора не превышала 
1 % (табл. 2). Методом ВЭЖХ в плодах семейства Вере-
сковые была обнаружена галловая кислота (рис. 3, 4).

Результаты количественного определения феноль-
ных кислот в изучаемых плодах указаны в табл. 3.

Обсуждение полученных данных

Исследование состава органических кислот сока из 
плодов Vaccinium praestans и Empetrum nigrum, собран-
ных в Камчатском крае, свидетельствует о присутствии 
яблочной, лимонной и винной кислот. Помимо выше-
перечисленных, в соке из плодов красники была опре-
делена янтарная кислота. Также установлено наличие 
галловой кислоты в плодах шикши черной и красники. 
Идентифицированные органические и  фенольные 
кислоты обладают разнообразными фармакологиче-
скими свойствами, что может быть основой суммар-
ного фармакологического действия растений [7]. Так, 
например, лимонная и яблочная кислоты ускоряют 
метаболизм, винная и лимонная кислоты замедляют 
процессы гниения, янтарная кислота оказывает мощ-
ный антирадикальный эффект, галловая кислота имеет 
противомикробное, антиоксидантное и иммуномоду-
лирующее свойства [8].

Визуальная регистрация точки эквивалентности 
при количественном определении свободных органи-
ческих кислот титриметрическим методом имеет ряд 
весомых недостатков: высокая погрешность метода 
(3–7 %), затруднения в регистрации и др. Использова-
ние автоматического титратора, самостоятельно реги-
стрирующего точку эквивалентности для определения 
суммы органических кислот, позволяет провести более 
точный анализ (относительная ошибка метода – менее 
1 %), что было показано в настоящем эксперименте. Так, 
сок шикши черной значительно уступает соку красни-
ки в количественном содержании свободных органи-
ческих кислот: 1,01±0,01 и 4,98±0,04 %, соответственно. 
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Вопросы унификации доклинической диагностики поражения миокарда 
у пациентов с сочетанной кардиореспираторной патологией
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Цель – разработка способа диагностики раннего поражения левого желудочка (ЛЖ) сердца у курильщиков с ранними 
стадиями хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) и артериальной гипертензии (АГ) методом спекл-трекинг 
эхокардиографии (ЭхоКГ) с применением новых индексов и возможностью их воспроизведения независимо от произ-
водителя ультразвукового сканера и его программного обеспечения. Материал и методы. Обследованы 99 курильщиков, 
средний возраст 48,8 года. Пациенты были разделены на четыре группы в зависимости от наличия ХОБЛ и АГ. Выполне-
на стрейн-ЭхоКГ с оценкой локальной и продольной глобальной деформации ЛЖ. Результаты. Диастолическая дисфунк-
ция ЛЖ обнаружена во всех наблюдениях, но преобладала у пациентов с ХОБЛ и АГ. Глобальная и локальная продоль-
ная деформация ЛЖ была в пределах стандартных значений. Выявлено уменьшение деформации базальных сегментов 
ЛЖ среди пациентов с ХОБЛ и АГ, также средние значения деформации в базальных сегментах ЛЖ оказались меньше 
у пациентов с АГ независимо от наличия ХОБЛ. Заключение. Ранние признаки поражения миокарда ЛЖ у курильщиков 
более выражены на фоне ХОБЛ и АГ. Нормальные показатели стандартной ЭхоКГ, а также нормальные показатели гло-
бальной и  локальной продольной деформации ЛЖ не исключают раннего повреждения миокарда. Относительные 
показатели продольной деформации ЛЖ  – более чувствительные маркеры поражения миокарда у  курильщиков на 
доклиническом этапе. Стрейн-ЭхоКГ может быть использована как аппаратно-независимый метод диагностики ранних 
признаков поражения миокарда ЛЖ.
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Questions of unification of preclinical diagnosis of myocardial damage  
among patients with combined cardiorespiratory pathology
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Objective: The development of the way of diagnosing early damage of left ventricle (LV) of heart among smokers with early 
stages of the chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and arterial hypertension (AH) by speckle-tracking of echocar-
diography using new indexes and possibility of its reproduction regardless the manufacturer of ultrasound scanner and its 
software. Methods: 99 smokers 48.8 years old on average were observed. Patients were divided into four groups depending on 
the presence of COPD and AH. Strain-echocardiography with the estimate of the local and left ventricular global longitudinal 
strain was performed. Results: Diastolic dysfunction of LV was defined during all observations, but it prevailed among patients 
having COPD and AH. Ventricular global and local longitudinal strains were within default values. The decrease in deforma-
tion of basal segments of LV among patients having COPD and AH was registered. Average value of the deformation in basal 
segments of LV turned out to be less among patients having AH regardless of existence of COPD. Conclusions: Early signs of LV 
myocardial injuries among smokers are highly presented in case of COPD and AH. Both normal indexes of standard echocar-
diography and normal indexes of ventricular global and local longitudinal strains don’t exclude early myocardial damage. 
Relative indicators of ventricular longitudinal strains are more sensitive markers of myocardial damages among smokers in 
preclinical stage. Strain-echocardiography can be used as hardware-independent diagnostic method of the early signs of 
myocardial damage of LV.
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Визуализация поражения органов-мишеней на докли-
нических стадиях представляется одним из перспек-
тивных направлений ранней диагностики значимых 
хронических неинфекционных заболеваний. Несмотря 
на разнообразие факторов риска при упомянутых нозо-
логиях наиболее обсуждаемыми из них остаются куре-
ние и артериальная гипертония (АГ) [1]. В большинстве 
своем работы, посвященные визуальным маркерам 
последствий воздействия табачного дыма и АГ, каса-
ются артериальной жесткости и состояния миокарда. 
К доказанным и наиболее часто используемым докли-
ническим признакам поражения миокарда у пациентов 
без обозначенных сердечно-сосудистых заболеваний, 
но с наличием факторов риска их развития относятся 
уже сформированная гипертрофия сердца и диастоли-
ческая дисфункция левого желудочка (ЛЖ). К одним 
из рекомендованных методов, позволяющих оценить 
паттерн сократительной активности миокарда еще на 
этапе изменения его структуры и негармоничной ори-
ентации волокон, относится спекл-трекинг-эхокардио-
графия (ЭхоКГ). Большинство исследований изменения 
миокарда при АГ касаются состояния левых отделов 
сердца, в то время как при обсуждении патологического 
воздействия курения и особенно при наличии доку-
ментированной хронической обструктивной болезни 
легких (ХОБЛ) авторы публикаций ориентируются на 
поражение правых желудочка и предсердия [2]. В то 
же время курение и АГ имеют достаточно много об-
щих точек приложения, и прежде всего это касается 
эндотелиальной дисфункции, системного воспаления 
с формированием избыточной сосудистой жесткости 
и вовлечением в процессы ремоделирования левых 
отделов сердца. Такие исследования носят единичный 
характер и затрагивают прежде всего ХОБЛ с выражен-
ными ограничениями воздушного потока [3]. Более того, 
данные ЭхоКГ в подобных случаях отличаются опре-
деленной противоречивостью в силу использования 
различных методов оценки глобальной сократительной 
активности миокарда.

Цель настоящего исследования заключалась в раз-
работке способа диагностики поражения ЛЖ у ку-
рильщиков с ранними стадиями ХОБЛ и АГ методом 
спекл-трекинг-ЭхоКГ с применением новых индексов 
и возможностью их воспроизведения независимо от 
производителя ультразвукового сканера и его про-
граммного обеспечения.

Материал и методы

Обследовано 99 курильщиков (64 мужчины и 35 жен-
щин) со средним индексом курящего человека 17 пач-
ка/лет. Средний возраст обследованных – 48,8 года. 
Критериями исключения были сердечно-сосудистые 
заболевания, сахарный диабет, ожирение, хроническая 
болезнь почек, системные и онкологические заболева-
ния (в т.ч. в анамнезе). Пациенты были разделены на 
четыре группы:
1-я группа – условно здоровые без АГ и ХОБЛ (37 че-
ловек: 24 мужчины и 13 женщин),

2-я группа – пациенты с АГ (28 человек: 17 мужчин 
и 11 женщин),
3-я группа – пациенты с ХОБЛ без АГ (18 человек: 14 
мужчин и 4 женщины),
4-я группа – пациенты с сочетанием ХОБЛ и АГ (16 
человек: 9 мужчин и 7 женщин).

Артериальное давление измерялось согласно ГОСТ 
52623.1–2008 «Технология выполнения простой меди-
цинской услуги». Диагноз ХОБЛ устанавливался после 
спирометрического исследования на аппарате Spiro-
lab III до и после пробы с бронхолитиками (400 мкг 
сальбутамола): отношение объема форсированного 
выдоха за 1-ю секунду и функциональной жизненной 
емкости легких менее 70 %, прирост объема форсиро-
ванного выдоха за 1-ю секунду менее 12 % от исходного 
значения. Во всех случаях проведена трансторокальная 
ЭхоКГ с оценкой глобальной и локальной продольной 
деформации ЛЖ с 17-сегментарным делением методом 
strain на приборе Vivid E9 GE (США) с секторным 
датчиком М5S (частота 1,5–4,6 мГц). Для получения 
максимально достоверных показателей глобальной 
и  локальной деформации ЛЖ все пациенты были 
обследованы одним специалистом. При оценке ре-
зультатов продольной деформации ЛЖ использовали 
методику D. Phelan et al. [4] для расчета относитель-
ной деформации в базальных, средних и апикальных 
сегментах. Показатель относительной региональной 
деформации вычисляли по методике A. Senapati et 
al. [5]. Дополнительно оценивали соотношения сред-
них значений деформации базальных к деформации 
средних сегментов (базально-медиальный паттерн), 
базальных сегментов к апикальным (базально-апи-
кальный паттерн), средних сегментов к апикальным 
(медиально-апикальный паттерн). Диастолическая 
дисфункция ЛЖ I типа определялась при оценке 
трансмитрального потока и экскурсии межжелудоч-
ковой перегородки.

Статистический анализ проводили с помощью 
программы Statistica 10.0 (StatSoft Inc., США). Провер-
ку нормальности распределения признаков осуществ-
ляли по критерию Колмогорова–Смирнова. Посколь-
ку распределение во всех наблюдениях отличалось от 
нормального, для демонстрации характеристик вы-
борки использовали медиану (Me) и межквартильный 
размах (Q25–Q75). Проверку нулевой гипотезы делали 
посредством z-критерия Манна–Уитни в случае срав-
нения двух групп количественных данных, H-кри-
терия Краскела–Уоллиса при сравнении более двух 
групп количественных данных и критерия χ² в слу-
чаях качественных признаков при сравнении двух 
групп. Для сопоставления качественных признаков 
более чем в трех группах использовали медианный 
тест – χ². Нулевую гипотезу подтверждали при p>0,05.

Дизайн работы одобрен независимым междисци-
плинарным комитетом по этике Тихоокеанского госу-
дарственного медицинского университета (протокол 
№ 3 от 20.11.2017 г.), всеми пациентами было подписано 
информированное согласие на участие в исследовании.
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Таблица 1
Частота диастолической дисфункции ЛЖ (ДДЛЖ) I типа 

в группах пациентов

Частота регистрации ДДЛЖ I типа по группама

1-я (n=37) 2-я (n=28) 3-я (n=18) 4-я (n=16) Всего
абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

6 16,0 10 35,7 5 27,7 10 62,5 31 31,3
а �Различия между всеми группами по Н-критерию Краскела–Уоллиса 

статистически значимы.
Таблица 2

Сегментарная оценка продольной деформации ЛЖ в группах пациентов

Сегменты
Продольная деформация ЛЖ по группам, %

Hа p1-я (n=37) 2-я (n=28) 3-я (n=18) 4-я (n=16)
Me Q25–Q75 Me Q25–Q75 Me Q25–Q75 Me Q25–Q75

Базальные –18,0 –17,5–14,6 –16,4б –17,6–14,6 –17,6 –19,8–14,7 –14,7б –17,9–12,2 7,9 0,04
Медиальные –20,7 –20,7–17,7 –20,0 –20,7–17,7 –19,5 –22,5–19,0 –19,3б –21,0–16,7 5,4 0,10
Апикальные –24,2 –25,3–21,6 –23,4 –25,3–21,6 –23,9 –25,8–22,8 –24,1 –26,4–24,1 1,1 0,80

а Критерий Краскела–Уоллиса.
б Разница с 1-й группой статистически значима.

Таблица 3
Уровневые паттерны и относительная региональная деформация ЛЖ в группах пациентов

Параметра

Показатели по группам
Hб p1-я (n=37) 2-я (n=28) 3-я (n=18) 4-я (n=16)

Me Q25–Q75 Me Q25–Q75 Me Q25–Q75 Me Q25–Q75

БМП 0,86 0,81–0,91 0,84 0,77–0,90 0,82 0,80–0,89 0,83 0,73–0,88 3,1 0,40
БАП 0,72в 0,65–0,86 0,69 0,60–0,76 0,68 0,61–0,78 0,64 0,51–0,74 5,8 0,10
МАП 0,86в 0,78–0,94 0,80в 0,77–0,94 0,83в 0,76–0,89 0,77 0,71–0,80 8,1 0,04
ОРД 0,51в 0,45–0,57 0,56 0,52–0,60 0,54 0,50–0,60 0,59 0,57–0,68 8,1 0,04

а �БМП – базально-медиальный паттерн, БАП – базально-апикальный паттерн, МАП – медиально-апикальный паттерн, ОРД – относительная 
региональная деформация.

б �Критерий Краскела–Уоллиса.
в �Различия с 4-й группой статистически значимы.

Результаты исследования

При анализе однородности групп наблюдения не были 
выявлены статистически значимые различия по поло-
вому признаку (Н=5,81, р=0,1). Анализ по возрасту – 
Me (Q25–Q75) – также подтверждал сопоставимость 
групп: 1-я – 48,0 (43,0–52,0) года, 2-я – 49,5 (44,5–52,5) 
года, 3-я – 52,0 (42,0–52,0) года, 4-я – 52,5 (48,0–58,5) 
года; χ²=1,54, р=0,7.

По данным спирометрии ХОБЛ, диагностиро-
ванная у 34 человек, характеризовалась начальными 
нарушениями ограничений воздушного потока (1-я 
степень) и отсутствием обострений в анамнезе (риск 
обострений низкий). АГ была выявлена у 44 пациентов: 
систолическое артериальное давление в среднем рав-
нялось 145,2, диастолическое – 80,9 мм рт. ст. Большая 
часть упомянутых пациентов знала о наличии у них 
АГ и эпизодически принимала антигипертензивные 
препараты.

При ЭхоКГ ни в одном случае не было найдено 
признаков увеличения камер сердца, гипертрофии 
миокарда, снижения систолической функции ЛЖ. 
Однако во всех группах обследованных выявлены 
лица с признаками диастолической дисфункции ЛЖ 

I типа. Частота регистрации этой дисфункции была 
минимальной в группе условно здоровых и макси-
мальной в группе курильщиков с ХОБЛ и АГ (табл. 1). 
В целом у пациентов с ХОБЛ и АГ (2–4-я группы) ча-
стота диастолической дисфункции ЛЖ I типа оказалась 
достоверно выше, чем в 1-й группе: χ²=11,5, р=0,009.

По данным ЭхоКГ значения глобальной продоль-
ной деформации ЛЖ были в  пределах нормы (бо-
лее −19 %) и не имели достоверных различий между 
группами. Однако при оценке локальной продольной 
деформации миокарда ЛЖ по уровням было выявлено 
достоверно значимое снижение данного показателя 
по отношению к 1-й группе в базальных сегментах 
во 2-й и 4-й группах и на медиальном уровне в 4-й 
группе пациентов. Различий на апикальном уровне не 
установлено (табл. 2).

С помощью показателя относительной региональ-
ной деформации определено снижение локальной 
продольной деформации миоцитов ЛЖ сердца в ба-
зальных сегментах относительно апикального уровня 
в 4-й группе по сравнению с группой «здоровых ку-
рильщиков». Базально-апикальный паттерн в группе 
курильщиков с ХОБЛ и АГ также был достоверно 
ниже, чем в 1-й группе, медиально-апикальный пат-
терн в 4-й группе был достоверно ниже по отношению 
ко всем остальным пациентам, а базально-медиаль-
ный паттерн между группами значимо не различался 
(табл. 3).

Относительные показатели продольной дефор-
мации на всех уровнях были достоверно ниже у па-
циентов с ХОБЛ и АГ по отношению к 1-й группе, 
а относительная деформация базальных сегментов 
достоверно ниже еще и по отношению 3-й группы 
к 1-й (табл. 4).
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Обсуждение полученных данных

В отличие от данных предыдущих исследований, по-
священных изменениям миокарда у пациентов с ХОБЛ 
[6], в данной работе не были выявлены признаки ги-
пертрофии ЛЖ и дилатации левого предсердия, что, 
вероятно, связано с относительно молодым возрастом 
пациентов и исследованием ранних стадий ХОБЛ и АГ. 
В то же время диастолическая дисфункция ЛЖ I типа, 
определенная во всех группах наблюдения, позволяет 
предположить наличие структурных изменений в мио-
карде в результате воздействия факторов риска, воспа-
лительной инфильтрации стенки сердца, повреждения 
мелких сосудов, инициации эндотелиально-мезенхи-
мального перехода с избыточным фиброзом. В связи 
с тем, что нормативные значения локальной продоль-
ной деформации ЛЖ отсутствуют из-за различий 
программного обеспечения ультразвуковых сканеров, 
особый интерес вызывают относительные показатели 
этой деформации. Сохраненная глобальная продоль-
ная деформация ЛЖ и нормальные показатели ЭхоКГ, 
выявленные у всех обследованных, не могут служить 
доказательством отсутствия поражения миокарда. Об 
этом свидетельствуют результаты оценки деформации 
ЛЖ на различных уровнях. Возникает необходимость 
в  детальной оценке сократимости ЛЖ с  внимани-
ем к состоянию его базальных сегментов. Сочетание 
АГ и ХОБЛ даже на ранних стадиях нозологической 
эволюции способствует нарушению сократительной 
функции сердца с распространением патологическо-
го стрейна от базальных сегментов к медиальным, от 
уровня с большей выраженностью фиброза к уровню 
с максимальной представленностью мышечной ткани. 
Таким образом, процессы клеточной и тканевой ги-
поксии способствуют ограничению вазодилататорной 
функции, экспрессии воспалительного ответа и по-
ражению микрососудистого русла, проявляющихся 
в снижении уровня продольной деформации волокон 
миокарда ЛЖ [7].

Заключение

В результате настоящего исследования выявлены ран-
ние признаки поражения миокарда ЛЖ у курильщиков, 
более выраженные при наличии ХОБЛ и  АГ. Нор-
мальные показатели стандартной ЭхоКГ, а также нор-
мальные уровни глобальной и локальной продольной 

деформации ЛЖ не исключают отсутствия поражения 
миокарда. Относительные показатели продольной 
деформации ЛЖ могут считаться более чувствитель-
ными их маркерами. Метод стрейн-ЭхоКГ независимо 
от производителя ультразвукового сканера может 
быть использован для диагностики ранних поражений 
миокарда ЛЖ.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источник финансирования: авторы заявляют о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств.
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Таблица 4
Относительная продольная деформация по уровням ЛЖ в группах пациентов

Параметра

Показатели по группам
Hб p1-я (n=37) 2-я (n=28) 3-я (n=18) 4-я (n=16)

Me Q25–Q75 Me Q25–Q75 Me Q25–Q75 Me Q25–Q75

БОД 0,41 0,36–0,45 0,38 0,34–0,41 0,37в 0,34–0,42 0,36в 0,30–0,41 8,0 0,04
СОД 0,49 0,47–0,51 0,48 0,47–0,51 0,49 0,47–0,51 0,47в 0,46–0,49 5,1 0,10
АОД 0,62 0,54–0,63 0,67 0,61–0,73 0,65 0,61–0,73 0,71в 0,63–0,81 7,9 0,04

а �БОД – базальная относительная деформация, СОД – средняя относительная деформация, АОД – апикальная относительная деформация.
б �Критерий Краскела–Уоллиса.
в �Разница с 1-й группой статистически значима.
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Функциональная организация когнитивной деятельности учащихся 
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Цель: установить функциональные особенности организации когнитивной деятельности учащихся старшего школьно-
го возраста, обусловленные типом межполушарной асимметрии головного мозга. Материал и  методы. У  250 учащихся 
9–11 классов проведен сравнительный анализ функционального состояния центральной нервной системы методом 
вариационной хронорефлексометрии с помощью компьютерного теста «Кольцо Ландольта», а также методики АСТУР. 
Результаты. Среди обследованных преобладали подростки с левополушарным типом функциональной асимметрии го-
ловного мозга (56 %), число школьников с доминированием правого полушария не превышало 40,4 %, на «равнополу-
шарных» учащихся пришлось 3,6 % наблюдений. У школьников с левополушарным типом функциональной асимметрии 
головного мозга выявлен более высокий уровень функциональной подвижности нервной системы, что определяло 
оптимальный уровень когнитивной работоспособности. Заключение. Низкий уровень развития динамических когнитив-
ных функций у  учащихся с  доминированием правого полушария обуславливает необходимость использования игр-
тренажеров в целях развития и совершенствования когнитивных способностей, определяющих уровень академиче-
ской успеваемости школьников
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Адаптация образовательного процесса к  уровню 
подготовки, потребностям, особенностям когни-
тивного и  психофизиологического развития уча-
щихся – одна из основных составляющих в решении 
проблем сохранения здоровья школьников и  по-

вышения эффективности процесса обучения [1–4]. 
В  настоящее время личностно-ориентированный 
подход в системе школьного образования реализу-
ется лишь посредством профильного обучения, при 
этом зачастую и педагоги, и психологи не учитывают 
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психофизиологические особенности учащихся, что 
в основном выражается в противоречии между учеб-
ными нагрузками и доминированием одного из по-
лушарий головного мозга, определяющим специфику 
когнитивного функционирования.
Традиционная система школьного образования ори-
ентирована преимущественно на развитие лингви-
стических, математических и вербально-логических 
способностей, которые определяются левым полу-
шарием, тогда как школьники с правополушарным 
типом функциональной асимметрии, характеризу-
ющиеся преобладанием зрительно-пространствен-
ных способностей, могут испытывать сложности 
при освоении школьной программы [5–9]. Изучение 
особенностей функциональной организации ког-
нитивной деятельности учащихся, обусловленных 
типом межполушарной асимметрии головного мозга, 
поможет выявить «сильные» и «слабые» составляю-
щие работоспособности при различных типах межпо-
лушарной асимметрии и рекомендовать эффективные 
мероприятия, направленные на развитие когнитив-
ных способностей.

Цель исследования – установить функциональные 
особенности организации когнитивной деятельности 
учащихся старшего школьного возраста, обусловлен-
ные типом межполушарной асимметрии головного 
мозга.

