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Расширение горизонта прогнозирования кардиоваскулярного риска: 
синергизм традиционных предикторов и данных спирометрии 
В.А. Невзорова, В.Б. Шуматов, Л.Г. Присеко, С.В. Юрлова, Э.Б. Ахмедова, В.К. Ковальчук
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Цель: оценить наличие взаимосвязей традиционных факторов кардиоваскулярного риска и неспровоцированных ле-
гочных объемов и потоков. Материалы и методы. Исследуемые (n = 153, медиана возраста – 43 [32; 51] года) были раз-
делены в зависимости от возраста на две группы. Проводились анкетирование, антропометрия, биохимический ана-
лиз крови, спирометрия без бронходилатационной пробы, расчет нижней границы нормы (LLN – low limit of normal). 
С помощью U-критерия Манна – Уитни две группы сравнивались по количественному показателю. При анализе четы-
рехпольных таблиц сопряженности выполнялось сравнение с помощью критерия χ2 Пирсона. Направление и тесно-
та корреляционной связи оценивались с помощью коэффициента ранговой корреляции Спирмена. Прогностическая 
модель разрабатывалась методом линейной регрессии. Различия считались статистически значимыми при p < 0,05. 
Результаты. В I группе (медиана возраста 29 [26; 33] лет) достоверные связи установлены между объемом форсированно-
го выдоха за 1 секунду и высокочувствительным С-реактивным белком (всч-СРБ); модифицированным индексом Тиф-
фно (м-ИТ) и общим холестерином, липопротеинами низкой плотности, глюкозой. При анализе данных LLN получены 
достоверные связи между м-ИТ и глюкозой (p = 0,004), всч-СРБ (p = 0,011). У лиц старше 40 лет с индексом курящего 
человека больше 10 пачка/лет выявлена зависимость между снижением LLN м-ИТ и LLN средней объемной скорости 
при выдохе от 25 до 75% форсированной жизненной емкости легких и повышением креатинина (p < 0,001) и липо-
протеина «а» (p = 0,03) соответственно. Заключение. Существуют различия во взаимосвязях между функцией внешнего 
дыхания и лабораторными показателями кардиоваскулярного риска у лиц до и после 40 лет, что позволяет индивиду-
ализировать прогнозирование хронических неинфекционных заболеваний.
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Extending the horizon in cardiovascular risk prediction:  
A synergy of conventional predictors and spirometry data
V.A. Nevzorova, V.B. Shumatov, L.G. Priseko, S.V. Yurlova, E.B. Akhmedova, V.K. Koval’chuk
Pacific State Medical University, Vladivostok, Russia

Aim. To assess a correlation between conventional cardiovascular risk factors and unprovoked pulmonary volumes and flows. 
Material and methods. The subjects (n = 153, median age 43 [32; 51] years) were divided into two groups depending on age. 
Questionnaires, anthropometry, biochemical blood analysis, spirometry without bronchodilation test, calculation of the lower 
limit of normal (LLN – low limit of normal) were carried out. Using the Mann – Whitney U-test, the two groups were com-
pared quantitatively. When analyzing four-field conjugacy tables, a comparison was performed using the Pearson criterion 
χ2. The direction and closeness of the correlation were estimated using Spearman’s rank correlation coefficient. A predictive 
model was developed using the linear regression method. The differences were considered statistically significant at p < 0.05.  
Results. In group I (median age 29 [26; 33] years), reliable connections were established between the volume of forced expiratory 
volume in one second and high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP); modified Tiffno index (m-TI) and total cholesterol, low-
density lipoproteins, glucose. When analyzing the LLN data, reliable associations between m-IT and glucose (p = 0.004), hsCRP  
(p = 0.011) were obtained. In persons over 40 years of age with a smoking index of more than 10 packs/year, a relationship 
was found between a decrease in LLN m-TI and LLN of forced expiratory flow between 25 and 75% of forced vital capacity and 
an increase in creatinine (p < 0.001) and lipoprotein (a) (p = 0.03), respectively. Conclusion. There are differences in the relation-
ship between the function of external respiration and laboratory indicators of cardiovascular risk in people before and after  
40 years of age, which makes it possible to individualize the prediction of chronic non-communicable diseases.
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Нарушение функции внешнего дыхания (ФВД) ти-
пично для дебюта респираторной патологии и может 
присоединяться к кардиоваскулярным заболевани-
ям (КВЗ) на различных этапах их течения, с учетом 
единства факторов риска (ФР) возникновения [1]. 
Вызывает интерес гипотеза использования данных 
спирометрии в качестве предикторов хронических 
неинфекционных заболеваний (ХНИЗ), наряду с тра-
диционными ФР. В многоцентровом исследовании 
продемонстрирована связь снижения объема форси-
рованного выдоха за 1 секунду (ОФВ1) и отношения 
ОФВ1 к форсированной жизненной емкости легких 
(ФЖЕЛ) с доклиническими проявлениями атероскле-
роза у курильщиков [2]. Впервые показана взаимосвязь 
нижней границы нормы (LLN – low limit of normal) 
ОФВ1, ФЖЕЛ и их соотношения до бронходилатаци-
онной пробы с ФР и установленными ХНИЗ, которая 
зависела от возраста лиц, включенных в исследование 
[3, 4]. Антропометрические данные, показатели спи-
рометрии с применением LLN и бодиплетизмографии 
при объединении в одну прогнозную модель позволи-
ли повысить до 98% точность значений ФВД и более 
частое выявление обструктивных нарушений у лиц 
молодого возраста [5, 6].

Таким образом, имеются предпосылки для совокуп-
ной оценки кардиоваскулярного риска с использова-
нием известных предикторов и фактических значений 
спирометрии с оценкой LLN. 

Цель исследования – оценить наличие взаимосвя-
зей традиционных факторов кардиоваскулярного риска 
и неспровоцированных легочных объемов и потоков.

Материалы и методы

Критерии включения: возраст от 18 до 65 лет, от-
сутствие инфекционных заболеваний в стадии обос-
трения, отсутствие беременности, полное заполне-
ние анкетных данных. Исследование было одобрено 
на заседании независимого Междисциплинарного 
этического комитета (протокол № 5 от 17.01.2022 г.) 
при ФГБОУ ВО ТГМУ Минздрава России.

Помимо стандартных антропометрических данных 
произведено измерение систолического и диастоличе-
ского артериального давления (АД) (соответственно 
САД и ДАД в мм рт. ст.) согласно установленным пра-
вилам измерения (ГОСТ 52623.1 «Технологии выпол-
нения простых медицинских услуг функционального 
обследования»).

Выполнен забор крови натощак для определе-
ния липидного профиля (общего холестерина (ОХС, 
ммоль/л), липопротеинов низкой (ЛПНП, ммоль/л) 
и высокой плотности (ЛПВП, ммоль/л), триглице-
ридов (ТГ, ммоль/л), липопротеина «а» малое (ЛП(а),  
мг/дл), аполипопротеина В (APOB, г/л), глюкозы крови 
(ммоль/л), креатинина (мкмоль/л), высокочувстви-
тельного С-реактивного белка (всч-СРБ, мг/л).

Оценка неспровоцированных легочных объемов 
и потоков проводилась с помощью спирометрии 
с определением ОФВ1 (в литрах), ФЖЕЛ (в литрах), 
соотношения ОФВ1/ФЖЕЛ (в %), средней объемной 
скорости 25–75% (СОС25–75, в литрах в секунду). 
Значение LLN произведено путем расчета с помощью 
калькулятора эталонных значений спирометрии.

Статистический анализ проведен с использованием 
программы StatTech v. 4.1.4 (ООО «Статтех», Россия). 
Количественные данные описывались с помощью ме-
дианы (Me) и 25 и 75% перцентилей, категориальные – 
указаны в виде абсолютных значений и процентных 
долей (%). С помощью U-критерия Манна – Уитни 
сравнивались две группы по количественному показа-
телю. При анализе четырехпольных таблиц сопряжен-
ности выполнялось сравнение с помощью критерия 
χ2 Пирсона. Направление и теснота корреляционной 
связи оценивались с помощью коэффициента ранговой 
корреляции Спирмена. Прогностическая модель раз-
рабатывалась методом линейной регрессии. Различия 
считались статистически значимыми при p < 0,05. 

Результаты исследования

Всего в исследовании приняли участие 153 че-
ловека, средний возраст 43 [32; 51] года. Учитывая, 
что риски развития ХНИЗ прямо пропорционально 
увеличиваются с возрастом, выборка была разделена 
на две группы: лица 18–39 лет (I группа), и 40–65 лет 
(II группа) с последующим изучением достоверности 
различий между ними. Характеристика групп пред-
ставлена в таблице 1. 

Большинство курящих оказалось во II группе 
(n = 59), без достоверности различий по сравнению с I. 
Среди курящих средний стаж составил 20 лет, средний 
индекс курящего человека (ИКЧ) в пачка-лет – 7,25. 
К интенсивно курящим были отнесены лица обеих 
групп с ИКЧ более 10 пачка/лет (n = 51). 

Согласно полученным данным, у лиц старше 40 лет 
достоверно выше индекс массы тела (27,2 [23,9; 31,2] кг/ м2),  
уровень САД (130 [120,8; 138,5] мм рт. ст.) и ДАД 
(80  [75; 90] мм рт. ст.) при p < 0,001 (без указания в та-
блице). Лабораторные показатели находились в пре-
делах референсных значений у всех обследованных, 
но во II группе установлены достоверно более высокие 
значения ОХС, ЛПНП, ТГ, ЛП(а), АРОВ. 

При анализе показателей спирометрии в общей 
группе (без указания в таблице) у мужчин медианные 
уровни ОФВ1 и ФЖЕЛ были ожидаемо выше по срав-
нению с женщинами (p < 0,001). Результаты спироме-
трии и их LLN в зависимости от возраста представлены 
в таблице 3. 

У лиц до 40 лет фактические значения ФВД и LLN 
были достоверно выше, что подтверждает факт риска 
развития хронических заболеваний респираторной 
системы у лиц старше 40 лет. 
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В I группе обнаружены обратные умеренные связи 
между ОФВ1 и всч-СРБ (p = 0,005); ОФВ1/ФЖЕЛ и ОХС 
(p = 0,006), ЛПНП (p = 0,015), глюкозой (p = 0,009). 
В этой же группе установлены обратные достоверные 
зависимости между LLN ОФВ1/ФЖЕЛ и глюкозой  
p = (0,004), всч-СРБ (p = 0,011). Во II группе установле-
на связь между снижением ОФВ1/ФЖЕЛ и повышени-
ем ЛП(а) только для лиц с индексом курящего человека 
более 10 пачка/лет (p = 0,01). В общей выборке некуря-
щих (n = 64) и интенсивно курящих (n = 51) более низ-
кие значения LLN ОФВ1/ФЖЕЛ (69,5 [68,7; 70,2]%) при  
p < 0,001 установлены среди последних. Однако для вы-
яснения наличия хронической обструктивной болезни 
легких в этой когорте лиц необходимо исследование 
ФВД после пробы с бронходилататором. Выяснено 

наличие обратных умеренных корреляционных связей 
между LLN ОФВ1/ФЖЕЛ и показателями креатинина 
(p < 0,001), между LLN СОС25–75 и ЛП(а) (p = 0,03) 
у интенсивно курящих лиц. 

Включение данных спирометрии в прогностиче-
скую модель у лиц до 40 лет позволяет прогнозировать 
повышение ОХС и ЛПНП на 1 ммоль/л при снижении 
ОФВ1/ФЖЕЛ на 2,5–2,6%, повышение уровня глике-
мии на 1 ммоль/л при снижении ОФВ1/ФЖЕЛ и его 
LLN соответственно на 4,7 и 1,2%, увеличение всч-СРБ 
на 1 мг/л при снижении LLN ОФВ1/ФЖЕЛ на 0,1%. 
У интенсивно курящих лиц не зависимо от возраста 
при снижении ОФВ1/ФЖЕЛ на 0,003% и LLN СОС 
25–75 на 0,001 л/сек ожидается повышение креатинина 
на 1 мкмоль/л и ЛП(а) на 1 мг/дл. 

Таблица 1
Распределение исследуемых по группам

Группы I
n = 61 (39,9%)

II
n = 92 (60,1%) p

Средний возраст, лет 29 [26; 33] 49 [45; 53] < 0,001*
Распределение по полу (n, %):

– мужчин
– женщин

30 (49,2%)
31 (50,8%)

48 (52,2%)
44 (47,8%) 0,7

Примечание: * – различия показателей статистически значимы между I и II группами при p < 0,05.

Таблица 2
Данные биохимического анализа крови обследуемых

Показатели I II p
ОХС, ммоль/л 4,51 [3,9; 5,1] 5,06 [4,4; 5,9] < 0,001*
ЛПНП, ммоль/л 2,48 [1,9; 3,1]   3,1 [2,7; 3,8] < 0,001*
ЛПВП, ммоль/л   1,4 [1,2; 1,7]   1,3 [1,1; 1,6]                        0,6
ТГ, ммоль/л 0,76 [0,6; 1,2]   1,1 [0,8; 1,6] < 0,001*
ЛП(а), мг/дл     18,7 [12,4; 55,2] 25,75 [9,1; 82,3]                        0,5
APOB, г/л  0,7 [0,6; 0,9]   0,8 [0,7; 1,0] < 0,001*
Глюкоза, ммоль/л  4,6 [4,3; 5,0] 4,95 [4,5; 5,5]    0,001*
Креатинин, мкмоль/л       71 [63,8; 80,9]        72 [63,2; 82,8]                        0,8
всч-СРБ, мг/л 0,9 [0,5; 1,9]   1,7 [0,6; 3,1]    0,008*

Примечание: * – различия показателей статистически значимы между I и II группами при p < 0,05.

Таблица 3
Показатели спирометрии в абсолютных значениях с указанием нижней границы нормы

Параметры I II p
ФЖЕЛ

Абс. (л) 4,4 [3,7; 5,5] 3,7 [3,1; 4, 7] 0,001*
LLN (л)     3,8 [3,18; 4,70] 3,5 [2,9; 4,1] 0,002*

ОФВ1
Абс. (л) 3,6 [3,1; 4,3] 3,1 [2,5; 3,5]

< 0,001*
LLN (л) 3,2 [2,7; 3,8] 2,7 [2,3; 3,2]

ОФВ1/ФЖЕЛ
Абс. (%)      83 [77,8; 88,4]   79 [74,8; 85] 0,008*
LLN  (%)   73,4 [72,2; 74,9]   69,3 [68,3; 70,2] < 0,001*

СОС25-75
Абс. (л/сек) 3,4 [2,9; 4,2] 2,91 [2,4; 3,3]

< 0,001*
LLN (л/сек) 2,5 [2,3; 2,9] 1,72 [1,4; 1,9]

Примечание: * – различия показателей статистически значимы между I и II группами при p < 0,05.
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Обсуждение полученных результатов

Увеличение возраста, АД напрямую влияют на прог-
ноз ХНИЗ, в том числе на риск возникновения КВЗ 
и респираторной патологии, особенно в сочетании с по-
веденческими привычками и дислипидемией. Возраст-
ассоциированное снижение ФВД отражено в получен-
ных нами результатах. Обращает внимание снижение 
объемов и их соотношения, среди лиц старше 40 лет, 
в том числе в дистальных респираторных отделах 
(СОС25–75).

В работе T. Sarycheva et al. [7] исследована про-
гностическая ценность спирометрии для лиц старше 
40 лет, а именно наличие сильной линейной связи 
между снижением скоростных показателей ОФВ1, 
ФЖЕЛ, и их соотношения с частотой возникновения 
КВЗ. Наши результаты создают прецедент для воз-
можности расчета риска возникновения ХНИЗ у лиц 
до 40 лет, не имеющих общепризнанных прогности-
ческих моделей. Установлены зависимости между 
снижением показателей ОФВ1/ФЖЕЛ (фактического 
и LLN) и риском развития атерогенного потенциала 
плазмы крови (ОХС, ЛПНП, ЛП(а)), возникновения 
нарушений углеводного обмена (уровня гликемии 
натощак) и присоединения вялотекущего воспаления 
(всч-СРБ). Ранее проведенные исследования у лиц 
до 40 лет показали наличие связи снижения ОФВ1 
ниже LLN только с присутствием поведенческих фак-
торов, в виде нерационального питания и курения [3]. 
Представляется перспективной оценка КВР в когорте 
лиц до 40 лет с включением показателей ОФВ1, ОФВ1/
ФЖЕЛ, СОС25-75 и их LLN. Поскольку при добавле-
нии в расчеты данных интенсивности курения (ИКЧ), 
ОФВ1/ФЖЕЛ, LLN СОС25-75, показателей креатинина 
и ЛП(а) может уточнить ряд патофизиологических 
механизмов развития кардиоренального и кардио-
пульмонального континуумов на ранних этапах их 
возникновения независимо от возраста. 

Согласно Engström G. et al. [8] связь нарушений 
ФВД с проявлениями атеросклероза может зависеть 
от ряда переменных, включенных в прогнозные модели. 
У женщин низкие ОФВ1, ОФВ1/ФЖЕЛ связаны с нали-
чием каротидных бляшек, причем в отсутствии факта 
табакокурения. В то же время обнаружена слабая связь 
между субклиническим атеросклерозом и снижением 
ФВД в общей популяции, которую авторы объясняют 
высокой распространенностью основных предикторов 
КВЗ у лиц со сниженными показателями спирометрии 
[8]. Существуют исследования, указывающие на зави-
симость между снижением скоростных показателей 
ФВД (ОФВ1, ФЖЕЛ) и увеличением риска развития 
сердечно-сосудистых событий независимо от статуса 
курения. Так, согласно мнению Zaigham S. и колл., 
показатели спирометрии применимы для глобальной 
оценки КВР [9]. В исследовании Breyer-Kohansal R. et al. 
[3] установлена ассоциация ОФВ1 ниже LLN у лиц 
старше 45 лет с наличием артериальной гипертонии 
и заболеваний периферических сосудов. 

Полученные нами данные подтверждают синергизм 
воздействия традиционных маркеров развития ХНИЗ 
и снижения скоростных параметров спирометрии. 
Существует дифференцированный вклад ухудшения 
показателей ФВД в прогноз ХНИЗ. У лиц моложе 
40 лет снижение ОФВ1, ОФВ1/ФЖЕЛ, СОС25–75 и их 
LLN связаны с увеличением атерогенного потенциала 
плазмы крови, повышением уровней глюкозы и всч-
СРБ. Интенсивность курения является дополнитель-
ным фактором в развитии сопряженности снижения 
неспровоцированных легочных объемов и потоков 
и повышения содержания лабораторных показателей, 
относящихся к категории маркеров развития карди-
ореспираторного и кардиоренального континуумов 
(креатинина, ЛП(а)) в независимости от возраста. 

Заключение

Проведена оценка взаимосвязей традиционных фак-
торов кардиоваскулярного риска и неспровоцированных 
легочных объемов и потоков в категории условно здо-
ровых лиц в возрасте от 18 до 65 лет. Установлена связь 
нарушения ФВД с показателями липидного обмена, всч-
СРБ, креатинином, глюкозой в когорте обследованных 
до 40 лет. У лиц старше 40 лет при наличии более высоких 
значений лабораторных маркеров КВР скоростные пока-
затели спирометрии имели связь с традиционными пре-
дикторами ХНИЗ только в группе интенсивно курящих. 
Исследование позволяет включить расчетные показатели 
ФВД и LLN в прогнозирование риска развития ХНИЗ 
у лиц различных возрастных категорий. Полученные 
результаты являются предварительными, необходимо 
продолжить накопление данных о взаимосвязях пара-
метров спирометрии и предикторных маркеров КВР 
с учетом развития сердечно-сосудистых заболеваний 
и хронической респираторной патологии.
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Редкие варианты гельминтозов в офтальмологической практике  
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Данная работа – литературный обзор, освещающий настоящие представления о наиболее редких офтальмогельмин-
тозах, подходы к их наиболее своевременной диагностике и эффективной терапии. По степени редкости классифи-
цировать глазные формы гельминтозов целесообразно на относительно частые (например, токсокароз) и более ред-
кие (инфестация органа зрения, с развитием парагонимоза и дирофиляриоза). Эпидемиология глазного онхоцеркоза 
на территории Дальнего Востока Российской Федерации имеет не только исключительно завозную представленность, 
но и орфанную распространенность. Отсутствие адекватной биомикроскопической визуализации возбудителя диро-
филяриоза является главным лимитирующим фактором при ведении данных пациентов, что в равной степени влияет 
как на диагностику, так и лечение. Маскарадный синдром в клиническом течении парагонимоза является фактором, 
ставящим во главу анамнестические данные, которые чаще всего сводятся к употреблению в пищу дополнительного 
хозяина, чаще всего неправильно обработанных раков. Офтальмологические и церебральные формы требуют рентге-
нологической визуализации с обнаружением характерных магнитно-резонансных паттернов Лекарственная терапия 
на современном этапе развития медицины достаточна для разрешения патологического процесса при парагонимозе 
органа зрения. Врачу-офтальмологу необходима паразитологическая настороженность и более комплексная оценка 
соматического статуса каждого пациента резистентного к первичной, часто эмпирической терапии.
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Rare helminthic variants in ophthalmologic practice in the Far East
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2 Pacific State Medical University, Vladivostok, Russia

In this work, we carry out a literature review into the current knowledge of the rarest ophthalmic helminthoses, including 
approaches to their timely diagnosis and effective therapy. In terms of their rarity, ocular forms of helminthoses should be 
classified into relatively frequent forms, such as toxocarosis, and rarer forms, such as those with the infestation of the visual 
organ and the development of paragonimiasis and dirofilariosis. The epidemiology of ocular onchocerciasis in the Far East 
of the Russian Federation is not only exclusively imported, but also has an orphan prevalence. The lack of adequate biomi-
croscopic visualization of the causative agent of dirofilariasis is the main limiting factor in the management of these patients, 
which affects both diagnosis and treatment. The masquerade syndrome in the clinical course of paragonimiasis is a factor that 
prioritizes anamnestic findings, which are most often confined to the consumption of an additional host, most often improp-
erly processed crayfish. Ophthalmologic and cerebral forms require radiologic imaging with detection of characteristic MRI 
patterns. At the current stage of medicine development, drug therapy is sufficient to resolve the pathologic process in ocular 
paragonimiasis. Ophthalmologists should carry out a more comprehensive assessment of the somatic status of each patient 
resistant to primary, often empirical, therapy in order to exclude parasitological causes.
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Офтальмогельминтозы в рутинной практике врача-оф-
тальмолога – нечастый вариант поражения глаза и его 
придаточного аппарата [1]. Оправданно подразделение 
глазных форм гельминтозов на относительно знакомые 

каждому практикующему офтальмологу – токсока-
роз [2], значительно более редкие варианты – диро-
филяриоз, парагонимоз [1, 3]. Казуистические слу-
чаи для восточных регионов Российской Федерации, 
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как, например, онхоцеркоз. В данном литературном 
обзоре освещаются редкие офтальмогельминтозы, 
подходы к их наиболее своевременной диагностике 
и эффективной терапии.

Дирофиляриоз – зооноз, вызываемый круглыми 
червями, конечным хозяином которого являются соба-
ки, кошки, еноты. В организме человека дирофилярия 
встречается крайне редко, и практически всегда вида 
Dirofilaria repens (D. repens) [4]. Случаи дирофилярио-
за, вызванного Dirpfilaria immitis в России, тем более 
на Дальнем Востоке, не были выявлены [5].

В абсолютном большинстве случаев клиническая 
картина определяется рамками синдрома larva migrans, 
так как заражение личинкой происходит через ко-
мара вида Aedes, Culex или Anopheles, укус которого 
чаще приходится на топографические области головы 
и шеи [6]. Локализация личинки наиболее часто при-
ходится на область век, с визуализацией подкожного 
узлового образования разной степени реактивности 
тканей – от арективной до очевидной крупной эрите-
мы [7]. Субконъюнктивально паразитарная инвазия 
при дирофиляриозе встречается в рамках механиче-
ского или токсико-аллергического конъюнктивита, 
с визуализацией особи при расположении в пределах 
экспонируемой зоны глазной поверхности, реже – в об-
ласти конъюнктивальных сводов [8]. Наиболее редкий 
клинический вариант – интраорбитальная инвазия, 
проявляет себя псевдотуморозным неспецифическим 
воспалительным процессом в пределах орбиты [9].

Сложность в диагностике дирофиляриоза органа 
зрения и его придаточного аппарата возникает при от-
сутствии прямой визуализации личинки при прове-
дении офтальмобиомикроскопии. Лабораторная диа-
гностика ларвальной формы Dirofilaria repens лими-
тирована отсутствием эозинофильного сдвига в кли-
ническом анализе крови, столь типичного для прочих 
гельминтозов, в том числе для Dirofilaria immitis [4, 
10]. Инструментальная диагностика доказывает свою 
эффективность при подкожной и интраорбитальной 
формах. Так, например, ультраэхосонография (УЗИ) 
с высокой разрешающей способностью позволяет ви-
зуализировать кистозное поражение мягких тканей 
кожи периорбитальной области или век, с характерной 
свернутой структурой в виде параллельных гиперэхо-
генных линий, соответствующих структуре личинки 
[11]. Магнитно-резонансная томография (МРТ) позво-
ляет точно локализовать объемный процесс в орбите, 
но не позволяет определить характерные паттерны 
для выставления точного диагноза [12].

Лечение офтальмодирофиляриоза независимо 
от локализации заключается в полной эксцизии гель-
минта, с максимальным сохранением тканей, наиболее 
щадящим доступом, в том числе вовлеченных в реак-
тивный гранулематозный воспалительный процесс, 
так как дальнейшая терапия стероидными противо-
воспалительными и, по показаниям – антибактери-
альными препаратами, способна к его полному ку-
пированию [13]. Особый интерес для оперирующего 

звена представляют наиболее рациональные и ма-
лотравматичные доступы к орбите. Чаще всего про-
водится транскутанная орбитотомия, но описаны 
случаи успешного удаления личинки при проведении 
трансназальной эндоскопической ревизии орбиталь-
ной полости [14].

Парагонимоз – природно-очаговый гельминтоз, 
вызываемый трематодой, имеющий сложную стадий-
ность развития со сменой хозяев, от яйца и мирацидия 
попавшего в первого факультативного хозяина – мол-
люска. Далее происходит многоэтапное превращение 
в церкарии, с внедрением во второго факультативного 
хозяина – ракообразное [15]. Окончательным хозяи-
ном являются хищные позвоночные, а резервуарным – 
нехищные, например человек. Заражение человека 
обычно происходит вследствие употребления в пищу 
дополнительного хозяина, чаще всего неправильно 
обработанных раков [16]. 

О редкости глазной формы парагонимоза говорит 
тот факт, что на одном из крупнейших агрегаторов 
актуальной медицинской информации PubMed за мак-
симально возможный интервал поиска удалось обна-
ружить лишь один клинический случай, в котором, 
в свою очередь, ссылаются как на наиболее актуаль-
ный – случай от 1984 г. [17].

Тем не менее за последние годы в результате гель-
минтологических научных исследований был выявлен 
тренд к увеличению популяции ракообразных на тер-
ритории Дальнего Востока, что неминуемо приведет 
к увеличению количества случаев парагонимоза [18].

Попадая в кишечник, незрелые трематоды способ-
ны к активному передвижению, с возможным развити-
ем как ларвального, так и типичного «легочного» пара-
гонимоза. При попадании в бронхолегочную систему, 
степень оксигенации в которой является достаточной 
для созревания паразита, на первое место выходит 
клиническая картина острой внебольничной пнев-
монии, с дальнейшим интермиттирующим течением 
и развитием хронического процесса, симулирующего 
туберкулезное поражение легких [19]. Мигрирующие 
паразиты способны проникать в том числе в головной 
и спинной мозг, глаза и параорбитальные ткани с раз-
витием инфильтрации и повреждением перифокаль-
ных структур, по ходу движения. Со стороны органа 
зрения парагонимозу свойствен маскарадный синдром, 
с абсолютным полиморфизмом и неспецифичностью 
клинических проявлений. Наиболее часто возникает 
картина односторонней псевдофлегмоны орбиты с хе-
мозом, неврита зрительного нерва, но также не исклю-
чается изолированное поражение экстраокулярных 
мышц [20]. Церебральная симптоматика приводит 
к генерализованному или очаговому неврологическому 
дефициту [21]. Лабораторная диагностика заключается 
в обнаружении характерной в остром периоде инвазии 
эозинофилии, но вовсе не обязательной для затянув-
шегося процесса [22]. Увеличение общего титра IgE 
также свойственно активному процессу [23]. Наиболее 
специфичным является проведение серологического 
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тестирования для обнаружения антител к парагониям 
[24]. На данный момент при подозрении на церебраль-
ную и глазную формы офтальмопарагонимоза «золо-
тым стандартом» является проведение МРТ, для вы-
явления типичного паттерна “Tunnel signs”, который 
заключается в визуализации аномалии сигнала в виде 
туннеля, соответствующей ходу миграции личинки 
в пределах мягких тканей [25]. При затянувшемся 
процессе обнаруживаются кольцевидные кисты, часто 
множественные и сливные [26].

При офтальмопарагонимозе своевременная кон-
сервативная терапия является достаточной для пол-
ного разрешения процесса. Она заключается в назна-
чении празиквантела, в дозировке 25 мг/кг в течение 
двух недель, с возможными повторными курсами [27].

Заключение
Диагностирование офтальмогельминтозов требуют 

от практикующих врачей Дальнего Востока Российской 
Федерации как последовательно сбора клинико-анамне-
стических данных, так и выбора наиболее подходящих 
модальностей из имеющегося перечня инструменталь-
ных методов диагностики. Редкость освещаемых но-
зологических форм не исключает их широкой распро-
страненности, что крайне важно учитывать в контек-
сте повышенной мобильности современного человека. 
Устоявшиеся представления об эпидемиологической 
обстановке гельминтозов в мире требуют постоянной ак-
туализации, так как главной преградой перед излечением 
пациентов является именно игнорирование включения 
в дифференциально-диагностический поиск данных 
заболеваний. Арсенал современных хирургических и соб-
ственно терапевтических методик позволяет добить-
ся полного излечения, после правильной локализации 
возбудителя.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутст-
вии конфликта интересов.
Источники финансирования: авторы заявляют о фи-
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Взаимосвязь антропометрических показателей и силы дыхательных мышц 
при хронической сердечной недостаточности 
Н.Г. Байкина, Т.А. Силкина, К.М. Иванов
Оренбургский государственный медицинский университет, Оренбург, Россия

Цель: определить по данным антропометрии, калиперометрии и динамометрии параметры, определяющие индивиду-
альное физическое развитие и соматотипы, а также выявить их взаимосвязь с силой дыхательных мышц (ДМ) при на-
чальной и клинически выраженной стадиях хронической сердечной недостаточности (ХСН) с сохраненной фракцией 
выброса левого желудочка. Материалы и методы. Обследовано 58 пациентов обоего пола в возрасте от 45 до 72 лет, кото-
рые были разделены на 2 группы: основную (пациенты с ХСН) и группу сравнения (пациенты без ХСН). Всем пациентам 
проводились антропометрические измерения, калиперометрия, динамометрия и определялась сила ДМ. Результаты. 
При определении соматотипов выявилась большая встречаемость эндоморфного типа у пациентов с ХСН с сохраненной 
фракцией выброса левого желудочка. Показатели силы ДМ достоверно не различались в обеих группах. Анализ параметров 
антропометрии выявил большие значения у пациентов со слабостью инспираторных и экспираторных мышц при ХСН с со-
храненной фракцией выброса левого желудочка. Заключение. Проведенное исследование показало наличие связи меж-
ду силой ДМ и показателями антропометрии, калиперометрии и динамометрии. У пациентов с ХСН антропометриче-
ские показатели коррелировали только с максимальным экспираторным давлением (MEP), а данные калиперометрии 
как с максимальным инспираторным давлением (MIP), так и с MEP.
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Relationship between anthropometric indicators  
and respiratory muscle strength in chronic heart failure 
N.G. Baykina, T.A. Silkina, K.M. Ivanov
Orenburg State Medical University, Orenburg, Russia

Objective. To determine, according to anthropometry, caliperometry, and dynamometry, the parameters determining individu-
al physical development and somatotypes, as well as to identify their relationship with the strength of the respiratory muscles 
(RM) in the initial and clinically pronounced stages of chronic heart failure (CHF) with a preserved left ventricular ejection 
fraction. Materials and methods. 58 patients of both sexes aged 45 to 72 years were examined. The patients were divided into 
two groups: the main group (patients with CHF) and the comparison group (patients without CHF). All patients underwent 
anthropometric measurements, caliperometry, and dynamometry. The strength of RM was determined. Statistical processing 
was carried out using nonparametric methods. The indicators were considered reliable at p < 0.05. Results. When determining 
somatotypes, a high incidence of endomorphic type was revealed in patients with CHF with a preserved left ventricular ejec-
tion fraction. The indices of RM strength did not significantly differ in both groups. The analysis of anthropometry parameters 
revealed high values in patients with weakness of inspiratory and expiratory muscles in CHF with preserved left ventricular 
ejection fraction. Conclusion. (1) Endomorphic somatotype was more common in patients with clinically pronounced CHF with 
preserved ejection fraction. (2) In the patients with CHF and RM weakness, the level of the N-terminal fragment of natriuretic 
cerebral propeptide was higher compared to the patients with CHF with a preserved fraction of the left ventricle with pre-
served RM strength (p = 0.05). (3) With an increase in the functional class of CHF, the tendency to decrease the strength of 
inspiratory muscles increases (F = 3,3; p = 0,027). (4) In all examined patients, a positive correlation was found between the 
strength of RM and the results of carpal dynamometry. In the CHF patients with preserved left ventricular fraction, anthropom-
etry parameters correlated only with the maximum expiratory pressure (MEP), while those in patients without CHF correlated 
both with maximum inspiratory pressure (MIP) and MEP.
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Среди сердечно-сосудистой патологии ХСН остает-
ся одной из ведущих проблем кардиологии, которая 
носит глобальный характер, затрагивая значительную 
часть взрослого населения во всем мире [1, 2]. Известно, 
что ХСН приводит к патоморфологическим изменениям 
в скелетных мышцах, в основе которых лежат нарушения 
метаболизма и кровоснабжения мышечных волокон, 
сопровождающихся снижением содержания мышеч-
ной массы, увеличением количества жировой и соеди-
нительной ткани [3, 4]. При тяжелой ХСН вследствие 
нарастающей одышки ДМ испытывают значительную 
перегрузку, сопровождающуюся снижением их функцио-
нального состояния с развитием утомления и слабости 
[5]. Изучение функционального состояния ДМ при на-
чальной и клинически выраженной стадиях ХСН с сохра-
ненной фракцией выброса практически не проводилось, 
а также не исследовалась возможная взаимосвязь силы 
ДМ при ХСН с сохраненной фракцией выброса левого 
желудочка и параметрами, определяющими индивиду-
альное физическое развитие пациентов с ХСН.

Развитие скелетной мускулатуры, ее функциональ-
ное состояние и индивидуальное физическое разви-
тие в значительной степени определяется соматотипом. 
Соматотип представляет собой наиболее доступную 
изучению составляющую конституции, генетически 
детерминированную и относительно устойчивую в он-
тогенезе [6]. В основе определения соматотипа лежит 
оценка степени развития жировой ткани (эндоморфия), 
скелета и мышц (мезоморфия) и вытянутости тела (экто-
морфия) [7]. Имеется предрасположенность к развитию 
соматической патологии при наличии того или иного 
соматотипа [8].

Цель исследования определить по данным антропо-
метрии, калиперометрии и динамометрии параметры, 
определяющие индивидуальное физическое развитие 
и соматотипы, а также выявить их взаимосвязь с силой 
ДМ при начальной и клинически выраженной стадиях 
ХСН с сохраненной фракцией выброса левого желудочка.

Материалы и методы

Исследование получило одобрение локального эти-
ческого комитета ФГБОУ ВО «Оренбургский государст-
венный медицинский университет» Минздрава России 
(протокол № 281 от 30.09.2021 г.).

В одномоментном сравнительном исследовании со-
гласно критериям включения было обследовано 58 па-
циентов обоего пола в возрасте от 45 до 72 лет, которые 
были разделены на 2 группы: основную и группу срав-
нения. Основную группу составили 30 пациентов с ХСН 
с сохраненной фракцией выброса с начальной стадией 
(ХСН I, 13 пациентов) и клинически выраженной стадией 
(ХСН IIА, 17 пациентов). Причинами ХСН в основной 
группе были артериальная гипертония и ишемическая 
болезнь сердца. Группу сравнения составили 28 паци-
ентов без ХСН. 

Критериями включения были согласие пациента 
на участие в исследовании; мужской и женский пол; 

средний и пожилой возраст (45–74 года). Критерии 
исключения включали: отказ от участия в исследовании; 
острые формы ишемической болезни сердца; сложные 
нарушения ритма и проводимости сердца; нарушение 
мозгового кровообращения в анамнезе; острые и хро-
нические заболевания органов дыхания; сахарный диа-
бет; ожирение 3-й степени (индекс массы тела > 40 кг/м2); 
наличие выраженных деформаций грудной клетки; 
прием препаратов, замедляющих нервно-мышечную 
проводимость.

ХСН оценивалась на основании критериев и клас-
сификаций, изложенных в клинических рекоменда-
циях Российского кардиологического общества (2020). 
Диагностика артериальной гипертонии и ишемической 
болезни сердца осуществлялась на основании рекомен-
даций Российского кардиологического общества (2020). 
Эхокардиография проводилась в покое в соответствии 
с рекомендациями Американской ассоциации эхокар-
диографии и Европейской ассоциации сердечно-со-
судистой визуализации. Параметры оценивались в М- 
и В-режимах с применением допплерографии на аппарате 
Philips EpiQ 7 (Нидерланды). Фракция выброса левого 
желудочка определялась по Simpson. Тест 6-минутной 
ходьбы проводился на ровной поверхности с подсчетом 
дистанции в метрах, пройденной пациентом за 6 минут 
без вынужденных остановок. N-терминальный фрагмент 
натрийуретического мозгового пропептида определялся 
в сыворотке крови методом иммуноферментного анализа 
(«Вектор-Бест»).

Антропометрические измерения проводились 
по стандартной методике В.В. Бунака [9]. Изучали сле-
дующие морфометрические параметры пациентов: длина 
и масса тела с расчетом индекса массы тела, окружность 
шеи, окружность грудной клетки в покое, окружность 
грудной клетки на вдохе и выдохе, окружность живота, 
талии и бедер, окружность плеча, окружность и диаметр 
дистального эпифиза плеча, окружность средней трети 
бедра, окружность и диаметр дистального эпифиза бедра, 
окружность голени. Толщина подкожного жирового слоя 
определялась с помощью ручного калипера с измерением 
кожных складок в III межреберье по окологрудинной 
линии; на середине задней поверхности плеча; под ниж-
ним углом лопатки; на боку между подвздошной костью 
и нижним краем грудной клетки; на заднелатеральной 
поверхности верхней части голени. С помощью кистевого 
динамометра ДК-50 (Нижнетагильский медико-инстру-
ментальный завод, Россия) определялась сила мышц 
кисти и предплечья в деканьютонах (даН). На основании 
полученных показателей антропометрии у каждого па-
циента определяли соматотип по Хит-Картеру с исполь-
зованием рекомендованных формул [10] с выделением 
эндоморфного, мезоморфного и эктоморфного типов. 
Эндоморфный тип был выявлен на основании измерения 
кожных складок, показавших преимущественное раз-
витие жировой ткани. Для определения мезоморфного 
типа учитывались морфометрические параметры конеч-
ностей. При подсчете формулы для эктоморфного типа 
учитывалось росто-весовое соотношение.
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Сила ДМ определялась на основании рекомендаций, 
разработанных совместно Американским торакальным 
и Европейским респираторным обществами (ATS/ERS, 
2002). В положении сидя проводилось троекратное из-
мерение MIP и MEP, создаваемого на уровне полости рта, 
на аппарате MicroRPM (CareFusion, Великобритания). 
Временной интервал между попытками составлял не ме-
нее 1 минуты. 

Статистическая обработка осуществлялась в паке-
те прикладных программ «Statistica 10.0» (Statsoft Inc., 
США). Данные представлены в виде медианы, верх-
него и нижнего квартилей (Me (Q1; Q3)). Проверку 
соответствия закону нормального распределения из-
учаемых параметров проводили с помощью критериев 
Шапиро – Уилка и Колмогорова – Смирнова. Поскольку 
распределение в группах было отличным от нормально-
го, сравнительный анализ групп проводился с помощью 
непараметрических методов (критерий Манна – Уитни). 
Для сравнения частоты явления в исследуемых группах 
использовался χ2 Пирсона. Корреляционный анализ 
проводился с использованием критерия ранговой корре-
ляции Спирмена. Показатели считались достоверными 
при p < 0,05. Для оценки взаимосвязи между изучаемыми 
признаками использовался однофакторный анализ.

Результаты исследования

Клиническая характеристика больных в исследуемых 
группах представлена в таблице 1.

Группы были рандомизированы по возрасту и гендер-
ному составу – в обеих группах преобладали мужчины. 
Все пациенты с ХСН имели артериальную гипертонию, 
у 15 была диагностирована ишемическая болезнь сердца, 
из них 13 перенесли инфаркт миокарда. В группе сравне-
ния у 21 пациента была гипертоническая болезнь I стадии, 
артериальная гипертония 1-й степени, но ни у одного 

– ишемической болезни сердца и перенесенного инфар-
кта миокарда. Наблюдались различия между группами 
по величине фракции выброса левого желудочка, которая 
была ниже на 20% у пациентов с ХСН, и в результатах 

теста с 6-минутной ходьбой. Проведенный тест с 6-ми-
нутной ходьбой показал, что 22 пациента из основной 
группы имели I ФК, 3 – II ФК и 5 – III ФК.

При сравнении показателей антропометрии, кали-
перометрии и динамометрии в обследованных группах 
были выявлены достоверные различия в показателях 
окружности живота, талии, бедер и диаметре дисталь-
ного эпифиза плеча (табл. 2).

Измерение подкожно-жировой клетчатки выявило 
более высокие показатели в основной группе с досто-
верными различиями между группами в показателях 
распределения подкожно-жировой клетчатки на боку, 
в III межреберье и под нижним углом лопатки.

При определении соматотипов было выявлено, 
что по мере утяжеления ХСН эндоморфный со-
матотип встречался в большем проценте случаев: 
при ХСН I стадии – у 66,7%, при ХСН IIА стадии – 
у 88,2% пациентов (χ2 = 3,88; р = 0,049) (табл. 3). 
Также достоверно чаще встречался эндоморфный 
соматотип в группе пациентов с ХСН по сравнению 
с пациентами без ХСН (χ2 = 4,0; р = 0,046) и у пациен-
тов с ХСН IIA по сравнению с пациентами без ХСН 
(χ2 = 4,77; р = 0,029). Помимо эндоморфного сома-
тотипа в 33,3% случаев у пациентов с ХСН I стадии 
и в 11,8% случаев у пациентов с ХСН IIA стадии 
наблюдался мезоморфный соматотип. В группе па-
циентов без ХСН у 57,1% диагностирован эндоморф-
ный соматотип и в 42,9% случаев – мезоморфный 
соматотип. Эктоморфный соматотип не был диаг-
ностирован ни у одного пациента.

Показатели силы ДМ в обследованных группах досто-
верно не различались (p > 0,05). В обеих группах пример-
но равное количество пациентов не достигло должных 
значений MIP: 53,3% в основной группе и 50% – в группе 
сравнения. Не достигли должных значений MEP 43% 
пациентов в группе с ХСН и 57,1% – в группе без ХСН. 
При этом в 36,7% случаев снижение силы инспираторных 
мышц сочеталось со снижением силы экспираторных 
мышц в основной группе и только в 17,8% – в группе 
сравнения (χ2 = 2,56; р = 0,1). 

Таблица 1
Клиническая характеристика групп обследованных пациентов

Клинико-анамнестический 
фактор

Основная группа 
(ХСН I, IIА), n = 30

Группа сравнения, 
n = 28

р

Возраст, лет 63,0 [59,0; 67,0] 57,0 [53,5; 64,0] 0,068
Мужской пол/женский пол, % 70 / 30 52,9 / 47,1 0,39
Наличие АГ, % 100 75 0,008*
Наличие ИБС, % 73,3 0 < 0,001*
Инфаркт миокарда в анамнезе, % 53,3 0 < 0,001*
Результаты ТШХ, м 401,0 [352,0; 508,0] 560,0 [551,0; 580,0] < 0,001
Уровень NT-proBNP, пг/мл 143,0 [131,2; 198,3] 13,0 [10,3; 20,2] < 0,001
ФВ ЛЖ, % 54,5 [50,5; 57,5] 68,2 [61,7; 72,2] 0,02

Примечание: АГ – артериальная гипертония; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ТШХ – тест с 6-минутной ходьбой; NT-proBNP – 
N-терминальный фрагмент натрийуретического мозгового пропептида; ФВ ЛЖ– фракция выброса левого желудочка; * – уровень 
значимости для частоты явления в обследованных группах (χ2 Пирсона).
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Анализ показателей антропометрии выявил разли-
чия у пациентов со слабостью ДМ. У пациентов с ХСН 
со слабостью инспираторных мышц по сравнению с па-
циентами со слабостью без ХСН наблюдались большие 
значения окружности грудной клетки в покое на 9,5% (р 
= 0,048), на вдохе – на 8,6% (р = 0,039), на выдохе – на 9,4% 
(р = 0,041), окружности живота – на 14,1% (0,004) и плеча 

– на 7,5% (р = 0,01) при одинаковой распространенности 
соматотипов в группах обследованных. У больных с ХСН 
со слабостью инспираторных мышц эндоморфный со-
матотип наблюдался в 70,6% случаев, мезоморфный 
соматотип – в 29,4%. У пациентов без ХСН соответ-
ственно – в 71,5 и  28,5% случаев (χ2 = 0,003; р = 0,96). 
Сравнение антропометрических показателей у больных 
ХСН со слабостью инспираторных мышц и сохранен-
ной силой инспираторных мышц не выявило различий. 
Однако пациенты с ХСН и слабостью инспираторных 
мышц имели более высокий ФК ХСН (χ2 = 5,735; р = 
0,017) и уровень N-терминального фрагмента натрийу-
ретического мозгового пропептида, составляющий 322,7 
[143,7; 592,0] пг/мл, что более чем в 2,4 раза превышал 

уровень N-терминального фрагмента натрийуретиче-
ского мозгового пропептида в группе пациентов с ХСН 
без слабости инспираторных мышц – 134,7 [130,5; 149,4] 
пг/мл (р = 0,05).

Для сравнения влияния тяжести ХСН по ФК на вели-
чину MIP был выполнен однофакторный дисперсионный 
анализ. Медиана MIP для I ФК ХСН составила 88 [70,5; 
100,0] мм вод. ст., для II – 89 [80,0; 94,25] мм вод. ст., для III 
– 57 [47,0; 72,5] мм вод. ст., и было показано, что имеется 
статистически значимая разница в MIP как минимум 
между двумя группами (F = 3,3; p = 0,027). 