Материал и методы

Проведено одномоментное исследование психофизи-
ологических способностей среди учащихся 9–11 клас-
сов средней общеобразовательной школы. В работу 
были включены школьники I–III группы здоровья 
с нормальным психическим развитием, у которых 
отсутствовали острые и хронические заболевания 
центральной нервной системы, давших письменное 
информированное согласие на медицинское обследо-
вание. Критерии исключения: отказ от обследования, 
острые и хронические заболевания в стадии обостре-
ния. После обследования 250 человек, у которых был 
оценен тип функциональной асимметрии головного 
мозга, сформировано две группы наблюдения:
1-я группа – учащиеся с доминированием правого 
полушария головного мозга (n=101);
2-я группа – учащиеся с доминированием левого по-
лушария головного мозга (n=140).

Девять школьников с отсутствием выраженного 
доминирования одного из полушарий были исключе-
ны из исследования ввиду недостаточного количества 
наблюдений для формирования отдельной равнознач-
ной группы наблюдения.

Тип функциональной асимметрии головного мозга 
определяли методом вариационной хронорефлексо-
метрии на аппаратно-программном комплексе «Спо-
соб диагностики работоспособности человека» [10], 
в  основу которого заложен принцип регистрации 

латентных периодов простой сенсомоторной реакции. 
Коэффициент межполушарной ассиметрии (Кас) рас-
считывался по формуле:

Кас = (УФВл − УФВп)/(УФВл + УФВп) × 100 %,

где УФВл  – уровень функциональных возможно-
стей при выполнении сенсомоторного теста правой 
рукой, отражающий активность левого полушария; 
УФВп – это уровень функциональных возможностей 
при выполнении сенсомоторного теста левой рукой, 
который отражает активность правого полушария 
[11]. Положительное значение коэффициента опре-
деляло преобладание активности левого полушария, 
отрицательное – правого.

Для определения особенностей организации ког-
нитивной деятельности учащихся с доминированием 
того или иного полушария проведен сравнитель-
ный анализ функционального состояния и основных 
свойств центральной нервной системы, обеспечиваю-
щих когнитивное функционирование. С помощью ме-
тодики «Кольцо Ландольта», реализованной в форме 
компьютерной программы, по показателям скорости 
переработки информации, продуктивности, коэф-
фициента выносливости, точности и коэффициента 
точности, а также амплитуды колебаний продуктив-
ности проведена оценка силы, подвижности и урав-
новешенности нервных процессов [12]. С учетом 
доминантности полушарий в реализации различных 
видов мышления с помощью компьютерного теста 
АСТУР (для Абитуриентов и Старшеклассников Тест 
Умственного Развития) определялся уровень сфор-
мированности вербально-логического, вербального, 
логического, аналитического, абстрактного и про-
странственного мышления [13].

Для оценки достоверности статистических дан-
ных, представленных в виде средней арифметической 
и ее ошибки среднего (М±m), вычисляли t-крите-
рий Стьюдента. Различия считались статистически 
значимыми при p≤0,05. Компьютерную обработку 
данных осуществляли с помощью пакета прикладных 
программ Microsoft Office и Statistica 6.0.

Результаты исследования

Среди 250 обследованных преобладали подростки 
с левополушарным типом функциональной асимме-
трии головного мозга (56 %), число школьников с до-
минированием правого полушария не превышало 
40,4 %, на «равнополушарных» учащихся пришлось 
3,6 % наблюдений.

У учащихся с левополушарным типом функцио-
нальной асимметрии головного мозга в сравнении 
с 1-й группой выявлено достоверное увеличение всех 
показателей, характеризующих центральную нерв-
ную систему: функционального уровня нервной 
системы – с 2,3±0,02 до 2,4±0,01 ед., устойчивости 
нервной реакции – с 1,2±0,07 до 1,4±0,06 ед., уровня 
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функциональных возможностей сформированной 
функциональной системы – с 2,3±0,07 до 2,5±0,06 ед.

У левополушарных подростков в сравнении с пра-
вополушарными была выше скорость переработки 
информации, а также когнитивная продуктивность 
(табл. 1). У 94,4 % представителей 2-й группы также 
определена высокая скорость мыслительной деятель-
ности и, соответственно, результативность труда, в то 
время как число правополушарных подростков с высо-
ким уровнем динамических показателей когнитивной 
работоспособности составляло лишь 21,1 %. В то же 
время, необходимо отметить, что почти у половины 
подростков обеих групп выявлен высокий уровень вы-
носливости нервной системы, что, по всей видимости, 
обуславливало высокую степень точности когнитив-
ной деятельности, отражающей уравновешенность 
нервных процессов у большинства лево- и правопо-
лушарных обследуемых (табл. 2).

Принято считать, что левое полушарие специа-
лизируется преимущественно на вербально-логи-
ческих функциях, обрабатывает информацию по-
следовательно, сопоставляя детали, систематизируя, 
преобразуя, перекодируя их в речь и письмо [5, 6]. 

Так, у левополушарных учащихся уровень развития 
логического мышления был в 1,4 раза выше, о чем сви-
детельствовало достоверное увеличение соответствую-
щего показателя (табл. 3). Вследствие этого количество 
левополушарных подростков с низким уровнем сфор-
мированности логического и вербального мышления 
было в 1,4 раза и в 1,9 раза меньше, соответственно, 
чем учащихся с правополушарным типом функцио-
нальной асимметрии головного мозга (табл. 4).

Интегральная оценка уровня умственной работо-
способности обследуемых показала, что число левопо-
лушарных учащихся с оптимальной работоспособно-
стью в 1,4 раза превышало количество правополушар-
ных подростков, в то же время число левополушарных 

Таблица 1
Количественные и качественные показатели когнитивной 

работоспособности учащихся (M±m)

Показатель 1-я группа 2-я группа

Скорость переработки информации, ед. 1,4±0,06 1,6±0,04*
Продуктивность, ед. 309,7±12,56 336,3±8,80*
Коэффициент выносливости, % 2,0±0,05 8,7±0,05
Точность, ед. 0,9±0,01 0,9±0,01
Коэффициент точности, % –0,2±0,02 2,4±0,02
Амплитуда колебаний продуктивности, ед. 84,1±5,75 103,2±14,53

* Различия с 1-й группой статистически значимы.

Таблица 2
Распределение учащихся в зависимости от уровня развития когнитивных функций

Показатель Группа
Уровень работоспособности (кол-во наблюдений), %

низкий средний высокий

Скорость переработки информации 
1-я 21,1 78,9 –
2-я –   5,6 94,4

Продуктивность 
1-я 21,1 78,9 –
2-я –   5,6 94,4

Коэффициент выносливости 
1-я 27,8 27,8 44,4
2-я 26,3 31,6 42,1

Точность 
1-я   5,3 10,5 84,2
2-я – 22,2 77,8

Коэффициент точности 
1-я   5,3 21,1 73,7
2-я   5,6 33,3 61,1

Амплитуда колебаний продуктивности
1-я 10,5 63,2 26,3
2-я   5,6 61,1 33,3

Рис. Распределение учащихся в зависимости от уровня 
умственной работоспособности.

2-я группа

1-я группа

47,8 % 34,6 % 17,6 %

65,2 % 17,4 % 17,4 %
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Таблица 3
Уровень развития психофизиологических функций у учащихся (M±m)

Показатель
Оценка, баллы

1-я группа 2-я группа

Уровень общих знаний 13,9±0,7 14,9±0,6
Уровень подвижности мышления 17,9±0,3 18,3±0,2
Уровень вербального мышления 10,7±1,0 11,1±1,3
Уровень логического мышления 4,3±0,5 6,1±1,0*
Уровень абстрактного мышления 12,9±1,4 12,5±1,8
Уровень аналитического мышления 8,5±1,2 9,6±1,3
Уровень пространственного мышления 7,4±0,7 6,3±0,6

* Различия с 1-й группой статистически значимы.

Таблица 4
Распределение учащихся в зависимости от уровня развития психофизиологических способностей

Показатель Группа
Уровень способностей (кол-во наблюдений), %

низкий средний высокий

Уровень общих знаний
1-я   5,0 50,0 45,0
2-я – 42,9 57,1

Уровень вербального мышления 
1-я 40,0 25,0 35,0
2-я 21,4 35,7 42,9

Уровень логического мышления
1-я 40,0 50,0 10,0
2-я 28,6 42,9 28,5

Уровень абстрактного мышления
1-я 45,0 55,0 –
2-я 57,1 42,9 –

Уровень аналитического мышления
1-я 35,0 25,0 40,0
2-я 28,6 14,3 57,1

Уровень пространственного мышления
1-я   7,1 42,9 50,0
2-я 20,0 40,0 40,0

учащихся со сниженной работоспособностью, напро-
тив, было меньше правополушарных подростков в 2 
раза (рис.).

Обсуждение полученных данных

В период систематического школьного обучения учеб-
ная нагрузка приходится преимущественно на ле-
вое полушарие головного мозга, между тем учащиеся 
с доминированием правого полушария в силу пси-
хофизиологических особенностей могут испытывать 
некоторые затруднения в учебной деятельности [5–9]. 
Известно, что направленность и специфику когни-
тивных способностей, необходимых школьникам для 
успешного освоения учебной программы, опреде-
ляет преобладание активности правого или левого 
полушария, при этом состояние когнитивных функ-
ций и возможность их реализации обеспечиваются 
функциональным состоянием центральной нервной 
системы [5–7, 14]. Так, у подростков с левополушар-
ным типом асимметрии головного мозга показатели 
функционального состояния центральной нервной 

системы были в 1,2 раза выше, чем у «правополушар-
ных ровесников», что, вероятно, обеспечивалось бо-
лее высоким уровнем функциональной подвижности 
нервной системы. Об этом свидетельствуют данные 
о высокой скорости переработки информации, опре-
делявшей результативность когнитивной деятельности 
у 94,4 % левополушарных обследуемых. В свою оче-
редь, у правополушарных подростков функциональ-
ная подвижность нервной системы была снижена, 
о чем свидетельствовали низкая скорость переработ-
ки информации и продуктивности труда у каждого 
четвертого обследуемого с правополушарным типом 
функциональной асимметрии. При этом учащиеся 
обеих групп на нашем материале демонстрировали 
высокий уровень выносливости и уравновешенности 
нервной системы, обеспечивающий достаточную кон-
центрацию внимания и его устойчивость.

Данные литературы свидетельствуют о том, что сте-
пень подвижности нервной системы определяет уро-
вень сформированности различных функций интел-
лекта, а также уровень когнитивной работоспособно-
сти в целом. Согласно Т.А. Ратановой (2010), чем выше 
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скорость распространения импульсов по нейронным 
комплексам коры, тем выше степень сформированно-
сти различных когнитивных функций и, соответствен-
но, выше уровень когнитивного функционирования. 
Установлено, что у левополушарных учащихся с высо-
кой функциональной подвижностью нервной системы 
степень развития вербально-логического мышления, 
характеризующего способность к логическим рассу-
ждениям, умение оперировать понятиями, научными 
терминами и абстрактными конструкциями, была в 1,4 
раза выше, чем у правополушарных. На этом фоне 
число левополушарных школьников с оптимальной 
когнитивной работоспособностью составляло 65,2 %, 
что в 1,4 раза превышало количество правополушар-
ных подростков (47,8 %) [15].

Полученные нами данные свидетельствуют о том, 
что учащиеся с  левополушарным типом функцио-
нальной асимметрии головного мозга эффективнее 
справляются с решением сложных логических задач 
в динамическом режиме, тогда как учащиеся с доми-
нированием правого полушария в условиях дефицита 
времени испытывают трудности, что в последующем 
может стать причиной их академической неуспеваемо-
сти. В связи с этим, начиная с 14–15-летнего возраста 
(период к которому заканчивается формирование 
функциональной специализации полушарий головного 
мозга) у школьников с правополушарным типом функ-
циональной асимметрии необходимо развивать дина-
мические когнитивные функции. В настоящее время 
эффективным инструментом, направленным на разви-
тие и повышение скорости мыслительной деятельнос-
ти, внимания, памяти и других психофизиологических 
функций, считаются когнитивные тренинги в форме 
мини-игр – тренажеров для мозга, реализуемые в сети 
интернет на онлайн-платформах BrainApps, Wikium, 
Lumosity и т.д. Для развития каждой из когнитивных 
функций предлагается ряд тестов и задач на счет, на за-
поминание слов, исключение лишнего, классификации 
и т.д. Так, одним из широко используемых тренажеров 
стала задача Д.Р. Струпа (1935), которая заключается 
в названии цвета слова, где цвет шрифта отличается от 
значения слова (например, слово «зеленый» написано 
красным цветом). Тест используется для определения 
гибкости когнитивного мышления и помимо скорости 
реакции позволяет развить устойчивость, концент-
рацию внимания и память. Также широко известна 
таблица «Шульте», представляющая собой матрицу, 
состоящую из 25 клеток, заполненных цифрами от 1 
до 25. Задача состоит в том, чтобы как можно быстрее 
найти цифры в прямой или обратной последовательно-
сти. Это обеспечивает развитие восприятия, скорости 
мышления, концентрации и устойчивости внимания, 
а также памяти. Для самоконтроля когнитивного раз-
вития по окончании каждой мини-игры автоматиче-
ски рассчитывается результат в баллах, и строится 
график динамики результатов во времени. Подоб-
ные игры-тренажеры, представленные в известных 

интернет-магазинах приложений Google Play, Apple 
Store и Microsoft Store, могут запускаться на всех мо-
бильных и стационарных платформах, что определяет 
возможность их применения в общеобразовательных 
учреждениях, в том числе на уроках в период физкуль-
тпауз, как в целях когнитивного развития, так и для 
профилактики утомления и повышения умственной 
работоспособности (при условии обязательного вы-
полнения гимнастики для глаз). Применение игр-тре-
нажеров возможно и в свободное от занятий время 
для учащихся среднего и старшего возраста в середине 
учебного дня после вторых–четвертых уроков, в пери-
од нарастающего утомления.

Заключение

У школьников с левополушарным типом функцио-
нальной асимметрии головного мозга по сравнению 
с правополушарными учащимися выявлен более вы-
сокий уровень функциональной подвижности нервной 
системы. Низкий уровень развития динамических 
когнитивных функций у учащихся с доминированием 
правого полушария обуславливает необходимость 
использования игр-тренажеров в целях развития и со-
вершенствования когнитивных способностей, опреде-
ляющих уровень академической успеваемости.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
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Течение I триместра беременности у женщин с первичной олигоменореей 
после прегравидарной подготовки с использованием гестагенов 
и иглорефлексотерапии
И.Н. Салко, Д.С. Лысяк, Т.С. Быстрицкая
Амурская государственная медицинская академия, Благовещенск, Россия

Цель  – оценить эффективность прегравидарной подготовки с  применением аналогов прогестерона и  иглорефлексо-
терапии у  женщин с  первичной олигоменореей в  анамнезе. Материал и  методы. 50 беременных женщин с  первичной 
олигоменореей, получивших прегравидарную подготовку с применением препаратов фолиевой кислоты и йода, в 25 
случаях (основная группа) прегравидарная подготовка также включала трехмесячный прием дидрогестерона и игло-
рефлесотерапию. Результаты. Общее количество осложнений в I триместре беременности у женщин, получивших дид-
рогестерон и иглорефлексотерапию, было значимо меньше (16 %), чем в контроле (64 %), а угроза самопроизвольного 
аборта диагностировалась в семь раз реже (4 %). Применение дидрогестерона и иглорефлексотерапии на преграви-
дарном этапе у женщин с первичной олигоменореей не оказывала влияния на показатели перинатального скрининга. 
Заключение. Применение дидрогестерона в течение трех месяцев и курсы иглорефлексотерапии у женщин с первичной 
олигоменореей на этапе прегравидарной подготовки снижают частоту осложнений I триместра беременности в четы-
ре раза, а угрожающего аборта – в семь раз.
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The course of the first trimester of pregnancy in women 
with a primary oligomenorrhea after preconception care using  
progestogens and acupuncture
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Objective: To estimate the effectiveness of preconception care using progesterone analog and acupuncture among women 
having primary oligomenorrhea in medical history. Methods: 50 pregnant women having primary oligomenorrhea having got 
preconception care using folic acid and iodine. In 25 cases (main group) preconception care also included 3 months of apply-
ing dydrogesterone and acupuncture. Results: The total number of side effects during the first trimester of pregnancy among 
women having taken dydrogesterone and acupuncture was sufficiently less (16 %), then in control group (64 %). The danger of 
spontaneous abortion was diagnosed 7 times more rarely (4 %). Dydrogesterone and acupuncture usage during preconcep-
tion care stage among women having primary oligomenorrhea didn’t have any influence on prenatal screening indexes. Conclu-
sions: 3 months of dydrogesterone usage and the course of acupuncture among women having primary oligomenorrhea on 
the stage of preconception care decreased the frequency of side effects by 4 times during the first trimester of the pregnancy, 
spontaneous abortion – by 7 times.
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Среди всех гинекологических заболеваний у девочек-
подростов нарушения менструальной функции зани-
мают первое место [1, 2]. Чаще всего в подросковом 
возрасте диагностируется олигоменорея. При отсут-
ствии необходимого лечения первичная олигоменорея 

может сохраняться в репродуктивном периоде, что 
часто приводит к нарушению репродуктивной функ-
ции, осложнениям беременности и родов [3, 4]. У жен-
щин с первичной олигоменореей отмечается недоста-
точность лютеиновой фазы менструального цикла. 
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Снижение синтеза прогестерона при лютеиновой не-
достаточности – одна из причин секреторных нару-
шений в эндометрии и привычного невынашивания 
беременности, ассоциированного с эндометриальной 
дисфункцией [5, 6]. В лютеиновую фазу овариального 
цикла под воздействием половых гормонов, в первую 
очередь прогестерона, на фоне достаточного эстроген-
ного влияния в эндометрии происходят секреторные 
преобразования. Гормональные расстройства при 
первичной олигоменорее способствуют нарушению 
циклических изменений эндометрия в фазах проли-
ферации и секреции [7–9]. Снижение секреторной 
активности эндометрия сопровождается нарушени-
ями процесса имплантации бластоцисты. Пациентки 
с недостаточностью лютеиновой фазы, таким образом, 
формируют группу риска по снижению фертильности 
и осложнениям беременности [10, 11].

Женщины с нарушениями менструального цикла 
более чем в два раза чаще подвержены осложнениям 
после самопроизвольного прерывания беременности: 
кровотечение, субинволюция матки, эндометрит, ге-
матометра [12, 13]. В связи с частыми гестационными 
осложнениями у женщин с первичной олигоменореей 
в анамнезе необходима прегравидарная подготовка 
на этапе планирования беременности. Применение 
витаминно-минеральных комплексов, включающих 
фолаты и йод, в период зачатия снижает частоту тош-
ноты и рвоты и угрожающего выкидыша в I триместре. 
Своевременная диагностика беременности обеспечи-
вает оптимальное ведение ее на ранних сроках, вы-
явление факторов риска осложнений гестации и их 
профилактику [13, 14]. Для улучшения эффективности 
прегравидарной подготовки и уменьшения рисков 
осложнений беременности допустимо применение раз-
личных методик. Так, иглорефлексотерапия у женщин 
с первичной олигоменореей в анамнезе способствует 
улучшению гемодинамики и имплантационной спо-
собности эндометрия [15].

Цель настоящего исследования – оценить эффек-
тивность прегравиданой подготовки с применением 
аналогов прогестерона и иглорефлексотерапии у жен-
щин с первичной олигоменореей а анамнезе.

Материал и методы

Проведено проспективное исследование 25 женщин 
с беременностью раннего срока и первичной олиго-
менореей в анамнезе, которым выполнялась обще-
принятая прегравидарная подготовка с применением 
препаратов фолиевой кислоты и йода (контрольная 
группа). Основную группу составили 25 беременных 
в I триместре гестации, также имевших в анамнезе 
первичную олигоменорею, у которых прегравидарная 
подготовка, кроме вышеописанной, включала прием 
дидрогестерона в дозе 10 мг в сутки в течение трех ме-
сяцев и иглорефлексотерапию. Последняя состояла из 
пяти ежедневных сеансов с 4-го дня менструального 

цикла и еще пяти сеансов – после овуляции. Прово-
дилась корпоральная процедура с использованием 
основных акупунктурных точек: BL-23 (Шэнь-шу), 
CV-7 (Инь-цзяо), SP-6 (Сань-инь-цзяо), CV-4 (Гуань-
юань), LI-4 (Хэ-гу), SP-10 (Сюэ-хай), ST-36 (Цзу-сань-
ли), BL-31 (Шан-ляо), CV-2 (Цюй-гу), LI-4 (Хэ-гу), K-6 
(Чжао-хай) и их сочетаний в различных комбинациях.

Исследование выполнено согласно «Правилам 
клинической практики в Российской Федерации», 
Хельсинкской декларации Всемирной медицинской 
ассоциации и одобрено этическим комитетом АГМА. 
Все пациенты дали информированное письменное 
согласие на участие в научном исследовании. Базовое 
обследование проводилось соответственно порядку 
оказания медицинской помощи по профилю «аку-
шерство и гинекология», утвержденному приказом 
МЗ РФ от 01.11.2012 № 572н (в редакции приказа 
Минздрава России от 11.06.2015 № 333н). Лабора-
торные методы исследования включали клинический 
и биохимический анализы крови, общий анализ мочи, 
микроскопическое и бактериологическое исследова-
ние отделяемого из половых органов, цитологическое 
исследование мазков. Сонография выполнялась при 
сроке беременности 12–14 недель аппаратом Voluson 
730 Expert с допплерометрической приставкой (Gen-
eral Electric, США).

Математическая обработка результатов осуществ-
лялась с помощью программы Microsoft Excel 2007. 
Данные представлены в виде средней арифметической 
и ее стандартного отклонения (M±s). Для анализа 
различий применяли параметрический t-критерий 
Стьюдента. Разницу между относительными величина-
ми оценивали при помощи точного двунаправленного 
критерия Фишера. Различия оценивались как стати-
стически значимые при p≤0,05.

Результаты исследования

Средний возраст обследуемых в основной группе рав-
нялся 27,5±3,9, в контрольной – 26,8±3,6 года (p>0,05). 
Индекс массы тела у представителей обеих групп также 
значимо не различался и в среднем находился на уров-
не 23,6 кг/м2. Установлено увеличение продолжитель-
ности менструального цикла по сравнению со средним 
популяционным. У женщин основной группы менстру-
альный цикл до беременности длился 43,8±3,5 дня, что 
статистически значимо не отличалось от контроля – 
47,9±8,1 дня. Возраст менархе (12,6±1,1 и 13,2±1,3 года) 
и длительность менструаций (4,9±0,7 и 5,1±1,2 дня) 
в основной и контрольной группах, соответствен-
но, достоверно не различались. Предменструальный 
синдром также встречался одинаково часто – по 8 % 
наблюдений в каждой группе.

Из экстрагенитальных заболеваний у обследуемых 
чаще всего (12 и 16 % случаев) диагностировались 
миопия, пролапс митрального клапана и варикозное 
расширение вен нижних конечностей. Реже (по 8 % 
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случаев) выявлялись хронический тубулоинтерстици-
альный нефрит и хронический поверхностный гастрит. 
Инфекции, вызванные вирусами герпеса и цитомега-
ловирусом, зарегистрированы в 4 и 12 % наблюдений. 
Гинекологические заболевания в анамнезе также встре-
чались с одинаковой частотой – 24 и 20 % в основной 
и контрольной группах, соответственно. Здесь чаще 
диагностировались псевдоэрозии и эктропионы шейки 
матки (16 и 12 % наблюдений) и полипы тела матки (по 
8 % в каждой группе). У восьми женщин в каждой груп-
пе (по 16 %) предыдущие беременности закончились 
родами, из них по три были родоразрешены с помощью 
кесарева сечения. У пяти человек (10 %) предыдущие 
беременности завершились самопроизвольными абор-
тами на ранних сроках гестации, и три женщины (6 %) 
прервали беременность по собственному желанию.