Аналогичная закономерность отмечалась у пациентов 
со слабостью экспираторных мышц. У больных с ХСН 
со слабостью экспираторных мышц антропометриче-
ские показатели были выше, чем у пациентов без ХСН 
со слабостью экспираторных мышц при одинаковой 
распространенности соматотипов в обследованных 
группах, которые у больных ХСН были представле-
ны эндоморфным соматотипом в 75% и мезоморф-
ным в 25% случаев, а в группе пациентов без ХСН 
со слабостью экспираторных мышц – в 68,8% и 31,2% 

Таблица 2
Показатели антропометрии, калиперометрии и динамометрии в обследованных группах

Показатель

Обследованные группы

р
Основная группа 

(ХСН I, IIA ст.) (n = 30),  
Me [Q1; Q3]

Группа сравнения
(n = 28), Me [Q1; Q3]

1 2 3 4
ИМТ 28,3 [25,2; 31,4] 28,5 [25,3; 31,2] 0,523
Окружность шеи, см 41,0 [39,0; 42,5] 40,8 [37,3; 42,4] 0,323
Окружность грудной клетки в покое, см 108,0 [100,0; 112,0] 106,5 [102,0; 114,1] 0,086
Окружность грудной клетки на вдохе, см 111,0 [102,5; 113,5] 104,0 [98,1; 110,0] 0,057
Окружность грудной клетки на выдохе, см 107,0 [99,0; 111,0] 103,0 [94,8; 106,0] 0,072
Амплитуда грудной клетки на вдохе и выдохе, см 3,5 [2,0; 4,0] 3,5 [3,0; 4,0] 0,956
Окружность живота, см 108,0 [102,0; 111,0] 99,5 [94,8; 104,0] 0,004
Окружность талии, см 104,0 [99,0; 108,0] 95,0 [90,5; 102,5] 0,008
Окружность бедра, см 107,0 [102,0; 113,0] 101,0 [94,5; 108,5] 0,006
ОТ/ОБ 0,97 [0,92; 0,99] 0,93 [0,90; 1,00] 0,984
Окружность плеча, см 33,0 [31,0; 33,5] 31,2 [29,3; 34,0] 0,101
Окружность дистального эпифиза плеча, см 29,0 [27,0; 30,0] 28,2 [27,0; 30,0] 0,351
Диаметр дистального эпифиза плеча, см 8,5 [7,8; 9,2] 8,1 [7,1; 9,2] 0,043
Окружность средней трети бедра, см 48,5 [46,5; 50,2] 51,7 [48,8; 53,0] 0,193
Окружность дистального эпифиза бедра, см 42,0 [40,0; 43,5] 43,5 [40,0; 45,6] 0,863
Диаметр дистального эпифиза бедра, см 9,5 [9,0; 10,4] 9,8 [8,9; 12,2] 0,903
Окружность средней трети голени, см 37,5 [35,0; 39,0] 37,5 [34,0; 40,0] 0,842
ПЖК под лопаткой, мм 40,0 [35,0; 45,0] 34,0 [25,0; 41,0] 0,005
ПЖК в 3 м/р, мм 23,0 [20,0; 25,0] 17,5 [14,5; 20,2] 0,005
ПЖК на боку, мм 50,0 [40,0; 65,0] 40,0 [29,8; 50,0] 0,001
Сила правой кисти, даН 28,0 [20,0; 35,0] 27,0 [23,5; 42,5] 0,944
Сила левой кисти, даН 25,0 [20,0; 33,0] 25,0 [18,2; 41,2] 0,369

Примечание: ИМТ – индекс массы тела; ОТ/ОБ – отношение окружности талии к окружности бедер;  
ПЖК – подкожно-жировая клетчатка; м/р – межреберье.



18 ТМЖ, 2024, № 3Оригинальные исследования

соответственно (χ2 = 0,17; р = 0,68). Различия были 
выявлены по показателям окружности шеи – на 3,8% (р 
= 0,031), окружности грудной клетки в покое – на 7,9% 
(р = 0,018), на вдохе  – на 7,0% (р = 0,048), окружно-
сти живота – на 15,0% (р = 0,001), окружности талии 
– на 12,2% (р = 0,01), окружности бедра – на 13,7% (р 
= 0,012). Сравнение антропометрических показателей 
у пациентов с ХСН со слабостью экспираторных мышц 
и с сохраненной силой экспираторных мышц не выявило 
различий, но показало разницу по более высокому уров-
ню N-терминального фрагмента натрийуретического 
мозгового пропептида у больных ХСН со слабостью экс-
пираторных мышц на 24,8% (р = 0,05), который составил 
163,4 [140,5; 521,0] пг/мл.

При проведении корреляционного анализа были 
выявлены связи между показателями MIP и MEP с по-
казателями антропометрии, калиперометрии и ди-
намометрии, различающиеся в обследованных груп-
пах. У пациентов группы сравнения была выявлена 
закономерная тесная связь с антропометрическими 
показателями, прежде всего теми, которые связаны 
с работой ДМ – с размерами грудной клетки и живо-
та. Так показатель MIP коррелировал с показателя-
ми окружности шеи (r = 0,58; р = 0,011), окружности 
грудной клетки в покое (r = 0,58; р = 0,002), на вдохе  
(r = 0,54; р = 0,003) и выдохе (r = 0,54; р = 0,002), окруж-
ности живота (r = 0,57; р = 0,001). MEP коррелиро-
вал с окружностью грудной клетки на вдохе (r = 0,39;  
р = 0,038) и окружностью живота (r = 0,42; р = 0,027). 
У пациентов с ХСН по большинству показателей такая 
связь утрачивалась прежде всего с MIP и выявля-
лась с MEP по показателю окружности шеи (r = 0,54;  
р = 0,013) и окружностью грудной клетки на вдохе  
(r = 0,43; р = 0,034). В этой группе появлялась связь 
между показателями силы ДМ – MIP (r = 0,41;  
р = 0,042) и MEP (r = 0,44; р = 0,031) с толщиной 
ПЖК в 3-м межреберье по данным калиперометрии. 
Обращала на себя внимание сильная корреляционная 
связь между показателями силы ДМ и показателями 

кистевой динамометрии в обеих группах. У пациентов 
с ХСН показатель MIP имел коэффициент корреляции  
r = 0,69 (р = 0,0001) с силой правой кисти, r = 0,69  
(р = 0,0001) с силой левой кисти. У пациентов без ХСН, 
соответственно, r = 0,58 (р = 0,001) и r = 0,49 (р = 0,008). 
Показатель MEP у больных с ХСН имел связь r = 0,61 (р = 
0,001) с силой правой руки и r = 0,68 (р = 0,0002) с силой 
левой руки, в группе сравнения соответственно – r = 0,67 
(р = 0,0001) и r = 0,64 (р = 0,0002).

Обсуждение полученных результатов

Выявленное преобладание эндоморфного соматоти-
па у пациентов с начальной и клинически выраженной 
стадиями ХСН с сохраненной фракцией выброса объ-
ясняется степенью развития жировой ткани, посколь-
ку несмотря на отсутствие статистически значимых 
различий в показателях индекса массы тела в основной 
группе и группе сравнения, в группе пациентов с ХСН 
наблюдались более высокие значения распределения 
подкожно-жировой клетчатки. Это согласуется с ре-
зультатами исследования I-PRESERVE и более поздними 
публикациями, согласно которым наличие ожирения 
наиболее характерно для ХСН с сохраненной фракцией 
выброса в сравнении с ХСН с низкой фракцией выброса 
левого желудочка [11, 12].

Полученные антропометрические данные выявили, 
что слабость ДМ сочетается с одинаковой распростра-
ненностью эндоморфного соматотипа у больных с ХСН 
и в группе сравнения. Слабость ДМ при ХСН сопрово-
ждается более высокими значениями N-терминального 
фрагмента натрийуретического мозгового пропептида 
по мере увеличения ФК ХСН, что отчасти подтверждает-
ся результатами других исследований [13]. С увеличени-
ем ФК ХСН увеличивается тенденция к снижению силы 
инспираторных мышц. Связь слабости ДМ, в частности 
диафрагмы, с ограничением физической активности 
у больных ХСН изучалась в работе K. Yamada, однако 
данный вопрос требует дальнейшего изучения [14].

Таблица 3
Компоненты соматотипов по Хит-Картеру в обследованных группах

 
Параметр

Основная группа  
(ХСН I, IIA ст.) 

(n = 30), Me [Q1; Q3]

Группа  
сравнения 

(n = 28),  
Me [Q1; Q3]

 
pХСН I ст., n = 13 ХСН IIA ст., n = 13

1 2 3
 
Эндоморфия

 
8,86 [7,41; 9,71]

 
9,44 [8,72; 10,08]

 
8,95 [7,72; 9,84]

p1–2 = 0,39

p2–3 = 0,15

p1–3 = 0,59
 
Мезоморфия

 
7,32 [6,08; 9,17]

 
5,11 [4,35; 6,22]

 
8,87 [7,34; 10,85]

p1–2  = 0,04

p2–3 = 0,001

p1–3 = 0,25
 
Эктоморфия

 
0,17 [0,1; 1,30]

 
0,88 [0,15; 1,37]

 
0,1 [0,1; 0,73]

p1–2 = 0,13

p2–3 = 0,15

p1–3 = 0,88
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В литературе имеются публикации, посвященные из-
учению изменений инспираторных мышц при ХСН [5]. 
B.J. Taylor и S.T. Bowen в своей обзорной статье указали, 
что в ряде исследований были выявлены изменения силы 
и выносливости ДМ при ХСН, однако часть из них но-
сила экспериментальный характер с изучением только 
диафрагмы. Вопрос, касающийся силы инспираторных 
и экспираторных мышц при ХСН, оставался недостаточно 
изученным. Проведенное исследование показало, что сни-
жение силы инспираторных и экспираторных мышц в два 
раза чаще встречалось при ХСН, чем в группе сравнения. 

Выводы

1. У пациентов с клинически выраженной стадией 
ХСН с сохраненной фракцией выброса чаще встречался 
эндоморфный соматотип по сравнению с начальной 
стадией (χ2 = 3,88; р = 0,049). 

2. У больных с ХСН с сохраненной фракцией выброса 
и слабостью дыхательных мышц уровень N-терминального 
фрагмента натрийуретического мозгового пропептида  
был выше по сравнению с больными с ХСН с сохранен-
ной фракцией выброса с сохраненной силой как инспи-
раторных (р = 0,05), так и экспираторных мышц (р = 0,05). 

3. При увеличении ФК ХСН с сохраненной фракцией 
выброса возрастает тенденция к снижению силы инспи-
раторных мышц (F = 3,3; p = 0,027). 

4. У всех обследованных пациентов была выявлена 
тесная положительная корреляционная связь между 
силой дыхательных мышц и результатами кистевой ди-
намометрии. При ХСН с сохраненной фракцией выброса 
была выявлена положительная связь только между MEP 
и окружностью шеи, грудной клетки на вдохе, а у паци-
ентов без ХСН параметры антропометрии, связанные 
с работой дыхательных мышц, коррелировали как с MIP, 
так и с MEP. 

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источники финансирования: авторы заявляют о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств. 
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Диагностическая ценность определения антител  
методом иммуноблоттинга у пациентов с ревматоидным артритом
Ю.Р. Ахвердян1,2, Б.В. Заводовский1,2, Е.В. Папичев1,2, Ю.В. Полякова1, Л.Е. Сивордова1,  
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Цель: изучение диагностической ценности профиля антинуклеарных антител при ревматоидном артрите (РА) мето-
дом иммуноблоттинга. Материалы и методы. Наблюдали 46 пациентов с РА, средний возраст которых составил 34,6 года 
[21,3– 63,2], длительность заболевания – 11,2 года [3,7–19,8], активность по DAS-28 – 3,15 ± 1,36 (3,05–3,61) балла. Диаг-
ноз РА устанавливался на основании общепринятых клинических рекомендаций. В контрольную группу вошли 28 па-
циентов с остеоартрозом. При выполнении работы использован набор реагентов для определения антител IgG к ядер-
ным антигенам методом иммуноблоттинга. Результаты. У пациентов с РА повышенный уровень антител к RNP/Sm антигену 
выявляется достоверно чаще в сравнении с группой контроля (p = 0,007). Наиболее специфичными тестами для диаг-
ностики РА оказались антитела к рибонуклеопротеинам (анти-RNP/Sm) (специфичность 96%, чувствительность 25%) 
и антитела к рекомбинантному антигену (чувствительность 25%, специфичность 88,1%). Методом ROC-анализа уста-
новлено, что точкой, соответствующей оптимальному соотношению чувствительность/специфичность, является значе-
ние анти-RNP/Sm = 0. Данному значению соответствует чувствительность 50% и специфичность 73,8%. Заключение. Изу- 
ченные лабораторные тесты, как правило, обладали высокой специфичностью, но достаточно малой чувствительно-
стью. Наиболее специфичными тестом для РА является анти-RNP/Sm. Проведение ROC-анализа позволило выявить, 
что для диагностики РА тест анти-RNP/Sm имеет средний показатель качества. 
Ключевые слова: ревматоидный артрит, диагностика ревматоидного артрита, лабораторные маркеры 
ревматоидного артрита, иммуноблоттинг
Поступила в редакцию: 14.03.2024. Получена после доработки: 15.03.2024, 20.03.2024, 26.03.2024, 23.05.2024.  
Принята к публикации: 09.07.2024
Для цитирования: Ахвердян Ю.Р., Заводовский Б.В., Папичев Е.В., Полякова Ю.В., Сивордова Л.Е., Бедина С.А., 
Краюшкина Н.Г. Диагностическая ценность определения антител методом иммуноблоттинга у пациентов 
с ревматоидным артритом. Тихоокеанский медицинский журнал. 2024;3:20–23. doi: 10.34215/1609-1175-2024-3-20-23

Для корреспонденции: Ахвердян Юрий Рубенович – канд. мед. наук, старший научный сотрудник лаборатории методов лечения 
и профилактики заболеваний суставов Научно-исследовательского института клинической и экспериментальной ревматологии 
имени А.Б. Зборовского; доцент кафедры клинической лабораторной диагностики Волгоградского государственного медицинского 
университета (400138, Волгоград, ул. Землячки, 76); ORCID: 0000-0001-8010-6777; е-mail: doctor_2001@mail.ru

Diagnostic value of antibody immunoblotting detection  
in rheumatoid arthritis patients 
Y.R. Akhverdyan1,2, B.V. Zavodovsky1,2, E.V. Papichev1,2, J.V. Polyakova1, L.E. Sivordova 1, 
S.А. Bedina1,2, N.G. Krayushkina2

1 Research Institute of Clinical and Experimental Rheumatology named after A.B. Zborovsky, Volgograd, Russia
2 Volgograd State Medical University, Volgograd, Russia

Objective. To assess the diagnostic value of antinuclear antibody (ANA) profiling in rheumatoid arthritis by immunoblotting. 
Materials and methods. In total, 46 patients with rheumatoid arthritis (RA) with a mean age of 34.6 years (21.3–63.2) were ob-
served. The disease duration was 11.2 years (3.7–19.8); the activity according to DAS 28 was 3.15 ± 1.36 (3.05–3.61) points. The 
RA diagnosis was based on generally accepted clinical guidelines. The control group included 28 patients with osteoarthritis. 
Laboratory examinations were conducted using a set of reagents to determine IgG antibodies to nuclear antigens by immu-
noblotting.  Results. The RA patients showed an increased level of antibodies to the RNP/Sm antigen, with its frequency being 
significantly higher than in the control group (p = 0.007). The most specific testomes for diagnosing RA were anti-RNP/Sm 
(specificity 96%, sensitivity 25%) and antibodies to the recombinant antigen (sensitivity 25%, specificity 88.1%). The method 
of ROC analysis found that the value of anti-RNP/Sm = 0  is the point corresponding to the optimal ratio of sensitivity/specific-
ity. This value corresponds to a sensitivity of 50% and a specificity of 73.8%. Conclusion. The studied laboratory tests, as a rule, 
showed high specificity, but rather low sensitivity. The most specific test for RA is anti-RNP/Sm. The conducted ROC analysis 
showed that the anti-RNP/Sm test has an average quality index for diagnosing RA.
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Основу патогенеза ревматических заболеваний состав-
ляют нарушения клеточных и гуморальных иммунных 
реакций, которые сопровождаются выработкой ау-
тоантител [1–3]. Практическому врачу крайне важно 
иметь в своем арсенале набор диагностических лабо-
раторных тестов для скрининга этих заболеваний в об-
щей популяции, их дифференциальной диагностики 
на ранней стадии, определения активности и прогно-
зирования тяжести клинической картины [4–7].

В диагностике системных заболеваний соедини-
тельной ткани основой для постановки нозологическо-
го диагноза являются иммунологические исследования 
[4]. Антинуклеарные антитела (АНА) к рибонуклео-
протеинам имеют важное диагностическое значение 
при выявлении системных РЗ [6, 8, 9]. 

Традиционными методами исследования АНА яв-
ляются скрининговые методы, оценивающие их нали-
чие в сыворотке крови. В последние годы появились 
новые методы, позволяющие определить тип АНА, 
имеющийся у пациента. К ним относят метод иммуно-
ферментного анализа, используемый для определения 
большого количества аутоантител, требующий одно-
моментного применения нескольких тест-систем [1].

Одним из наиболее распространенных методов яв-
ляется определение всего профиля АНА одномоментно 
с помощью иммуноблоттинга. Этот метод позволя-
ет выявлять антитела к следующим аутоантигенам: 
антитела к U1-, U2-, U4-рибонуклеопротеинам (Sm) 
и белковым компонентам малого ядерного нуклеоти-
да – U-1–РНК (RNP), цитоплазматическому антигену 
(SS-A) (60 kДа), SS-A (52 кДа), белку, связанному с РНК-
полимеразой-3 (SS-B), негистоновым хромосомным 
белкам (топоизомеразе, Scl-70), рекомбинантному 
антигену для больных полимиозитом (PM) и склеро-
дермией (Scl, PM-Scl), ядерному антигену пролифе-
рирующих клеток (PCNA), центромерам (CENT-B), 
нуклеосомам (dsDNA/Histone/Nucleosome), рибосо-
мальному белку Р (RibP), антигенам мембраны мито-
хондрий (AMA-M2) и гистидин-тРНК-синтетазе (Jo-1). 
Однако ценность данного метода недостаточно изучена 
и требует уточнения [10, 11, 12].

Цель исследования состояла в изучении диаг-
ностической ценности определения профиля АНА 
при ревматоидном артрите методом иммуноблоттинга.

Материалы и методы

Наблюдали 46 пациентов с ревматоидным артри-
том (РА), средний возраст которых составил 34,6 года 
[21,3–63,2], из них 43 (93,47%) женщины и 3 (6,52%) 
мужчин. Длительность заболевания составила 

11,2 года [3,7–19,8], активность по DAS28 (Disease 
Activity Score-28) 3,15 ± 1,36 (3,05–3,61) балла, индекс 
массы тела составил 26,7 кг/м2 [21,5–53,7]. Диагноз РА 
устанавливался на основании общепринятых клиниче-
ских рекомендаций. Все пациенты с РА получали стан-
дартную базисную терапию согласно действующим 
клиническим рекомендациям, в большинстве случаев 
в качестве базисной терапии применялся метотрексат. 
В группу сравнения вошли 28 пациентов (23 (82,1%) 
женщины и 5 (17,9%) мужчин) с остеоартритом 0–1 сте-
пени тяжести (гонартрозом и остеоартритом суставов 
кисти). Средний возраст больных группы сравнения 
составил 28,9 года [19,2–57,4]. Обе группы были со-
поставимы по полу и возрасту. Поскольку критерием 
исключения для группы сравнения было наличие си-
стемных заболеваний соединительной ткани, с точки 
зрения аутоиммунной патологии группу сравнения 
можно считать условно здоровыми лицами. Пациенты 
включались в исследование только после подписа-
ния информированного согласия. Исследование одо-
брено комитетом по биомедицинской этике ФГБНУ 
«НИИ КиЭР им. А.Б. Зборовского» (протокол № 73 
от 02.05.2023 г.).

При выполнении работы был использован набор 
реагентов для определения антител IgG к ядерным 
антигенам методом иммуноблоттинга (EUROLINE 
ANA Profile 3 (IgG), кат № DL 1590-1601-3), с по-
мощью которого определялись следующие виды 
антител: RNP, Sm, SS-A native, Ro-52 recombinant, 
SS-B, Scl-70, PM-Scl100, Jo-1, CENPB, PCNA, dsDNA, 
NUC, HI, RIB, AMA-M2.

Статистические расчеты производились с исполь-
зованием программы Statistica 10.0. Статистическая 
обработка данных включала определение нормаль-
ности распределения данных методом анализа гисто-
грамм, проведения теста Колмогорова – Смирнова. 
Показатели, подверженные нормальному распреде-
лению, представлены в форме M ± SD (95% ДИ), не-
нормальному – Me [Q1–Q3]. Достоверность различия 
между качественными характеристиками проводилась 
с использованием критерия χ2, количественные пока-
затели анализировались с помощью дисперсионного 
анализа ANOVA.

Результаты исследования

У пациентов с РА повышенный уровень антител 
к RNP/Sm антигену выявляется достоверно чаще 
в сравнении с группой контроля (p = 0,007). В груп-
пе сравнения не было выявлено повышения уровня 
ни одного вида антинуклеарных антител. 
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Мы определили чувствительность и специфич-
ность лабораторных тестов при РА, что позволило 
выявить наиболее оптимальный метод, максимально 
подходящий для диагностики конкретной нозологии. 
Чувствительность теста определяется по формуле, 
которая показывает долю достоверных диагностиче-
ских показателей пациентов с данным заболеванием. 

Специфичность определяется процентным содержа-
нием достоверно отрицательных показателей среди 
заведомо здоровых лиц. 

Обнаружено, что наиболее специфичным тестом 
для диагностики РА является анти-RNP/Sm (специ-
фичность 96%), однако тест обладает низкой чувстви-
тельностью – 25% (таблица). Сходная диагностическая 
ценность и у антител к рекомбинантному антигену 
(чувствительность 25%, специфичность 88,1%). 

Диагностическая ценность лабораторного теста, по-
казавшего наилучшие характеристики для выявления 
РА, определялась методом ROC-анализа. Вычисление 
площади под кривой (AUC-Area Under Curve) позво-
ляет сделать вывод о прогностической значимости 
лабораторного теста (рис.).

Качество лабораторного теста характеризует значение 
площади под ROC-кривой, а оптимальному соотноше-
нию чувствительность/специфичность соответствует 
анти-RNP/Sm = 0. Отсюда следует, что тест анти-RNP/Sm 
для диагностики РА обладает чувствительностью 50% 
и специфичностью 73,8%. Проведение ROC-анализа 
позволило выявить, что для диагностики РА тест анти- 
RNP/Sm имеет средний показатель качества.

Обсуждение полученных данных

В настоящее время исследование АНА служит 
основным тестом для диагностики системных ауто-
иммунных ревматических заболеваний: системной 
красной волчанки (СКВ), системной склеродермии, 
болезни/синдрома Шегрена, идиопатических воспа-
лительных миопатий, смешанного заболевания соеди-
нительной ткани (СЗСТ) и перекрестных синдромов.

Известно, что антитела к RNP, Sm, а также комплек-
су RNP/Sm могут быть выявлены у больных РА, однако 
их диагностическое значение, по данным разных авто-
ров, достаточно противоречиво. 