Общее количество осложнений I триместра бе-
ременности у женщин, получивших дидрогестерон 
и иглорефлексотерапию на этапе прегравидарной под-
готовки, оказалось в четыре раза меньше, чем в конт
рольной группе (16 и 64 %, р<0,05). Угрожающий са-
мопроизвольный аборт диагностирован у одной бере-
менной в основной группе, и у семи женщин, которые 
принимали только фолиевую кислоту и препараты 
йода. Рвота беременных легкой и умеренной степени 
у женщин основной группы встречалась в три раза 
реже (три случая против девяти).

По результатам биохимического скрининга в сро-
ке беременности 11–14 недель бета-хорионический 
гонадотропин и ассоциированный с беременностью 
плазменный протеин А у представителей обеих групп 
находились в пределах референсных значений, что 
свидетельствовало о низком риске хромосомной па-
тологии. Ультразвуковое исследование плода в том 
же сроке продемонстрировало, что копчико-темен-
ной размер, толщина воротникового пространства 
и бипариетальное расстояние соответствовали сроку 
беременности и статистически значимо в группах не 
различались (табл.).

Обсуждение полученных данных

У беременных обеих групп соматические и гинеколо-
гические заболевания встречались с одинаковой ча-
стотой. В момент обследования все женщины находи-
лись в равных условиях, т.е. особенности их анамнеза 
не могли оказать существенного влияния на частоту 
осложнений настоящей гестации.

Нарушение синтеза прогестерона при недоста-
точности лютеиновой фазы менструального цикла 
сопровождается снижением секреторной активности 
эндометрия и служит одной из причин самопроиз-
вольного выкидыша на ранних сроках беременно-
сти. В нашем исследовании у женщин, получивших 
дидрогестерон и иглорефлексотерапию в качестве 
прегравидарной подготовки, угрожающий аборт ди-
агностировался значительно реже, чем в контрольной 

группе. Эффективность гестагенов при планировании 
и во время беременности подтверждена и другими 
авторами [5, 7], опыт же применения иглорефлексо-
терапии при прегравидарной подготовке в мировой 
литературе освещен недостаточно. В нашем исследо-
вании иглорефлексотерапия могла усиливать эффект 
гестагенов за счет улучшения микроциркуляции в эн-
дометрии и яичниках. На ее эффективность в улучше-
нии перинатальных исходов указывают и некоторые 
литературные источники [6].

Результаты биохимического скрининга при сроке 
беременности 11–14 недель показали, что уровни хори-
онического гонадотропина и плазменного протеина А 
у женщин обеих групп были в пределах нормы. Как 
известно, фолаты необходимы для оптимального роста 
и развития эмбриона, а также для профилактики де-
фектов формирования нервной трубки [15]. Возможно, 
эти результаты были получены вследствие использо-
вания фолиевой кислоты, которая снижает риск хро-
мосомных аномалий. Результаты первого скринингого 
ультразвукового исследования плода также находились 
в пределах нормы у женщин обеих групп.

Заключение

Таким образом, применение дидрогестерона с 14-го 
по 25-й день менструального цикла в дозе 10 мг/сутки 
в течение трех месяцев и курсы иглорефлексотерапии 
у женщин с первичной олигоменореей на этапе прег-
равидарной подготовки снижают частоту осложнений 
I триместра беременности в четыре раза, а угрожаю-
щего аборта – в семь раз. В целом, влияние иглореф-
лексотерапии, как одного из методов прегравидарной 
подготовки, на частоту осложнений беременности 
и родов у женщин с первичной олигоменореей требует 
дальнейшего изучения.
Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источник финансирования: исследование выполнено при 
поддержке гранта Президента Российской Федерации 
для государственной поддержки молодых российских 
ученых 2018 г. (МД–4758.2018.7).

Таблица
Результаты перинатального скрининга беременных (M±s)

Показатель* Основная 
группа Контроль

Биохимический
ХГТ, МЕ/л 47,3±3,6 44,5±8,6
РАРР-А, МЕ/л   2,7±1,5   4,0±1,6

Ультразвуковой
КТР, мм 59,8±8,8 60,1±8,2
ТВП, мм   1,7±0,4   1,7±0,4
БР, мм 22,3±2,2 22,3±2,3

* �ХГТ – бета-хорионический гонадотропин, PAPP-A (pregnancy-asso-
ciated plasma protein A) – ассоциированный с беременностью плаз-
менный протеин А, КТР – копчико-теменной размер, ТВП – толщина 
воротникового пространства, БР – бипариетальный размер.
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Биохимические маркеры влияния сока шикши черной (Empetrum nigrum) 
на течение аллоксанового диабета
Н.В. Плаксен, Л.В. Устинова, С.Г. Пономарчук, Л.Н. Логунова, О.Н. Ли, Е.А. Мотлух
Тихоокеанский государственный медицинский университет, Владивосток, Россия

Цель – анализ фармакотерапевтической эффективности сока шикши черной при сахарном диабете (СД) в эксперименте. 
Материал и методы. Использовали химическую модель СД с однократным введением раствора аллоксана (100 мг/кг) на 
крысах линии Вистар массой 280–320 г. Опытные группы животных получали сок шикши черной и  стандартный со-
судоукрепляющий препарат рутин (бигликозид кверцитина). Определяли уровни глюкозы и аланинаминотранферазы 
в сыворотке крови, оценивали состояние перекисного окисления липидов (по малоновому диальдегиду) и индекс ан-
тирадикальной активности без нагрузки и при глюкозо-толерантном тесте. Результаты. Установлено гипогликемическое, 
антиоксидантное и панкреозащитное действие сока шикши черной. Заключение. Полученные данные позволяют реко-
мендовать дальнейшее изучение антидиабетического потенциала шикши черной с перспективой использования для 
предотвращения сосудистых изменений при СД 2-го типа.
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Biochemical markers influence of black shiksha juice (Empetrum nigrum) 
on the process of alloxan diabetes
N.V. Plaksen, L.V. Ustinova, S.G. Ponomarchuk, L.N. Logunova, О.N. Li, E.A. Motlukh
Pacific State Medical University, Vladivostok, Russia

Objective: The analysis of the pharmacotherapeutic effectiveness of Empetrum nigrum juice in case of diabetes mellitus (DM) 
in the experiment. Methods: DM chemical model applying single alloxan injection (100 mg/kg) was used for rats of Vistar line 
weighing 280–320  grams. Experimental animal groups got Empetrum nigrum juice and standard antidiabetic drug  – rutin 
(quercetin biglycoside). The level of glucosemia and alanine aminotransferase in blood serum was measured. The state of 
lipids peroxidation (by malonic dialdehyde) and antiradical activity index off-load and applying glucose-tolerance test was 
estimated. Results: Hypoglycemic, antioxidant and pancreas-protective effect of Empetrum nigrum juice was defined. Conclu-
sions: Received data allows recommending further antidiabetic potential of Empetrum nigrum with the perspective of using it 
in the therapy of diabetes mellitus of the second type.
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Согласно данным Всемирной организации здравоох-
ранения, в мире наблюдается постоянный рост забо-
леваемости сахарным диабетом (СД). В экономически 
развитых странах количество вновь диагностиро-
ванных случаев данной нозологии составляет от 6 
до 10 % по отношению к общему числу больных, то 
есть удвоение популяции происходит каждые 10–15 
лет, это становится не только медицинской, но и со-
циальной проблемой [1]. В отличие от СД 1-го типа 
СД 2-го типа характеризуется медленным развитием 

патологического процесса, что открывает возмож-
ности для его эффективной профилактики. Прием 
растительных лекарственных средств, содержащих 
ряд биологически активных веществ, позволяет пре-
дотвратить метаболический синдром и развитие СД 
2-го типа [2–4].

На кафедре фармации ТГМУ ведутся исследования 
фармакологических свойств шикши черной (Empe-
trum nigrum) из семейства Вересковых, произрастаю-
щей на территориях Камчатского края, Сахалинской 
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и Магаданской областей. Ранее было показано регули-
рующее влияние сока из плодов шикши на метаболизм 
минеральных веществ [5]. Положительная динамика 
кальций-фосфорного обмена на фоне приема про-
дуктов переработки плодов упомянутого растения 
позволяет рассматривать их в качестве профилак-
тических средств при остеопорозе. Одна из причин 
остеопороза – эндокринные нарушения, в том числе 
СД [6]. Для изучения этого заболевания в эксперименте 
разработана его химическая модель с использованием 
аллоксана, избирательно воздействующего на β-клетки 
островков поджелудочной железы [1].

Целью настоящей работы стал анализ фармакоте-
рапевтической эффективности сока шикши черной 
при СД в эксперименте.

Материал и методы

Лабораторные крысы линии Вистар массой 280–320 г 
содержались в виварии Центра гигиены и эпидемио-
логии в Приморском крае, где получали стандартное 
питание в виде комбикорма «Дельта Фидс». Иссле-
дование было спланировано в соответствии с тре-
бованиями приказа Министерства здравоохранения 
РФ № 708н от 23.08.2010 «Правила лабораторной 
практики в Российской Федерации» и директивы 
Европейского союза по защите животных, использу-
емых в научных целях (2010/63/EU). Дизайн исследо-
вания утвержден на заседании комиссии по биоэтике 
Центра гигиены и  эпидемиологии в  Приморском 
крае (протокол № 1 от 20.10.2020). СД моделировали 
путем однократной внутрибрюшинной инъекции 
свежеприготовленного раствора аллоксана (Индия) 
в дозе 100 мг/кг через 20 дней от начала эксперимента. 
Гипергликемию у животных вызывали введением 20 % 
раствора глюкозы (2,5 г/кг) внутрь через зонд за 45 
минут до забора крови через 7 дней после моделиро-
вания заболевания [7].

Крысы были разделены на четыре группы по девять 
особей в каждой:
1-я группа – биологический контроль: интактные жи-
вотные на стандартном режиме питания;
2-я группа – контроль: животные с моделью СД, кото-
рым в течение эксперимента вводили через зонд воду 
в объеме, эквивалентном объему сока шикши черной;
3-я группа: животные с моделью СД, которым вводили 
сок плодов шикши через зонд в экспериментально-
терапевтической дозе (2 мл на 200 г массы тела) на 
протяжении всего эксперимента;
4-я группа: животные с моделью СД, которым дважды 
в день давали биофлавоноид рутин (бигликозид квер-
цитина) на эмульгаторе Tween-80 через зонд в дозе 100 
мг/кг в сутки в течение всего эксперимента.

Крыс выводили из опыта под эфирным наркозом 
на 27-й день эксперимента. В сыворотке крови посред-
ством анализатора Mindray BS-480 с помощью стан-
дартного набора реактивов фирмы-производителя 

определяли содержание глюкозы и  аланинамино-
трансферазы. Для контроля состояния перекисного 
окисления липидов в гомогенатах печени с помощью 
цветной реакции с 2-тиобарбитуровой кислотой из-
меряли концентрацию малонового диальдегида [8]. 
При определении индекса антирадикальной актив-
ности антиоксидантов для построения калибровоч-
ного графика использовали растворы стандартного 
антиоксиданта (тролокс). Измерения проводили на 
спектрофотометре Shimadzu UV-2550 с термостати-
рованной ячейкой [9, 10].

Обработка полученных данных осуществлялась 
методом малой выборки с вычислением среднего зна-
чения (M) и его стандартной ошибки (s). Показатели 
сравнивали с использованием t-критерия Стьюдента 
при уровне значимости нулевой гипотезы p≤0,05 [11].

Результаты исследования

Через 7 дней после введения аллоксана происходило 
достоверное увеличение (на 39,6 %) уровня глюкозы 
крови во 2-й группе животных, а при дополнительной 
нагрузке глюкозой на 45-й минуте исследования глюко-
земия увеличивалась на 48 %. В 3-й и 4-й группах при 
нагрузочном тесте уровень глюкозы достоверно повы-
шался на 28 и 33 %, соответственно. В группе живот-
ных, которым вводили сок из плодов шикши, базаль-
ный уровень глюкозы по сравнению со 2-й группой 
снижался на 30 %. Уровень аланинаминотрансферазы 
в сыворотке крови также измеряли до и после нагрузки 
глюкозой. В контрольной группе он повышался на 34 
и 56 % (без нагрузки и с нагрузкой, соответственно). 
Содержание фермента в 3-й и 4-й группах по сравне-
нию с контролем до введения глюкозы снижалось на 29 
и 37 %, и после нагрузочного теста разница становилась 
недостоверной (табл.).

В гомогенатах печени у крыс 2-й группы (контроль) 
содержание продукта пероксидации липидов – мало-
нового диальдегида – возрастало на 68 % без нагрузки 
и на 42 % – с нагрузкой глюкозой. В этой же группе 
происходило снижение индекса антирадикальной 
активности на 54,8 и 39,6 % без нагрузки и с нагрузкой, 
соответственно. У животных, получавших сок шикши, 
наблюдали достоверное повышение концентрации 
малонового диальдегида в гомогенатах ткани печени 
по сравнению с интактной группой (на 44 и 14 % без 
нагрузки и с нагрузкой, соответственно) и снижение 
интенсивности антирадикальной защиты на 37 % без 
нагрузки глюкозой. Также в 3-й группе определялось 
повышение индекса антирадикальной активности 
на 38 и 49 % по сравнению с контролем. В 4-й груп-
пе экспериментальных животных концентрация ма-
лонового диальдегида в ткани печени снижалась на 
25 % (и базально, и после глюкозо-толерантного теста) 
с повышением индекса антирадикальной активности 
на 44 % только по сравнению со 2-й (контрольной) 
группой (табл.).
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Обсуждение полученных данных

Экспериментальное моделирование СД имеет опреде-
ленные сложности, связанные с природой заболевания 
и механизмом диабетогенного действия токсикантов, 
а также с близостью смертельной и диабетогенной доз 
аллоксана и компенсаторными возможностями ор-
ганизма крыс по нормализации углеводного обмена 
[12]. Модель с использованием химических веществ 
(аллоксан, стрептозоцин и др.), избирательно пора-
жающих β-клетки островков Лангерганса, наиболее 
распространена в экспериментальной практике. Од-
нако до настоящего времени дозировка этих веществ 
не обоснована, и при чрезмерном поражении ткани 
поджелудочной железы возможна гибель животных. 
В настоящей работе при введении аллоксана в дозе 100 
мг/кг были получены планируемые сдвиги биохимиче-
ских показателей. Уровень аланинаминотрансферазы 
имеет здесь важное диагностическое значение, так как 
она широко представлена в тканях организма, в первую 
очередь – в печени. В нашем эксперименте в контроле 
(2-я группа) зарегистрировано усиление цитолиза с по-
вышением активности этого фермента в 1,4 раза. Также 
показана интенсификация перекисного окисления ли-
пидов, которое, как известно, лежит в основе повре-
ждения биомембран и запускает процесс разрушения 
гепатоцитов. Поэтому при выполнении нагрузочного 
теста в группе животных, получившей сок шикши, на-
блюдалась гипергликемия, связанная с нарушением 
структуры и функции островков поджелудочной жезезы 
и снижением их компенсаторных возможностей.

В патогенезе СД, в том числе индуцированного ал-
локсаном, важную роль играет образование свободных 
радикалов [12]. Одной из основных причин гибели 
клеток поджелудочной железы считается низкий уро-
вень их антиоксидантной защиты [1]. Исследования, 
проведенные нами ранее, доказали антиоксидант-
ную активность продуктов из растений семейства 

Вересковых, содержащих флавоноиды, тритерпеноиды 
(урсоловая и олеановая кислоты), сапонины, витамины 
и др. Эти факты подтверждаются и данными специ-
альной литературы [13, 14]. Флавоноидный компо-
нент растительного сырья, обладая антиоксидантным 
действием, оказывает мембраностабилизирующий 
эффект [12]. Так, в проведенном эксперименте индекс 
антирадикальной активности был выше у животных, 
получавших сок шикши, и оказался сопоставимым 
с  таковым в  4-й экспериментальной группе, полу-
чавшей рутин: повышение уровня антирадикальной 
активности в 1,4 раза и уменьшение концентрации ма-
лонового диальдегида в ткани печени в 1,3 раза. Таким 
образом, данные, полученные в процессе настоящего 
эксперимента, позволяют рекомендовать дальнейший 
анализ потенциала шикши черной для использования 
продуктов ее переработки для предотвращения сосу-
дистых изменений при СД 2-го типа.
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Таблица
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при аллоксановом СД (M±s)
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в Разница со 2-й группой (контрольной) статистически значима.
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Цель: оценка эффективности лечения первичной открытоугольной глаукомы (ПОУГ) с помощью микроинвазивной не-
проникающей глубокой склерэктомии с имплантацией дренажа «Глаутекс». Материал и методы. Проанализированы ре-
зультаты лечения 37 пациентов с ПОУГ до и после проведения микроинвазивной склерэктомии с имплантацией дрена-
жа «Глаутекс». Уровень внутриглазного давления (ВГД) до операции составил в среднем 28,2 мм рт. ст. Результаты. Во всех 
случаях операции прошли без осложнений. ВГД на следующий день после операции составило в среднем 15,1 мм рт. ст. 
Отмечалась умеренная по высоте и  разлитая фильтрационная подушка, отсутствовала патологическая реакция тка-
ней на имплантат. Через 1−3 месяца уровень ВГД составлял в среднем 16,8 мм рт. ст., и большинству пациентов (92 %) 
не требовалась гипотензивная терапия. В этот срок всем пациентам была выполнена десцеметогониопунктура. Через 
12 месяцев уровень ВГД равнялся в среднем 17,6 мм рт. ст. В 16 случаях (43 %) гипотензивный режим не применялся. 
По данным ультразвуковой биомикроскопии, сохранялись интрасклеральная полость и  интрасклеральные тоннели 
разной выраженности. Заключение. Микроинвазивная непроникающяя глубокая склерэктомия в сочетании с импланта-
цией дренажа «Глаутекс» может считаться эффективной операцией для нормализации уровня ВГД у пациентов с ПОУГ.
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Objective: The estimation of the effectiveness of the treatment of primary open-angle glaucoma (POAG) using micro invasive 
non-penetrating deep sclerectomy along with the implantation of “Glautex drainage”. Methods: The results of the treatment of 
37 patients having POAG were analyzed before and after conducting micro invasive sclerectomy along with the implantation 
of “Glautex drainage”. Intraocular pressure level (IPL) before operation was 28.2 mm Hg on average. Results: In all cases there 
were no complications during operations. POAG accounted 15.1 mm Hg the day after operation on average. Diffused filter pad 
of the moderate height was observed. Pathologic reaction of tissues to the implant was negative. In the period 1 to 3 months 
the intraocular pressure level was 16.8 mm Hg on average and most patients (92 %) didn’t require hypotensive therapy. Des-
cemetogoniopuncture was applied to all patients during this period. In 12 years the intraocular pressure level was 17.6 % mm 
Hg on average. In 16 cases (43 %) hypotensive mode was not implemented. According to ultrasound bio microscopy intra-
scleral cavity and intrascleral tunnels of the different intensity were still presented. Conclusions: Micro invasive non-penetrating 
deep sclercetomy combined with implantation of the “Glautex drainage” can be considered as effective operation to normal-
ize intraocular pressure level in patients having POAG.
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Глаукома среди причин слабовидения и инвалидности 
по зрению занимает лидирующие позиции как в Рос-
сии, так и во всем мире [1−2]. Основным вектором 

лечения глаукомы считается ранняя нормализация 
уровня внутриглазного давления (ВГД) [3−5]. Сни-
жение ВГД устраняет основное патогенетическое 
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звено заболевания – компрессию волокон зрительно-
го нерва в области решетчатой пластинки, приводя-
щую к развитию глаукомной оптической нейропатии. 
Современные принципы хирургического лечения 
глаукомы включают не только снижение ВГД, но 
и безопасность вмешательства, минимальную трав-
матичность, отсутствие осложнений, длительную 
сохранность гипотензивного эффекта и зрительных 
функций, улучшение качества жизни пациента. Опе-
рации непроникающего типа, в частности микроин-
вазивная непроникающая глубокая склерэктомия, 
соответствуют данным требованиям, будучи эффек-
тивными в  лечении первичной открытоугольной 
глаукомы (ПОУГ) [6, 7]. При микроинвазивной склер-
эктомии интраоперационные и послеоперационные 
осложнения сведены к минимуму. Однако в отда-
ленном периоде гипотензивный эффект снижается. 
Основная причина недостаточной гипотензивной 
эффективности – избыточное и неконтролируемое 
рубцевание в созданных путях оттока – интраскле-
ральной полости и тоннелях [3, 8]. С целью предупре-
ждения избыточного рубцевания в послеоперацион-
ном периоде предложено много различных способов 
и  модификаций микроинвазивной склерэктомии. 
Наиболее эффективным в данной ситуации признано 
применение различных биорезорбируемых дренажей 
[9, 10]. Многообразие их разновидностей, характер 
материала и различные конструктивные особенности 
расширяют возможности выбора для хирурга.

К одним из таких устройств относится биорезорби-
руемый дренаж на основе полимолочной кислоты 
«Глаутекс». Его преимущество состоит в том, что этот 
дренаж препятствует рубцеванию не только под скле-
ральным лоскутом в области склерального ложа, но 
и над ним, и это предотвращает формирование скле-
ро-конъюнктивальных сращений. «Глаутекс» сочетает 
в себе такие положительные качества, как высокая 
биосовместимость, отсутствие реакции тканей на им-
плантат, простота установки. Постепенная резорбция 
материала позволяет сохранить объем интраскле-
ральной полости и фильтрационной подушки, что 
пролонгирует гипотензивный эффект [11−13]. В Ха-
баровском филиале МНТК «Микрохирургия глаза» 
имени академика С.Н. Федорова для хирургического 
лечения ПОУГ технология микроинвазивной непрони-
кающей глубокой склерэктомии с установкий дренажа 
«Глаутекс» применяется с 2015 г.

Цель работы – оценка эффективности лечения 
ПОУГ с помощью микроинвазивной непроникающей 
глубокой склерэктомии с  имплантацией дренажа 
«Глаутекс».

Материал и методы

Проанализированы результаты хирургического ле-
чения 37 человек (19 мужчин и 18 женщин, 37 глаз) 
в возрасте 46−85 лет (в среднем 66,2 года) с ПОУГ до 
и после микроинвазивной склерэктомии с имплан-
тацией дренажа «Глаутекс» (ХайБиТек, Россия). Была 

использована модель дренажа DMA, которая имеет 
размеры 2,8×2 мм. Срок наблюдения – 12 месяцев. 
Все пациенты до операции и в различные сроки после 
нее проходили стандартное офтальмологическое об-
следование: визометрию, исследование полей зрения, 
измерение уровня ВГД (тонометрия по Маклакову), 
биомикроскопию, гониоскопию, офтальмоскопию, 
ультразвуковую биомикроскопию глаза.