В ходе нашего исследования методом иммуно-
блоттинга было выявлено, что у пациентов с РА ау-
тоантитела к экстрагируемым ядерным антигенам 
определялись статистически достоверно чаще, чем 
у лиц группы сравнения (p = 0,007) и частота выявле-
ния данных аутоантител составила около 25% случаев. 
С одной стороны, данный относительно небольшой 
процент положительных результатов не позволяет 
использовать методику в качестве диагностической 
для выявления пациентов с РА в популяции. С другой 
стороны, принято считать, что наличие положитель-
ных результатов определения антител к Sm является 
специфичным серологическим маркером для СКВ, 
а определение антител к RNP и комплекса RNP/Sm – 
для СЗСТ. При получении положительного результата 
к вышеуказанным антителам существует возможность 
автоматического исключения диагноза РА. 

Необходимо отметить, что результаты настоящей 
работы не зависят от проводимой базисной терапии. 
Все пациенты получали метотрексат, который не вли-
яет на повышение уровня АНА. 

Таблица 
Чувствительность и специфичность тестов  

на антитела при РА

Антигены Ч1 С2

RNP/Sm 25,0% 96,0%
Sm 25,0% 90,5%
SS-A native 0,0% 83,3%
Ro-52 recombinant 25,0% 88,1%
SS-B 0,0% 92,9%
Scl-70 0,0% –
PM-Scl100 0,0% 95,0%
Jo-1 0,0% 97,6%
CENP B 0,0% –
PCNA 0,0% –
dsDNA 0,0% 94,4%
NUC 0,0% 94,4%
HI 0,0% 94,4%
RIB 0,0% 94,4%
AMA-M2 0,0% –

1Ч – чувствительность теста, 2С – специфичность

Рис. Диагностическая ценность определения анти-RNP/Sm 
при РА. Основные описательные характеристики  

ROC-кривой: площадь под ROC-кривой – 0,636905; 
стандартная ошибка – 0,162; доверительный интервал – 

0,482010 – 0,773478.
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Изученные лабораторные тесты, как правило, обла-
дали высокой специфичностью, но достаточно малой 
чувствительностью. Наиболее специфичным тестом 
для РА является анти-RNP/Sm. Мы считаем чрезмер-
ным использование данных антител для диагностики 
РА, поскольку они обладают относительно небольшой 
чувствительностью (до 50%). Однако положение о том, 
что определенные виды АНА специфичны исключи-
тельно для СКВ и ряда других аутоиммунных заболе-
ваний, но не для РА, возможно, нуждается в опреде-
ленной корректировке. 

Заключение

Тесты АНА можно использовать для подтверждения 
конкретного нозологического диагноза у пациента с уже 
выявленным ревматологическим заболеванием, однако 
для скрининговых исследований с целью выявления 
ревматологической патологии в популяции данные тесты 
использовать не вполне рационально. При получении 
положительной реакции на анти-RNP/Sm результаты 
интерпретируются исключительно в контексте с кли-
ническими данными и при необходимости назначаются 
дополнительные исследования согласно клиническим 
рекомендациям по диагностике РА.
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Влияние натрия бензоата на ультраструктуру биоминерала дентина  
нижнего резца крыс и возможности его коррекции
В.В. Бибик
Луганский государственный медицинский университет имени Святителя Луки, Луганск, ЛНР, Россия

Цель: установить изменения ультраструктуры биоминерала дентина нижнего резца белых крыс после 60-суточного 
введения натрия бензоата (sodium benzoate, SB) и обосновать возможности их коррекции мексидолом (МД) либо ти-
отриазолином (ТТЗ). Материалы и методы. Использовано 140 крыс-самцов массой 200–210 г, которые внутрижелудоч-
но получали SB в дозе 100 мг/кг/сутки, а также внутрибрюшинно МД (50 мг/кг/сутки) и ТТЗ (117,4 мг/кг/сутки). Уль-
траструктуру биоминерала дентина нижнего резца изучали методом рентгеноструктурного анализа.  Результаты. После 
60-суточного введения SB расчет размеров блоков когерентного рассеивания кристаллитов (РБКР) были больше контроля 
с 3-х по 24-е сутки реадаптации на 6,06, 7,88, 6,58 и 4,08%, а коэффициент микротекстурирования (КМТ) с 3-х по 45-е сут-
ки – меньше на 8,23, 6,53, 8,12, 6,77 и 4,90%. При введении МД КМТ дентина с 10-х по 45-е сутки превышал значения группы 
без коррекции на 2,75, 3,31, 3,64 и 3,31%. При введении ТТЗ РБКР с 3-х по 15-е сутки уменьшались на 3,87, 5,23 и 4,80%, а КМ 
с 3-х по 45-е сутки возрастал на 2,76, 3,43, 3,83, 4,09 и 3,33%. Заключение. Энтеральное введение SB сопровождается деста-
билизацией биоминерала дентина нижних резцов крыс. Введение МД и ТТЗ сглаживает изменения ультраструктуры 
биоминерала дентина. Применение ТТЗ является более эффективным.
Ключевые слова: крысы, бензоат натрия, дентин нижнего резца, биоминерал, ультраструктура, мексидол, 
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Effect of sodium benzoate injections on the dentin biomineral  
ultrastructure of the lower incisor in white rats and its correction possibilities 
V.V. Bibik
Saint Lukа Lugansk State Medical University, Lugansk, LPRepublic, Russian

Objective. To establish changes in the dentin biomineral ultrastructure of the lower incisor of white rats after a 60-day period 
of sodium benzoate (SB) injections and to substantiate the possibility of their correction with mexidol (MD) or thiotriazoline 
(TTZ).  Materials and methods. 175 male rats weighing 200–210 g were used. SB was injected at a dose of 100 mg/kg/day, MD 
at a dose of 50 mg/kg/day, and TTZ at a dose of 117.4 mg/kg/day. The dentin biomineral ultrastructure of the lower incisor 
was studied by XRD analysis. Results. After a 60-day administration of SB, the crystallite sizes were larger than those in the 
control group from days 3 to 24 of readaptation by 6.06%, 7.88%, 6.58%, and 4.08%; the microtexturing coefficient (MC) from 
days 3 to 45 was lower by 8.23%, 6.53%, 8.12%, 6.77% and 4.90%. With the introduction of MD, dentin MC from days 10 to 45 
exceeded the values of the control group by 2.75%, 3.31%, 3.64%, and 3.31%. With the introduction of TTZ, crystallite sizes 
from 3 to 15 days decreased by 3.87%, 5.23%, and 4.80%, and MC from 3 to 45 days increased by 2.76%, 3.43%, 3.83% , 4.09%, 
and 3.33%. Conclusion. SB injections to experimental animals is accompanied by destabilization of the dentin biomineral of the 
lower incisors. The introduction of MD or TTZ mitigates changes in the dentin biomineral ultrastructure. The use of TTZ was 
shown to be more effective.
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Натрия бензоат (sodium benzoate, SB) (по междуна-
родной номенклатуре – Е211) обладает антибактери-
альными и противогрибковыми свойствам и поэтому 
применяется как консервант для пищевых продуктов 

[1]. Допустимой границей его потребления считается 
0–5 мг/кг массы тела [2].

Как правило, SB используется для хранения продук-
тов с кислым рН и добавляется в газированные напитки, 
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соусы, майонез, маргарин, томатную пасту и фруктовые 
консервы. В натуральном виде он также содержится в ко-
рице, грибах, клюкве, чернике и гвоздике [3].

В последние годы появляются сведения о его токси-
ческом и аллергенном влиянии на организм человека 
[1, 2, 4]. Помимо этого, доказаны мутагенные и гено-
токсические эффекты SB [5, 6].

Длительное употребление SB в высоких дозиров-
ках сопровождается структурно-функциональным 
нарушением костей, суставов и органов эндокрин-
ной системы. Имеются также данные о нарушении 
прочности комплекса нижняя челюсть/нижний резец 
[7–11]. Однако сведения об изменении ультраструкту-
ры минерализованных тканей зуба после длительного 
применения SB в открытом доступе не найдены.

Цель исследования – установить изменения био-
минерала дентина нижнего резца (БМДНР) на кри-
сталлическом уровне структурной организации после 
60-суточного введения SB и обосновать возможно-
сти применения мексидола (МД) либо тиотриазолина 
(ТТЗ) для их коррекции.

Материалы и методы

В эксперименте использовано 140 самцов белых 
крыс с начальной массой тела 200–210 г. Животных 
распределяли на несколько групп. Группу SB 1000 со-
ставили крысы, которым внутрижелудочно вводили  
1 мл SB в дозе 1000 мг/кг/сутки; группы SB 1000М и SB 
1000Т – крысы, которым одновременно с введением 
SB внутрибрюшинно вводили МД в дозе 50 мг/кг/
сутки либо ТТЗ в дозе 117,4 мг/кг/сутки. Контроль 
составляли интактные животные. В исследовании 
использовали SB (Eastman Chemical BV, Нидерланды); 
МД (ООО Медицинский центр «Эллара», Российская 
Федерация, № UA/1348/02/01; ТТЗ (ООО «Озон», 
Российская Федерация, № ЛП-006907-070421).

Дозы использованных препаратов рассчитывали 
с учетом видовой чувствительности по рекомендациям 
Ю.Р. и Р.С. Рыболовлевых [12].

Животные содержались в виварии Луганского 
государственного медицинского университета име-
ни Святителя Луки в соответствии с требования-
ми Хельсинкской декларации 1975 года и редакции 
1983 года, а также приказа Министерства здравоох-
ранения Российской Федерации от 2010-8-23.708-н  
«О лабораторном регулировании». Протокол исследо-
вания был утвержден на заседании местного незави-
симого этического комитета ГБОУ ВО ЛГМУ им. Свт. 
Луки Министерства здравоохранения Российской 
Федерации (протокол № 4 от 18.12.2023 г.).

В конце каждого срока по 7 животных из группы 
выводили из эксперимента под эфирным наркозом, 
сепарировали нижние резцы, с помощью бормашины 
с их поверхности удаляли эмаль и цемент и иссле-
довали на установке ДРОН-2,0 с гониометрической 
приставкой ГУР-5. Применяли рентгеновскую труб-
ку с Кα излучением меди с длиной волны 0,1542 Нм, 

а также напряжением и силой анодного тока 30 кВ 
и 20 А. В угловом промежутке с 2 до 37º при скорости 
записи 1º в 1 минуту записывали дифрагированные 
рентгеновские лучи. Измеряли наиболее выраженные 
пики дифракции биоминерала дентина и по их харак-
теристикам вычисляли размеры блоков когерентного 
рассеивания (РБКР), размеры элементарных ячеек 
(РЭЯ) БМДНР и коэффициента микротекстуриро-
вания (КМТ) с использованием метода соотношения 
рефлексов [13].

Статистическую обработку проводили с помощью 
программы «Statistica 10.0» (Statsoft, USA) с вычислени-
ем средних величин (M), оценкой вероятности расхо-
ждений (m), оценкой достоверности изменений с ис-
пользованием t-критерия Стьюдента. За достоверную 
принималась разность средних значений при р < 0,05.

Результаты исследования

Введение SB в дозе 1000 мг/кг/сут в течение  
60 суток внутрижелудочно экспериментальным жи-
вотным сопровождалось нарушением ультраструкту-
ры БМДНР (табл. 1).

В группе SB 1000 РЭЯ БМДНР вдоль оси а с 3-х 
по 45-е сутки периода реадаптации были больше зна-
чений группы контроля на 0,19, 0,19, 0,17, 0,23 и 0,15%, 
а размеры вдоль оси с с 3-х по 24-е сутки – на 0,22, 0,25, 
0,21 и 0,21%. РБКР БМДНР также превышали значения 
группы контроля с 3-х по 24-е сутки периода реадапта-
ции на 6,06, 7,88, 6,58 и 4,08%. Наконец, КМТ БМДНР 
с 3-х по 45-е сутки периода реадаптации был меньше 
значений контрольной группы на 8,23, 6,53, 8,12, 6,77 
и 4,90% (табл. 1).

Внутрибрюшинное введение МД в дозе 50 мг/кг/сут-
ки либо ТТЗ в дозе 117,4 мг/кг/сутки одновременно 
с 60-суточной затравкой SB сопровождалось тенден-
цией к восстановлению ультраструктуры БМДНР.

В сравнении с группой SB 1000 у животных группы 
SB 1000М статистически значимые изменения уль-
траструктуры БМДНР определялись во все сроки 
периода реадаптации (табл. 1).

РЭЯ БМДНР вдоль оси а к 10-м и 24-м суткам пе-
риода реадаптации были меньше значений группы SB 
1000 на 0,13 и 0,14%, а размеры вдоль оси с к 3-м сут-
кам – на 0,11%. КМТ от 10-х до 45-х суток периода ре-
адаптации превышал значения группы SB 1000 на 2,75, 
3,31, 3,64 и 3,31%.

В сравнении с группой SB 1000 в группе SB 1000Т 
статистически значимые отличия показателей уль-
траструктуры БМДНР выявлены от 3-х до 45-х суток 
периода реадаптации.

РЭЯ БМДНР вдоль оси с к 3-м и 10-м суткам пе-
риода реадаптации были меньше значений группы SB 
1000 на 0,16 и 0,15%, а РЭЯ вдоль оси а к 10, 24 и 45-м 
суткам – на 0,13, 0,16 и 0,11%. РБКР БМДНР также 
с 3-х по 15-е сутки периода реадаптации были меньше 
значений группы SB 1000 на 3,87, 5,23 и 4,80%. Наконец, 
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КМТ от 3-х до 45-х суток периода реадаптации пре-
вышал значения группы SB 1000 на 2,76, 3,43, 3,83, 
4,09 и 3,33% (табл. 2).

Обсуждение полученных результатов

Данные нашего исследования показывают, что вну-
трижелудочное введение экспериментальным жи-
вотным SB в дозе 1000 мг/кг/сут в течение 60 суток 
приводит к дестабилизации ультраструктуры БМДНР. 
Это проявляется в увеличении РБКР и РЭЯ, а также 
снижении КМТ БМДНР. Эти признаки максимально 
выражены к 3–10-м суткам после окончания затравки, 
а затем восстанавливаются. Однако и к 45-м суткам 
сохраняются статистически значимые отличия от зна-
чений в контрольной группе. 

SB, поступая в организм, индуцирует проявления 
окислительного стресса и нарушает внутриклеточный 
синтез АТФ [14], вероятно, и в одонтобластах нижнего 
резца, что приводит к нарушению процесса минерали-
зации и изменению в ультраструктуре биологических 
минералов дентина. После прекращения затравки SB 
ультраструктура БМДНР постепенно восстанавливается.

В этом случае профилактическое корригирующее 
воздействие МД на ультраструктуру БМДНР объяс-
няется антиоксидантными, мембранопротекторны-
ми и антигипоксическими свойствами [7]. Для ТТЗ 
его аналогичные свойства выражены сильнее, чем 
и объясняется более эффективный корригирующий 
эффект [8].

Заключение

Внутрижелудочное введение лабораторным живот-
ным SB в дозе 1000 мг/кг/сут на протяжении 60 суток 
сопровождается дестабилизацией ультраструктуры 
БМДНР, которая максимально выражена к 3–10-м сут-
кам после окончания затравки, после чего она постепенно 
восстанавливается.

Внутрибрюшинное введение МД в дозе 50 мг/кг/сутки 
на фоне введения SB сопровождается признаками восста-
новления ультраструктуры БМДНР, которые выражены 
от 3-х до 45 суток периода реадаптации.

Введение ТТЗ в дозе 117,4 мг/кг/сутки одновре-
менно с SB также сопровождается восстановлением 
ультраструктуры БМДНР, которое проявляется от 3-х 
до 45 суток периода реадаптации и выражено в большей 
степени, чем при использовании МД.

Таблица 1
Размеры элементарных ячеек биоминерала дентина нижнего резца (РЭЯ БМДНР) крыс после 60-суточной затравки SB (X ± Sx)

Группа Сроки, 
сутки

РЭЯ БМДНР
вдоль оси а, 10-10 М вдоль оси с, 10-10 М

Контроль 3 9,362 ± 0,002 6,821 ± 0,003
10 9,364 ± 0,003 6,822 ± 0,003
15 9,366 ± 0,003 6,823 ± 0,003
24 9,366 ± 0,002 6,825 ± 0,003
45 9,368 ± 0,003 6,827 ± 0,002

SB  
1000

3 9,3809 ± 0,004^ 6,836 ± 0,003^
10 9,382 ± 0,003^ 6,839 ± 0,003^
15 9,381 ± 0,003^ 6,837 ± 0,003^
24 9,388 ± 0,002^ 6,839 ± 0,003^
45 9,382 ± 0,004^ 6,836 ± 0,003

SB  
1000М

3 9,373 ± 0,004^ 6,828 ± 0,002*
10 9,370 ± 0,002* 6,830 ± 0,003
15 9,374 ± 0,003^ 6,832 ± 0,003
24   9,375 ± 0,003*^  6,834 ± 0,002^
45 9,373 ± 0,003 6,833 ± 0,004

SB  
1000Т

3 9,371 ± 0,003  6,825 ± 0,003*
10  9,370 ± 0,002* 6,829 ± 0,003*
15 9,373 ± 0,003 6,829 ± 0,003
24    9,373 ± 0,002*^ 6,830 ± 0,003

9,372 ± 0,002* 6,828 ± 0,004

Примечание: * – достоверное отличие от группы контрольных животных (р < 0,05); ^ – достоверное отличие от аналогичной 
группы, получавшей пищевые добавки без применения корректоров (р < 0,05).
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Прогностический алгоритм оценки риска окклюзий ретинальных вен 
при геомагнитных возмущениях
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Цель: Создание скрининг-прогностического алгоритма риска окклюзий ретинальных вен при геомагнитных возму-
щениях у пациентов с артериальной гипертензией. Материалы и методы. Обследованы 1512 пациентов с артериальной 
гипертензией 1–4-й стадий. В течение 3 лет у 391 пациента развились ретинальные венозные окклюзии. Проведено 
сравнительное изучение параметров системной и регионарной гемодинамики, микроциркуляторных показателей глаз 
данных пациентов как в условиях магнитоспокойной обстановки, так и при геомагнитных возмущениях. Для модели-
рования реакции микроциркуляторного русла на стресс проводилась функциональная фармакологическая инстилля-
ционная проба 10% раствором ирифрина. Для оценки геомагнитной обстановки использовался Кр-индекс, объективно 
характеризующий колебания магнитного поля Земли за трехчасовой интервал времени. Применялась Международная 
классификация значений Кр. Результаты. Для статистического анализа отобрано 78 исследуемых признаков системной, 
регионарной гемодинамики и микроциркуляции. Выявлена прогностическая значимость 30 исследуемых признаков. 
Сформированы обучающая (n = 1434) и экзаменационная группы (n = 78 чел.). На основе обучающей группы был сфор-
мирован прогностический алгоритм. Установлен ряд закономерностей, позволяющих создать систему выявления ри-
ска возникновения тромбоза ретинальных вен при геомагнитных возмущениях у пациентов с гипертонической болез-
нью. Для выяснения наличия риска окклюзии ретинальных вен разработан коэффициент. Чувствительность алгоритма 
составила 89%, специфичность – 94%. Заключение. Сформирован прогностический алгоритм выяснения риска окклю-
зионных поражений ретинальных вен при геомагнитных возмущениях для пациентов с артериальной гипертензией, 
с высокими чувствительностью и специфичностью 89 и 94%.
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Prognostic algorithm for risk assessment of retinal vein occlusion  
under geomagnetic perturbations 
O.V. Kolenko1,2,3, N.V. Pomytkina1,3, E.L. Sorokin1,3, Ya.E. Pashentsev1

1 S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution, the Khabarovsk Branch, Khabarovsk, Russia
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Aim. To develop a screening and prognostic algorithm for assessing the risk of retinal vein occlusion in patients with arterial 
hypertension under the conditions of geomagnetic disturbances. Material and methods. In total, 1512 patients with arterial hy-
pertension of 1–4 stages were examined. Within the period of three years, 391 patients developed retinal venous occlusions. 
The parameters of systemic and regional hemodynamics in these patients, as well as ocular microcirculatory function, were 
compared both in a magnetically calm environment and during geomagnetic disturbances. To simulate the response of mi-
crocirculatory bed to stress, a functional pharmacological instillation test with a 10% Irifrin solution was performed. To assess 
the geomagnetic situation, the Кр index was used, which objectively characterizes fluctuations of the Earth’s magnetic field 
over a 3h time interval. The International Classification of Кр values was used. Results. For statistical analysis, 78 studied signs 
of systemic, regional hemodynamics, and microcirculation were selected. The prognostic significance of 30 studied signs was 
revealed. A training group (1434 people) and an examination group (78 people) were formed. Based on the training group, 
a predictive algorithm was formed. A number of regularities were established, which can be used to create a system for risk 
assessment of retinal vein thrombosis during geomagnetic disturbances in patients with hypertension. To determine the risk 
of retinal vein occlusion, a coefficient was developed. The algorithm showed the sensitivity and specificity of 89% and 94%, 
respectively. Conclusion. A prognostic algorithm with high sensitivity and specificity for assessing the risk of occlusive lesions 
of the retinal veins during geomagnetic disturbances in patients with arterial hypertension is proposed.
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Окклюзии вен сетчатки занимают большую долю сосу-
дистой патологии органа зрения [1–3]. Их последствия 
чреваты необратимым и выраженным снижением 
зрения. Это указывает на необходимость выяснения 
предикторов риска их формирования. В патогенезе 
ретинальных венозных окклюзий одними из важных 
факторов считаются гемодинамические расстройства 
в системе глазничной артерии [3, 4].

На функционирование сердечно-сосудистой сис-
темы оказывает влияние состояние магнитного поля 
Земли [5]. Показано, что геомагнитные возмущения 
влияют также на системный и регионарный кровоток 
глаза. При углубленном изучении состояния систем-
ной и регионарной гемодинамики и микроциркуляции 
глаза у пациентов с тромбозами ретинальных вен 
и у пациентов с гипертонической болезнью (ГБ) были 
выявлены их определенные закономерности в периоды 
геомагнитных возмущений [6–12].

Цель работы – создание скрининг-прогностического 
алгоритма риска возникновения окклюзий ретинальных 
вен при геомагнитных возмущениях у пациентов, стра-
дающих артериальной гипертензией.

Материалы и методы

В исследовании участвовали пациенты с артериаль-
ной гипертензией 1–4-й стадий (n = 1512) в возрасте 
51–85 лет (в среднем 64,5 года), 605 мужчин, 907 жен-
щин. При офтальмологическом обследовании у них 
выявлены гипертоническая ангиопатия или гипер-
тонический ангиосклероз. У 391 пациента обнаруже-
ны ретинальные венозные окклюзии. Все пациенты 
проходили динамическое наблюдение в течение 3 лет. 
Проведено сравнительное изучение параметров сис-
темной и регионарной гемодинамики и микроциркуля-
торных показателей глаз в условиях магнитоспокойной 
обстановки и при геомагнитных возмущениях.

В качестве параметров системной гемодинамики 
исследовались частота сердечных сокращений, систо-
лическое, диастолическое, среднее динамическое арте-
риальное давление, индекс Керде (характеризующий 
вегетативный баланс), продолжительность задерж-
ки дыхания на выдохе (определяющая кислородную 
обеспеченность организма). Параметры регионарной 
гемодинамики, характеризующие состояние кровотока 
в глазничной артерии, оценивались по данным, полу-
ченным при проведении ультразвуковой доплерогра-
фии надблоковой артерии с помощью доплерографа 
«Hadeco» DVM 4200 (Japan). Параметры микроцир-
куляции в системе глазничной артерии определялись 
при помощи контактной транссклеральной лазерной 

доплеровской флоуметрии на компьютеризированном 
анализаторе капиллярного кровотока ЛАКК-02 (НПП 
«Лазма», Москва).