Начальная стадия глаукомы была диагностирована 
в 9, развитая – в 16, далеко зашедшая – в 12 глазах. До 
операции все пациенты получали местную гипотен-
зивную терапию – от одного до четырех препаратов: 
аналоги простагландинов, ингибиторы карбоанги-
дразы, α2-адреномиметики, а также их комбинации 
с β-блокаторами. На фоне медикаментозного гипотен-
зивного режима уровень ВГД превышал толерантный 
и находился в пределах 23–36 мм рт. ст. (в среднем 
28,2 мм рт. ст.). Острота зрения с коррекцией варьи-
ровала от 0,05 до 1,0. На ее снижение до операции вли-
яла не только атрофия зрительного нерва, вызванная 
глаукомой, но и сопутствующие офтальмологические 
заболевания: катаракта, возрастная макулярная деге-
нерация. Угол передней камеры глаза при гониоскопии 
во всех случаях был открыт (II−IV степень открытия) 
с различной интенсивностью пигментации (от 1 до 3). 
В 9 случаях (9 глаз) ранее выполнялись хирургические 
или лазерные антиглаукомные операции.

Статическую периметрию осуществляли на авто-
матическом периметре Humphrey Field Analyzer 750i 
(Carl Zeiss Meditec Dublin CA, США) по программе по-
роговой периметрии SITA Threshold 30–2. Показатель 
среднего отклонения светочувствительности сетчатки 
соответствовал –8,7 дБ.

Микроинвазивная непроникающая глубокая склер-
эктомия проводилась по стандартной технологии [7]. 
После предоперационной подготовки, ретробульбар-
ной анестезии и акинезии выполняли разрез конъ-
юнктивы длиной 2−3 мм от лимба, либо отступив от 
него на 3−4 мм. Осуществляли щадящую коагуляцию 
эписклеральных сосудов. Выкраивали поверхност-
ный склеральный лоскут размером 2,5×2,5 мм. Его 
продолжали при помощи расслаивателя на 1–1,5 мм 
в прозрачные слои роговицы на половину толщины 
склеры. Из подлежащих слоев склеры выкраивался 
глубокий лоскут треугольной формы, основанием об-
ращенный к лимбу. Отсепаровку начинали с вершины 
этого лоскута и постепенно продолжали до круговой 
связки. Далее алмазным ножом лоскут отделяли от 
круговой связки вместе с наружной стенкой шлем-
мова канала и полоской корнеосклеральной ткани. 
После открытия участка десцеметовой оболочки глу-
бокий лоскут вместе с роговичной тканью отсекался. 
Затем удалялись наружные слои трабекулы. Дренаж 
«Глаутекс» имплантировали в виде муфты на наруж-
ный склеральный лоскут. Затем лоскут фиксировали 
к склере нейлоновым швом 8/0. Для герметизации 
конъюнктивы накладывался кисетный шов. Операция 
заканчивалась субконъюнктивальной инъекцией ан-
тибиотика и кортикостероида.
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Результаты исследования

Во всех случаях микроинвазивная склерэктомия с им-
плантацией дренажа «Глаутекс» не сопровождалась 
какими-либо интраоперационными осложнениями. 
Ранний послеоперационный период также протекал 
без осложнений. Уровень ВГД при выписке на следу-
ющий день после операции нормализовался и нахо-
дился в пределах 12–18 мм рт. ст., составив в среднем 
15,1 мм рт. ст. В первые сутки после вмешательства 
фильтрационная подушка при биомикроскопии харак-
теризовалась как умеренная по высоте и разлитая. От-
сутствовала патологическая реакция тканей верхнего 
свода глаза на имплантат. Дренаж под конъюнктивой 
отчетливо определялся не во всех случаях, что обуслов-
лено особенностями толщины конъюнктивы у разных 
пациентов (рис. 1).

Через 1−3 месяца после операции все пациен-
ты были приглашены для проведения десцеметого-
ниопунктуры. Уровень ВГД находился в  пределах 
14−20 мм рт. ст. (в среднем 16,8 мм рт. ст.). В боль-
шинстве наблюдений (34 глаза, 92 %) гипотензивная 
терапия не требовалась. В трех случаях для допол-
нительного снижения ВГД использовалась моноте-
рапия аналогами простагландина. Фильтрационная 
подушка оставалась разлитой, умеренной по высо-
те, отсутствовала патологическая инъекция глаза 
в области операции. В случае, когда под конъюнкти-
вой просматривался дренаж, удавалось оценить его 

форму – прямоугольная с неправильно очерченными 
контурами (рис. 2). Ни в одном наблюдении не зафик-
сировано расхождения краев конъюнктивальной раны 
и прорезывания дренажа. При ультразвуковой биоми-
кроскопии путей оттока, сформированных во время 
хирургического вмешательства, установлено, что во 
всех глазах сохранялась интрасклеральная полость, 
определялся частично резорбировавшийся дренаж, 
над поверхностным склеральным лоскутом и под ним 
визуализировались интрасклеральные тоннели (рис. 3). 
На следующий день после десцеметогониопунктуры 
ВГД снижалось на 2−5 мм рт. ст. и находилось на уровне 
12−15 мм рт. ст. без гипотензивного режима во всех 
глазах, составив в среднем 14,1 мм рт. ст.

Через 12 месяцев после микроинвазивной непро-
никающей глубокой склерэктомии и последующей 
десцеметогониопунктуры все пациенты были осмо-
трены снова. Фильтрационная подушка в 29 глазах 
(78 %) сохранялась разлитой, умеренной по высоте, 
в восьми глазах (22 %) зарегистрирован ее фиброз. 
Дренаж к этому сроку при биомикроскопии не опре-
делялся. Образование кистозных фильтрационных 
подушек не зафиксировано ни в одном случае. Уро-
вень ВГД варьировал от 15 до 21 мм рт. ст., составив 
в среднем 17,6 мм рт. ст. При этом на 16 глазах (43 %) 
не применялся гипотензивный режим, а в остальных 
случаях для поддержания толерантных значений ВГД 
использовалась монотерапия аналогами простаглан-
динов. По данным ультразвуковой биомикроскопии 
сохранялись интрасклеральная полость и интраскле-
ральные тоннели разной выраженности. Во всех опе-
рированных глазах периферические границы поля 
зрения не изменялись. Показатель среднего отклоне-
ния светочувствительности сетчатки, почти как и до 
операции, составлял –8,9 дБ.

Обсуждение полученных данных

Использование дренажа «Глаутекс» в офтальмологи-
ческих клиниках России получило широкое распро-
странение благодаря отсутствию технических слож-
ностей имплантации и длительному гипотензивному 
эффекту [11, 13, 14]. В представленном исследовании 

Рис. 1. Биомикроскопия переднего отрезка глаза на 1-е сутки 
после операции:

а − умеренно разлитая фильтрационная подушка, контуры дренажа 
отчетливо не определяются; б − умеренно разлитая фильтрационная 
подушка, под конъюнктивой видны контуры дренажа.

а в

Рис. 2. Биомикроскопия переднего отрезка глаза через месяц 
после операции:

фильтрационная подушка умеренно разлитая, под конъюнктивой дре-
наж прямоугольной формы с нечеткими контурами.

Рис. 3. Ультразвуковая биомикроскопия переднего отрезка 
глаза через два месяца после операции:

1  – поверхностный склеральный лоскут, 2  – дренаж над поверхност-
ным склеральным лоскутом, 3, 6 – интрасклеральные тоннели, 4 – дре-
наж под поверхностным склеральным лоскутом, 5 – интрасклеральная 
полость.

1 2 3

4 5 6
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не было отмечено интраоперационных и послеопера-
ционных осложнений микроинвазивной непроника-
ющей глубокой склерэктомии с использованием этого 
устройства, не формировались кистозные фильтра-
ционные подушки, не зафиксировано инкапсуляции 
или прорезывания дренажа. Средний уровень ВГД 
в отдаленные сроки после операции дает основание 
считать применение данного устройства эффективным 
и атравматичным.

Дренаж «Глаутекс» биосовместим с клеточными 
структурами тканей глаза и, обладая ареактивностью, 
способствует минимизации операционной травмы, 
уменьшению интенсивности послеоперационного руб-
цевания, что пролонгирует гипотензивный эффект не-
проникающей хирургии ПОУГ и позволяет сохранить 
зрительные функции у большинства оперированных.
Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источник финансирования: авторы заявляют о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств.
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Хирургическое лечение атрофии зрительного нерва у детей:  
методики, эффективность
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Цель: обзор методик хирургического лечения атрофии зрительного нерва (АЗН) у детей и оценка эффективности ре-
васкуляризации зрительного нерва с использованием алломатериала «Аллoплант». Материал и методы. Приведен обзор 
хирургических методов лечения АЗН. Оценена эффективность внедренной в практику Детской республиканской кли-
нической больницы Министерства здравоохранения Республики Татарстан реваскуляризации зрительного нерва у 30 
детей 2–19 лет. Результаты. Методы хирургического лечения атрофии зрительного нерва условно разделены на пять 
групп. У  детей используются только экстрасклеральные методики. Статистически доказана эффективность реваску-
ляризации зрительного нерва, выражающаяся в повышении остроты зрения и улучшении субъективных ощущений 
у пациентов после операции по предлагаемой методике. Заключение. Лечение АЗН у детей и взрослых – сложная задача 
современной офтальмологии, решение которой не потеряло актуальности до настоящего времени. Внедренная в пра-
ктику нашей клиники операция реваскуляризации зрительного нерва с  использованием аллотрансплантата проде-
монстрировала высокую клиническую эффективность у пациентов в возрасте до19 лет.
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Objective: The survey of the methods of surgical treatment of optic nerve atrophy (ONA) among children and the estimate of 
the effectiveness of the optic nerve revasculization using allomaterial “Alloplant”. Methods: They survey of the surgical methods 
of ONA treatment was conducted. The effectiveness of practiced revasculization of the optic nerve among 30 children aged 
from 2 to 19 by the Children’s Republican Clinical Hospital of the Ministry of Health of the Republic of Tatarstan. Results: Meth-
ods of the surgical treatment of optic nerve atrophy are divided into 5 groups conditionally. Only extrascleral methods can be 
applied to children. The effectiveness of optic nerve revasculization is statistically proven. It is represented by increased visual 
acuity and the improvement of subjective feelings of patients after operation using proposed methodology. Conclusions: ONA 
treatment among children and adults is a challenge of the modern ophthalmology which is still relevant. The operation on 
revasculization of the optic nerve using Alloplant has been put into practice in our clinic. It showed high clinical efficiency 
among patients under 19 years old.
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Атрофия зрительного нерва (АЗН) – серьезное деге-
неративное заболевание, считающееся одной из на-
иболее частых причин инвалидизации населения по 
зрению. Заболеваемость АЗН в Российской Федерации 
составляет 1,2–8,6 %, а среди инвалидов по зрению ее 
частота доходит до 30,9 %. Особого внимания требует 
АЗН у детей. По данным Всероссийского общества сле-
пых, она служит одной из основных причин слепоты 
и слабовидения у детей (32 % случаев). Как правило, 
АЗН в детском возрасте – результат различных видов 

патологии перинатального периода, выявляющейся 
сразу после рождения. Реже заболевание развивается 
вследствие черепно-мозговых и орбитальных травм, 
опухолей центральной нервной системы, либо отно-
сится к наследственной патологии при отягощенном 
семейном анамнезе [1].

Причины врожденной АЗН: перинатальная энце-
фалопатия ишемически-гипоксического генеза, гидро-
цефально-гипертензионный синдром, перивентрику-
лярные кровоизлияния и кровоизлияния в оболочки 
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зрительного нерва и сетчатку при тяжелом родораз-
решении, внутриутробная инфекция и развившееся 
вследствие нее хроническое воспаление в зрительно-
нервном аппарате глаза, гипоксия и вторичные нару-
шения в микроциркуляторном русле, наследственная 
патология [2].

В специальной литературе описано множество 
способов как терапевтического, так и хирургического 
лечения АЗН, что может свидетельствовать о неу-
довлетворенности результатами коррекции данной 
тяжелой патологии и стремлении усовершенствовать 
существующие методики. Следует также отметить, что 
в научных публикациях преимущественно рассматри-
ваются методики и эффективность лечения упомяну-
той патологии у взрослых, данных об эффективных 
методиках в педиатрии здесь крайне мало.

Цель настоящей работы: обзор методик хирурги-
ческого лечения АЗН у детей и оценка эффективности 
реваскуляризации зрительного нерва с использовани-
ем алломатериала «Аллoплант» [3].

Материал и методы

Проведен обзор литературных источников и ретро-
спективный анализ 30 историй болезни (37 глаз) 
пациентов, которым выполнялась реваскуляризация 
с применением алломатериала «Аллоплант» по поводу 
частичной АЗН с 2016 по 2019 гг. в Детской респу-
бликанской клинической больнице Министерства 
здравоохранения Республики Татарстан. Возраст 
пациентов (16 мальчиков и 14 девочек) колебался от 
2 лет и 5 месяцев до 19 лет. У 6 детей (8 глаз) отме-
чалось сочетание частичной АЗН с рубцовой фазой 
ретинопатии недоношенных, что отягощало течение 
основного заболевания. У 24 детей (29 глаз) опре-
делялись показатели остроты зрения до операции 
и через месяц после нее. В остальных случаях в связи 
с возрастом или особенностями нейро-психического 
развития в те же сроки оценивались субъективные 
ощущения.

В связи с особенностями исследуемой совокупно-
сти значений для статистического анализа (отсутствие 
нормальности распределения) был выбран критерий 
знаков. Каждую пару исходных данных (параметры 
зрения до и после операции) обозначали величиной zi, 
принимавшей всего два значения: 1 – при положитель-
ном эффекте и 0 – при его отсутствии. Если априори 
предположить, что воздействие не имеет эффекта, то 
zi будет подчиняться распределению Бернулли с ве-
роятностью успеха p=0,5 (т.е., приблизительно в 50 % 
случаев должен наблюдаться эффект). Мы проверяли 
следующую гипотезу: H0:p≤0,5 – эффект отсутствует 
или направлен противоположно, при альтернативе 
H1:p>0,5. Для проверки гипотез подобного рода как раз 
и используется критерий знаков, значение которого 
(M) равно числу благоприятных исходов:

M = ∑n
i=1 zi.

Величина p для данного критерия определяется при 
помощи формулы:

где n – количество операций.
Нетрудно понять, что supremum в последнем выра-

жении достигается на границе между гипотезами при 
p=0,5 (чем больше p, тем больше ожидаемое количество 
успешных операций M). Таким образом, при количе-
стве успешных операций M=m:

p = 1/2n ∑n
k=m Ck

n .

Методика операции: реваскуляризация зрительно-
го нерва путем хирургической имплантации в супрахо-
риоидальное пространство заднего полюса глаза пред-
варительно выкроенного сосудисто-эписклерального 
лоскута с последующим покрытием зоны оперативного 
вмешательства алломатериалом «Аллоплант», который 
вводится непосредственно к зрительному нерву в об-
ласть перипапиллярной хориоидеи [3].

Результаты исследования

Методы хирургического лечения АЗН по принципу 
оперативного вмешательства можно разделить на не-
сколько групп:
1) вазореконструктивные;
2) экстрасклеральные;
3) декомпрессионные;
4) реваскуляризации хориоидеи и зрительного нерва;
5) интравитреальное введение препаратов.

Вазореконструктивные операции направлены на 
усиление регионального кровотока в глазничной ар-
терии путем перевязывания наружной сонной арте-
рии или ее более мелких ветвей. При этом происходит 
перестройка сосудистого русла орбиты и глазного 
яблока. Вокруг диска зрительного нерва образуются 
многочисленные артерио-артериальные анастомозы, 
расширяются соустья задних коротких ресничных 
артерий и возвратных ветвей передних длинных ци-
лиарных артерий. Применение данной группы мето-
дик ограничено рядом недостатков. При перевязке 
артерий происходит расширение коллатеральных 
путей и образование новых мелких сосудов в ретро-
бульбарной клетчатке, оболочках глазного яблока 
и зрительного нерва, что ведет к перекалибровке 
крупных ветвей глазничной артерии. В условиях «не-
догрузки» глазничной артерии начинается спадение 
стенок сосудов и разрастание интимы, отмечаются 
организация и реканализация тромбов. На противо-
положной перевязке стороне появляются признаки 
региональной гипертонии [4, 5].

Экстрасклеральные вмешательства выполняются 
с целью создания зоны асептического воспаления 
в субтеноновом пространстве или его катетериза-
ции для интенсивного введения препаратов. Именно 
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катетеризация субтенонового пространства отно-
сится к одним из немногих методов хирургического 
лечения АЗН у детей. Большинство таких операций 
приводит к стабилизации гемодинамики обменных 
процессов в заднем отделе глаза и улучшению зри-
тельных функций [6–9]. Также была предложена мето-
дика эписклерального введения в область зрительного 
нерва и задних коротких цилиарных артерий стволо-
вых клеток, транспонированных в биологический или 
синтетический мелкопористый материал [10].

Декомпрессионные операции объединяют под-
ходы к рассечению склерального и костного каналов 
зрительного нерва. Они предполагают уменьшение 
венозного стаза в сосудах сетчатки и зрительного 
нерва, а также деблокаду аксоплазматического тран-
спорта [11].

Реваскуляризация хориоидеи и зрительного нерва 
представляют собой вмешательства, направленные на 
имплантацию в супрахориоидальное пространство 
различных материалов: пучков волокон косой или пря-
мой мышц глаза, теноновой оболочки, конъюнктивы, 
полоски эписклеры с концевыми ветвями передних ци-
лиарных артерий, аллотрансплантатов для улучшения 
гемодинамики периферического отдела зрительного 
нерва. В настоящее время данные операции относятся 
к наиболее распространенным среди методик хирур-
гического лечения АЗН [3, 12–14]. Одни из последних 
предложений в этой области офтальмологии – различ-
ные способы введения (в том числе интравитреально) 
ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента 
(2 % рамиприлата) [15].

Большинство описанных выше методик хирур-
гического лечения АЗН предложено для взрослых. 
Также в  специальной литературе практически не 
встречаются работы, в которых была бы описана 
эффективность хирургического лечения АЗН у детей. 
В связи с этим приводим результаты проведенных 
в нашей клинике операций реваскуляризации зри-
тельного нерва с применением алломатериала «Ал-
лоплант» у детей.

В вышеупомянутых 30 случаях с частичной АЗН 
23 пациентам операция проведена на один глаз, 7 
пациентам – на оба глаза, но в разное время (пере-
рыв между вмешательствами составлял от месяца 
до трех лет). Всего было выполнено 37 операций, из 
них с положительным эффектом – 28 (табл.). Поло-
жительный результат имел статистически высокую 
значимость различия (p=0,00038) между остротой 
зрения до и после операции.

Обсуждение полученных данных

Среди множества методов лечения частичной АЗН, 
разделенных условно на пять групп (вазореконструк-
тивные, экстрасклеральные, декомпрессионные, ре-
васкуляризационные и интравитреальные), у детей 
используются лишь некоторые экстрасклеральные ме-
тодики, в частности – катетеризация ретробульбарного 

Таблица
Острота зрения пациентов с частичной АЗН до операции 

и через месяц после нее

№ 
глаза

Острота зрения с коррекцией
ziдо операции после операции разница

  1 0,3 0,4 0,1 1
  2 0,3 0,4 0,1 1
  3 0,1 0,2 0,1 1
  4 0,2 0,3 0,1 1
  5 0,2 0,3 0,1 1
  6 0,1 0,3 0,2 1
  7 0,06 0,15 0,09 1
  8 0,08 0,1 0,02 1
  9 0,1 0,2 0,1 1
10 0,2 0,2 0 0
11 0,1 0,4 0,3 1
12 0,2 0,3 0,1 1
13 0,05 0,05 0 0
14 0,05 0,07 0,02 1
15 0,5 0,7 0,2 1
16 0,03 0,3 0,27 1
17 0,3 0,4 0,1 1
18 0,2 0,3 0,1 1
19 0,5 0,6 0,1 1
20 0,04 0,09 0,05 1
21 0,4 0,3 –0,1 0
22 0,2 0,2 0 0
23 0,04 0,04 0 0
24 0,01 0,02 0,01 1
25 0,02 0,02 0 0
26 0,06 0,1 0,04 1
27 0,06 0,1 0,04 1
28 0,1 0,2 0,1 1
29 0,1 0,2 0,1 1
30 Субъективные показатели – 1
31 Субъективные показатели – 0
32 Субъективные показатели – 1
33 Субъективные показатели – 0
34 Субъективные показатели – 0
35 Субъективные показатели – 1
36 Субъективные показатели – 1
37 Субъективные показатели – 1

пространства с интенсивной медикаментозной под-
держкой.

Лечение АЗН у детей и взрослых остается сложной 
задачей современной офтальмологии, решение кото-
рой не потеряло актуальности до настоящего времени. 
Внедренная в практику нашей клиники операция ре-
васкуляризации зрительного нерва с использованием 
аллотрансплантата продемонстрировала высокую 
клиническую эффективность у пациентов в возрасте 
до19 лет.
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Цель: оценка уровня и  структуры смертности от злокачественных новообразований (ЗНО) в  Республике Бурятия за 
2009–2018 гг. Материал и  методы. Анализировались данные форм федерального государственного статического на-
блюдения № 7 и № 35 и материалы Бурятского республиканского клинического онкологического диспансера. Резуль-
таты. В уровне и структуре смертности от ЗНО населения республики выявлены существенные гендерные различия. 
В мужской популяции отмечалось увеличение смертности от опухолей центральной нервной системы, предстательной 
железы, кожи, губы, полости рта, глотки и почек, в женской – от меланомы кожи, рака гортани, опухолей лимфатиче-
ской и кроветворной тканей, ЗНО яичников и поджелудочной железы. Заключение. Несмотря на тенденцию к снижению 
смертности от ЗНО в Республике Бурятия онкологическая проблема остается актуальной в связи с ростом смертности 
по отдельным локализациям опухолей. У онкологической службы республики есть резервы по уменьшению смертно-
сти от основных форм ЗНО, которые могут быть обеспечены соответствующими мероприятиями.
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Objective: The estimation of the level and structure of malignant neoplasms (MNP) mortality level in Republic of Buryatia for the 
period from 2009 to 2018. Methods: Statistical data of forms No. 7 and No. 35 of federal statistical observation and materials by 
Republican Clinical Oncological Dispensary. Results: Significant gender differences were defined in the level and structure of 
MNP mortality rate among population of the republic. The increase in mortality rate caused by tumor of the central nervous 
system, prostate, skin, lip, oral cavity, throat and kidneys was registered among men population. The increase in mortality rate 
among women was caused by skin melanoma, laryngeal cancer, lymphoma, hematopoietic tumor, ovarian and pancreatic 
cancer. Conclusions: Despite the downward trend in the MNP death rate in Republic of Buryatia the oncological problem is still 
urgent because of the increase in death rate due to separate tumor localizations. The oncological service of the Republic has 
reserve to decrease death rate from general forms of MNP which can be supported by relevant activities.
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Злокачественные новообразования (ЗНО) представля-
ют социально-значимую проблему современного об-
щества, будучи одной из основных причин смертности 
и инвалидизации населения, как во всем мире [1–5], 
так и в Российской Федерации [6–9]. Значительный 
удельный вес утраты трудоспособности, связанной 
с этой патологией, выходит за рамки сугубо медицин-
ской проблемы [7, 10]. Не стало исключением здесь 
и население Республики Бурятия, где смертность от 
ЗНО занимала в структуре общей смертности второе, 
а в структуре инвалидности взрослого населения – 
первое место.

Целью настоящего исследования стала оценка 
уровня и структуры смертности от ЗНО среди насе-
ления Республики Бурятия за 2009–2018 гг.

Материал и методы

Изучение показателей смертности проводилось по 
возрастно-половым группам и причинам смерти в со-
ответствии международной классификацией болезней 
10-го пересмотра. Анализировались данные форм 
федерального государственного статического наблю-
дения № 7 «Сведения о злокачественных новообра-
зованиях», № 35 «Сведения о больных злокачествен-
ными новообразованиями» территориального органа 
Федеральной службы государственной статистики по 
Республике Бурятия и материалы Бурятского респу-
бликанского клинического онкологического диспансе-
ра. Полученные данные выражались в средних ариф-
метических (M) и 95 % доверительном интервале (ДИ) 
в пересчете на 100 тыс. соответствующего населения.

Результаты исследования

«Грубые» показатели смертности населения Республики 
Бурятия от ЗНО [C00–C96] в 2014–2018 гг. превысили 
аналогичные данные предыдущего пятилетия, как 
среди мужского, так и среди женского населения. При 
этом темп прироста смертности в 2018 г. к уровню 
2009 г. в мужской популяции был выше, чем в женской 
(табл. 1).

В 2009 г. в первую десятку наиболее частых причин 
смерти от ЗНО на 100 тыс. населения Республики Буря-
тия входили следующие локализации: трахея, бронхи 
и легкое – 34,3 (РФ – 36,2), молочная железа – 23,6 
(РФ – 30,8), желудок – 23,4 (РФ – 25), шейка матки – 15 
(РФ – 8,1), ободочная кишка – 12,7 (РФ – 15,2), подже-
лудочная железа – 10,3 (РФ – 10,8), яичники – 9,3 (РФ – 
10,2), прямая кишка, ректосигмоидное соединение 
и анус – 8,5 (РФ – 11,9), печень и внутрипеченочные 
желчные протоки – 8,4 (РФ – 5,9) и предстательная 
железа – 8,1 (РФ – 15,2). Превышение среднероссий-
ских показателей в республике наблюдалось по ЗНО 
шейки матки (в 1,9 раза), печени и внутрипеченочных 
желчных протоков (на 42,4 %), пищевода (на 55,3 %), 
костей и суставов (на 72,7 %).

В 2018 г. в структуре смертности населения России 
от ЗНО наибольший удельный вес на 100 тыс. насе-
ления составили опухоли трахеи, бронхов и легкого 
(34,6), желудка (19), ободочной кишки (15,9), молочной 
железы (15,1), поджелудочной железы (12,5) и прямой 
кишки (11), а в Республике Бурятия – опухоли трахеи, 
бронхов и легкого (36,4), желудка (21,8), шейки матки 
(16,3), предстательной железы (14,7), молочной же-
лезы (12,7), ободочной кишки (12,5), яичников (12,2), 
прямой кишки, ректосигмоидного соединения и ануса 
(10,1), поджелудочной железы (10,1), пищевода (8,2), 
печени и внутрипеченочных желчных протоков (7,6). 
Превышение среднероссийских показателей наблю-
далось при ЗНО трахеи, бронхов и легкого (на 5,2 %), 
желудка (на 12,8 %), шейки матки (в 2 раза), яичников 
(на 28,4 %), пищевода (в 1,7 раза), печени и внутрипе-
ченочных желчных протоков (на 11,8 %), гортани (на 
7,4 %), костей и суставов (на 43 %), других новообразо-
ваний матки (на 60,9 %) и почек (в 2,2 раза).

В динамике в 2009–2018 гг. в республике зареги-
стрирован рост смертности от ЗНО губы, полости 
рта и глотки (на 34,1 %), пищевода (на 12,3 %), прямой 
кишки (на 18,8 %), гортани (на 31,8 %), трахеи, бронхов 
и легкого (на 6,1 %), меланомы кожи (на 21,4 %) и кожи 
без меланомы (на 28,6 %), мезотелиальных и мягких 
тканей (на 5 %), шейки матки (на 8,7 %), яичников (на 
31,2 %), предстательной железы (в 1,8 раза), почек (на 
37,8 %), мочевого пузыря (на 25 %), мозговых оболочек, 
головного, спинного мозга и других частей централь-
ной нервной системы (на 60 %), а также лимфатической 
и кроветворной тканей (на 21 %). Наиболее значимое 
снижение смертности произошло при ЗНО тонкого 
кишечника (в 8 раз), костей и суставов (на 47,4 %). 
Также снизилась смертность от рака желудка (на 6,8 %), 
печени и внутрипеченочных желчных протоков (на 
9,5 %) и поджелудочной железы (на 1,9 %).

В Республике Бурятия, как и в целом по стране, на 
первом месте в структуре онкологической смертности 
находились опухоли молочной железы – 14,1 % (РФ – 
16,2 %). Далее следовали опухоли желудка (10,3 %, РФ – 
8,4 %), трахеи, бронхов и легкого (10,3 %, РФ – 7,3 %), 
шейки матки (9,4 %, РФ – 4,7 %), ободочной кишки 
(8,1 %, РФ – 9,8 %), яичника (7,1 %, РФ – 5,5 %), подже-
лудочной железы (5,8 %, РФ – 6,8 %), прямой кишки 
(5,6 %, РФ – 5,7 %), лимфатической и кроветворной 
тканей (4,6 %, РФ – 6 %), мочевыделительной системы 
(3,6 %, РФ – 3,3 %).

Структура смертности от ЗНО мужского и женско-
го населения в республике имела существенные раз-
личия. Более четверти (27,3 %) случаев смерти мужчин 
были обусловлены раком трахеи, бронхов и легкого 
(РФ – 25,9 %), далее следовали опухоли желудка (12,5 %, 
РФ – 10,4 %), предстательной железы (7,1 %, РФ – 8,2 %), 
мочевыделительной системы (7 %, РФ – 6,6 %), пище-
вода (6,4 %, РФ – 3,5 %), ободочной (5,2 %, РФ – 6,4 %) 
и прямой (5 %, РФ – 5,3 %) кишок, поджелудочной 
железы (4,8 %, РФ – 5,8 %), печени (4,7 %, РФ – 3,7 %), 
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губы, полости рта и глотки (4,1 %, РФ – 5,1 %), лимфа-
тической и кроветворной ткани (3,4 %, РФ – 5 %). В це-
лом структура онкологической смертности мужчин 
была схожа с общероссийской, за исключением ЗНО 
пищевода, которые разместились на пятом ранговом 
месте, а удельный вес рака бронхолегочной, мочевы-
делительной систем, желудка и печени был выше, чем 
в среднем по стране. У мужчин в динамике за 10 лет 
наблюдался рост «грубого» показателя смертности от 
ЗНО губы, полости рта и глотки [С00–С13], пищевода 
[С15], прямой кишки [С19–С21], гортани [С32], трахеи, 
бронхов и легкого [С33, С34], кожи без меланомы [С44], 
предстательной железы [С61], почек [С64], мочевого 
пузыря [С67], мозговых оболочек, головного, спинного 
мозга и других частей центральной нервной системы 
[С70–С72], лимфатической и кроветворной тканей 
[С81–С96] (табл. 1).

Среди мужчин в возрасте до 29 лет причины он-
кологической смертности были представлены еди-
ничными случаями опухолей головного и спинного 
мозга, кроветворной и лимфатической тканей, костей. 
В возрасте 30–39 лет также регистрировались смерти 
от ЗНО кроветворной и лимфатической тканей и цен-
тральной нервной системы, но чаще – от опухолей 
трахеи, бронхов и легкого (23,5 %) и желудка (11,8 %). 
У 40–49-летних преобладали опухоли органов дыхания 
(20,4 %), желудка (16,6 %) и пищевода (5,5 %). При-
чинами смерти при ЗНО в возрасте 50–59 лет чаще 
становились рак легкого (17,6 %), желудка (16,3 %), 
пищевода (5,8 %), простаты (5,4 %) и ободочной кишки 
(4,1 %). В возрасте 60–69 лет среди основных причин 
онкологической смертности фигурировали рак легкого 
(22,7 %), желудка (10,1 %), пищевода (8 %) и ободочной 
кишки (6,2 %). Мужчины старше 70 лет погибали от 
рака легкого (18,3 %), желудка (14 %), простаты (12,3 %), 
ободочной кишки (6,3 %) и пищевода (2,5 %).

Структура смертности от ЗНО среди женщин ре-
спублики отличалась от общероссийской тем, что 
вслед за раком молочной железы располагались опу-
холи ободочной кишки (9,8 %), желудка (8,4 %), тра-
хеи, бронхов и легкого (7,3 %), поджелудочной же-
лезы (6,8 %), лимфатической и кроветворной тканей 
(6 %), прямой кишки (5,7 %), яичника (5,5 %), тела (5 %) 
и шейки (4,7 %) матки. С 2009 г. регистрировался рост 
«грубого» показателя смертности от ЗНО губы, поло-
сти рта и глотки [С00–С13], ободочной кишки [С18], 
прямой кишки [С19–С21], поджелудочной железы 
[С25], трахеи, бронхов и легкого [С33, С34], меланомы 
кожи [С43], опухолей мягких тканей [С49], молочной 
железы [С50], шейки матки [С53], яичников [С56], 
почек [С64], мочевого пузыря [С67], центральной 
нервной системы [С70–С72], лимфатической и кро-
ветворной тканей [С81–С96] (табл. 1).

Наиболее частыми основными причинами смерти 
при ЗНО у женщин в возрасте до 29 лет были раки 
шейки матки (33,3 %), молочной железы (16,7 %) и же-
лудка (16,7 %). Онкологическая смертность 30–39-лет-

них, как правило, была обусловлена раками шейки 
матки (40,5 %), молочной железы (13,5 %), желудка 
(10,8 %) и ободочной кишки (5,4 %). В возрасте 40–49 
лет также чаще регистрировались раки шейки матки 
(33,3 %), молочной железы (25,3 %), желудка (5,3 %) 
и ободочной кишки (5,3 %). В 50–59 лет на первое 
место выходил рак молочной железы (25,1 %), далее 
следовали раки шейки матки (10,2 %), желудка (6,5 %), 
ободочной кишки (5,3 %) и яичника (5,3 %). В возрасте 
60–69 лет среди причин смерти от ЗНО продолжал 
лидировать рак молочной железы (14,4 %), а на раки 
желудка, прямой кишки и шейки матки приходилось 
8,8, 8,8 и 5,9 %, соответственно. Женщины старше 70 
лет с одинаковой частотой (10,7 %) умирили от рака 
молочной железы, прямой кишки и меланомы кожи 
и несколько реже – от новообразований почки (9 %) 
и ободочной кишки (7,4 %).

Стандартизованный показатель смертности на-
селения от ЗНО в Республике Бурятия в 2018 г. пре-
высил среднероссийский на 20,3 %, в том числе среди 
мужчин – на 15,8 %, а среди женщин – на 28 % (табл. 2).

При сравнении стандартизованных показателей за 
5-летние периоды у мужчин на фоне снижения смерт-
ности от ЗНО в целом [С00–С96] увеличились пока-
затели смертности от ЗНО губы, полости рта и глотки 
[С00–С13], пищевода [С15], предстательной железы 
[С61], почек [С64], мочевого пузыря [С67]. Смертность 
от опухолей центральной нервной системы [С81–С96] 
возросла в республике в 2,3 раза (табл. 3). В целом же 
по стране увеличение касалось только ЗНО предста-
тельной железы – рост на 13,9 %.

Среди женского населения наблюдалось снижение 
общего стандартизованного показателя смертности 
[С00–С96] и рост смертности от ЗНО прямой киш-
ки [С19–С21], поджелудочной железы [С25], трахеи, 

Таблица 2
Динамика стандартизованного показателя смертности 

(СПС) от ЗНО в Республике Бурятия в 2009–2018 гг.

Год

СПС, на 100 тыс. населения

Республика Бурятия Российская Федерация

оба пола муж. жен. оба пола муж. жен.

2009 139,2 191,3 110,7 125,2 182,2 92,2
2010 131,5 193,1 96,6 124,0 180,2 91,4
2011 137,6 193,5 105,3 120,2 173,9 88,9
2012 133,6 186,0 104,5 117,7 169,3 87,5
2013 131,7 178,0 105,3 116,8 167,5 87,0
2014 127,3 176,6 100,2 114,6 164,2 85,4
2015 123,8 162,2 101,6 114,8 164,0 85,7
2016 126,8 177,5 98,1 112,8 162,1 83,6
2017 128,1 175,9 101,0 109,0 155,6 81,2
2018 130,7 179,9 103,2 108,6 155,3 80,6

ТПУ, %* –6,11 –5,96 –6,78 –13,26 –14,76 –12,58

* Темп прироста/убыли.
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бронхов и легкого [С33, С34], меланомы кожи [С43], 
раков яичника [С56], почек [С64], новообразований 
лимфатической и кроветворной тканей [С81–С96] 
(табл. 3). В целом же по стране смертность среди жен-
щин увеличилась от ЗНО губы, полости рта и глотки 
(на 19,7 %) и поджелудочной железы (на 5,6 %).

Обсуждение полученных данных

Таким образом, динамика смертности от ЗНО по Ре-
спублике Бурятия в целом была сопоставима с обще-
российской, т.е. к 2018 г. наблюдалось ее снижение, но 
более медленными темпами, и стандартизованный 
показатель смертности на протяжении всего анализи-
руемого периода был выше, чем в Российской Федера-
ции. Мужское население республики чаще умирало от 
рака легкого, желудка, предстательной железы, органов 
мочевыделительной системы, пищевода, ободочной 
и прямой кишок, поджелудочной железы и печени. 
У женщин после рака молочной железы наиболее высо-
кую долю в структуре смертности от ЗНО составляли 
раки желудка, легкого, шейки матки, ободочной кишки 
и яичников.

По всем категориям новообразований смертность 
мужчин оказалась выше, чем смертность женщин за 
исключением рака ободочной кишки, смертность от 
которого среди женщин была большей на протяже-
нии всего периода наблюдения: от 5 % в 2016 г. до 62 % 
в 2011 г. И среди мужчин, и среди женщин Республики 
Бурятия в динамике отмечается рост смертности от 
опухолей многих локализаций. Анализ ее динамики 
среди мужчин свидетельствует о значительном при-
росте стандартизованного показателя смертности от 
ЗНО центральной нервной системы [С70–С72], пред-
стательной железы [С61], губы, полости рта и глотки 
[С00–С13], почек [С64], а у женщин – от меланомы 
кожи [С43], опухолей лимфатической и кроветворной 
тканей [С81–С96], яичников [С56] и поджелудочной 
железы [С25] (табл. 3).

Несмотря на тенденцию к снижению смертности от 
ЗНО в Республике Бурятия онкологическая проблема 
остается актуальной в связи с ростом смертности по 
отдельным локализациям опухолей. У онкологической 
службы республики есть резервы по уменьшению 
смертности от основных форм ЗНО, которые могут 
быть обеспечены соответствующими мероприяти-
ями. Остается актуальным ведение популяционно-
го ракового регистра, который позволит обеспечить 
адекватную маршрутизацию пациентов с подозрением 
на ЗНО, диагностику и противоопухолевое лечение 
в условиях специализированной медицинской орга-
низации с последующим диспансерным наблюдением 
онкологических больных.
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Хирургическое лечение косоглазия у детей в Приморском крае
В.Я. Мельников1, Е.С. Можилевская2, В.В. Титовец2, Л.С. Храменкова2
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В Российской Федерации за 2019 г. зарегистрирован 594 631 ребенок до 14 лет с впервые установленными болезнями 
мышц глаза, нарушениями содружественного движения глаз, аккомодации и рефракции, в том числе в Дальневосточ-
ном федеральном округе зарегистрировано 37 055 и в Приморском крае – 8 537 таких детей. На базе детского офталь-
мологического отделения (микрохирургии глаза) глаза ККБ № 2 с 1 января по 25 декабря 2019 г. высокотехнологичную 
медицинскую помощь получил 1 271 ребенок, в  том числе 210 детей (112 мальчиков и  98 девочек) были проопери-
рованы по поводу косоглазия. При профилактическом осмотре ребенка до года и диагностике младенческой формы 
косоглазия в  клиническую практику детских офтальмологов лечебно-профилактических учреждений Приморского 
края необходимо внедрить обязательное ультразвуковое исследование глаз. Данное дообследование осуществляется 
в детском офтальмологическом отделении ККБ № 2 по полису обязательного медицинского страхования в консульта-
тивном режиме, в том числе и при планировании оперативного вмешательства.
Ключевые слова: косоглазие, дети, высокотехнологичная медицинская помощь
Поступила в редакцию 02.04.2021. Получена после доработки 12.05.2021. Принята к печати 06.08.2021
Для цитирования: Мельников В.Я., Можилевская Е.С., Титовец В.В., Храменкова Л.С. Хирургическое лечение косоглазия 
у детей в Приморском крае. Тихоокеанский медицинский журнал. 2021;3:77–8. doi: 10.34215/1609-1175-2021-3-77-78

Для корреспонденции: Можилевская Екатерина Сергеевна – канд. мед. наук, врач детского офтальмологического отделения Краевой 
клинической больницы № 2 (690105, г. Владивосток, ул. Русская, 55); ORCID 0000-0002-1706-9472; e-mail: kulikova-24@yandex.ru

Surgical treatment of strabismus in children in Primorsky Region
V.Ya. Melnikov,1 E.S. Mojilevskaya,2 V.V. Titovec,2 L.S. Khramenkova2
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Summary: 594,631 children under 14 years old were registered in Russian Federation in 2019 to have eye muscles disease, 
friendly eye movement disorder, accommodation and refraction. There were 37,055 children in Far Eastern District and 8,537 
children in Primorsky region having such diseases. 1,271 children received high-tech medical care in Children Ophthalmologi-
cal Department (eye microsurgery) Regional Clinical Hospital No. 2 from the 1st of January to 25th of December 2019, including 
210 children (112 boys and 98 girls) operated on strabismus. During a preventive examination of a babies under one year and 
diagnosing infant form of strabismus it is necessary to introduce a mandatory ultrasound eyes’ examination into a clinical 
practice of child ophthalmologists in Primorsky region. This additional examination is conducted in Children Ophthalmologi-
cal Department of Regional Clinical Hospital No. 2 under compulsory health insurance as a consultation, including when plan-
ning a surgery.
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Распространенность косоглазия среди населения раз-
личных стран мира колеблется в пределах 0,5–5 % [1]. 
В странах Америки частота любого косоглазия, экзотро-
пии и эзотропии составляет 1,93, 1,23 и 0,77 %, соответ-
ственно. В России по отчетным формам федерального 
статистического наблюдения за 2019 г. зарегистрирован 
594 631 ребенок до 14 лет с впервые установленными бо-
лезнями мышц глаза, нарушениями содружественного 
движения глаз, аккомодации и рефракции. В том числе 
в Дальневосточном федеральном округе зарегистриро-
вано 37 055 и в Приморском крае – 8 537 таких детей [2].

С 2005 г. в нашей стране введено понятие высокотех-
нологичной медицинской помощи. Этот вид медицин-
ских услуг при глазных болезнях доступен в детском 

офтальмологическом отделении ККБ № 2. Основное 
заболевание, подпадающее под эту категорию меди-
цинской помощи – паралитическое косоглазие. Для 
оперативного лечения паралитического косоглазия 
используются новейшие достижения хирургической 
техники – пластика глазодвигательных мышц.

С 1 января 2018 г. в силу вступил приказ МЗ РФ от 
10.08.2017 № 514н «О порядке проведения профилакти-
ческих медицинских осмотров несовершеннолетних», 
согласно которому ребенок осматривается врачом-оф-
тальмологом на первом году жизни в месячном и да-
лее – в трехлетнем возрасте. Проведение профилакти-
ческих осмотров у детей до года способствует раннему 
выявлению аномалий рефракции и сопутствующей 
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глазной патологии, такой как амблиопия, блефароптоз, 
коррекция которых считается необходимым условием 
формирования зрительного анализатора [3]. В насто-
ящее время кабинеты охраны зрения детей Приморья 
направляют пациентов с косоглазием на оперативное 
лечение в любом возрасте, в том числе до трех лет. По 
нашим данным, 11 % детей старше 15 лет сами обраща-
ются к офтальмологам по поводу страбизма. Эти паци-
енты обычно приезжают из отдаленных мест региона 
для исправления вторичного косоглазия или поступают 
на последний этап лечения его сложных видов.

На базе детского офтальмологического отделения 
(микрохирургии глаза) глаза ККБ № 2 с 1 января по 25 
декабря 2019 г. высокотехнологичную медицинскую 
помощь получил 1271 ребенок, в том числе 210 детей 
(112 мальчиков и 98 девочек) были прооперирова-
ны по поводу косоглазия. Таким образом, косоглазие 
составило значительную часть в общей структуре 
детской офтальмологической заболеваемости (рис.). 
Распределение по возрастным категориям: 1–3 года – 
19, 4–6 лет – 71, 7–14 лет – 89 и 15–18 лет – 31 ребенок; 
распределение по нозологиям: содружественное схо-
дящееся косоглазие – 54 % (113/210), расходящееся 
косоглазие – 38 % (49/210) и паралитическое косогла-
зие – 8 % (18/210).

Нарушение рефракции, например миопия, способ-
ствует развитию экзотропии. Косоглазие чаще встреча-
ется у детей с амблиопией, чем у детей с анизометропи-
ческой рефракцией, – до 25 % случаев. При паралити-
ческом косоглазии без своевременного лечения возни-
кают вторичные функциональные и морфологические 
изменения в глазодвигательной системе, что усложняет 
хирургическую тактику в более позднем возрасте [4, 5]. 
По мнению R. Kekunnaya et al. [6], хирургическую кор-
рекцию косоглазия необходимо выполнить до 24-го ме-
сяца жизни, несмотря на важность очковой коррекции 
и консервативного лечения амблиопии. Речь в первую 
очередь идет о младенческой форме косоглазия. Как 
известно, закладка экстраокулярных мышц происходит 
с 8-й недели до 7-го месяца внутриутробного развития 
[7]. Нарушение формирования мышечного аппарата 
глазного яблока в этот период приводит к появлению 
косоглазия с рождения, которое не проходит к шести-
месячному возрасту. У необследованных пациентов 
с  данной патологией повышается вероятность воз-
никновения ретинобластомы. Так, в Приморском крае 
за год выявляется два новых случая ретинобластомы, 

и в одном из них, как правило, имеется косоглазие. 
Часть из таких детей успевает получить консервативное 
лечение косоглазия, и ретинобластома у них диагности-
руется после третьего года жизни.