Для моделирования реакции микроциркулятор-
ного русла на стресс проводилась функциональная 
фармакологическая инстилляционная проба 10% рас-
твором ирифрина, α1-адреномиметиком, аналогом 
норадреналина.

Сведения о состоянии магнитного поля Земли 
были получены из информационных источников 
Хабаровского краевого Гидрометеоцентра и на сайте 
ИЗМИРАНа [http://forecast.izmiran.ru]. Для оценки гео-
магнитной обстановки использовался Кр-индекс, объ-
ективно характеризующий колебания магнитного поля 
Земли за трехчасовой интервал времени. Применялась 
Международная классификация: при значениях Кр < 2 
магнитное поле Земли характеризовалось как спокой-
ное, при Кр = 2 или 3 – слабовозмущенное, при Кр =  4 – 
возмущенное, при Кр = 5 или 6 – магнитная буря, 
при Kр ≥ 7 – большая магнитная буря.

Статистическую обработку данных проводили с мо-
щью пакета «IBM SPSS Statistics Version 20». Для опре-
деления риска возникновения тромбоза ретинальных 
вен была построена модель множественной линейной 
регрессии.

Результаты исследования

Для математического анализа отобрано 78 исследу-
емых признаков: 12 параметров системной гемодина-
мики, 10 – регионарной гемодинамики, 56 – регионар-
ной микроциркуляции. Выполненный нами математи-
ческий анализ выявил прогностическую значимость 
30 исследуемых признаков у двух групп пациентов: 
обучающая (1434 человека) и экзаменационная (78 че-
ловек). На основе обучающей группы сформирован 
прогностический алгоритм. Возраст пациентов данной 
группы составил от 54 до 84 лет (женщин – 865, муж-
чин – 569). После выполнения статистического анализа 
полученных данных установлены закономерности, по-
зволяющие создать систему выявления риска возник-
новения тромбоза ретинальных вен при геомагнитных 
возмущениях у пациентов с ГБ. Для решения этой 
задачи проанализирована зависимость параметров 
гемодинамики и случаев возникновения окклюзий 
ретинальных вен с учетом коэффициента риска:

                                                                                     
(1)  
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где Y – уровень риска, k – номер признака, β – вес при-
знака в модели, x – значение признака,  xkp– критиче-
ское значение признака. Значения параметров модели, 
коэффициентов регрессии β оценивали по методу 
наименьших квадратов (табл. 1).

Наибольший удельный вес фактора в модели ока-
зался у следующих параметров: при Кр < 4 – систо-
лическое АД свыше 150 мм рт. ст.; линейная скорость 
кровотока в надблоковой артерии – от 11,5 см/сек 
и менее; снижение показателя микроциркуляции после 
пробы на 32% и более; при Кр ≥ 4 – повышение диа-
столического АД от 18% и более; уменьшение индекса 
Керде на 120% и более; увеличение показателя микро-
циркуляции после пробы от 24% и свыше; увеличение 
на 10,5% и более амплитуды миогенных колебаний 
после пробы [4–6].

В результате проведенных расчетов алгоритм про-
гнозирования можно представить следующим образом:

1) для каждого конкретного пациента измеряются 
все 30 параметров из таблицы 1;

2) находится уровень риска Y согласно формуле 1;
3) если численное значение Y превышает значение 

отсечения, равное 1,05 (значение отсечения находится 
с использованием ROC-анализа, см. ниже), – у кон-
кретного пациента прогнозируется наличие высокого 
риска окклюзий ретинальных вен. Если значение Y, 
напротив, ниже порогового значения отсечения (1,05), 
то данный пациент имеет низкий риск формирования 
ретинальной венозной окклюзии.

Для разработки полученной прогностической 
модели с выяснением количественного показателя 
отсечения и выяснения ее прогностических качеств 

Таблица 1 

Удельный вес изучаемых признаков и их критические значения

Критическое значение признака Вес фактора в модели βкxкр

Показатели системной гемодинамики, Кр < 4
Систолическое артериальное давление > 150 мм рт. ст. 1,64 246,0
Диастолическое артериальное давление > 86,5 мм рт. ст. 1,06 91,69
Частота сердечных сокращений > 83,5 уд./мин. 1,02 85,17
Индекс Керде > 16 0,98 15,68

Показатели системной гемодинамики,  Кр < 4
Повышение систолического артериального давления ≥ 15% 1,42 21,3
Повышение диастолического артериального давления ≥ 18% 1,67 30,06
Число сердечных сокращений < 63 уд./мин. 1,37 86,31
Уменьшение индекса Керде ≥ 120%, с положительных до отрицательных значений 1,62 19,44
Уменьшение продолжительности задержки дыхания выдохе ≥ 26,5% 0,53 14,05

Показатели системной гемодинамики, Кр < 4
Линейная скорость кровотока в надблоковой артерии ≤ 11,5 см/с. 1,72 19,78
Пульсационный индекс ≥ 4,9 1,26 6,17

Показатели регионарной гемодинамики, Кр < 4
Снижение линейной скорости кровотока в надблоковой артерии ≥ 30,1% 1,58 47,56
Снижение объемной скорости кровотока в надблоковой артерии ≥ 46,4% 0,46 21,34
Увеличение пульсационного индекса в надблоковой артерии ≥ 18,2% 1,35 24,57

Показатели регионарной микроциркуляции, Кр < 4
Снижение показателя микроциркуляции после пробы ≥ 32% 1,74 55,68
Уменьшение объемного кровенаполнения ткани после пробы ≥ 15,6% 0,57 8,89
Повышение нейрогенного тонуса после пробы ≥ 16% 1,04 16,64
Повышение миогенного тонуса после пробы ≥ 14,7% 0,92 13,52
Уменьшение показателя шунтирования после пробы ≥ 10,5% 0,48 5,04

Показатели регионарной микроциркуляции, Кр < 4
Увеличение показателя микроциркуляции после пробы ≥ 24,0% 1,72 41,28
Уменьшение показателя микроциркуляции после пробы ≥ 23% 1,56 35,88
Уменьшение сатурации кислорода после пробы ≥ 12% 0,63 7,56
Уменьшение амплитуды нейрогенных колебаний после пробы ≥ 20,3% 0,68 13,80
Увеличение амплитуды нейрогенных колебаний после пробы ≥ 15,6% 0,94 14,66
Уменьшение амплитуды миогенных колебаний после пробы ≥ 24,6% 1,32 32,47
Увеличение амплитуды миогенных колебаний после пробы ≥ 10,5% 1,63 17,12
Повышение нейрогенного тонуса после пробы ≥ 14% 0,94 13,16
Уменьшение нейрогенного тонуса после пробы ≥ 13% 0,37 4,81
Повышение миогенного тонуса после пробы ≥ 33% 0,68 22,44
Уменьшение миогенного тонуса после пробы ≥ 10,8% 0,79 8,53
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использовалась методика ROC-анализа. Применялись 
показатели чувствительности, специфичности и пло-
щадь под ROC-кривой (рис. 1). 

Чувствительность модели отражает долю истин-
но положительных случаев, адекватно выявленных 
с помощью данного прогностического алгоритма. 
Специфичность характеризует долю истинно отри-
цательных случаев, которые также были правильно 
идентифицированы данным алгоритмом.

С учетом обязательных требований максималь-
ной суммарной чувствительности и специфичности 
модели нами установлено конкретное количествен-
ное значение отсечения, которое оказалось равным 
1,05. Чувствительность алгоритма оказалась высо-
кой – 89%, специфичность – 94%. Поскольку площадь 
под ROC-кривой (AUC) составила 0,95, это означает, 
что данное прогнозирование характеризуется отлич-
ным качеством (табл. 2).

Затем мы выполнили исследование эффективно-
сти разработанного прогностического алгоритма. 
Для этого использована экзаменационная группа 
из 78 пациентов в возрасте 49–85 лет (36 мужчин 
и 42 женщины), страдающих артериальной гипер-
тензией свыше 3 лет и систематически применяющих 
гипотензивные препараты. Из их числа у 21 пациента 
(27%, 13 женщин и 8  мужчин) выявлено, что значе-
ния показателя уровня риска составили более 1,05 
(от 1,06 до 2,54). Это означало наличие у них высокого 
риска окклюзионных поражений ретинальных вен 
при Кр ≥ 4. При динамическом наблюдении обнару-
жено, что у 17 пациентов в сроки до 3 лет развились 
окклюзии ретинальных вен.

Сформированный нами прогностический алгоритм 
выяснения риска окклюзионных поражений рети-
нальных вен характеризуется высокими показателями 
чувствительности и специфичности (рис. 2).

Рис. 1. ROC-кривая, представленная для обучающей группы 
пациентов.

Рис. 2. ROC-кривая для экзаменационной группы пациентов.

Таблица 2

Площадь под ROC-кривой для обучающей группы пациентов

Площадь Стд. ошибкаa Асимптотическая знч.b
Асимптотический 95% доверительный интервал

Нижняя граница Верхняя граница
0,948 0,011 0,000 0,927 0,970

Примечание: a – в непараметрическом случае; b – нулевая гипотеза: истинная площадь = 0,5.

Таблица 3 

Площадь под ROC-кривой для экзаменационной группы пациентов

Площадь Стд. ошибкаa Асимптотическая знч.b
Асимптотический 95% доверительный интервал

Нижняя граница Верхняя граница
0,934 0,034 0,000 0,869 0,998

Примечание: a – в непараметрическом случае; b – нулевая гипотеза: истинная площадь = 0,5.
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Площадь под ROC-кривой (AUC) составила 0,93, 
что указывает на прогнозирование отличного качества 
(табл. 3).

Таким образом, методика расчета риска окклюзи-
онных поражений ретинальных вен при геомагнитных 
возмущениях у пациентов с артериальной гипертен-
зией представляет высокоэффективный алгоритм 
и рекомендуется для практического применения в оф-
тальмологической клинике.

Конфликт интересов: автор декларирует отсутствие 
явных и потенциальных конфликтов интересов, свя-
занных с публикацией настоящей статьи.
Источники финансирования: авторы заявляет о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств.
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Цель: дать характеристику завозных случаев лихорадки денге на территории Приморского края и установить клини-
ко-эпидемиологические особенности болезни. Материалы и методы. Проведено ретроспективное клинико-эпидемиоло-
гическое дескриптивное исследование. Материалом послужила 71 карта эпидемиологического обследования забо-
левших людей лихорадкой денге за период с 2012 по 2023 год и 66 историй болезни. Результаты. Пик заболеваемости 
пришелся на 2018 год, интенсивный показатель которого составил 0,78 случая на 100 000 населения. Случаи лихорад-
ки денге с 2012 года регистрировались ежегодно, за исключением 2021–2022 годов. Завоз осуществлялся с региона 
Юго-Восточной Азии, чаще с Таиланда, преимущественно в зимне-весенний период. Заболевание характеризовалось 
острым началом, лихорадкой постоянного типа в течение 7,1 ± 0,2 дня, симптомами общей интоксикации, появлением 
экзантемы пятнисто-папулезного характера (97%). Геморрагическая лихорадка денге в структуре выявленных случаев 
составила 3%. При исследовании крови определялись цитолиз (83,3%), лейкопения (72,7%), тромбоцитопения (60,6%) 
и лимфоцитоз (72,2%). Заключение. Учитывая значительное превышение среднего уровня заболеваемости по РФ, эпиде-
миологическую ситуацию по завозу лихорадки денге в Приморский край можно рассматривать как неблагополучную. 
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Aim. To characterize imported cases of dengue fever in Primorsky Krai and to establish the clinical and epidemiological features 
of the disease. Materials and methods. A retrospective clinical and epidemiological descriptive study was conducted. The mate-
rial was 71 maps of an epidemiological survey of people sick with dengue fever for the period from 2012 to 2023, as well 
as  66  case histories. Results. The peak incidence occurred in 2018, with the intensity of 0.78 per 100 thousand population. 
Since 2012, the cases of dengue fever had been reported every year, except for 2021–22. The import was carried out from the 
region of Southeast Asia, often from Thailand, mainly in the winter–spring period. The disease was characterized by an acute 
onset, a persistent fever for 7.1 ± 0.2 days, symptoms of general intoxication, and the appearance of maculopapular exan-
thema (97.0%). Dengue hemorrhagic fever in the structure of identified cases was 3.0%. Cytolysis (83.3%), leukopenia (72.7%), 
thrombocytopenia (60.6%), and lymphocytosis (72.2%) were observed in the blood test. Conclusions. Considering the significant 
excess of the average incidence rate in the Russian Federation, the epidemiological situation regarding the import of dengue 
fever into the Primorsky Krai can be considered unfavorable. Diagnosis should take into account the clinical characteristics and 
morbidity risks of the disease.
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По данным ВОЗ, риску заражения лихорадкой денге 
(ЛД) ежегодно в мире подвергается более 2,5 милли-
арда человек, из них заболевает 50–100 миллионов, 
500 тысяч в тяжелой форме. Летальность составляет 
2,5% [1, 2]. Ареал распространения ЛД охватывает 
весь тропический и субтропический пояс и привя-
зан к обитанию переносчика – комара Aedes аegypti. 
До 1970 года эпидемическая заболеваемость регистри-
ровалась в 9 странах. В настоящее время болезнь эн-
демична для 125 стран Африки, Америки, Восточного 
Средиземноморья и западной части Тихого океана. 
Показатели регистрации ЛД за 50 лет возросли в 30 раз. 

Актуальность инфекции в последние годы возросла 
в связи с развитием массового туризма, интенсифика-
цией миграционных процессов, деловых и торговых 
связей. Обострилась проблема завозных зоонозных 
инфекций из стран с жарким климатом. На террито-
риях с развитой туристической отраслью ежегодно 
регистрируются сотни случаев завоза ЛД из эндемич-
ных районов. В России с 2012 года зарегистрировано 
свыше 800 завозных случаев ЛД [3].

Цель исследования – дать характеристику завоз-
ных случаев ЛД на территории Приморского края 
и установить клинико-эпидемиологические особен-
ности болезни.

Материалы и методы

Проведено ретроспективное клинико-эпидемио-
логическое дескриптивное исследование. Материалом 
для работы послужила 71 карта эпидемиологического 
обследования заболевших людей ЛД за период с 2012 
по 2023 год, полученная в ФГУЗ «Центр гигиены и эпи-
демиологии в Приморском крае»; 66 историй болезни 
из Краевой клинической больницы № 2 и Краевой кли-
нической инфекционной больницы. Статистический 
анализ проведен на базе Microsoft Office Excel тради-
ционными методами.

Результаты исследования

Многолетняя динамика заболеваемости ЛД 
в Приморском крае (интенсивность завоза случаев 
ЛД) характеризовалась слабовыраженной тенденцией 
к росту с темпом 1,9% в год. Минимальные показатели 
были в 2015 и 2020 годах (0,21 на 100 тысяч населе-
ния), максимальные – в 2013-м (0,51 просантимилле) 
и 2018 годах (0,78 просантимилле). Для интенсивности 
завоза ЛД была характерна цикличность с периодами 
3 и 5 лет (рис. 1). 

В период пандемии COVID-19 в 2021–2022 гг. за-
возных случаев ЛД не регистрировалось. В 2023 году 
завезено 5 случаев (0,28 на 100 тыс. населения). Все слу-
чаи были диагностированы у жителей Владивостока. 
В структуре больных – 3 мужчин (30, 38 и 54 лет) 
и 2 женщины (27 и 35 лет). Сезонность завоза случаев 
ЛД в 2023 году приходилась на осенне-зимние месяцы: 
два заболевания в ноябре и 3 случая в декабре.

За период с 2012 по 2020 год завозы случаев ЛД за-
регистрированы во все месяцы. Но минимальное коли-
чество – один случай – было в сентябре. Максимальное 
количество больных ЛД в Приморском крае было 
в феврале (12 случаев), марте (12 случаев) и апреле 
(10 случаев). Таким образом, можно выделить наличие 
сезонности завоза ЛД на территорию Приморского 
края – зимне-весенний период.

Распределение завозных случаев ЛД с 2012 
по 2020 год по территории Приморского края харак-
теризовалось существенным преобладанием жителей 
Владивостока – 58 больных (87,9%). Было по два завозных 
случая в Артеме, Лесозаводске и Дальнегорске (9% в сум-
ме). И по одному случаю в Находке и Уссурийске (рис. 2). 

Преимущественно болели женщины (60,6%), муж-
чины составили 39,4% случаев. Три случая зареги-
стрированы у школьников 14–17 лет. Средний возраст 
больных – 32,6 ± 3,5 года. По месту инфицирования 
первый ранг принадлежит Таиланду – 45 больных ЛД 

Рис. 1. Многолетняя динамика заболеваемости лихорадкой денге (интенсивность завоза) на территории Приморского края 
с 2012 по 2020 год. Инцидентность на 100 тысяч населения. 



36 ТМЖ, 2024, № 3Оригинальные исследования

(63,4%). Значимыми местами инфицирования были 
Вьетнам – 9 случаев (12,7%), Филиппины – 8 больных 
ЛД (11,3%), Индонезия – 7 больных ЛД (9,9%). В каче-
стве редких мест пребывания жителей Приморского 
края и случайного завоза ЛД была Индия – 1 больной 
(1,4%) и Мальдивская Республика – 1 больной (1,4%). 
Сроки пребывания заболевших в стране инфицирова-
ния колебались от 7 до 14 дней. В эпидемиологическом 
анамнезе большинства заболевших (89,4%) есть ука-
зание на укусы комаров. Не заметили момента укуса 
комаров 7 больных (10,6%).

Клиническая характеристика ЛД описана по 66 исто-
риям болезни. Первые симптомы заболевания у 77,7% 
пациентов проявились по прибытии в Российскую 
Федерацию, а у 22,3% – в пути или в конце срока пре-
бывания за рубежом. Больные поступали в стаци-
онар по направлению СМП, поликлиник, частично 
добирались самостоятельно. Диагноз направившего 
учреждения совпал с окончательным диагнозом ЛД 
у 44,5% пациентов. Остальные больные направлялись 
в стационар с диагнозом острой респираторной вирус-
ной инфекции (44,5%), острого гастроэнтерита (5,5%), 
острого сепсиса (5,5%) и были госпитализированы 
по клиническим и эпидемиологическим показаниям. 
В большинстве случаев установлена среднетяжелая 
форма (97,0%), только у 2 лиц наблюдалось тяжелое 
течение болезни (3,0%). 

Заболевание у всех пациентов характеризовалось 
острым началом, повышением температуры до 38–
40 °С. Сопровождалось головной болью (94,7%), бо-
лями в глазных яблоках (42,1%), в мышцах и суставах 
(89,5%). Госпитализация проведена на 4–10-й день 
болезни, в среднем на 5,5 ± 1,5 дня. Лихорадка носила 
постоянный характер. У 11 из 66 больных (16,7%) 
отмечена двухволновая лихорадка. Это соответству-
ет данным научных источников о том, что этот тип 

температурной кривой в настоящее время встречается 
редко [3]. Продолжительность лихорадочного периода 
достигала 7,1 ± 0,2 дня. Повышение температуры тела 
сопровождалось ознобом с умеренно выраженны-
ми симптомами интоксикации (снижение аппетита, 
головная и мышечные боли, адинамия). Снижение 
температуры происходило изокритически. 

После нормализации температуры сохранялась 
астения в виде слабости, быстрой утомляемости, го-
ловной боли, снижения трудоспособности. Отмечено 
выпадение волос. В течение 1–2 месяцев переболевшие 
предъявляли жалобы на слабость, потливость, выпаде-
ние волос, снижение трудоспособности. Данные симп-
томы не являются специфичными для ЛД, но присущи 
для всех вирусных лихорадок при которых происходит 
повреждение эндотелия [4].

Экзантема регистрировалась у 55 из 66 больных 
(83,3%). Сыпь большинства пациентов имела пятни-
сто-папулезный характер (97,0%). В 2 случаях была 
петехиальной. Экзантема появилась на 3-й день болез-
ни у 29 пациентов, на 4-й – у 14, на 6-й – в 11 случаях. 
Сыпь исчезала через 3–4 дня бесследно. У 2 больных 
наблюдалась петехиальная сыпь и геморрагический 
синдром в виде кровоподтеков в местах инъекций. Был 
положительным турникет-тест. Такие случаи по кри-
териям ВОЗ классифицируются как геморрагическая 
лихорадка денге (ГЛД). 

У 23 из 66 больных (34,8%) установлено увеличение 
печени на 2–3 см, край ее был эластичным, безбо-
лезненным. Спленомегалия отмечалась у 10,2% па-
циентов. У 16,6% больных была выявлена лимфа-
денопатия. Пальпировались увеличенные шейные, 
подмышечные и паховые лимфоузлы в диаметре 
до 1–2 см, умеренно болезненные. Гиперемия и зер-
нистость носоглотки была у 60 из 66 больных (90,9%). 
У 11 из 66 пациентов (16,7%) наблюдали диффузную 

Рис. 2. Структура больных лихорадкой денге по месту проживания на территории Приморского края  
в 2012–2020 гг. (удельный вес в %).
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гиперемию кожи, инъекцию склер и конъюнктив 
(78,9%). Диспепсические явления (тошнота, рвота, 
диарея) диагностировали у 18 из 66 пациентов (27,3%). 

Клинический анализ крови пациентов проводили 
при поступлении в стационар. Лейкопения отмечалась 
у 48 из 66 больных (72,7%). В остальных случаях на-
блюдался нормоцитоз. Уровень лейкопении колебался 
от 1,5×109/л до 3,8×109/л. Тромбоцитопения выявлена 
у 40 из 66 больных (60,6%). Известно, что лейкопения 
и тромбоцитопения характерна для ЛД. Лимфоцитоз 
был обнаружен при анализе гемограмм у 72,2% паци-
ентов. Повышение СОЭ более 20 мм/час встречалось 
в 27,7% случаев. В биохимических тестах обраща-
ло внимание повышение трансаминаз: аланиновая 
в среднем увеличивалась до 4–5 норм (83,3%), макси-
мальное значение в одном случае достигало 9 норм. 
Аспарагиновая трансаминаза превышала значения 
3–4 норм у 77,7% больных.

Диагноз ЛД подтвержден иммунохроматографиче-
ским экспресс-методом в приемном покое стационара 
в 76,0% случаев. У всех пациентов верификация осу-
ществлялась методами полимеразной цепной реакции 
(положительный тест в 90%) и иммуноферментного 
анализа (положительный тест в 71%). Диагноз вери-
фицирован специфическими лабораторными тестами 
в 100% случаев. 

Обсуждение полученных данных 

За период с 2012 по 2018 год, по данным Роспотреб-
надзора, на территорию страны завезено 818 случаев 
заболевания ЛД. В двух случаях болезнь закончилась 
летальным исходом [5, 6]. На территории Приморского 
края за этот период было выявлено 55 случаев, что со-
ставляет 6,7% всех заболеваний ЛД в РФ. Учитывая 
значительное превышение среднего уровня заболева-
емости по РФ, эпидемиологическую ситуацию по за-
возу ЛД в Приморский край можно рассматривать 
как неблагополучную.

На территории Приморского края при постанов-
ке диагноза у пациентов с повышением температу-
ры следует тщательно собирать эпидемиологический 
анамнез. Уточнять факт нахождения больного на энде-
мичной территории (территория риска) по лихорадке 
денге в любое время года в сроки возможного инфи-
цирования; на имевшие место укусы комарами, вшами, 
блохами, клещами; отношение к контингентам риска 
[7, 8]. Для жителей Приморского края территориями 
риска инфицирования являются Таиланд, Вьетнам, 
Филиппины, Индонезия.