Заключение

Младенческая форма косоглазия – состояние, разви-
вающееся в течение первых 6 месяцев жизни ребен-
ка, – подвергается оперативному лечению в ККБ № 2 
в максимально ранние сроки – до 2-летнего возраста. 
При профилактическом осмотре ребенка до года и ди-
агностике младенческой формы косоглазия в клини-
ческую практику детских офтальмологов лечебно-
профилактических учреждений Приморского края 
необходимо внедрить обязательное ультразвуковое 
исследование глаз. Данное дообследование осуществ-
ляется в детском офтальмологическом отделении ККБ 
№ 2 по полису обязательного медицинского страхо-
вания в консультативном режиме, в том числе и при 
планировании оперативного вмешательства.
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Рис. Структура заболеваемости по данным детского 
офтальмологического отделения ККБ № 2 в 2019 г.
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Оценка качества жизни пациентов с язвенной болезнью 
двенадцатиперстной кишки
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Цель: сравнение показателей качества жизни (КЖ) пациентов с язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки (ЯБ ДПК) 
в фазе обострения при стационарном и амбулаторном лечении. Материал и методы. Основную группу составили 30 паци-
ентов с обострением ЯБ ДПК, проходивших стационарное лечение. Группу сравнения сформировали 30 человек с ана-
логичным диагнозом, проходивших амбулаторное лечение. Возраст исследуемых варьировал от 20 до 55 лет. Оценка 
качества жизни осуществлялась с помощью короткой версии опросника по качеству жизни MOS-SF 36. Результаты. До 
начала лечения у госпитализированных выявлено достоверное различие по двум шкалам КЖ по сравнению с амбула-
торными пациентами: уровень ролевого физического функционирования был значимо ниже на 12,4 %, а социального 
функционирования – на 12,9 %, что свидетельствовало о более тяжелом состоянии госпитализированных. В динамике 
лечения у стационарных пациентов выявлен достоверный прирост оценки ролевого физического функционирования, 
жизненной силы и ролевого эмоционального функционирования. У лиц, проходивших амбулаторное лечение, пока-
затели КЖ через две недели остались на прежнем уровне. Заключение. Выбор тактики лечения больных ЯБ ДПК имеет 
отношение к качеству их жизни. Стационарное лечение можно рассматривать как форму терапии, поддерживающую 
психофизическое благополучие пациента. Оценка и мониторинг качества жизни пациентов с ЯБ ДПК может предоста-
вить возможность для определения приоритетов и целенаправленного планирования программы здравоохранения 
для выполнения эффективных действий и, как следствие, улучшения качества жизни получателей медицинских услуг.
Ключевые слова: качество жизни, MOS-SF 36, язвенная болезнь, стационарное лечение, амбулаторнное лечение
Поступила в редакцию 16.12.2020. Получена после доработки 19.02.2021. Принята к печати 16.08.2021
Для цитирования: Бондарева Д.В., Камышникова Л.А., Ефремова О.А., Халаимова О.А. Оценка качества жизни пациентов 
с язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки. Тихоокеанский медицинский журнал. 2021;3:79–82.  
doi: 10.34215/1609-1175-2021-3-79-82

Для корреспонденции: Бондарева Дарья Викторовна – студентка Медицинского института НИУ БелГУ (308015, г. Белгород, ул. Победы, 85); 
ORCID: 0000-0001-5567-9151; e-mail: dariabond99@gmail.com

Evaluation of quality of life of patients with peptic ulcer disease of duodenum
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Objective: The comparison of the quality of life indicators (QL) in patients having peptic ulcer disease of the duodenum (PUDD) 
during exacerbation period in in-patient and ambulatory care. Methods: Main group consisted of 30 patients having exacerba-
tion of PUDD receiving in-patient treatment. The age of studied patients varied from 20 to 55 years old. The estimation of the 
quality of life was conducted using short questionnaire on life quality MOS-SF 36. Results: Before the beginning of treatment 
the reliable difference between two QL scales was detected. Compared with ambulatory patients the level of physical role 
functioning was significantly lower – 12.4 %, social functioning – 12.9 % lower. It indicated more critical condition of the hos-
pitalized person. A reliable growth of the estimate of physical role functioning, life force and emotional role functioning was 
detected among in-patients in therapy dynamics. Out-patients QL indicators remained stagnant after two weeks of treatment. 
Conclusion: The choice of treatment of PUDD patients relates to the quality of their life. In-patient treatment can be considered 
as the form of therapy maintaining psychological and physical well-being of the patient. The estimation and monitoring of 
PUDD patients’ quality of life can provide an opportunity to set priorities and make a targeted planning of healthcare program 
in order to take effective actions and as a result to improve the quality of life of medical services recipients.
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В настоящее время язвенная болезнь (ЯБ) желудка 
и двенадцатиперстной кишки (ДПК) считается од-
ним из очень частых заболеваний органов пищева-
рительной системы [1, 2]. Распространенность этой 

нозологии остается значительной, а частота ее встре-
чаемости среди взрослого населения варьирует от 
5 до 15 % [3–5]. В РФ на 2017 г. заболеваемость ЯБ 
желудка и ДПК составила 79,5 на 100 тыс. населения. 
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С язвенным поражением желудочно-кишечного тракта 
данной локализации чаще сталкиваются мужчины 
(соотношение с женщинами 4:1), вовлечение в пато-
логический процесс ДПК встречается в четыре раза 
чаще, чем желудка [1].

Традиционные методы клинического обследования 
оценивают физиологический статус организма. Даже 
при хорошем контакте врача и пациента, как правило, 
не учитываются вопросы психологического и социаль-
ного функционирования [6]. Одной из крайне важных 
проблем здесь остается негативное влияние ЯБ на 
качество жизни (КЖ) пациента [7]. Показатель КЖ 
представляет собой результат субъективной оценки 
здоровья самим пациентом. Наиболее часто для его 
оценки при ЯБ используется опросник SF-36 (The Short 
Form-36) [6, 8]. На показатели, полученные с помощью 
данной анкеты, действуют различные факторы: пол, 
возраст, национальность, семейное положение, эко-
номический и культурный уровень человека, метод 
лечения, но наибольшее влияние оказывает само забо-
левание [8]. Изучение результатов анкетирования дает 
возможность получить более полную клиническую 
картину заболевания, оценить его особенности, а так-
же представить отношение респондента не только к за-
болеванию, но и к проводимой терапии [9]. Результаты 
большинства исследований, представленных в специ-
альной литературе, отражают КЖ на амбулаторном 
этапе лечения ЯБ [3], есть данные и о стационарном 
этапе, но в основном при использовании хирургиче-
ских методов лечения [10].

Цель исследования – сравнение показателей КЖ 
пациентов с ЯБ ДПК в фазе обострения при стацио-
нарном и амбулаторном лечении.

Материал и методы

Обследовано 60 человек. В основную группу вошли 
30 пациентов (21 мужчина и 9 женщин) с неослож-
ненной ЯБ ДПК в стадии обострения, проходивших 
лечение в  гастроэнтерологическом отделении Го-
родской больницы № 2 (г. Белгород) в 2019 г., имев-
ших показания к госпитализации: упорный болевой 
синдром, осложнения (в т.ч. желудочно-кишечные 
кровотечения) в анамнезе. Возраст пациентов коле-
бался от 24 до 55 лет (в среднем – 45,1 года). Средний 
индекс массы тела равнялся 22,8 кг/м2. Критерии 
включения: подтвержденный диагноз ЯБ ДПК в фазе 
обострения и согласие на участие в исследовании. 
Критерии исключения: другая патология желудоч-
но-кишечного тракта и хронические заболевания 
в стадии обострения. Группу сравнения составили 
30 человек (22 мужчины и  8 женщин), с  ЯБ ДПК 
в фазе обострения с неосложненным течением, про-
ходивших амбулаторное лечение. Возраст исследуе-
мых в группе сравнения варьировал от 20 до 55 лет, 
составив в среднем 42,7 года, средний индекс массы 
тела – 24,1 кг/м2. Всем пациентам назначалось лечение 
согласно последним клиническим рекомендациям [1]. 

Оценка качества жизни осуществлялась с помощью 
короткой версии опросника SF-36 (MOS-SF 36 – Medi-
cal Outcomes Study Short Form-36), который содержит 
11 вопросов и предоставляет возможность оценить, 
как интенсивность болевых ощущений, так и субъ-
ективную удовлетворенность пациента социальной 
деятельностью, физическим и психическим состоя-
нием. Физический компонент здоровья оценивался 
по шкалам «физическое функционирование», «ролевое 
физическое функционирование», «физическая боль» 
и общее состояние здоровья. Для оценки психологи-
ческого компонента здоровья использовались шкалы 
«жизненная сила», «социальное функционирование», 
«ролевое эмоциональное функционирование» и «пси-
хическое здоровье». Результаты оценки выражались 
в баллах. Пациенты основной группы отвечали на во-
просы MOS-SF 36 два раза: в день поступления и в день 
выписки из стационара, в среднем через 14 дней (от 10 
до 21 дня). Группа сравнения проходила анкетирование 
во время приема у терапевта до назначения лечения 
и при контрольном посещении через две недели.

Статистическую обработку полученных данных 
проводили с помощью программ Statistica 6.0 и MS 
Excel. Вычислялись средние арифметические вели-
чины (М) и их среднее квадратичное отклонение (σ). 
Нормальность распределения проверялась тестом Ша-
пиро–Уилка. Оценка достоверности разности между 
группами осуществлялась по t-критерию Стьюдента. 
При p≤0,05 различия определялись как статистически 
значимые.

Результаты исследования

Средний показатель физического функционирования 
при первом анкетировании между группами значимо 
не различался (табл.). Показатель же ролевого физи-
ческого функционирования в основной группе при 
госпитализации оказался значимо ниже, чем в группе 
сравнения при первом обращении. Физическая боль 
при первом анкетировании оценивалась в группах 
наблюдения одинаково. То же можно сказать и об 
общем состоянии здоровья и о показателе жизненной 
силы (табл.).

Показатель социального функционирования у го-
спитализированных пациентов был достоверно ниже, 
чем в группе сравнения, что говорит о снижении со-
циальной активности у лиц, помещенных в стационар. 
Уровень оценки ролевого эмоционального функциони-
рования между группами при первом анкетировании 
достоверно не различался. Показатели психического 
здоровья у лиц с ЯБ ДПК оказались одинаково низ-
кими в обеих группах (табл.).

В целом средняя оценка физического компонента 
здоровья в основной группе (45,8±1,9 балла) значимо 
не отличалась от таковой в группе сравнения (51,2±2,2 
балла). Отсутствовали статистически значимые раз-
личия и по психологическому компоненту здоровья: 
46,7±1,9 и 49,4±2,1 балла, соответственно (p>0,05).
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В динамике лечения и при наступлении ремиссии 
заболевания в основной группе происходило достовер-
ное повышение оценки ролевого физического функци-
онирования, жизненной силы и ролевого эмоциональ-
ного функционирования. Показатели КЖ на 1-й и 14-й 
день амбулаторного лечения несколько улучшались, 
но их значения не достигали предела статистической 
значимости (табл.).

Обсуждение полученных данных

В целом уровень физического функционирования 
в группах стационарных и амбулаторных пациентов 
с ЯБ ДПК был выше, чем у здоровых людей, то есть 
наличие язвы незначительно ограничивало повсед-
невную физическую активность (такую как само-
обслуживание, ходьба и подъем по лестнице). Есть 
иследования, где показатель физического функцио-
нирования у подобных пациентов оказался ниже, чем 
в нашей работе, но они относятся к хирургическому 
лечению ЯБ [10]. Результаты анкетирования стаци-
онарных и амбулаторных пациентов с ЯБ ДПК про-
демонстрировали статистически значимое различие 
только по двум шкалам КЖ: оценка госпитализиро-
ванными ролевого физического функционирования 
оказалась на 12,4 % и социального функционирова-
ния – на 12,9 % ниже.

Динамика показателей физического и психического 
благополучия при ЯБ ДПК в обеих группах несколько 
улучшалась, но эти показатели не имели в настоящем 
исследовании статистически значимой разницы, что, 
по нашему мнению, связанно с коротким временем, 
прошедшим после лечения. Существуют исследования, 
в которых эти показатели улучшались достоверно [6, 8].

В случае с пациентами, страдающими ЯБ ДПК, важ-
но понимать, что влияние на качество их жизни могут 

оказывать не только симптомы, вызванные язвой, но 
и продолжительность болезни, наличие депрессии. 
Тем не менее в результате проведенного исследования 
были получены данные об улучшении качества жизни 
после консервативной терапии преимущественно на 
госпитальном этапе. Вероятно, это связано с тем, что 
стационарное лечение поддерживает психофизическое 
благополучие пациента и, несмотря на изначально 
более низкие показатели КЖ у госпитализированных, 
процесс психологической реабилитации у них прохо-
дит значительно быстрее. Этому могут способствовать 
постоянный медицинский контроль, ежедневные бесе-
ды с врачом и строгий режим дня и питания.

КЖ считается важным инструментом для анализа 
терапевтического эффекта, а также последствий ле-
чебных вмешательств. Его оценку можно использовать 
в качестве индекса первичного результата и детер-
минанты преимущества лечения ЯБ у конкретного 
больного. Различная тактика ведения пациентов может 
по-разному влиять на КЖ. Определение воздействия 
стационарного или амбулаторного ведения на КЖ 
может быть полезным при составлении плана лечения 
и обучении конкретного пациента. Есть надежда, что 
данные, полученные в результате настоящего исследо-
вания, помогут определить приоритеты медицинских, 
образовательных и медсестринских услуг для улуч-
шения КЖ при ЯБ ДПК, а также выявить пациентов 
с низким КЖ, которым следует уделить приоритетное 
внимание в соответствующих планах.

По мнению Л.В. Волевач и др. [6], для улучшения 
КЖ при ЯБ на амбулаторном этапе рекомендуется 
повышать уровень знаний пациента о его болезни, 
а также поощрять его к наблюдению, регулярному 
приему лекарств и соблюдению диеты. Это достигается 
совершенствованием образовательных программ.

Выводы

1. �У пациентов, страдающих ЯБ ДПК в стадии обо-
стрения, в начале наблюдения снижены показате-
ли физического и психологического компонентов 
здоровья, что говорит о неблагоприятном влиянии 
болезни на КЖ.

2. �До начала лечения у госпитализированных по срав-
нению с амбулаторными пациентами зарегистри-
ровано достоверное различие по двум шкалам КЖ: 
ролевому физическому функционированию (ниже 
на 12,4 %) и социальному функционированию (ниже 
на 12,9 %). В динамике у стационарных больных 
произошел достоверный прирост по оценке ролевого 
физического функционирования, жизненной силы 
и ролевого эмоционального функционирования; 
у амбулаторных пациентов показатели КЖ через 
две недели наблюдения остались на прежнем уровне.

3. �Исследование продемонстрировало, что выбор 
тактики лечения ЯБ ДПК имеет отношение к КЖ: 
стационарное лечение можно рассматривать как 
форму терапии, поддерживающую психофизическое 
благополучие пациента.

Таблица
Динамика показателей КЖ у пациентов с ЯБ ДПК до и после 

курса лечения в стационарных и амбулаторных условиях

Шкала 
опросникаа

Основная группа (n=30) Группа сравнения (n=30)
поступление выписка 1-й день 14-й день

ФФ 63,2±2,2 69,7±2,2 68,7±2,9 71,2±2,3
РФФ 47,2±1,6 58,8±1,5б 59,6±2,1в 64,2±2,2
ФБ 52,3±1,8 59,7±1,8 53,1±2,3 56,8±2,1
ОСЗ 48,6±1,7 54,1±1,6 52,4±2,2 55,4±2,0
ЖС 52,2±1,7 62,7±1,7б 58,7±1,9 63,8±2,1
СФ 61,9±1,9 69,4±1,7 74,8±1,7в 79,3±1,9
РЭФ 57,4±1,7 72,9±1,6б 56,1±2,3 64,1±2,1
ПЗ 56,3±1,9 64,6±1,9 55,7±2,1 63,7±1,9

а �ФФ – физическое функционирование, РФФ – ролевое физическое 
функционирование, ФБ – физическая боль, ОСЗ – общее состояние 
здоровья, ЖС – жизненная сила, СФ – социальное функционирова-
ние, РЭФ – ролевое эмоциональное функционирование, ПЗ – пси-
хическое здоровье.

б �Разница с результатами первого анкетирования статистически зна-
чима (p<0,05).

в �Разница с основной группой при первом анкетировании статистиче-
ски значима (p<0,05).
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4. �Оценка и мониторинг КЖ пациентов с ЯБ ДПК 
может предоставить возможность для определения 
приоритетов и целенаправленного планирования 
программ здравоохранения для выполнения эффек-
тивных действий и, как следствие, улучшения КЖ 
получателей медицинских услуг.
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Роль симуляционного обучения в профилактике материнской смертности 
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Внедрение клинических протоколов и отработка практических навыков в симуляционно-тренинговом центре Иркут-
ской областной больницы позволили снизить материнскую смертность в регионе. За семь лет работы симуляционно-
го центра здесь обучено 583 врача акушера-гинеколога из всех медицинских организаций области. Отмечена прямая 
связь между участием в симуляционных тренингах и готовностью персонала к командному взаимодействию с четким 
соблюдением алгоритмов медицинской помощи и улучшением результатов лечения. За пять лет удалось снизить пока-
затели материнской смертности в 2018 г. на 31,3 %, при отсутствии на территории региона смертей от послеродового 
гипотонического кровотечения, тяжелой преэклампсии и эклампсии. В 2019 г. и в течение девяти месяцев 2020 г. в Ир-
кутской области не зарегистрировано случаев материнской смертности.
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Материнская смертность – один из самых интегри-
рованных показателей репродуктивного здоровья 
населения. Акушерские кровотечения и преэклампсия 
остаются наиболее частыми причинами критических 
состояний и материнской смертности во всем мире [1]. 
Так, основными проблемами оказания медицинской 
помощи при кровотечениях считаются: 1) неверная 
оценка объема кровопотери, 2) запоздалое оператив-
ное вмешательство, 3) неверная тактика инфузион-
но-трансфузионной терапии, 4) нарушения этапно-
сти помощи, 5) несоблюдение протоколов оказания 

медицинской помощи. Модель «трех задержек» экс-
тренной помощи, по данным ВОЗ (2002), предопреде-
ляющих летальный исход [1]:
1. �Задержка на этапе принятия решения о необходимо-

сти срочной госпитализации (переводе) пациентки 
в родовспомогательное учреждение третей группы 
или позднее обращение.

2. �Проблема транспортировки, приобретающая иногда 
фатальное значение (связь, дороги и др.).

3. �Готовность принимающего учреждения к оказанию 
экстренной квалифицированной помощи в полном 
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объеме, включая оперативную реанимационную 
помощь.

Все пациентки в критическом состоянии требуют 
командного подхода акушеров-гинекологов, анесте-
зиологов-реаниматологов для оптимального уровня 
оказания помощи. Так, главными причинами крити-
ческих состояний беременных, рожениц и родильниц 
в Иркутской области в 2020 г. были:
• �акушерские кровотечения (n=8), в т.ч. вследствие пре-

ждевременной отслойки нормально расположенной 
плаценты (n=3), разрыва матки (n=1), послеродовой 
гипотонии матки (n=4);

• �преэклампсия тяжелой степени (n=1);
• �послеродовый сепсис (n=2);
• �сепсис на фоне острого пиелонефрита (n=1).

Состояние пациенток расценивалось как тяже-
лое или крайне тяжелое (в среднем тяжесть состоя-
ния по шкале APACHE II – 13,6 балла). Проводилась 
комплексная патогенетически обоснованная и сим-
птоматическая интенсивная терапия с соблюдением 
современных стандартов и алгоритмов в диагностике 
и лечении, которые обеспечили благоприятный исход 
во всех 12 случаях.

В Иркутской области внедрены в практику все 
возможные меры, направленные на снижение мате-
ринской смертности, в том числе:
1. �Организационные мероприятия (мониторинг 

беременных группы высокого риска, круглосу-
точные консультации специалистов областного 
перинатального центра, трехуровневая система 
медицинской помощи, открытие отделения аку-
шерского ухода, возможность эвакуации женщин 
в многопрофильную областную больницу, оказание 
медпомощи на месте выездными бригадами с по-
следующей эвакуацией).

2. �Повышение качества медицинской помощи (улучше-
ние материально- технической базы медорганизаций, 
внедрение клинических протоколов, утвержденных 
МЗ РФ, аудит знаний этих протоколов врачами аку-
шерами-гинекологами, ведомственный контроль 
качества медицинской помощи).

3. �Повышение квалификации медицинского персонала 
родовспомогательных учреждений (подготовка в си-
муляционном центре междисциплинарных команд 
специалистов при основных неотложных состояниях 
в акушерстве, междисциплинарные семинары, «раз-
боры полетов»).

При анализе критических состояний были обо-
снованы медицинские алгоритмы, которые позволили 
избежать неблагоприятных исходов при преэклампсии 
и послеродовых кровотечениях.

Алгоритм медицинской помощи при преэклампсии:
• �в случае повышения систолического артериального 

давления до 160 мм рт. ст. либо диастолического 
артериального давления до 110 мм рт. ст. необходи-
мо ввести антигипертензивный препарат в течение 
15–20 минут;

• �при затрудненном дыхании выполнить рентгенограм-
му грудной клетки;

• �при тяжелой преэклампсии в сроке менее 34 недель 
беременности и стабильном состоянии матери и пло-
да пролонгирование беременности возможно только 
в медицинских организациях третьей группы;

• �при тяжелой преэклампсии на сроке 34 недели и более 
рекомендуется родоразрешение после стабилиза-
ции состояния в медицинских организациях третьей 
группы;

• �при неконтролируемой гипертензии, эклампсии, дис-
функции почек и печени, угрожающем статусе плода, 
диссеминированной сосудистой коагуляции родораз-
решение выполняется после стабилизации состояния 
роженицы независимо от срока беременности или 
пользы от приема препаратов;

• �при тяжелой преэклампсии – введение сульфата маг-
ния во время родов или операции и после родов;

• �наблюдение в течение 72 часов в отделении реанима-
ции и интенсивной терапии.

Беременные с предлежанием плаценты и с двумя 
и более рубцами на матке после операции кесарева се-
чения в анамнезе должны родоразрешаться в област-
ном перинатальном центре, так как в этой ситуации 
увеличивается число случаев врастания плаценты, 
и родоразрешение в многопрофильной больнице сни-
жает необходимость переливания большого объема 
крови, позволяет выполнить метропластику и, при 
необходимости, привлечь хирургов других специ-
альностей.

Алгоритм медицинской помощи при послеродовом 
кровотечении:
• �не следует лечить послеродовое кровотечение без 

клинического диагноза «атония матки», «задержка 
отделения плаценты», «врастание плаценты», «разрыв 
матки», «разрывы половых путей» или «коагулопа-
тия»;

• �необходимо максимально быстро поставить диагноз 
и начать соответствующую терапию, одновременно 
обеспечивая восстановление кровопотери;

• �при олигурии не должен использоваться фуросе-
мид (лазикс), снижающий внутрисосудистый объем 
крови;

• �при атонии матки необходимо непрерывное наблю-
дение до тех пор, пока она не ликвидируется (посто-
янное нахождение врача у пациентки);

• �в случае необходимости – вызов специалистов (не-
приемлемы консультации по телефону);

• �последовательность действий при послеродовом кро-
вотечении: обратиться за помощью, оценить состоя-
ние, установить этиологию, выполнить массаж матки 
и бимануальную компрессию, инфузия окситоцина, 
переместить пациентку в операционную, осущест-
вить баллонную тампонаду, наложить компрессион-
ные швы, выполнить системную деваскуляризацию 
или гистерэктомию, восполнить кровопотерю в ре-
жиме 1:1:1.
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Внедрение клинических протоколов и отработка 
практических навыков в симуляционно-тренинговом 
центре Иркутской областной больницы позволи-
ли снизить материнскую смертность в регионе от 
этих причин. За семь лет работы симуляционного 
центра здесь обучено 583 врача акушера-гинеколога 
из всех медицинских организаций региона [2]. По 
нашим наблюдениям, для качественного и стабиль-
ного улучшения практических навыков и готовности 
медицинских учреждений к оказанию экстренной 
квалифицированной помощи специалистам необхо-
димо ежегодно проходить обучение в симуляционном 
центре по соответствующим программам. По ре-
зультатам анонимного анкетирования все участники 
тренингов выразили высокую удовлетворенность 
такой методикой обучения: усвоение теоретического 
материала и алгоритмов оказания помощи достигало 
95 %. Возможность «проиграть» неблагоприятное 
развитие клинической ситуации, «увидеть результа-
ты» несвоевременного или неправильного оказания 
медицинской помощи, провести дебрифинг («раз-
бор полетов» с видеодемонстрацией) способствуют 
повышению персональной ответственности врача 
и пониманию им необходимости четкого соблюдения 
клинических рекомендаций [3].

При оценке эффективности обучения отмечена 
прямая взаимосвязь между участием в симуляционных 
тренингах и готовностью персонала к командному 
взаимодействию с четким соблюдением алгоритмов 
медицинской помощи и улучшением клинического 
исхода [4]. Симуляционное обучение – высокоэффек-
тивный метод подготовки специалистов, позволяю-
щий организовать команду и сформировать единое 
понимание стратегии медицинской помощи врачами 
из разных медицинских организаций (работа на ре-
зультат). Внедрение симуляционных технологий дает 
возможность отработать алгоритмы медицинской 
помощи по индивидуальной образовательной траек-
тории в мультидисциплинарной команде, в условиях, 
максимально приближенных к реальным, при редко 
встречающихся состояниях, требующих неотложного 
вмешательства [5, 6]. Также к важным навыкам можно 
отнести умение врача брать на себя функции лидера, 
четко давать указания остальным членам команды для 
максимально эффективного взаимодействия.

Благодаря внедрению на территории Иркутской 
области трех основных мер, направленных на сниже-
ние материнской смертности – организационных ме-
роприятий, улучшение качества медицинской помощи 
и повышение квалификации медицинского персонала 
родовспомогательных учреждений – за пять лет уда-
лось снизить показатели материнской смертности 
к 2018 г. на 31,3 %, при отсутствии на территории реги-
она смертей от послеродового гипотонического крово-
течения, тяжелой преэклампсии и эклампсии. В 2019 г. 
и в течение девяти месяцев 2020 г. в Иркутской области 
не зарегистрировано случаев материнской смертности.
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вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
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Представлено наблюдение гломусной опухоли среднего уха у женщины 62 лет. Опухоль размером до 15 мм локали-
зовалась в барабанной полости и вызывала смешанную тугоухость 2-й степени. В клинике удалось удалить новообра-
зование единым блоком и  восстановить целостность анатомических структур. Операция выполнена под тотальной 
внутривенной анестезией с искусственной вентиляцией легких. Через год после хирургического вмешательства ауди-
ологическое исследование показало нейро-сенсорную тугоухость минимальной степени.
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Гломусные опухоли относятся к доброкачественным 
новообразованиям, источником которых служат па-
раганглионарные хеморецепторные клетки, характе-
ризуются медленным ростом и обильной васкуляриза-
цией. Впервые сосудистое образование в среднем ухе, 
локализованное на его медиальной стенке и луковице 
яремной вены, описал как «гломусную ткань» в 1941 г. 
S. Guild [1, 2].

Гломусная опухоль (хемодектома, парагангли-
мома, рецептома), которая способна вырабатывать 
биогенные амины, относится к новообразованиям 
эндокринной системы. Также существует мнение, что 
она имеет общее происхождение с мозговым слоем 
надпочечников, источником которого в онтогенезе 
становятся симпатические клетки нервной системы. 
Аналогично структурам надпочечников хемодектомы 
могут содержать катехоламины и экспрессировать 
их на основании сигналов химических или нейро-
нальных субстанций [3, 4]. Этиология гломусных 
опухолей до сегодняшнего дня остается предметом 
дискуссии. Ряд авторов считает значимой длительную 
гипоксию при хронической обструктивной болезни 

легких или у лиц, живущих на больших высотах над 
уровнем моря [2].

Распространенность гломусных опухолей низка 
и составляет 1:1 300 000. Однако, если говорить о сред-
нем ухе, то хемодектомы этой локализации уверен-
но занимают второе место по частоте регистрации, 
уступая лишь невриномам преддверно-улиткового 
нерва. Считаясь доброкачественным заболеванием, 
при определенной локализации опухоль может рас-
пространяться в сторону внутренней сонной артерии, 
черепных ямок и черепных нервов, что обуславливает 
смертность до 6% [5, 6]. Наиболее признанные клас-
сификации гломусных опухолей – это номенклатуры 
Jackson–Glasscock (1982) и Fisch–Mattox (1988) [7, 8].

Ведущий метод лечения гломусных опухолей – хи-
рургический. В этом случае актуальна ранняя диаг-
ностика заболевания, что позволяет не только пол-
ностью удалить новообразование, но и восстановить 
слух, ликвидировать шум в ухе, значительно повысить 
качество жизни пациентов [1, 4]. Микрохирургия за-
болеваний уха в клинике ЛОР-болезней ТГМУ имеет 
давнюю историю и берет начало в 1961 г., после того 
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как заведующий кафедрой Виталий Матвеевич Шевцов 
прошел обучение в Московском НИИ уха, горла и носа 
[9]. Благодаря своему энтузиазму Виталий Матвеевич 
буквально «заразил» своих коллег микрохирургией 
уха, которая продолжает активно развиваться в стенах 
клиники по сегодняшний день.

В ЛОР-клинике ТГМУ с 2017 по 2020 гг. лечились 
две пациентки с гломусными опухолями среднего уха. 
Приводим одно из этих клинических наблюдений.

Женщина 62 лет, жительница Приморского края, обрати-
лась с жалобами на снижение слуха и низкочастотный шум 
пульсирующего характера в правом ухе. Заболела за год до 
обращения, когда вышеуказанные симптомы появились без 
видимой причины. Постепенно интенсивность шума увели-
чилась, слух значительно снизился, что влияло на качество 
жизни и мешало выполнению профессиональных обязаннос-
тей (сторож).

При отоскопии справа наружный слуховой проход сво-
бодный, обычной анатомии, барабанная перепонка серого 
цвета. Через нее просвечивало ярко-красное пульсирующее 
образование. По данным спиральной компьютерной томогра-
фии с контрастным усилением в барабанной полости имелся 
узел размером 15×5 мм. Он активно накапливал контрастное 
вещество: коэффициент адсорбции (насыщения) возрастал 
с 26 до 202 единиц Хаусфильда. В сосцевидном отростке ло-
цировалось жидкое содержимое, заполнявшее все его клетки. 
Деформации костных структур барабанной полости и ее стенок 
не обнаружено. Лицевой нерв находится в обычной позиции. 
Аудиологическое исследование выявило смешанную тугоухость 
2-й степени справа (55 дБ), тимпанограмма тип «В».

По результатам обследования поставлен диагноз: «гло-
мусная опухоль среднего уха справа, тип 1 (по Jackson–Glass-
cock); тугоухость смешанного характера справа 2-й степени», 
и определена тактика хирургического лечения. Учитывая тип 
новообразования, решено было воздержаться от селективной 
эмболизации питающих его сосудов. Изменения в сосцевидном 
отростке расценены как вторичные вследствие нарушения 
пневматизации барабанной полости и блока адитуса.

Этапы операции. Разрез тканей проведен по заушной 
складке справа, пересечена и подвязана «слуховая трубка». 
Предварительно забрана фасция височной мышцы. Разрез 
кожи был выполнен на расстоянии 5 мм от тимпанального 
кольца с 2 до 10 часов условного циферблата. Кожа прокси-
мальнее разреза вывернута кпереди «чулком». Костная часть 
слухового прохода расширена бором с 4 до 8 часов условного 
циферблата, осуществлено «сверление при отосклерозе» – для 
обзора слуховых косточек, лицевого нерва и гипотимпанума. 
Меато-тимпанальный лоскут приподнят с 4 до 8 часов услов-
ного циферблата: визуализирован нижний край образования. 
Оно крепилось к медиальной стенке полости среднего уха, 
ниже промонториума на 5 мм. С целью гемостаза опухоль 
обложена ватными шариками с адреналином и удалена одним 
блоком (рис., а). Из-за выраженного кровотечения повторно 
установлены шарики с адреналином. Через пять минут они 
были удалены, найден питающий сосуд, который коагулиро-
ван. Кровотечение прекратилось. Ревизия барабанной поло-
сти: слуховые косточки сохранены, подвижны, проба с «каплей 
воды» положительная.

В барабанную полость уложены несколько фрагментов 
гемостатической губки. Возвратить на место меато-тимпа-
нальный лоскут не представлялось возможным из-за большого 

расстояния между ним и нижней стенкой слухового прохода. Из 
кортикального слоя сосцевидного отростка желобоватым до-
лотом забраны два фрагмента кости. Они уложены на нижнюю 
стенку слухового прохода под тимпанальное кольцо, и на них 
помещена фасция височной мышцы. Сверху на конструкцию 
возвращен и расправлен в обычное анатомическое положение 
меато-тимпанальный лоскут. Силиконовые пленки-протек-
торы и ватные шарики с антибиотиком уложены до полного 
заполнения слухового прохода. Продолжительность операции 
составила 105 минут, кровопотеря – на уровне 50 мл. Пато-
лого-анатомическое исследование операционного материала 
подтвердило клинический диагноз.

К особенностям анестезиологического пособия в насто-
ящем наблюдении следует отнести тотальную внутривенную 
анестезию с искусственной вентиляцией легких, при этом по-
казатели систолического артериального давления составляли 
не более 100 мм рт. ст., пульса – не более 60 ударов в минуту. 
На операционном столе пациентка находилась в положении 
с приподнятым на 10–15° головным концом.

В послеоперационном периоде проводились стандартная 
антибактериальная терапия и системное обезболивание. На 
следующий день после операции пациентка отметила отсут-
ствие шума в ухе. Тампонада наружного слухового прохода 
обновлена на 14-й и полностью удалена на 28-й день. Улучшение 
слуха произошло позже (через два месяца), когда рассосалась 
гемостатическая губка в барабанной полости.

Контрольный осмотр через один год. Жалоб пациентка 
не предъявляла, слух полностью восстановлен, шум исчез. 
Слуховой проход обычной анатомической формы, барабанная 
перепонка серого цвета, опознавательные знаки сохранены, 
подвижна при маневре Вальсальвы (рис., б). Аудиологическое 
исследование показало нейро-сенсорную тугоухость мини-
мальной степени (17 дБ), тимпанограмму тип «А». Ядерная 
магнитно-резонансная томография с контрастным усилением 
выявила полную воздушность клеток сосцевидного отростка 
и барабанной полости. Данных о прогрессировании заболева-
ния не получено. Пациентка продолжает работать, качество ее 
жизни значительно улучшилось.

Особенности описанного наблюдения заключают-
ся в редкой встречаемости гломусной опухоли (хемо-
дектомы) среднего уха и сложностях ее хирургическо-
го удаления, связанных с обильной васкуляризацией, 
а также в сохранении анатомии слухового прохода 
и  барабанной полости и  полном восстановлении 
слуховой функции.

Рис. Гломусная опухоль среднего уха:
а – операционный препарат; б – отоскопическая картина правого слу-

хового прохода и барабанной перепонки через год после операции.

а б
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Метастазирование меланомы в твердую мозговую оболочку
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Метастазирование в  твердую мозговую оболочку  – редкий вариант прогрессирования меланомы кожи. В  большин-
стве случаев подобное поражение протекает бессимптомно и обнаруживается на поздних стадиях при прорастании 
опухолевой ткани за пределы черепа либо при выраженной компрессии головного мозга. Основным методом лечения 
считается радикальное удаление при условии единичного метастаза, его клинической значимости и хирургической до-
ступности. Представлен случай острого кровоизлияния в хроническую субдуральную гематому по периферии метаста-
за меланомы в твердой мозговой оболочке у пациента 36 лет. Несмотря на экстренное хирургическое вмешательство, 
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Summary: Dural metastases from melanoma is a rare type of skin melanoma progression. Mainly such lesion is asymptomatic 
and is indicated in the later stages of tumor tissue downgrowth beyond the skull or cerebral compression. A radical excision 
is considered to be the main method of treatment if there is a clinically significant and surgically available single metastasis. 
The case of acute hemorrhage into a chronic subdural hematoma on the periphery of melanoma metastasis in the dura in 
patients aged 36 is presented. In spite of emergency surgery the patient passed away the next day.
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Интракраниальные метастазы относятся к распро-
страненным и жизнеугрожающим состояниям у па-
циентов со злокачественными новообразованиями на 
поздних стадиях их прогрессирования. Интрадураль-
ные же метастазы встречаются значительно реже 
относительно других внутричерепных локализаций 
вторичных опухолей. Наиболее часто метастазируют 
в твердую мозговую оболочку карциномы легкого, мо-
лочной железы, желудка и простаты. Интрадуральные 
метастазы меланомы встречаются относительно редко. 
Клиническая картина подобного поражения в боль-
шинстве случаев характеризуется скрытым течением, 
однако здесь возможно развитие таких неотложных 
состояний как эпи- и субдуральные кровоизлияния 
в области вторичного новообразования. Методом 
выбора при лечении пациентов с симптоматическими 

интрадуральными метастазами считается хирургиче-
ское иссечение. Приводим собственное наблюдение.

Мужчина 36 лет доставлен в клинику бригадой СМП в край-
не тяжелом состоянии. Из анамнеза стало известно, что за два 
месяца до этого он перенес иссечение меланомы кожи спины, 
наблюдался у онколога. Достоверных данных относительно те-
чения болезни и предшествующей терапии получить не удалось 
ввиду тяжелого состояния пациента и отсутствия родственни-
ков; в имевшейся документации сообщалось, что больной ранее 
был консультирован нейрохирургом, рекомендовано хирурги-
ческое лечение по поводу объемного образования правой лоб-
ной области головного мозга, вероятно, вторичного характера. 
Со слов соседей пациент накануне обращения чувствовал себя 
удовлетворительно. В день госпитализации был найден у себя 
в квартире в бессознательном состоянии. В неврологическом 
статусе отмечалось угнетение сознания до комы 2 (4 балла 
по шкале комы Глазго), зрачки D>S, реакция на свет резко 
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снижена. Мышечный тонус диффузно снижен, сухожильные 
рефлексы D>S, низкие, положительный симптом Бабинского 
с двух сторон. В лобной области справа обнаружено плотное 
несмещаемое подкожное образование размерами до 6×5×3 см. 
Также найдены плотные подкожные смещаемые образования 
в правой теменной области, на передней поверхности шеи, 
в зоне правого подреберья и пигментированный участок кожи 
верхнего века левого глаза.

В экстренном порядке выполнена магнитная спиральная 
компьютерная томография (МСКТ) головного мозга: выяв-
лено объемное образование лобной доли правого полушария 
с признаками кровоизлияния и формирования хронической 
полушарной субдуральной гематомы с дислокацией срединных 
структур влево на 18 мм и прорастанием в лобную кость (рис. 1). 
Также обнаружены множественные объемные образования, 
вероятно, вторичного характера, в мягких тканях верхнего века 
левого глаза, шеи, ментальном отделе нижней челюсти. Обзор-
ная рентгенография органов грудной клетки и ультразвуковое 
исследование органов брюшной полости очагов метастатиче-
ского поражения не выявили.

Спустя три часа после госпитализации выполнена деком-
прессивная трепанация черепа в правой лобно-теменно-ви-
сочной области, удалено опухолевидное образование правой 
лобной доли головного мозга, эвакуирована субдуральная 
гематома. После формирования кожно-апоневротического 
лоскута парасагиттально обнаружено плотное образование 
буро-коричневого цвета размерами до 6×5×3 см, прорастаю-
щее лобную кость и надкостницу, при этом апоневроз и вы-
шележащие ткани визуально оставались интактны. Первым 
этапом кзади от опухоли сформировано трепанационное 
окно размерами 11×8 см, после чего из дополнительных фре-
зевых отверстий обособлен костный лоскут вокруг объемного 

образования. Твердая мозговая оболочка выглядела напря-
женой, синюшного цвета, пульсацию мозга не передавала, 
ее прилежащая к опухоли часть была уплотнена. В параса-
гиттальных отделах визуально определялся переход видоиз-
менной твердой мозговой оболочки в верхний сагиттальный 
синус. Выполнен дугообразный дуральный разрез, кзади от 
объемного образования обнаружена плотно прилегающая 
к нему капсула гематомы. Последняя вскрыта, эвакуировано 
около 40 мл лизированной крови. Капсула гематомы оказалась 
многокамерной, в прилежащих к опухоли отделах обнаружены 
свежие сгустки крови различной плотности. После опорожне-
ния полости гематомы выполнены диссекция и удаление ее 
капсулы. Опухоль иссечена вместе с видоизмененной твердой 
мозговой оболочкой в пределах здоровых тканей. При дис-
секции выявлено поражение стенки верхнего сагиттального 
синуса, патологически измененная ткань иссечена, дефект 
синуса ушит. Опухоль мобилизована, корковые сосуды, плотно 
прилегавшие к ней, коагулированы и иссечены. Образова-
ние удалено единым блоком. Макроскопических признаков 
поражения ткани мозга не обнаружено. После тщательного 
гемостаза выполнена пластика твердой мозговой оболочки 
фрагментом поверхностной фасции височной мышцы, рана 
ушита послойно с оставлением субдурального дренажа.

В послеоперационном периоде состояние больного оста-
валось крайне тяжелым. На следующие сутки во время конт
рольной компьютерной томографии головного мозга призна-
ков внутричерепных кровоизлияний не найдено, отмечался 
частичный регресс дислокации срединных структур – до 13 мм 
(рис. 2). Спустя сутки после операции пациент скончался от на-
растающей сердечной и дыхательной недостаточности. Гистоло-
гическое исследование операционного материала подтвердило 
диагноз метастаза меланомы (рис. 3).

Рис. 2. МСКТ головного мозга на следующие сутки после операции – аксиальная (а), 
фронтальная (б) и сагиттальная (в) плоскости (пояснения в тексте).
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Рис. 1. МСКТ головного мозга на момент поступления – аксиальная (а), 
фронтальная (б) и сагиттальная (в) плоскости:
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лежащее к верхнему сагиттальному синусу (2), окруженное хронической субдуральной 
гематомой (3) с признаками острого кровоизлияния (4).
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Интрадуральное метастазирование представляет 
собой вариант диссеминации опухолевых клеток на 
поздних стадиях опухолевого роста и встречается 
относительно редко по сравнению с прочими интра-
краниальными локализациями вторичных опухолей 
[1]. По данным различных серий клинических наблю-
дений, частота метастатического поражения твердой 
мозговой оболочки при экстракраниальных новоо-
бразованиях колеблется от 3 до 14,4 %, на аутопсиях 
подобные метастазы обнаруживаются у 8–9 % паци-
ентов [2–4]. Их источниками чаще всего становятся 
опухоли легких, предстательной железы, молочной 
железы, желудка и почек [5].

Наиболее вероятными путями метастазирования 
в твердую мозговую оболочку считаются гематогенный 
и контактный. В реализации гематогенного механизма 
принимают участие как артериальный, так и венозный 
кровоток [6]. Контактный путь, более характерный для 
метастазов рака легкого и предстательной железы, по-
дразумевает либо прорастание опухоли из первичного 
метастатического очага в костях черепа, либо диссеми-
нацию клеток вследствие хирургического вмешатель-
ства, что чаще регистрируется при меланомах [2–4, 7].

Клиническое течение интрадурального метаста-
тического очага зачастую носит скрытый характер: 
в 10–50 % случаев на момент постановки диагноза 
симптомов не обнаруживается [2–4]. Это можно объяс-
нить отсутствием прямого контакта твердой мозговой 
оболочки с функционально значимыми зонами голов-
ного мозга, наличием резервных суб- и эпидураль-
ных ликворных пространств и относительно малым 
вкладом менингеального кровотока в общую систему 
мозговой гемоперфузии. При достижении метастати-
ческим очагом значимых размеров появляются жа-
лобы, характерные для синдрома внутричерепной 
гипертензии – головная боль, периодические голово-
кружения, общая слабость. При нейроофтальмологи-
ческом обследовании возможно выявление застойных 
дисков зрительных нервов [7]. Сдавление окружающих 
тканей может вызывать парезы конечностей (при 
локализации поражения в области теменных долей) 
и нарушение функций черепно-мозговых нервов (при 

базальном расположении метастатического очага) [3, 
4]. В большинстве случаев указанная симптоматика 
развивается постепенно [8].

Клиническая манифестация интрадуральных мета-
стазов может носить и внезапный характер – эпипри-
падки с последующим стойким угнетением сознания. 
Чаще всего такое течение обусловлено формированием 
атравматических внутричерепных гематом, которые 
встречается в 15–45 % случаев метастатического пора-
жения твердой мозговой оболочки [2]. В большинстве 
наблюдений развиваются субдуральные гематомы, что 
особенно характерно для метастазов аденокарциномы 
[9]. Относительно редко встречаются хронические 
субдуральные гематомы, прилежащие к метастазу 
в твердой мозговой оболочке – S.-H. Tseng et al. [10] 
в  тематическом обзоре литературы описали лишь 
70 подобных случаев в мировой практике, добавив 
к ним четыре собственных наблюдения. Механизм 
формирования таких гематом остается неясен, часть 
авторов объясняет этот феномен повреждением вновь 
образованных опухолевых сосудов и перерастяжением 
и деформацией собственных оболочечных сосудов 
[11]. Другие исследователи отмечали значение нару-
шений реологических свойств крови вследствие па-
ранеопластического синдрома и системной реакции 
на противоопухолевое лечение [12]. Также в качестве 
возможной причины возникновения субдуральных 
гематом в области метастатических поражений рас-
сматривали некроз опухоли [13]. Chenhui Zhao et al. 
[14] представили серию из девяти наблюдений, где 
на фоне хронических субдуральных гематом в обла-
сти интрадуральных метастазов отмечалось развитие 
острых эпидуральных кровоизлияний. Описаны также 
случаи тромбоза синусов твердой мозговой оболочки 
при располагающихся в их области крупных дураль-
ных метастазах [15].