В Приморском крае в структуре заболевших лиц 
ЛД с 2012 по 2020 год 3,0% составила ГЛД. Наличие 
геморрагического синдрома устанавливается по жало-
бам на носовые кровотечения, кровоточивость десен, 
кровянистые выделения из половых путей, не свой-
ственные пациенту. На 4–7-е сутки заболевания всем 
больным ЛД без исключения проведен стандартный 

турникет-тест. У лиц с положительным результатом 
и была диагностирована ГЛД. 

Для проведения стандартного турникет-теста не-
обходимо иметь механический тонометр и секундо-
мер, линейку или лист бумаги с вырезанным кругом 
диаметром 3 см. Порядок проведения: 1) измерить 
артериальное давление; 2) создать компрессию плеча 
манжетой тонометра на уровне пульсового давления 
в течение 5 минут; 3) спустить воздух и снять манжету; 
4) оценить количество появившихся петехиальных эле-
ментов на предплечье. Произвести подсчет в области 
максимального количества элементов. При наличии 
20 и более элементов на 1 квадратный дюйм турникет-
тест считается положительным [6].

Заключение 

С 2012 по 2023 год, за исключением периода пан-
демии COVID-19 (2021–2022 годы), на территории 
Приморского края стабильно регистрируется забо-
леваемость завозными случаями ЛД. Завоз возможен 
на протяжении всего года, однако зимне-весенний 
период является временем риска. 

Преимущественно болели женщины (60,6%), лица 
молодого возраста (средний возраст 32,6 ± 3,5 года), 
жители Владивостока (87,9%). Территория максималь-
ного риска инфицирования – Таиланд (64,8%), высо-
кого риска – Вьетнам (12,7%), Филиппины (11,3%), 
Индонезия (9,9%).

ЛД характеризовалась острым началом, лихорад-
кой постоянного типа в течение 7,1 ± 0,2 дня, симп-
томами общей интоксикации, появлением экзантемы 
пятнисто-папулезного характера (97,0%). При иссле-
довании крови наблюдались цитолиз (83,3%), лейкопе-
ния (72,7%), тромбоцитопения (60,6%) и лимфоцитоз 
(72,2%).
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Внедрение монопортового доступа при выполнении  
торакоскопической лобэктомии 
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Цель: анализ хирургических показателей при выполнении монопортовых торакоскопических лобэктомий в Сахалин-
ском областном клиническом онкологическом диспансере на разных этапах освоения методики. Материалы и методы.  
Изучены истории болезни 251 пациента, которым проведено радикальное хирургическое лечение по поводу немелко-
клеточного рака легкого монопортовым торакоскопическим доступом. Пациенты разделялись на две группы: на этапе 
начального освоения методики (n = 109) и продвинутого освоения методики (n = 142). Проводилась оценка среднего 
времени операции, количества осложнений и конверсий. Результаты. Освоение метода ведет к статистически значимо-
му уменьшению времени операций, а различие других параметров, таких как количество послеоперационных ослож-
нений и процент конверсий на разных этапах, имеет тенденцию к уменьшению. Заключение. Хирургические показатели 
улучшаются по мере совершенствования освоения метода монопортовой торакоскопической лобэктомии. Методика 
адекватна и воспроизводима для оперативного лечения пациентов с раком легкого. 
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Aim. Analysis of surgical indices during monoport thoracoscopic lobectomies in Sakhalin Regional Clinical Oncological Dis-
pensary at different stages of mastering the technique. Materials and methods. Case histories of 251 patients who underwent 
radical surgical treatment for lung cancer using monoport thoracoscopic access. Patients were divided into two groups: initial 
(109  patients) and advanced (142 patients). The average surgical time, number of complications and conversions were as-
sessed. Results. Mastering the technique leads to a statistically significant reduction in surgical time. The difference in other 
parameters, such as the number of postoperative complications and the percentage of conversions at different stages, tends 
to decrease. Conclusion. Surgical indices improve as the team goes through the learning curve. The technique is adequate and 
reproducible for surgical treatment of patients with lung cancer. 
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Проблема лечения рака легкого продолжает оставаться 
актуальной. За последние 10 лет заболеваемость раком 
по-прежнему остается высокой и имеет драматическую 
тенденцию к росту. В 2011 году в России выявлено 
56 030 случаев, в то время как в 2021 году это число 
составила 56 328 случаев [1]. Неотъемлемым компо-
нентом радикального лечения рака легкого в настоящее 
время и в обозримом будущем является хирургический 

метод. Ранее оперативное лечение рака легкого было 
возможно только посредством открытых доступов, од-
нако в течение последних 20 лет видеоассистированная 
торакоскопия (VATS) зарекомендовала себя как пред-
почтительный метод для большинства торакальных 
онкологических вмешательств при начальных стадиях 
заболевания [2, 3]. Освоение сложной методики требует 
времени и набора опыта, в процессе получения которого 
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уменьшается время операции, количество осложнений, 
а также процент конверсии в открытые операции [4, 5].

В мировой практике развитие видеоассистирован-
ной торакоскопии можно разделить на несколько эта-
пов, заключающихся в сокращении числа портов. К ним 
относятся классическая техника 3-портовой VATS, мо-
дицифированная 3-портовая VATS, 2-портовая VATS 
и монопортовая VATS (uniVATS) [2]. К отдельной группе 
можно отнести роботоассистированную торакоскопи-
ческую хирургию (RATS и U-RATS) [6]. 

Классическая техника 3-портовой VATS сформиро-
валась около 20 лет назад. При выполнении лобэктомий 
доступ формируется за счет 2–3 малых портов без раз-
ведения ребер, одного разреза 3–6 см для работы и экс-
тракции препарата. В зарубежной литературе прин-
цип расстановки портов получил название “baseball 
diamond”, в русской – правило триангуляции. Порт 
для камеры устанавливается в 7-е межреберье по сред-
не-подмышечной линии, рабочий порт – по латераль-
ному краю лопатки. Разрез выполняется по передней 
подмышечной линии – для верхней лобэктомии в 4-е 
межреберье, нижней – в 5-е межреберье [2, 7].

В дальнейшем с целью уменьшения случаев зеркаль-
ного изображения, «фехтования» камеры и инстру-
ментов техника была модифицирована – порт камеры 
был смещен кпереди, задний порт смещен книзу, ме-
стоположение разреза без изменений. Ассистент стоит 
на стороне хирурга и немного сзади – хирург и ассистент 
работают в одной визуальной оси [2].

Дальнейшее развитие хирургического инструмента-
рия для VATS-лобэктомий сделало возможным прове-
дение хирургического вмешательства без заднего порта. 
Для замещения тракций и манипуляций, выполняемых 
из заднего порта, был предложен изогнутый эндоско-
пический инструментарий. Порт камеры используется 
как дренажный канал [2]. Вариации этой техники до-
ступа получили название двухпортовой VATS.

Далее появляется монопортовая VATS (uniVATS). 
Концепция использована около 15 лет назад доктором 
Гаэтано Рокко для рутинных интраторакальных про-
цедур. Для широкого освоения методика была попу-
ляризирована Диего Гонсалесом Ривасом [8, 9]. Доступ 
выполняется по средней подмышечной линии в 5-м 
межреберье длиной 3–5 см. Происходит изменение 
визуальной оси операции от передней части грудной 
клетки к задней. Перспектива более вертикальна и тун-
нелеподобна [2]. 

В работе выполнен анализ хирургических показате-
лей при выполнении монопортовых торакоскопических 
лобэктомий в Сахалинском областном клиническом 
онкологическом диспансере на разных этапах освоения 
методики.

Материалы и методы

Материалом для анализа послужили истории 
болезни 251 пациента, прооперированного в отде-
лении торакальной онкологии ГБУЗ «Сахалинский 

областной онкологический клинический диспансер» 
с 2018 по 2023 год. Больные были разделены на две 
временных категории – начального и продвинутого 
освоения методики, то есть с 2018 по 2020 год (109 опе-
раций) и с 2021 по 2023 год (142 операции). Условия 
включения пациента в исследование: подтвержденный 
диагноз немелкоклеточный рак легкого (НМРЛ) I-IIIA 
стадии, показанный объем оперативного вмешатель-
ства – расширенная лоб/билобэктомия, оценка об-
щего состояния по индексу ECOG 0–1, а по индексу 
Карновского – от 80 до 100%. Распределение пациентов 
по стадиям заболевания в зависимости от периода ос-
воения методики uniVATS представлено в таблице 1. 
Заметных различий в распределении больных в зависи-
мости от стадии на обоих периодах выявлено не было.

Возраст пациентов на этапах освоения методики 
эндоскопического хирургического вмешательства был 
сопоставимым и не имел статистически значимых 
различий: 66,35 ± 1,45 года на этапе освоения (2018–
2020 гг.) и 68,32 ± 1,39 года на этапе продвинутого ос-
воения (2021–2023 гг.). Оценено время операций, число 
конверсий, осложнений, выполнена их обработка.

В качестве системы визуализации во время опе-
ративных вмешательств использовался торакоскопи-
ческий комплекс «KarlStorz» производства Германии 
с углом оптики 30 градусов. Для работы использовались 
ретрактор мягких тканей, энергетическая платформа 
«CovidienValleylab» производства Ирландии с подклю-
чением электроножа, инструмент для электролигиро-
вания и разделения тканей «Ligasure» с браншами 37 см, 
изогнутые инструменты «Scanlan» производства США. 
Для обработки междолевых промежутков, сосудов 
и бронха использовался эндоскопический сшивающий 
аппарат «Covidien EndoGIAUltra» с трехрядным швом 
производства Ирландии, клип-аппликатор и клипсы 
Weck Hem-o-lok. Для экстракции препарата исполь-
зовались мешки «Covidien Endobag» производства 
Ирландии. При конверсии в торакотомию инстру-
ментарий дополнялся реечным ранорасширителем 
для грудной полости.

Размер разреза в 5-м межреберье по средне-под-
мышечной линии 3,5 –5 см. В область разреза устанав-
ливается мягкий ретрактор. Эндоскопическая 30-гра-
дусная камера 10 мм используется для визуализации. 

Таблица 1
Группы пациентов с немелкоклеточным раком легкого (НМРЛ),  

оперированных в ГБУЗ СахОКОД на этапах освоения 
методики uniVATS 

 
Стадия
НМРЛ

Период начального  
освоения методики  

2018–2020

Период продвинутого  
освоения методики  

2021–2023
Абс. % Абс. %

IA 41 30,27 54 38,02
IB 29 26,60 42 29,57
IIA 17 15,59 27 19,01
IIB 12 11,0 24 16,90
IIIA 10 9,17 14 9,85
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Пациент лежит на здоровом боку с отведенной контра-
латеральной верхней конечностью, валиком по 4–5-му 
межреберью. Обезболивание – эндотрахеальный нар-
коз с однолегочной вентиляцией.

Объем систематической медиастинальной лимфо-
диссекции, по классификации Международной ассо-
циации по изучению рака легкого (IASLC), составляет 
группы 4R, 10R, 9R, 7 в совокупности с легочными 
лимфоузлами для правосторонней операции и 4L, 5, 
6, 10L, 9L в совокупности с внутрилегочными лимфо-
узлами для левосторонней операции. 

Операция завершается установкой плеврального 
дренажа через латеральный край раны по задней поверх-
ности плевральной полости. Рана послойно ушивается.

Результаты исследования

Важнейшими показателями успешности освоения 
той или иной эндоскопической хирургической техно-
логии являются продолжительность (среднее время 
в минутах), число осложнений и процент конверсий 
в открытые операции.

На этапе освоения методики среднее время опера-
ции приближалось к 4 часам, что представляло опас-
ность развития осложнений в послеоперационном 
периоде (табл. 2). Различие по продолжительности 
оперативного вмешательства статистически значимо 
(t = 2,97) и составило 71 минуту.

Осложнения операции включали в себя пролон-
гированный дефект аэростаза с устойчивым пневмо-
тораксом, повреждение полых органов и интраопера-
ционные кровотечения. На этапе освоения методики 
суммарное число осложнений составило 16 на 109 опе-
раций, то есть 14,67 ± 3,38%, в то время как на этапе 
продвинутого освоения – 11 на 142, то есть 7,74 ± 
2,24% соответственно. Выявленные различия недосто-
верны (t = 0,86, то есть меньше 2), и можно говорить 

только о наличии тенденции к сокращению осложне-
ний на этапе продвинутого освоения эндоскопической 
методики.

На этапе начального освоения за три года было 
выполнено 19 конверсий в торакотомию на 109 эндо-
скопических операций, что составило 17,43 ± 3,63% 
от количества выполненных эндоскопических опера-
ций. На этапе продвинутого освоения из 142 эндоско-
пических операций в 15 случаях выполнена конверсия 
в торакотомию, что составило 10,56 ± 2,57%. Однако 
это различие недостоверно, так как критерий t = 1,55.

Говоря о конверсии эндоскопической операции 
в открытую, нужно учесть, что сложность операции, 
а значит и частота конверсии зависит как от стороны 
операции, так и от локализации поражения. Кроме 
того, имеет значение тот факт, что в силу особенности 
расположения первичного очага хирургу приходится 
выполнять как лобэктомии, так и билобэктомии (табл. 3). 

Максимальное число конверсий было отмечено 
на этапе освоения методики эндоскопической сред-
недолевой лобэктомии справа – 2 из 5 (40,0 ± 21,9%). 
Однако группа была незначительная, и на этапе 

Таблица 2
Основные показатели эндоскопических операций  
(лоб- и билобэктомий) в СахОКОД в 2018–2023 гг.  

на этапах освоения технологии операций 

Период Среднее время  
в минутах

Количество  
осложнений,  

%

Количество  
конверсий,  

%
Начальное  
освоение  
2018–2020 

232,67 ± 22,16* 14,67 ± 3,38 17,43 ± 3,63

Продвинутое  
освоение  
2021–2023 

161,67 ± 8,90* 7,74 ± 2,24 10,56 ± 2,57

Примечание: * – различия статистически значимы.

Таблица 3
Число конверсий эндоскопических операций (лоб- и билобэктомий) в ГБУЗ СахОКОД в 2018–2023 гг. в зависимости  

от периода освоения технологии и от локализации зоны операции 

Вид операции Период
2018–2020 гг. 2021–2023 гг.

Число операций Конверсия доступа абс. (%) Число операций Конверсия доступа абс. (%)

Правая сторона

Верхняя лобэктомия 39 3 (7,69 ± 4,22) 48 3 (6,25 ± 3,49)
Средняя лобэктомия 5 2 (40,0 ± 21,9) 10 2 (20,0 ± 3,16)
Нижняя лобэктомия 21 3 (14,28 ± 7,63) 23 2 (8,63 ± 4,79)
Верхняя билобэктомия 0 0 1 0
Нижняя
билобэктомия

0 0 7 0

Левая сторона
Верхняя лобэктомия 24 8 (33,33 ± 9,62) 34 7 (20,59 ± 6,92)
Нижняя лобэктомия 20 3 (15,0 ± 7,98) 19 1 (5,26 ± 5,12)
Итого 109 19 (17,43 ± 3,63) 142 15 (10,56 ± 2,57)
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продвинутого освоения число конверсий упало в 2 раза 
до 20,0 ± 3,16%. Такое высокое число конверсий можно 
объяснить малым количеством операций, необходимо-
стью обработки артерий и вен под непривычным углом 
наложения сшивающих аппаратов (табл. 3).

Высокое число конверсий (33,33 ± 9,62%) отме-
чалось при левосторонней верхней лобэктомии. Это 
обусловлено большим числом обрабатываемых со-
судов, что вызывает технические трудности в сово-
купности с высокой зависимостью успеха операции 
от выраженности междолевой борозды. Как следствие, 
на этапе продвинутого освоения число конверсий 
в открытые операции остается максимально высоким 
(20,59 ± 6,92%). Статистически значимых различий 
процента конверсии в открытые операции на этапах 
освоения эндоскопической технологии (2018–2020 гг.) 
и на этапе продвинутого освоения (2021–2023 гг.) 
ни при одной локализации зоны операции не было 
выявлено.

Обсуждение полученных данных

Освоение технологии выполнения торакоскопиче-
ских лобэктомий у больных операбельным раком лег-
кого ведет к уменьшению времени операций, что явля-
ется положительным моментом, учитывая зависимость 
между временем операции и послеоперационными 
осложнениями, длительностью послеоперационного 
койко-дня [10].

Статистически значимое различие в продолжи-
тельности времени операции связано необходимостью 
получения коллективом хирургического опыта. Кривая 
приобретения навыка торакоскопических лобэктомий 
в среднем составляет около 50 случаев [11, 12].

Число осложнений имело тенденцию к уменьше-
нию, но статистически значимых различий не было. 
Это связано с высоким уровнем освоения открытых 
операций и наличием у персонала необходимых навы-
ков в предыдущие годы работы. С освоением методики 
эндоскопических вмешательств постепенно расширя-
лись и их показания: размер опухоли и ее локализация, 
вовлеченность лимфоузлов корня и средостения, ана-
томические особенности пациентов.

Число конверсий имело тенденцию к уменьшению, 
однако статистически значимых различий не отмечено. 
Количество конверсий находится в коридоре средних 
значений от 2 до 20%, представленных в различных 
источниках [13]. Конверсии обусловлены объективны-
ми трудностями, к которым относятся анатомические 
особенности пациента (варианты строения легочных 
артерий и вен, выраженность междолевой борозды, 
спаечный процесс и пр.), распространенность опухо-
левого процесса, интраоперационные осложнения [14].

Дальнейшее освоение методики, выполнение боль-
шего количества операций, освоение «туннельной тех-
ники» при отсутствии междолевой борозды приводят 
к улучшению хирургических показателей [15].

Выводы

Монопортовая торакоскопическая лобэктомия 
является воспроизводимым и адекватным вариантом 
оперативного лечения больных НМРЛ. Освоение ме-
тода ведет к статистически значимому уменьшению 
времени операции. Различие других параметров, та-
ких как количество послеоперационных осложнений 
и процент конверсий на разных этапах недостоверно, 
но имеет тенденцию к уменьшению. Актуальность 
освоения метода обусловлена большим количеством 
пациентов, его очевидными преимуществами в связи 
с его малой травматичностью.
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Цель: проанализировать ситуацию по проявлениям пищевого ботулизма на территории Волгоградской области за пе-
риод 2005–2023 гг. Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ 158 карт стационарного больного с диаг-
нозом пищевой ботулизм. Анализировались эпидемиологические данные: факторы передачи, исходы; клинические 
данные: длительность инкубационного периода, выраженность клинических проявлений на момент поступления 
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ского материала на присутствие ботулотоксина, полученного от больных. Статистическая обработка данных осуществ-
лялась с применением компьютерной программы MS Excel и статистического пакета «Stastica 10,0 MS Office». Результаты. 
Выявлены преимущественные спорадические случаи ботулизма, определены ведущие факторы передачи инфекции 
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Ботулизм – острое инфекционное заболевание, раз-
вивающееся в результате действия ботулинического 
нейротоксина, который продуцируется вегетатив-
ной формой возбудителя заболевания – Clostridium 
botulinum. Ботулотоксин – самый сильный из всех 
известных бактериальных токсинов, который, действуя 

на холинэргические нервные окончания, блокирует 
передачу нервных импульсов на мышечные волок-
на, в результате чего развивается парез или паралич 
мышц с симметричностью поражения и отсутствием 
нарушений чувствительности. Несколько нанограммов 
ботулотоксина могут привести к летальному исходу 
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[1, 2, 3]. Самые тяжелые последствия этого действия 
проявляются остановкой дыхания вследствие паралича 
мышц диафрагмы и грудной клетки [4, 5]. Из известных 
7 типов ботулотоксина (А, В, С, D, E, F и G) заболевание 
у человека вызывают в основном типы А, В и Е [6, 7]. 

В зависимости от способа проникновения ботуло-
токсина в организм человека выделяют пищевой, ра-
невой, ятрогенный ботулизм и ботулизм младенцев. 
Наиболее часто из этих форм встречается пищевой 
ботулизм [8, 9]. В Российской Федерации традици-
онно широко используются продукты длительного 
хранения домашнего приготовления: мясные, рыбные, 
овощные консервы, маринованные и соленые грибы, 
вяленая рыба, при изготовлении которых нередко 
используются небезопасные технологии [10, 11]. Доля 
ботулизма в общей структуре кишечных инфекций 
невелика, но тяжелое течение заболевания, сопро-
вождающееся длительным стационарным лечением, 
высокой летальностью, нередко поздняя диагностика 
и, соответственно, запоздалое проведение специфиче-
ской серотерапии, оказывающие влияние на течение 
и исход болезни, способствуют тому, что это заболе-
вание на протяжении многих лет не утрачивает свою 
актуальность [1, 11]. По нашему мнению, клинико-
эпидемиологические характеристики болезни могут 
с течением времени претерпевать изменения, иметь 
территориальные особенности, которые врачам сле-
дует учитывать в работе.

Цель исследования – на основании анализа эпи-
демиологических данных и клинических проявлений 
пищевого ботулизма на территории Волгоградской 
области за период 2005–2023 гг. охарактеризовать те-
чение заболевания на современном этапе, выявить 
тенденции возможных изменений клинико-эпидемио-
логических характеристик и дать соответствующие 
практические рекомендации.

Материалы и методы

Проведен ретроспективный анализ карт стацио-
нарного больного 158 пациентов из числа жителей 
Волгоградской области, находившихся на лечении 
в ГБУЗ «Волгоградская областная клиническая ин-
фекционная больница № 1» (далее – ГБУЗ «ВОКИБ 
№ 1») с диагнозом пищевой ботулизм, за период с 2005 
по 2023 г. Анализировались эпидемиологические дан-
ные: факторы передачи, исходы; клинические данные: 
длительность инкубационного периода, выраженность 
клинических проявлений на момент поступления 
и в процессе заболевания, выраженность изменений 
лабораторных показателей, результаты исследований 
биологического материала на присутствие ботулоток-
сина, полученного от больных, которое проводилось 
в лаборатории ФБУЗ «Центр гигиены и эпидемиологии 
в Волгоградской области». Статистическая обработка 
данных осуществлялась с применением компьютер-
ной программы MS Excel и статистического пакета 
«Stastica 10,0 MS Office».

Результаты исследования

По данным официальной статистики, случаи за-
болевания пищевым ботулизмом в Волгоградской 
области регистрируются ежегодно. За период с 2005 
по 2023 г. всего было выявлено 423 случая заболевания, 
регистрировались случаи летальных исходов (рис. 1). 
Летальность от пищевого ботулизма в Волгоградской об-
ласти за анализируемый период составила 18,4%, однако 
в разные годы она сильно отличалась (рис. 2). Тенденции 
к повышению или снижению заболеваемости и леталь-
ности за указанный период не прослеживается.

Из числа всех заболевших ботулизмом в Волго-
градской области за указанный период 158 человек про-
ходили стационарное лечение в ГБУЗ «ВОКИБ № 1». 
Среди них было 80 (50,6%) мужчин и 78 (49,4%) жен-
щин. Преобладали больные трудоспособного возраста – 
132 человека (83,5%). Возраст заболевших составлял 
от 15 до 84 лет, в среднем – 42,9 ± 1,17 года, медиана 
(Ме) – 39 лет. Среди заболевших были 3 беременные 
пациентки со сроком гестации на момент заболевания 
24, 28 и 33 недели (все выжили).

При анализе эпидемиологической структуры за-
болеваемости госпитализированных пациентов уста-
новлено 128 спорадических случаев и 12 семейных 
вспышек с 30 пострадавшими. При анализе группо-
вых случаев выявлено, что заболевание развивается 
не у всех употреблявших в пищу зараженный продукт, 
что объясняется неравномерностью распределения 
токсина в пищевом продукте. Этим же определяется 
и отсутствие достоверной зависимости между ко-
личеством съеденной зараженной пищи и тяжестью 
последующего заболевания.

Анализ причин развития заболевания показал, 
что наиболее часто фактором передачи служила вяле-
ная рыба домашнего приготовления (сушеная, копче-
ная) – 99 случаев (62,7%), в меньшем числе случаев – 
домашние овощные консервы (огурцы, помидоры, 
баклажаны с морковью и др.) – 31 случай (19,6%), чуть 
реже – маринованные грибы домашнего консервиро-
вания – 27 случаев (17,0%), в 1 случае (0,6%) – мяс-
ной окорок кустарного производства. Таким образом, 
в 100% случаев причиной развития заболевания слу-
жили продукты домашнего производства. Отмечена 
тенденция к уменьшению числа случаев, связанных 
с употреблением овощных консервов, – с 2016 года 
не зафиксировано ни одного, что может быть связано 
со снижением производства населением данного вида 
продуктов домашнего приготовления.

Инкубационный период варьировал от 4 ча-
сов до 8 суток, в среднем составил 43,7 ± 4,16 часа. 
Отмечено, что в большинстве случаев (63,9%), паци-
енты были госпитализированы в первые и вторые 
сутки после начала заболевания. Госпитализация в ин-
фекционный стационар осуществлялась в 8 случаях 
(5,1%) по направлению поликлиники, в 65 случаях 
(41,1%) – по направлению скорой медицинской помо-
щи (СМП), в 79 случаях (50,0%) – переводом из других 
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стационаров, в 6 случаях (3,8%) пациенты самостоя-
тельно обращались в приемное отделение. Половина 
пациентов с ботулизмом были переведены в ГБУЗ 
«ВОКИБ № 1» из других стационаров как г. Волгограда, 
так и центральных районных больниц Волгоградской 
области, куда они первоначально были госпитализи-
рованы или с другими диагнозами (острое наруше-
ние мозгового кровообращения, гастроэнтероколит, 
пищевое бактериальное отравление, отравление сур-
рогатами алкоголя, острая респираторная инфекция, 
бронхообструктивный синдром), или с диагнозом 
пищевой ботулизм как в ближайшее лечебное учре-
ждение. Длительность госпитализации составляла от 1 
до 123 койко-дней, в среднем 15,54 ± 1,18 дня.

С учетом критериев степени тяжести течения 
ботулизма, у 26,6% пациентов заболевание характе-
ризовалось как легкое, у 34,2% – как среднетяжелое 
и у 39,2% – как тяжелое. Большинству пациентов диаг-
ноз «Пищевой ботулизм» был поставлен на основании 

клинико-эпидемиологических данных, в 61 случае 
(38,6%) он был подтвержден лабораторно после выяв-
ления ботулотоксина в материале, полученном от боль-
ных, из них в 12 случаях (19,7% от числа лабораторно 
подтвержденных) был выделен ботулотоксин типа А, 
в 5 (8,2%) – тип В, в 26 (42,6%) – тип Е, в 1 (1,6%) – тип F, 
в 8 случаях (13,1%) было выделено 2 типа ботулотокси-
на (в 6 – типы E + F, в 1– A + F, в 1 – А + Е), в 9 случаях 
(14,8%) тип ботулотоксина не был установлен. 

Наиболее частыми первичными клиническими 
проявлениями заболевания, которые регистриро-
вались у всех пациентов, были: мышечная слабость, 
сухость во рту, тошнота. У 73,4% пациентов с первых 
часов заболевания наблюдались проявления офталь-
моплегического синдрома (нарушение зрения, «сет-
ка», «туман» перед глазами, расплывчатость контуров 
предметов, невозможность чтения текста, двоение 
предметов, при объективном осмотре – двусторонний 
птоз, мидриаз, горизонтальный нистагм). Проявления 

Рис. 1. Количество случаев пищевого ботулизма и летальных исходов от него (в абсолютных числах)  
в Волгоградской области за 2005–2023 гг.

Рис. 2. Летальность от пищевого ботулизма в Волгоградской области за 2005–2023 гг.
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гастроинтестинального синдрома в дебюте заболевания 
наблюдались у 47,5% пациентов. Чаще всего отмечались 
рвота (в большинстве случаев одно-двукратная, у 4,4% – 
многократная) и диарея энтеритического характера от 1 
до 4 раз. Симптоматика гастроэнтерита наблюдалась в те-
чение первых суток от начала заболевания. Лихорадка 
на субфебрильном уровне отмечалась лишь у 11 паци-
ентов (7,0%) в первые сутки болезни, у 1 пациента одно-
кратно температура повышалась до 38,5 °С. 

Появление бульбарных нарушений (ограничение 
подвижности мягкого неба, дисфония, дисфагия), на-
рушения глотания жидкости и проявление нарушения 
дыхания (ощущение нехватки воздуха, одышки, за-
труднение вдоха, дискомфорт при дыхании) свидетель-
ствовали о тяжелом течении заболевания и отмечались 
у 39,2% пациентов. Неврологическая симптомати-
ка характеризовалась симметричностью поражения 
и отсутствием нарушений чувствительности. Развитие 
паралитической дыхательной недостаточности с необ-
ходимостью проведения искусственной вентиляции 
легких (ИВЛ) наблюдалось у 57 пациентов (36,1%). 
Длительность пребывания на ИВЛ составляла от 1 
до 101 дня, в среднем 15,09 ± 1,99 дня.

За анализируемый период в ГБУЗ «ВОКИБ № 1» 
умерло 27 пациентов (15 мужчин и 12 женщин), сум-
марная летальность составила 17,1%, что чуть ниже, 
чем в среднем по всем лечебным учреждениям, в кото-
рых проходили лечение пациенты с данной патологией. 
Значимого различия числа летальных исходов среди 
мужчин и женщин не было (18,8% и 15,4% соответст-
венно). Необходимо отметить, что в клинику переводи-
лись наиболее тяжелые пациенты из других стациона-
ров, нередко уже находящиеся на ИВЛ, что и объясняет 
высокую летальность. Возраст умерших пациентов 
составлял от 20 до 84 лет, в среднем 51,37 ± 3,49 года. 
Инкубационный период был менее суток у 22 пациен-
тов (81,5%), и лишь у 4 пациентов (14,8%) он составлял 
2–3 дня, в 1 случае – 5 дней. Госпитализация в клинику 
осуществлялась в 16 случаях (59,3%) переводом из дру-
гих стационаров, в 9 случаях (33,3%) по направлению 
СМП и в 2 случаях (7,4%) по направлению поликлини-
ки. Лабораторное подтверждение заболевания имело 
место в 17 случаях, закончившихся летально (63,0% 
от числа всех летальных). У умерших наиболее часто 
выделялся ботулотоксин типа А – 7 человек,  что соста-
вило 41,2% от числа умерших с определенным типом 
и 58% от всех пациентов, у которых был выделен тип А, 
тип Е – у 6 пациентов (35,3 и 23% соответственно), тип 
В – у 1 пациента (5,9 и 20% соответственно), в 3 случаях 
тип ботулотоксина не был определен. Длительность 
госпитализации пациентов, у которых заболевание 
закончилось летально, составляла от 1 до 59 койко-
дней, в среднем 9,41 ± 2,89 дня. В 10 случаях (37,0%) 
больные погибли в первые 3 суток (от 1 до 3 койко-
дней), что указывает на крайнюю степень тяжести 
пациентов при госпитализации. Основной причи-
ной летальных исходов являлась острая дыхательная 
и сердечная недостаточность. У 10 пациентов старшей 

возрастной группы развилась декомпенсация хрониче-
ской сердечно-сосудистой патологии с последующим 
развитием полиорганной недостаточности. В 3 случаях 
диагностирована аспирационная пневмония. 

Все первичные пациенты с ботулизмом госпита-
лизировались в отделение реанимации и интенсивной 
терапии для проведения серотерапии противоботу-
линической сывороткой (ПБС) для нейтрализации 
циркулирующего в крови токсина. Так как тип ботуло-
токсина еще не был идентифицирован, вводилась ПБС 
типов АВЕ: тип А – 10 000 Ед, тип В – 5000 Ед, и тип  Е – 
10 000 Ед. внутривенно однократно (независимо от сте-
пени тяжести заболевания) по методике Безредко 
(в соответствии с инструкцией от 17.02.2000 г.). С этио-
тропной целью также проводился курс антибакте-
риальной терапии хлорамфениколом или ампицил-
лином в стандартных средних дозах курсом 7 дней. 
При стабилизации состояния пациенты переводились 
для дальнейшего лечения в отделение кишечных ин-
фекций. Пациентам со среднетяжелым и тяжелым 
течением заболевания проводилась патогенетическая 
терапия, парентеральное питание до купирования 
пареза желудочно-кишечного тракта (ежедневное 
промывание желудка, кишечника). При нарушении 
глотания устанавливался назогастральный зонд с во- 
зобновлением как можно раньше энтерального пи-
тания. При длительности ИВЛ более 5 дней согласно 
протоколу ведения реанимационных больных с нару-
шением функции дыхания выполнялась трахеосто-
мия. Время выписки больных из стационара зависело 
от скорости обратного развития симптомов и вос-
становления актов глотания, фонации, артикуляции, 
разрешения проявлений вторичных осложнений.

Обсуждение полученных результатов

Пищевой ботулизм регистрируется в Волгоградской 
области ежегодно. С 2005 по 2023 год число случаев 
этого заболевания колебалось от 7 до 45 в год, леталь-
ность составляла от 3,9 до 61,1% (в среднем – 17,2%). 
Тенденции к снижению заболеваемости и летальности 
не прослеживается, что требует активизации профи-
лактической работы. Поскольку заболевание прео-
бладает среди лиц трудоспособного возраста (83,5% 
заболевших), целесообразно проведение санитарно-
просветительской работы на различных предприятиях, 
в организациях.

В Волгоградской области за анализируемый период 
в 100% случаев причиной заболевания служили продук-
ты домашнего производства. Среди факторов передачи 
наиболее значимым является рыба (соленая, вяленая, 
копченая) – 62,7%, на чем следует акцентировать вни-
мание при проведении просветительской деятельности. 
В меньшей степени причиной заболевания являлись 
грибы домашнего консервирования (17%) и домашние 
овощные консервы (19,6%), причем отмечена тенденция 
к уменьшению числа случаев, связанных с употреблени-
ем овощных консервов (с 2016 года не зафиксировано 
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ни одного), что, вероятно, связано со снижением их 
производства населением. Для свое-временной и пра-
вильной диагностики инфекционных заболеваний важен 
развернутый эпидемиологический анамнез, в частности 
для ботулизма – с детальной верификацией пищевого 
пути заражения, о чем следует регулярно напоминать 
специалистам неинфекционного профиля.

Инкубационный период был от 4 часов до 8 суток, 
в среднем – 43,7 ± 4,16 часа, у 81,5% умерших – менее 
суток. В 73,4% случаев заболевание протекало в сред-
нетяжелой и тяжелой формах (34,2 и 39,2% соответ-
ственно). Отмечена корреляция длительности инку-
бационного периода и тяжести течения, летальности. 
Тяжелое течение заболевания у 36,1% пациентов сопро-
вождалось развитием паралитической дыхательной 
недостаточности и требовало проведения длительной 
ИВЛ. В связи с этим необходимо особое внимание 
уделять пациентам с коротким инкубационным перио-
дом. Влияния на исход заболевания таких факторов, 
как пол, возраст, наличие беременности, не выявлено.

В Волгоградской области наиболее часто регистри-
ровались случаи, вызванные ботулотоксином типа Е, 
реже – А, В, однако были единичные случаи выявления 
типа F, что требует поддержания запаса соответствую-
щей сыворотки. Среди умерших с установленным ти-
пом ботулотоксина преобладали пациенты, у которых 
определялся тип А, что позволяет судить о большей 
тяжести процесса, вызванного им. 

Заключение

Высокий процент переводов пациентов в инфек-
ционную больницу из стационаров неинфекционного 
профиля (50%) свидетельствует о трудностях диагно-
стики в раннем периоде заболевания. Наиболее частые 
«маски»: острое нарушение мозгового кровообращения, 
гастроэнтероколит. Имеет место недооценка офтальмо-
плегического синдрома (у 73,4% пациентов он встреча-
ется с первых часов заболевания). 

С учетом нередких ошибок диагностики на первич-
ном этапе оказания медицинской помощи пациентам 
с пищевым ботулизмом необходима постоянная работа 
по актуализации знаний о данном тяжелом пищевом 
бактериальном отравлении среди врачей амбулаторного 
звена, приемных отделений стационаров, скорой меди-
цинской помощи.
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Способ оценки вероятности наличия внутритазовых анастомозов  
верхней ягодичной артерии у людей 
А.В. Кузьменко, В.Н. Жданович
Гомельский государственный медицинский университет, Гомель, Беларусь

Цель – разработать математические модели для определения вероятности наличия или отсутствия внутритазовых ана-
стомозов верхней ягодичной артерии (ВЯА) у мужчин и женщин. Материалы и методы: числовые данные для проведе-
ния дискриминантного анализа были получены в результате проведенных исследований на нефиксированных трупах 
(132 трупа мужчин в возрасте от 40 до 60 лет и 60 трупов женщин в возрасте от 35 до 74 лет). Для достижения постав-
ленной цели были применены следующие методы исследования: препарирование, морфометрия, инъекция сосудов 
соматотипирования, математическое моделирование. Результаты: при проведении оценки независимых показателей 
для получения математических моделей, прогнозирующих высокую или низкую вероятность наличия внутритазовых 
анастомозов ВЯА у мужчин и женщин, установлено, что статистически значимыми переменными-предикторами для ли-
нейной дискриминантной функции являются значения длины и диаметра этой артерии. При определении вероятности 
наличия или отсутствия внутритазовых анастомозов ВЯА точность математической модели у мужчин составила 93,8%, 
а у женщин – 91,7%. Отнесение каждого нового случая исследования к группе лиц мужского пола с высокой или низкой 
вероятностью наличия внутритазовых анастомозов ВЯА может быть рассчитано по следующим формулам: y0 = -11,174 + 
1,465x1 + 5,139x2 и y1 = -31,459 + 4,101x1 + 6,436x2, а у женщин – y0 = -99,896 + 1,821x1 + 2,964x2 и y1 = -103,737 + 3,685x1 + 
3,493x2, где x1 – значение диаметра ВЯА для каждого нового случая, x2 – значение длины ВЯА для каждого нового слу-
чая. Если y0 > y1, то мужчина или женщина относится к группе с низкой вероятностью наличия внутритазовых анасто-
мозов ВЯА, если y0 < y1, то – к группе людей с высокой вероятностью наличия аналогичных внутритазовых соустий. 
Заключение: разработанные математические модели с достаточно высокой точностью могут прогнозировать наличие 
или отсутствие внутритазовых анастомозов ВЯА у мужчин и женщин.
Ключевые слова: математическое моделирование, артериальные анастомозы, линейная дискриминантная функция, 
анатомия, полость таза, эндоваскулярная эмболизация
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Probability assessment method for intrapelvic anastomoses  
of superior gluteal artery in humans
A.V. Kuzmenko, V.N. Zhdanovich
Gomel State Medical University, Gomel, Belarus

Aim. To develop mathematical models for determining the probability of intrapelvic anastomoses of the superior gluteal artery 
(SGA) in males and females. Materials and methods. Numerical data for discriminant analysis were obtained as a result of stud-
ies on 132 unidentified male (aged 40 to 60 years) and 60 female (aged 35 to 74 years) corpses. The following methods were 
used: preparation, morphometry, injection of blood vessels, somatotyping, mathematical modeling. Results. The length and 
diameter of SGA in men and women were found to be statistically significant predictor variables for the linear discriminant 
function. When assessing the probability of intrapelvic anastomoses of SGA using the proposed mathematical model, its accu-
racy was found to be 93.8 and 91.7% for men and women, respectively. The assignment of each new case to a group of males 
with a high or low probability of having intrapelvic anastomoses can be calculated using the following formulas: y0 = -11.174 + 
1.465x1 + 5.139x2 and y1 = -31.459 + 4.101x1 + 6.436x2, in groups of females – y0 = -99.896 + 1.821x1 + 2.964x2 and y1 = -103.737 + 
3.685x1 + 3.493x2. Here, x1 is the SGA diameter for each new case and x2 is the SGA length for each new case. If y0 > y1, then 
the man or woman belongs to the group with a low probability of having intrapelvic anastomoses of the SGA. If y0 < y1, then 
the people belong to a group with a high probability of having similar intrapelvic collaterals. Conclusion. The developed math-
ematical models can be used to predict the presence or absence of intrapelvic anastomoses of SGA in males and females with 
sufficiently high accuracy.
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Разработка и внедрение расходных эндоваскулярных 
материалов, обладающих различными физическими 
характеристиками и возможностями проникать в ар-
терии мелкого, среднего и большого калибра, значи-
тельно расширили возможности внутрисосудистых 
оперативных приемов [1, 2]. В результате стали дости-
жимыми для хирургических вмешательств перифери-
ческие артерии, которые являются труднодоступными 
при выполнении стандартных оперативных приемов 
[3]. Вместе с тем в специализированных литературных 
источниках сообщается, что воздействие окольного 
кровотока через артериальные анастомозы на расход-
ный эндоваскулярный материал, размещенный в про-
свете определенного сосуда, может негативно влиять 
на исход операции [4]. Авторы современных научных 
публикаций указывают на тот факт, что без глубоких 
знаний анатомии анастомозов артерии, на которой бу-
дет производиться эндоваскулярная операция, в ряде 
случаев не удается достичь приемлемого результата [5].

Исследования анатомии анастомозов артерий таза 
на протяжении длительного периода времени своди-
лись лишь к получению информации, которая давала 
представление специалистам какие именно сосуды 
связаны между собой артериальными соустьями [6, 7]. 
Затем появились печатные работы, в которых приводи-
лись отрывочные сведения по частоте встречаемости 
(наличия) отдельных анастомозов таза [7]. Несмотря 
на появление современных работ, описывающих топо-
графию, частоту встречаемости и морфометрические 
характеристики анастомозов верхней ягодичной арте-
рии (ВЯА) у людей обоего пола, до сих пор отсутствуют 
публикации, излагающие алгоритмы по прогнозиро-
ванию таких параметров, как наличие или отсутствие 
анастомотических ветвей этого сосуда.

Известно, что ВЯА является ветвью внутренней 
подвздошной артерии, которая наиболее часто повре-
ждается при переломах костей таза [3]. Вследствие это-
го в полости малого таза возникает быстрорастущая 
гематома. В такой ситуации до проведения селектив-
ного оперативного приема на ВЯА, который обеспечит 
надежный гемостаз, необходимо собрать максимум 
информации о внутритазовых коллатералях этой арте-
рии [5]. Затем в ходе операции исключить из кровотока 
ту часть русла ВЯА, в которой идентифицированы ее 
анастомотические ветви. В противном случае может 
развиться повторное кровотечение [7].

Таким образом, остаются актуальными научные 
работы, направленные на разработку математических 
моделей, прогнозирующих вероятность наличия вну-
тритазовых анастомозов ВЯА у мужчин и женщин.

Цель исследования – с помощью дискриминант-
ного анализа разработать математические модели 
для определения вероятности наличия или отсутствия 
внутритазовых анастомозов ВЯА у мужчин и женщин.

Материалы и методы

Числовые данные для проведения дискриминантно-
го анализа были получены в результате проведенных 
исследований на нефиксированных трупах (132 трупа 
мужчин в возрасте от 40 до 60 лет и 60 трупов жен-
щин в возрасте от 35 до 74 лет). Весь комплекс работ 
с биологическим материалом был одобрен этическим 
комитетом Гомельского государственного медицин-
ского университета (протокол №1 от 15.05.2019 г.). 
При формировании вариационных рядов, необходи-
мых для анализа показателей независимых признаков 
линейной дискриминантной функции (ЛДФ), были 
отобраны следующие морфометрические параметры: 
длина тела трупа и его соматотип [6], плечевой индекс 
(расстояние между крайними точками акромионов 
лопаток), длина ВЯА, диаметр ВЯА.

Измерение длины, а затем диаметра ВЯА у мужчин 
и женщин осуществляли после препарирования пари-
етальных и висцеральных артериальных сосудов таза. 
Для повышения уровня визуализации внутритазовых 
анастомозов этой артерии на этапе выделения дисталь-
ной части аорты и ее ветвей вводили 60 мл раствора 
красной туши.

Оценку коэффициентов всех полученных матема-
тических моделей производили для уравнения сле-
дующего вида: y = C + a1x1 + a2x2 + a3x3 + … + anxn, 
где xi – наиболее информативные из анализируемых 
признаков; ai – коэффициенты; C – константа.

При разделении мужчин на группы с высокой ве-
роятностью наличия внутритазовых анастомозов ВЯА 
и группы с низкой вероятностью аналогичного призна-
ка была сформирована матрица наблюдений (выборка, 
в которой изначально проводилась оценка точности 
математической модели) в количестве 84 человека 
(первая группа). Для тестирования полученных мате-
матических моделей произвели отбор 48 мужчин (не 
входивших ранее в матрицу наблюдений) в отдельную 
выборку (вторая группа).

У женщин выборка для оценки точности математи-
ческих моделей состояла из 34 человек (первая группа), 
а для тестирования полученных моделей – из 24 чело-
век (вторая группа).

Математическое моделирование осуществляли 
в среде пакета статистических программ «Statistica» 
13.0 (Trial-версия).

Результаты исследования

При проведении оценки независимых показате-
лей для получения математических моделей, про-
гнозирующих высокую или низкую вероятность 
наличия внутритазовых анастомозов ВЯА у муж-
чин, установлено, что статистически значимыми 
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переменными-предикторами для ЛДФ являются зна-
чения длины и диаметра этой артерии. Статистика пе-
ременных, включенных в модель для людей мужского 
пола, представлена в виде таблицы (табл. 1).

Фиксацию результатов классификации значимых 
переменных-предикторов ЛДФ у мужчин для ВЯА про-
изводили при следующих параметрах: Wilks, Lambda = 
0,226, F-remove – F (2,129) = 220,72, значимость моде-
ли – p < 0,001. Вместе с тем не имеющие значительного 
влияния независимые переменные на признак наличия 
или отсутствия внутритазовых анастомозов ВЯА у муж-
чин не вошли в модель. К таковым относились длина 
тела трупа и его соматотип, а также плечевой индекс.

Для наиболее значимых переменных-предикторов 
ЛДФ у людей мужского пола были рассчитаны стан-
дартизованные коэффициенты (табл. 2).

При проведении программного анализа по класси-
фикации параметров (наличие или отсутствие внутри-
тазовых анастомозов ВЯА) в первой группе у мужчин 
установлено, что в выборке, включающей 20 человек 
с наличием одного или более одного анастомозов, 
корректное определение присутствия артериальных 
соустий составило 17 случаев. В выборке с отсутствием 
анастомозов ВЯА, состоящей из 64 человек мужского 
пола, было корректно определено отсутствие колла-
тералей в 62 случаях. Таким образом, точность мате-
матической модели составила 94,1%. Для проверки 
работоспособности полученной модели задейство-
вали вторую группу мужчин, состоящую из 26 людей 
с наличием внутритазовых анастомозов ВЯА и 22 че-
ловек без аналогичных артериальных соустий. В вы-
борке людей мужского пола, включающей 26 человек 
с наличием одной или более одной внутритазовой 
коллатерали ВЯА, корректное определение присут-
ствия анастомозов составило 23 случая. В выборке 
мужчин с отсутствием анастомозов ВЯА, состоящей 
из 22 человек, было корректно определено отсутствие 
коллатералей в 22 случаях. Точность модели во второй 
группе составила 93,8%.