В описанном нами случае судить о наличии пред-
шествующего неврологического дефицита у больного 
не представлялось возможным ввиду недостаточности 
анамнестических данных. Тем не менее острое ухудше-
ние состояния, вероятно, было вызвано повторным 
кровоизлиянием на фоне имевшейся хронической 
субдуральной гематомы.

Хирургическое удаление считается наиболее ради-
кальным вариантом лечения интрадуральных мета-
стазов [3]. Операция – метод выбора при единичных 
очагах доступной локализации, в то время как наличие 
множественных метастазов служит для нее относи-
тельным противопоказанием. Вмешательство должно 
выполняться с соблюдением онкологических принци-
пов, наиболее предпочтительна резекция пораженной 
ткани единым блоком. Особые технические сложности 
могут возникнуть в случаях вовлечения в процесс 
крупных венозных коллекторов. Развитие внутри-
черепных кровоизлияний на фоне интрадуральных 
метастазов служит отдельным показанием к хирурги-
ческому лечению. В подобных случаях превалирующей 
проблемой становится повышение внутричерепного 

Рис. 3. Гистологический препарат удаленной опухоли:
эпителиоидноподобные клетки с наличием бурого пигмента, участки 
некрозов и кровоизлияний. Окраска гематоксилином и эозином, ×200.
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давления и развитие дислокационного синдрома. Та-
ким образом, к первоочередным целям хирургиче-
ского вмешательства в данной ситуации относится 
эвакуация гематомы, после чего выполняется удаление 
опухолевой ткани. Вопрос тактики при вовлечении 
в патологический процесс стенок синусов в настоящее 
время изучен недостаточно ввиду малого количества 
наблюдений и отсутствия убедительной статистики 
послеоперационных осложнений. В описанном случае 
решение об иссечении пораженной стенки сагитталь-
ного синуса было принято с целью предотвращения 
продолжающегося кровотечения при неполном уда-
лении патологического очага. С учетом малых раз-
меров дефекта синуса дополнительных мер по его 
реконструкции не потребовалось. Пластика твердой 
мозговой оболочки считается обязательным условием 
при удалении дуральных опухолей. В нашей клинике 
предпочтение в подобных ситуациях отдается широ-
кой фасции бедра, однако в описанном наблюдении 
с учетом тяжести состояния пациента использовалась 
легкодоступная фасция височной мышцы.

Заключение

Метастатическое поражение твердой мозговой оболоч-
ки относится к редким проявлениям поздних стадий 
онкологических заболеваний. Тактика лечения здесь 
во многом зависит от фенотипа первичной опухоли, 
наличия метастазов других локализаций, выраженно-
сти неврологического дефицита и общего состояния 
больного. Кровоизлияние на фоне метастазов в твер-
дой мозговой оболочке считается дополнительным 
фактором, определяющим предпочтительный метод 
терапии. В случае значительного объема интракрани-
альной гематомы и развития дислокационной симпто-
матики показано экстренное вмешательство с целью 
снижения внутричерепного давления путем эвакуации 
свернувшейся крови.
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Глазной токсокароз возникает после попадания яиц 
собачьей аскариды (Toxocara canis) в тонкий кишечник 
человека. Выход личинки (ларвы) из яйца и проник-
новение в систему кровотока приводит к ее заносу 
в различные органы (печень, легкие, мозг, скелетные 
мышцы, глаз и др.). В организме человека токсокара не 
вырастает до половозрелой особи. В органах, где она 
фиксируется, формируется гранулема.

Ларвальный токсокароз встречается в  странах 
с умеренным и жарким климатом. В России число 
больных токсокарозом составляет 380 на 100 тыс. на-
селения, что значительно превышает аналогичный 
показатель для наиболее известной глистной инва-
зии – аскаридоза [1]. Инфицирование человека про-
исходит при заглатывании яиц гельминтов с землей, 
через грязные руки, немытые овощи и фрукты, воду. 
Чаще заражаются дети, имеющие более тесный контакт 
с животными (собаками, кошками), землей, песком 
и несоблюдающие правила гигиены. Группу риска 
среди взрослых составляют рабочие коммунальных 
служб, продавцы овощей, огородники, ветеринары, 
работники питомников для собак.

В большинстве случаев инфицированность ток-
сокарами длительное время протекает бессимптомно 

и  выявляется случайно при обнаружении эозино-
фильного лейкоцитоза или специфических антител. 
По характеру симптоматики выделяют несколько кли-
нических форм заболевания. На долю висцерального 
токсокароза приходится 20–36 %, глазной формы – 
26–67 %, других (неврологической, кожной) – 13 % 
наблюдений [2–4].

Глазной токсокароз чаще обусловлен инвазией не-
большого количества личинок. Обычно поражается 
один глаз, гораздо реже встречается двустороннее 
заболевание. Чаще эта форма токсокароза наблюда-
ется у школьников (мальчиков 6–8 лет). Клиника ее 
может характеризоваться ослаблением остроты зрения, 
частичным дефектом поля зрения, косоглазием, бело-
желтым свечением зрачка (лейкокория), снижением 
прозрачности роговицы из-за воспаления (кератита). 
Детальный осмотр (биомикроскопия и  офтальмо-
скопия) позволяет выявить типичные клинические 
формы токсокароза: ларвальный эндофтальмит, зад-
ний гранулематозный хориоретинит, периферический 
гранулематозный хориоретинит, неврит и нейроре-
тинит, внутриглазную мигрирующую личинку, лар-
вальный кератоконъюнктивит. Если внутриглазная 
мигрирующая личинка, задний и периферический 
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гранулематозный хориоретиниты, а также ларвальный 
эндофтальмит считаются наиболее частыми формами 
поражения глаз, то ларвальный кератоконъюнктивит 
более редок [5–7].

Диагностика токсокароза сложна. У пациентов с си-
стемным поражением в клиническом анализе крови 
может отмечаться лейкоцитоз с эозинофилией. При 
глазной форме заболевания уровень эозинофилов 
крови может оставаться в пределах нормы или повы-
шаться незначительно. Основной метод диагностики – 
обнаружение повышенного титра специфического 
иммуноглобулина G в иммуноферментном анализе 
(ИФА) крови – 1:800 и более. Лечение токсокароза 
наиболее эффективно антигельминтным препаратом 
альбендазол (немазол) [8]. Приводим собственное 
наблюдение.

Пациент 46 лет, гражданин Вьетнама, обратился на прием 
к врачу-офтальмологу Владивостокского клинико-диагностиче-
ского центра в марте 2020 г. На момент обращения предъявлял 
жалобы на покраснение левого глаза. Этот глаз периодически 
краснел в течение предшествующих четырех лет. За это время 
пациент не обследовался и не лечился. Сильное покраснение 
появилось за два месяца до обращения после операции холе-
цистэктомии. Правый глаз плохо видел с детства по причине вы-
сокой близорукости и амблиопии тяжелой степени. При первом 
обращении острота зрения правого глаза 0,1, не корригируется. 
Острота зрения левого глаза – 1,0. Положение глаз в орбитах 
правильное, движения в полном объеме. Конъюнктива левого 
глаза над верхним лимбом на протяжении 15–16 мм гипереми-
рована, отечная. На конъюнктиве правого глаза бледно-розо-
вый приподнятый отечный участок размером 5×5 мм по типу 
гранулемы (рис. 1). Роговицы и влага передней камеры обоих 
глаз прозрачные, радужки обычного цвета, реакция зрачков на 
свет живая. Справа помутнение хрусталика по задней капсуле, 
слева хрусталик прозрачный. Стекловидные тела прозрачные, 
диски зрительных нервов бледно-розовые с четкими конту-
рами. Ход и калибр сосудов не изменены. В макулярной зоне 
и на периферии сетчатки кровоизлияний и дистрофических 
очагов не обнаружено. Внутриглазное давление справа и сле-
ва 19 и 18 мм рт. ст., соответственно. Периметрия на белую 
метку в норме. Данные авторефрактометрии выявили справа 
миопический астигматизм силой 6,5 диоптрии и близорукость 
высокой степени в 9,75 диоптрии. При ультразвуковом иссле-
довании передне-задний размер правого глаза – 25,5 мм, лево-
го – 24 мм, хрусталики с обеих сторон по 4 мм. Справа – легкая 
деструкция стекловидного тела. Сетчатка обоих глаз прилежит 
к подлежащим тканям. В ретробульбарном пространстве слева 
определялось гипоэхогенное образование округлой формы 
размером 12,5×6,4 мм (рис. 2). Для инстилляции в оба глаза 
назначены антисептик (пиклоксидин) и негормональный про-
тивовоспалительный преапарат (индометацин).

При дополнительном инструментальном и лабораторном 
обследовании и при повторном осмотре через три недели оф-
тальмологический статус без динамики. Клинический анализ 
крови: лейкоциты – 6,76×109/л, эритроциты – 5,78×1012/л, ге-
моглобин – 174 г/л, тромбоциты – 135×109/л, эозинофилы – 
3,4×109/л, СОЭ – 2 мм/час, ЭДС – отр. Биохимический анализ 
крови: глюкоза – 4,95 ммоль/л. HBsAg (поверхностный антиген 
вируса гепатита В) – 3330,61 (положительно), HBsAg – подтвер-
ждающий тест положительный, anti-HCV (антитела к антигенам 
вируса гепатита С) – 0,06 (отрицательно). Магнито-резонансное 

исследование орбит: картина умеренного утолщения верхней 
прямой мышцы левого глаза (дифференцировать идиопатиче-
скую псевдоопухоль орбиты и миозит). Синусит. Глазное яблоко 
и видимые отделы головного мозга без изменения.

При ИФА крови выявлены высокие титры антител к ток-
сокаре (иммуноглобулин G – 1:1600). Консультация инфек-
циониста: «Токсокароз, кожная форма, хроническое течение, 
нельзя исключить глазную форму заболевания. Хронический 
вирусный гепатит В, минимальная степень биохимической 
активности». Рекомендовано лечение в условиях инфекцион-
ного стационара: альбендазол (немозол) 200 мг по 1 табл. два 
раза в день (10–14 дней), кларитин 10 мг по 1 табл. (10–14 дней). 
Полный клинический офтальмологический диагноз: «Ларваль-
ный токсокарозный конъюнктивит обоих глаз, псевдоопухоль 
орбиты, миозит верхней прямой мышцы левого глаза. Миопия 
высокой степени и амблиопия тяжелой степени правого глаза, 
осложненная катаракта правого глаза».

Данный клинический случай демонстрирует, что 
глазной токсокароз, который обычно бывает у детей, 
может обнаруживаться и у взрослых. В клинической 
практике чаще встречаются бактериальные и вирусные 
конъюнктивиты, иногда – грибковые и аллергические 
и редко – паразитарные. В данном наблюдении мигри-
рация личинок токсокар привела к развитию редкой 
глазной патологии – двухстороннему ларвальному 
токсокарозному конъюнктивиту, псевдоопухоли ор-
биты и воспалению верхней прямой мышцы левого 
глаза. С учетом сочетания глазной патологии с кожной 
формой токсокароза понадобилось лечение в условиях 
инфекционного стационара. На фоне этиологической 

Рис.1. Изменения конъюнктивы глаз при ларвальном 
токсокарозе.

Рис. 2. Гипоэхогенное образование в ретробульбарном 
пространстве левого глаза. Сонограмма.
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терапии гибель личинок происходит не сразу, и поэто-
му требуется динамическое наблюдение офтальмолога 
и инфекциониста. Необходимость проведения повтор-
ных антигельминтных курсов в последующем решает-
ся на основании клинических проявлений и уровня 
специфического иммуноглобулина G в крови.
Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
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Цель: повышение эффективности профилактики и лечения послеоперационных осложнений у пациентов с доброкаче-
ственными новообразованиями слюнных желез путем комплекса медикаментозного лечения, рефлексотерапии и ги-
рудотерапии. Материал и  методы. 94 пациента с  послеоперационными мимическими расстройствами и  парестезиями, 
возникшими после субтотальной резекции околоушной слюнной железы по поводу плеоморфных аденом, были раз-
делены на две группы. Контрольную группу сформировали 44 человека, которым проводилось общепринятое медика-
ментозное лечение подобных осложнений, основную группу – 50 пациентов, у которых дополнительно применялись 
рефлексо- и гирудотерапия. Результаты. Продолжительность восстановления двигательной функции мимических мышц 
на стороне поражения в основной группе составила в среднем 31,2, в контрольной – 182 дня. Заключение. Проведенное 
исследование продемонстрировало неоспоримые преимущества комплексного подхода с использованием акупункту-
ры и гирудотерапии, как дополнения к базовому медикаментозному лечению, у пациентов, оперированных по поводу 
доброкачественных новообразований слюнных желез.
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having post operational facial disorders and paresthesias appeared after subtotal parotid salivary gland resection due to 
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such complications was conducted. Main group consisted of 50 patients who were prescribed reflexology and hirudotherapy. 
Results: The length of facial muscles functional recovery on the side of disorder in main group was 31.2 on average, control 
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salivary glands.
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Статистические данные о послеоперационных ослож-
нениях при доброкачественных новообразованиях 
слюнных желез в современной литературе освещены 
мало, отмечается лишь их более высокая частота среди 
женщин [1]. Чаще всего здесь регистрируются травмы 
ветвей лицевого нерва, обычно (до 50 % случаев) с па-
резом мимической мускулатуры. Парез, кроме прямого 

повреждения нерва, может быть связан с перифокаль-
ным воспалением и отеком тканей в зоне вмешатель-
ства или с сопутствующими очагами хронической 
одонтогенной инфекции [2, 5].

Комплексные методы медикаментозного лечения 
и физиотерапии, направленные на устранение по-
слеоперационного пареза мимической мускулатуры, 
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часто оказываются недостаточно эффективными, 
а реабилитационный период может достигать одного 
года или более. Кроме того, для пациентов, опери-
рованных по поводу доброкачественных новообра-
зований слюнных желез, это важная косметическая 
проблема [3]. При консервативном лечении лицевой 
невропатии высокоэффективны методы рефлексо- 
и гирудотерапии. Они демонстрируют выраженные 
противовоспалительный и противоотечный эффекты, 
способствуют восстановлению нервной проводимо-
сти, уменьшают сроки реабилитации пациентов [4]. 
Известно и благоприятное влияние гирудо- и рефлек-
сотерапии на течение хронического генерализован-
ного пародонтита [6, 7].

Целью настоящего исследования стало повышение 
эффективности профилактики и лечения послеопе-
рационных осложнений у пациентов с доброкачест-
венными новообразованиями слюнных желез путем 
комплекса медикаментозного лечения, рефлексотера-
пии и гирудотерапии.

Материал и методы

Проведен ретроспективный анализ 94 наблюдений с по-
слеоперационными мимическими расстройствами и па-
рестезиями, возникшими после субтотальной резекции 
околоушной слюнной железы по поводу плеоморфных 
аденом преимущественно (80 %) левосторонней лока-
лизации. Пациенты были условно разделены на две 
группы. Контролем послужили 44 случая, где исполь-
зовались общепринятые методы лечения подобных 
осложнений, основную группу сформировали 50 чело-
век, у которых дополнительно применялись рефлексо- 
и гирудотерапия. Диффузной нейропатии в анамнезе, 
анатомических приобретенных и врожденных дефектов, 
как и приобретенных или врожденных функциональ-
ных нарушений мимики лица, у этих пациентов не 
отмечалось. До мероприятий по профессиональной ги-
гиене полости рта все пациенты проходили комплексное 
стоматологическое обследование с измерением глубины 
пародонтальных карманов и вычислением стоматоло-
гических индексов [8, 9]. При хроническом гранулема-
тозном и хроническом гранулирующем периодонтите 
пораженные зубы перед оперативным вмешательством 
удаляли. Непосредственные результаты лечения оцени-
вали в течение месяца, ближайшие – в течение шести 
месяцев и отдаленные – на протяжении года после 
оперативного вмешательства.

Сразу после операции, а также с учетом остаточных 
явлений пареза мимической мускулатуры, через месяц 
и полгода после нее выполнялось электромиографиче-
ское исследование. Ведение послеоперационных ран 
осуществлялось по бесперевязочной методике с при-
менением стерильных стрип-полосок «Омнистрип» 
(Paul Hartmann). Пациентам с хроническим генера-
лизованным пародонтитом назначалось полоскание 
полости рта 0,05 % раствором хлоргексидина четыре 

раза в день 10-дневным курсом. Во всех случаях на 
пять дней давались таблетированный дексометазон (по 
16 мг один раз в день, утром) и комплекс витаминов В6 
и В12 (по одному драже три раза в день в течение ме-
сяца). Дополнительно через пять дней выписывались 
таблетки ипидакрина гидрохлорида: по 20 мг два раза 
в день в течение 14 дней. Также в течение месяца про-
водилась гимнастика мимических мышц с повторным 
курсом через месяц.

Пациентам основной группы дополнительно на-
значались курсы рефлексо- и гирудотерапии. Рефлек-
сотерапия выполнялась по правилам традиционной 
китайской акупунктуры. Воздействие осуществля-
лось по принципу выбора локальных точек в области 
лица, как на больной, так и на здоровой стороне, 
сегментарных (точки воротниковой области и за-
тылка) в сочетании с отдаленными точками по ходу 
каналов. Гирудотерапия также была ориентирована 
на локальные точки в зоне вмешательства и послео-
перационного рубца.

Результаты исследования

В основной группе пациентов степень тяжести пареза 
мимической мускулатуры снизилась за месяц по шкале 
К.М. Rosler (1995) с 3-й до 1-й степени, симметрия лица 
восстановилась во всех случаях, отсутствовали пато-
логические непроизвольные движения, синкинезии 
и нарушения функций мимических мышц, как в покое, 
так и при произвольных движениях. В контрольной 
группе степень тяжести пареза мимической мускула-
туры по той же шкале через месяц уменьшилась с 3-й 
в среднем до 2,6 степени. Продолжительность восста-
новления двигательной функции мимических мышц 
на стороне поражения в основной группе составила 
в среднем 31,2, в контрольной – 182 дня.

Обсуждение полученных данных

Для активации восстановления двигательной функции 
мимических мышц после удаления доброкачественных 
новообразований слюнных желез медикаментозное ле-
чение целесообразно сочетать с рефлексо- и гирудоте-
рапией, как с целью улучшения проводимости волокон 
лицевого нерва, так и для снижения мышечного тонуса 
и нормализации кровообращения в мимических мыш-
цах. Предлагаемое комплексное лечение способствует 
сокращению сроков послеоперационной реабилита-
ции, более благоприятному течению хронического 
генерализованного пародонтита и уменьшает риск 
послеоперационных воспалительных осложнений.

Проведенное исследование продемонстрировало 
неоспоримые преимущества комплексного подхода 
с использованием акупунктуры и гирудотерапии, как 
дополнения к базовому медикаментозному лечению, 
у пациентов, оперированных по поводу доброкачест-
венных новообразований слюнных желез.
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Местная предоперационная антибиотикопрофилактика в детской 
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Проведен ретроспективный анализ хирургической активности детского и взрослого офтальмологических отделений 
ККБ № 2 на основе результатов лечения 1298 детей и 11922 взрослых с 01.01.2018 по 25.12.2020. Большая часть вме-
шательств (51 %) в педиатрической практике была предпринята по поводу косоглазия, а среди взрослых пациентов 
(56 %) – по поводу катаракты. Периоперационная антибиотикотерапия позволила полностью избежать воспалитель-
ных осложнений.
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Summary: Retrospective analysis of the surgical activity in children and adult ophthalmological departments in Regional Clinical 
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Одним из самых опасных осложнений офтальмохи-
рургических вмешательств остается эндофтальмит, 
который может вызвать значительное и необратимое 
снижение зрительных функций и ухудшение качест-
ва жизни пациентов. По данным мультицентрового 
исследования Европейского общества катаракталь-
ных и рефракционных хирургов, эндофтальмиты вы-
зываются в основном стафилококками (S. epidermi
dis, S. aureus, S. hominis, S. warneri) и стрептококками 
(S. pneumoniae, S. salivarius, S. suis, S. sanguinis, S. oralis). 
К факторам риска послеоперационного эндофтальмита 
отнесены возраст пациента, мужской пол, использова-
ние силиконовых (а не акриловых) интраокулярных 
линз, местная антибиотикопрофилактика левофлокса-
цином. Значительно снижает вероятность эндофталь-
мита внутрикамерное введение цефуроксима (в России 

нет зарегистрированной формы данного препарата 
для внутрикамерного введения) [1]. В отечественных 
федеральных клинических рекомендациях указано 
местное капельное введение антибиотиков в течение 
2–24 часов и субконъюнктивальное – после процедуры. 
Исследования российских и зарубежных авторов до-
казывают необходимость периоперационной антибио-
тикотерапии при офтальмологических внутриглазных 
вмешательствах [2–4].

За рубежом для предупреждения воспалитель-
ных осложнений офтальмологических вмешательств 
(эндофтальмита и целлюлита) перед операцией ис-
пользуют раствор повидон-йода 5 %, интраопера-
ционно – антибиотики местного действия и в по-
слеоперационном режиме  – антибиотики/стерои-
ды местного действия [5]. В офтальмологических 
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Таблица 1
Хирургическая активность детского офтальмологического 

отделения (микрохирургии глаза) за 2018–2020 гг.

Показания и виды операций
Количество операций, абс.

2018 г. 2019 г. 2020 г.

Косоглазие 225 327 116
Миопия 108   93   47
Халазион   55   40   65
Новообразование   18   29   14
Травма   19     6     6
Птоз (5-й уровень)     7     8 –
Катаракта     7     2     2
Глаукома     3 – –
Реваскуляризацияа     4 –     6
Зондирование –   34   19
Прочиеб – –   38

Всего: 446 539 313
а Заднего сегмента глаза.
б Вмешательства без вскрытия фиброзной капсулы.

Таблица 2
Хирургическая активность взрослого офтальмологического 

отделения (микрохирургии глаза) за 2018–2020 гг.

Показания и виды операций
Количество операций, абс.

2018 г. 2019 г. 2020 г.

Катаракта 3300 1999 1371
Интравитреальные операции   602   669   706
Интравитреальное введение ИАа   476   410   400
Травма   132   123     56
Глаукома     53   210   173
Парацентез и др.б     73     82     49
Лазерные операции     36     77   139
Энуклеация, эвисцерация     17     32     19
Косоглазие     15   15       6
Прочиев   109   484     89

Всего: 4813 4101 3008
а Ингибиторы ангиогенеза.
б Промывание передней камеры, склерэктомия.
в Вмешательства без вскрытия фиброзной капсулы.

отделениях микрохирургии глаза ККБ № 2 во всех 
случаях выполнялась местная предоперационная 
подготовка: тобрамицин местно капельно (по капле 
каждые 15 минут за час до операции).

Проведен ретроспективный анализ хирургической 
активности детского и взрослого офтальмологических 
отделений ККБ № 2 на основе результатов лечения 
1 298 детей и 11 922 взрослых с 01.01.2018 по 25.12.2020. 
Большая часть вмешательств (51 %) в педиатрической 
практике была предпринята по поводу косоглазия, 
а среди взрослых пациентов (56 %) – по поводу ката-
ракты (табл. 1, 2). Периоперационная антибиотикоте-
рапия позволила полностью избежать воспалительных 
осложнений.
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