Отнесение каждого нового случая исследования 
к группе лиц мужского пола с высокой или низкой 
вероятностью наличия внутритазовых анастомозов 

ВЯА может быть рассчитано по следующим формулам:  
y0=-11,174+1,465x1+5,139x2 и y1=-31,459+4,101x1+6,436x2, 
где x1 – значение диаметра ВЯА для каждого нового 
случая, x2 – значение длины ВЯА для каждого нового 
случая. Если y0 > y1, то мужчина относится к группе 
с низкой вероятностью наличия внутритазовых ана-
стомозов ВЯА, если y0 < y1, то – к группе людей мужско-
го пола с высокой вероятностью наличия аналогичных 
внутритазовых соустий. 

При проведении оценки независимых показателей 
для получения математических моделей, прогнозиру-
ющих высокую или низкую вероятность наличия вну-
тритазовых анастомозов ВЯА у женщин, установлено, 
что статистически значимыми переменными-предик-
торами для ЛДФ являются значения длины и диаметра 
ягодичных артерий. Статистика переменных, включен-
ных в модель для людей женского пола, представлена 
в виде таблицы (табл. 3).

Анализ и фиксацию результатов классификации 
значимых переменных-предикторов ЛДФ у женщин 
для ВЯА производили при следующих параметрах: 
Wilks, Lambda = 0,339, F-remove – F (4,55) = 26,797, 
значимость модели – p < 0,001. 

Определенные в программной среде показатели 
как не имеющие значительного влияния независимые 
переменные на признак наличия или отсутствия вну-
тритазовых анастомозов ВЯА у женщин не вошли в мо-
дель. К этим показателям относились длина тела трупа 
и его соматотип, а также плечевой индекс. Для наибо-
лее значимых переменных-предикторов ЛДФ у людей 
женского пола были рассчитаны стандартизованные 
коэффициенты (табл. 4).

В ходе проведения программного анализа по клас-
сификации таких параметров, как наличие или отсут-
ствие внутритазовых анастомозов ВЯА в первой груп-
пе у женщин, установлено, что в выборке, включающей 
5 человек с наличием одного или более одного анасто-
мозов, корректное определение присутствия артериль-
ных соустий составило 5 случаев. Дальнейшая оценка 
показала, что в выборке с отсутствием анастомозов 
ВЯА, состоящей из 31 женщин, было корректно опре-
делено отсутствие коллатералей в 30 случаях. Таким 

Таблица 1
Статистика переменных, включенных в модель у мужчин

Переменные Wilks F-remove p
Длина ВЯА 0,238 6,768 0,010

Диаметр ВЯА 0,696 268,187 0,001

Таблица 3
Статистика переменных, включенных в модель у женщин

Переменные Wilks F-remove p
Длина ВЯА 0,149 3,563 0,011

Диаметр ВЯА 0,865 85,305 0,001

Таблица 2
Коэффициенты дискриминантных функций для переменных, 

включенных в модель у мужчин

Переменные Отсутствие  
анастомозов (y0)

Наличие  
анастомозов (y1)

Длина ВЯА 5,139 6,436
Диаметр ВЯА 1,465 4,101
Constant ВЯА -11,174 -31,459

Таблица 4
Коэффициенты дискриминантных функций для переменных, 

включенных в модель у женщин

Переменные Отсутствие  
анастомозов (y0)

Наличие  
анастомозов (y1)

Длина ВЯА 2,964 3,493
Диаметр ВЯА 1,821 3,685
Constant ВЯА -99,896 -103,737
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образом, точность математической модели составила 
94,6%. С целью проверки работоспособности полученной 
модели задействовали вторую группу женщин, состоя-
щую из 11 людей с наличием внутритазовых анастомозов 
ВЯА и 13 человек без аналогичных артериальных соустий. 
В выборке людей женского пола, включающей 11 чело-
век с наличием одной или более одной внутритазовой 
коллатерали ВЯА, корректное определение присутствия 
анастомозов составило 10 случаев. В выборке женщин 
с признаком отсутствия анастомозов ВЯА, состоящей 
из 13 человек, было корректно определено отсутствие 
коллатералей в 12 случаях. Точность модели во второй 
группе составила 91,7%.

Отнесение каждого нового случая исследования 
к группе лиц женского пола с высокой или низкой 
вероятностью наличия внутритазовых анастомозов 
ВЯА может быть рассчитано по следующим формулам:  
y0 = -99,896 + 1,821x1 + 2,964x2 и y1 = -103,737 + 3,685x1 + 
3,493x2, где x1 – значение диаметра ВЯА для каждого 
нового случая, x2 – значение длины ВЯА для каждого 
нового случая. Если y0 > y1, то женщина относится 
к группе с низкой вероятностью наличия внутрита-
зовых анастомозов ВЯА, если y0 < y1, то – к группе 
людей женского пола с высокой вероятностью наличия 
аналогичных внутритазовых соустий.

Обсуждение полученных результатов

Разработанные в ходе настоящего исследования фор-
мулы для определения вероятности наличия или от-
сутствия внутритазовых анастомозов ВЯА, обладают 
рядом положительных качеств. Одним из них являет-
ся небольшое количество переменных, необходимых 
для проведения нужных расчетов. Этот факт значительно 
влияет на скорость сбора числовых данных для прове-
дения дальнейшего анализа. Необходимо подчеркнуть, 
что измерение таких параметров, как длина и диаметр 
ВЯА в ходе выполнения компьютерной томограммы 
с ангиоконтрастированием и применения соответству-
ющих программных приложений не составляет боль-
шого труда для среднестатистического врача-диагноста 
[8, 9]. Вторым положительным качеством предложен-
ных формул является их простота и содержание крайне 
ограниченного количества арифметических действий. 
Вследствие этого предлагаемый метод можно рекомен-
довать широкому кругу специалистов.

Важной закономерностью полученных результа-
тов нашего исследования является то, что, несмотря 
на содержание малого количества переменных-предикто-
ров, входящих в предложенные математические модели, 
сохраняется высокая точность (более 90%) корректно 
определяемых искомых признаков у мужчин и женщин 
для каждого нового анализируемого случая.

Учитывая тот факт, что на сегодня в специали-
зированных литературных источниках отсутствуют 

описания моделей для определения наличия и отсут-
ствия внутритазовых анастомозов ВЯА, изложенный 
в настоящей работе способ оценки этих признаков 
позволит расширить арсенал методов исследования 
у врачей с рентгенохирургическим или рентгенодиаг-
ностическим профилем работы.

Заключение

Разработанные математические модели с достаточ-
но высокой точностью могут прогнозировать наличие 
или отсутствие внутритазовых анастомозов ВЯА у муж-
чин и женщин. Установлено, что значимыми перемен-
ными-предикторами для полученных моделей являются 
значения длин и диаметров ВЯА.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
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Фармакогенетическая оценка эффективности цитостатической терапии 
в зависимости от полиморфизма генов глутатион-S-трансфераз Т1 и М1 
у пациенток с раком молочной железы 
И.С. Гулян1,3, Е.П. Быстрицкая2, Н.Ю. Отставных2, Г.С. Гулян3, Е.В. Худченко4,  
Е.В. Елисеева1, М.П. Исаева2   
1 Тихоокеанский государственный медицинский университет, Владивосток, Россия 
2 Тихоокеанский институт биоорганической химии им. Г.Б. Елякова ДВО РАН, Владивосток, Россия
3 Дальневосточный федеральный университет, Владивосток, Россия 
4 Приморский краевой онкологический диспансер, Владивосток, Россия 

Цель. Изучить влияние делеционного полиморфизма генов глутатион-S-трансфераз (GSTT1, GSTM1), на эффективность 
химиотерапии (ХТ) у пациенток с диагнозом рак молочной железы (РМЖ) в Приморском крае. Материалы и методы. Об-
следовано 132 пациентки с диагнозом РМЖ в возрасте от 23 до 79 лет (средний возраст – 48 ± 13 лет), получивших хими-
отерапевтическое лечение. Генотипирование полиморфных вариантов GSTM1 и GSTT1 проводили с помощью мульти-
плексной полимеразной цепной реакции с последующим анализом кривых плавления продуктов реакции. Результаты. 
Безрецидивная выживаемость (БРВ) больных РМЖ с «нулевым» генотипом GSTT1 была статистически значимо выше 
(116,7 месяца (9,6 года) против 75,8 месяца (6,2 года)), чем у пациенток с «нормальным» генотипом GSTT. Так, в случае 
«нулевого» генотипа GSTT1 риск рецидива заболевания снижался в 2,4 раза (ОР = 0,418, ДИ = 0,191–0,915, р = 0,024). 
Как и в случае с GSTT1, БРВ больных с «нулевым» генотипом GSTM1 возрастала с 72,7 месяца (6 лет) до 76,1 месяца 
(6,3 года). При этом риск рецидива заболевания у носителей «нулевого» генотипа GSTM1 снижался в 1,7 раза (ОР = 0,596, 
ДИ = 0,369–0,964, р = 0,033) по сравнению с таковым у носителей «нормального» генотипа GSTM1. Заключение. Делеци-
онный полиморфизм генов GSTT1 и GSTM1 оказывает значительное влияние на эффективность ХТ пациентов с РМЖ. 
Носители «нулевых» генотипов демонстрировали более высокую БРВ и меньший риск развития рецидива заболевания. 
Дальнейшие исследования в данном направлении и валидация полученных данных могут позволить индивидуализи-
ровать лечение пациентов с РМЖ, оптимизировать схемы ХТ и снизить число нежелательных явлений.
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Pharmacogenetic assessment of cytostatic therapy efficacy depending  
on the polymorphism of T1 and M1 glutathione-S-transferase genes  
in breast cancer patients 
I.S. Gulian1,3, E.P. Bystritskaya2, N.Y. Otstavnykh2, G.S. Gulyan3, E.V. Hudchenko4,  
E.V. Eliseeva1, M.P. Isaeva2

1 Pacific State Medical University, Vladivostok, Russia
2 G.B. Elyakov Pacific Institute of Bioorganic Chemistry, FEB RAS, Vladivostok, Russia
3 Far Eastern Federal University, Vladivostok, Russia
4 Primorsky Regional Oncology Clinic, Vladivostok, Russia 

Aim. To study the effect of deletion polymorphism of the GST genes (GSTT1, GSTM1) on chemotherapy (CT) efficacy in women 
diagnosed with breast cancer (BC) in the Primorsky Krai. Materials and methods. The study involved 132 women with breast cancer 
aged 23 to 79 years (mean age 48 ± 13 years) who received chemotherapy treatment. The detection of deletion (null) geno-
types of GSTM1 and GSTT1 was carried out using multiplex PCR followed by an analysis of the melting curves of the reaction 
products. Results. Relapse-free survival (RFS) of BC patients with the “null” GSTT1 genotype was statistically significantly higher 
(116.7 months (9.6 years) versus 75.8 months (6.2 years)) than in patients with the “normal” GSTT genotype. Thus, in the case 
of the GSTT1 “null” genotype, the risk of disease relapse decreased by 2.4 times (HR = 0.418, CI = 0.191–0.915, p = 0.024). Similar 
to GSTT1, the DFS of patients with the GSTM1 null genotype increased from 72.7 months (6 years) to 76.1 months (6.3 years). 
At the same time, the risk of disease relapse in carriers of the “null” GSTM1 genotype decreased by 1.7 times (HR = 0.596,  
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CI = 0.369–0.964, p = 0.033) compared with that in carriers of the “normal” GSTM1 genotype. Conclusions. Deletion polymor-
phism of the GSTT1 and GSTM1 genes has a significant impact on chemotherapy efficacy in breast cancer patients. Carriers 
of “null” genotypes demonstrated a higher RFS and a lower risk of developing disease relapse. Further research in this direc-
tion and validation of the data obtained may contribute to individualizing the treatment of breast cancer patients, optimizing 
chemotherapy regimens, and reducing the number of adverse events.
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Химиотерапия (ХТ) является одним из основных ме-
тодов лечения рака молочной железы (РМЖ), осно-
ванного на использовании цитотоксических препа-
ратов (антрациклины, циклофосфамид, препараты 
таксанового ряда и др.). При этом эффективность 
и переносимость ХТ в значительной степени опреде-
ляются генетическими особенностями пациента [1]. 
Персонализированный подход в онкологии, учитыва-
ющий генетику пациента, обеспечивает возможность 
назначать оптимальную схему лечения и прогнозиро-
вать нежелательные явления [2]. 

Современным подходом, способствующим раз-
витию персонализированной онкотерапии, является 
фармакогенетика, основанная на определении поли-
морфных вариантов генов, ответственных за транс-
порт и метаболизм лекарственных препаратов, а сле-
довательно, и за возможность реализации ими проти-
воопухолевого эффекта. Перспективными молекуляр-
но-генетическими маркерами являются полиморфные 
гены, кодирующие белки, участвующие в дезактивации 
и детоксикации различных ксенобиотиков. Изменение 
активности ферментов системы биотрансформации 
ксенобиотиков и несбалансированность ее отдельных 
фаз зависит от состояния соответствующих генов, 
влияя на эффективность ХТ [3].

Ключевыми ферментами II фазы биотрансформации 
ксенобиотиков являются глутатион-S-трансферазы 
(GST), которые катализируют детоксикацию экзоген-
ных и эндогенных соединений [4]. К наиболее часто 
встречающимся полиморфизмам GST относятся про-
тяженные делеции в структурных частях генов GSTM1 
и GSTT1, приводящие к отсутствию соответствующих 
ферментов и, как следствие, изменению метаболизма 
ксенобиотиков, в т. ч. цитостатических препаратов [5, 
6]. Предполагается, что гены глутатион-S-трансфераз 
могут обуславливать индивидуальный (вариабельный) 
ответ на медикаментозное лечение [7]. Тем не менее 
на сегодня представлены лишь ограниченные и про-
тиворечивые данные о влиянии делеционного поли-
морфизма генов GST на эффективность и безопасность 
цитотоксической терапии у пациентов со злокачест-
венными заболеваниями (ЗНО) [8, 9].

Целью данного исследования являлось изучение 
влияния делеционного полиморфизма генов GSTT1, 
GSTM на эффективность ХТ у пациенток с диагнозом  
рак молочной железы (РМЖ) в Приморском крае.

Материалы и методы

Исследование включало 132 пациентки с диагнозом 
РМЖ I–III стадии, получивших химиотерапевтическое 
лечение в соответствии с клиническими рекоменда-
циями в ГБУЗ «Приморский краевой онкологический 
диспансер» г. Владивостока в 2013–2021 гг. Возраст 
пациенток составлял от 23 до 79 лет (средний возраст – 
51,16 ± 12,08 года).

Работа выполнялась в соответствии приказом МЗ 
РФ от 01.04.2016 г. № 200н «Об утверждении правил 
надлежащей клинической практики», Федеральным 
законом «Об обращении лекарственных средств» 
(от 12.04.2010 г. № 61-ФЗ) и Хельсинкской деклара-
ции Всемирной медицинской ассоциации «Этические 
принципы проведения научных медицинских иссле-
дований с участием человека в качестве субъекта, 
в том числе исследований биологических материа-
лов» (2013 г.), стандартами CONSORT и GCP. От всех 
пациенток, участвующих в исследовании, было по-
лучено письменное информированное согласие. 
Протокол исследования утвержден на заседании 
этического комитета ФГБОУ ВО ТГМУ (протокол 
№ 3 от 16.11.2020 г.).

Исследовали образцы геномной ДНК из венозной 
крови пациентов. Генотипирование полиморфных ва-
риантов GSTM1 и GSTT1 проводили с помощью мульти-
плексной полимеразной цепной реакции с последующим 
анализом кривых плавления продуктов реакции [10]. 

В качестве критериев эффективности противоопу-
холевых препаратов использовали общую (ОВ) и без-
рецидивную выживаемость (БРВ) [11]. Определение 
статистических параметров проводили в программах 
MS Excel и SPSS Statistics 27.0.1. ОВ и БРВ оценивали 
методом Каплана – Мейера. Отношение рисков (ОР) 
развития рецидива по конкретному признаку вычи-
сляли с определением 95% доверительного интервала 
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(ДИ) с помощью регрессии Кокса. Статистически зна-
чимыми считали различия при p < 0,05.

Результаты исследования

В качестве объекта фармакогенетического иссле-
дования нами выбран делеционный полиморфизм 
генов глутатион-S-трансфераз у женщин с диагнозом 
РМЖ, получивших химиотерапевтическое лечение 
и наблюдавшихся в период с 2013 по 2021 год. Были 
исследованы два генотипа GSTM1 и GSTT1: «нулевой» – 
гомозиготный делеционный вариант (0/0), и «нормаль-
ный» – гомозиготный или гетерозиготный варианты 
по «дикому» аллелю (+/+, 0/+). В результате молеку-
лярно-генетического анализа GSTT1 «нормальный» 
генотип был обнаружен у 110 пациенток (83,3%), а «ну-
левой» генотип – у 22 пациенток (16,7%). Для GSTM1 
«нормальный» генотип был идентифицирован у 68 па-
циенток (51,5%), а «нулевой» генотип  – у 64 пациенток 
(48,5%).

В качестве оценки влияния состояния полиморф-
ных аллелей генов GST на эффективность ХТ нами 
была проанализирована ОВ и БРВ больных РМЖ. 
В данном исследовании в рассматриваемых группах 
за 8 лет наблюдений медиана показателя ОВ не была до-
стигнута. Среднее время дожития составило 132,5 ме-
сяца (10,9 года). Медиана БРВ соответствовала 62,7 ме-
сяца (5,2 года), тогда как средняя величина дожития 
без рецидива – 86,4 месяца (7,1 года). Кривые Каплана – 
Мейера по ОВ и БРВ больных РМЖ с учетом генотипов 
GSTT1 и GSTM1 представлены на рисунках 1 и 2.

Для носителей «нулевого» генотипа GSTT1 наблю-
дались более высокие показатели ОВ (77,9 ± 9,8%), 
по сравнению с «нормальным» генотипом GSTT1 
(72,7 ± 4,6%), однако эта зависимость не была стати-
стически значимой. Риск развития летального исхода 

также статистически не был значим и соответствовал 
0,532 (95% ДИ = 0,189–1,498, р = 0,224). В отличие 
от ОВ, БРВ больных РМЖ с «нулевым» генотипом 
GSTT1 была статистически значимо выше (116,7 ме-
сяца (9,6 года) против 75,8 месяца (6,2 года)) чем у па-
циенток с «нормальным» генотипом GSTT1 (рис. 1). 
Этот факт дополнительно был подтвержден расчетом 
ОР: в случае «нулевого» генотипа GSTT1 риск реци-
дива заболевания снижался в 2,4 раза (ОР = 0,418, 
ДИ = 0,191–0,915, р = 0,024). Величина БРВ при наличии 
«нулевого» генотипа GSTT1 составила 70,4 ± 10,2% 
(медиана не была достигнута), в случае «нормального» 
генотипа GSTT1 она снижалась до 45,8 ± 5,1%.

Как и в случае с GSTT1, влияние делеционного 
полиморфизма GSTM1 на ОВ пациенток с РМЖ, полу-
чивших ХТ, не было обнаружено. У носителей «нуле-
вого» генотипа GSTM1 величина ОВ была выше и со-
ставляла 82,0 ± 5,2%, тогда как «нормальный» генотип 
GSTM1 приводил к ее снижению до 65,2 ± 6,3%. Однако 
данные различия были статистически не значимыми. 
При этом БРВ больных с «нулевым» генотипом GSTM1 
статистически значимо возрастала с 72,7 месяца (6 лет) 
до 76,1 месяца (6,3 года) (рис. 2). При этом риск реци-
дива заболевания у носителей «нулевого» генотипа 
GSTM1 снижался в 1,7 раза (ОР = 0,596, ДИ = 0,369–
0,964, р = 0,033) по сравнению с таковым у носителей 
«нормального» генотипа GSTM1.

Обсуждение полученных результатов

В данной работе исследован вклад делеционного по-
лиморфизма генов GSTT1 и GSTM1 в общую и безреци-
дивную выживаемость пациенток с РМЖ, получивших 
ХТ. Нами обнаружено, что носительство «нулевых» ге-
нотипов GSTM1 и GSTT1 ведет к увеличению показа-
теля БРВ. Присутствие данных «нулевых» генотипов 

Рис. 1. Общая и безрецидивная выживаемость у пациенток с РМЖ после химиотерапии в зависимости от делеционного 
полиморфизма GSTT1. А – общая выживаемость, Б – безрецидивная выживаемость.  N – «нормальный» генотип GSTТ1,  

D – «нулевой» генотип GSTТ1.
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статистически значимо снижает вероятность рецидива 
РМЖ и играет защитную роль, предотвращая прогрес-
сирование заболевания. 

В литературе встречаются противоречивые ре-
зультаты относительно роли GSTM1 и GSTT1 в лече-
нии пациентов с РМЖ. Так, Li и соавт. [7] обнаружили, 
что «нормальный» генотип GSTM1 может предотвра-
щать прогрессирование РМЖ у без ХТ и в то же время 
отрицательно влиять на эффективность лечения после 
адъювантной ХТ. В работе Petros и соавт. [8] медиана ОВ 
пациентов с «нулевым» генотипом GSTM1 была выше 
по сравнению с носителями «нормального» генотипа. 
Ambrosone и соавт. [12] также пришли к выводу, что жен-
щины с делетированными вариантами GSTM1 и GSTT1 
имеют меньший риск смерти от РМЖ. В то же время 
Duggan и соавт. [9] и Yang и соавт. [13] в своих работах 
не выявили какого-либо влияния полиморфизмов генов 
GSTT1 и GSTM1 на исход РМЖ. Аналогичные результаты 
получены для пациентов с «нулевыми» и «нормальными» 
генотипами GSTT1 и GSTM1 [14]. 

В нашем исследовании обнаружено положительное 
влияние «нулевых» генотипов GSTT1 и GSTM1 на эффек-
тивность ХТ пациенток с РМЖ, что может быть объясне-
но несколькими причинами. Известно, что цитостатиче-
ские препараты, например, антрациклины и циклофос-
фамид, метаболизируются глутатион-S-трансферазами 
[1].  Их присутствие ускоряет биотрансформацию ле-
карственного препарата и закономерно снижает уро-
вень циркулирующих активных терапевтических моле-
кул. Кроме того, глутатион-S-трансферазы ингибируют 
окислительный стресс, вызванный цитостатическими 
препаратами, что в свою очередь способствует развитию 
резистентности опухоли к ХТ [7]. 

Таким образом, «нулевые» генотипы GSTT1 и GSTM1, 
приводящие к отсутствию активных ферментов, поло-
жительно влияют на эффективность ХТ пациентов 
с РМЖ, но в то же время увеличивают ее токсическое 
действие.

Заключение

Делеционный полиморфизм генов GSTT1 и GSTM1 
оказывает значительное влияние на эффективность ХТ 
пациентов с РМЖ. Носители «нулевых» генотипов де-
монстрировали более высокую БРВ и меньший риск 
развития рецидива заболевания. Дальнейшие исследо-
вания в данном направлении и валидация полученных 
данных могут позволить индивидуализировать лечение 
пациентов с РМЖ, оптимизировать схемы ХТ и снизить 
число нежелательных явлений.
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Цель: оценить характер течения заболевания, лабораторную диагностику и результаты лечения у госпитализирован-
ных больных с инфекцией COVID-19. Материалы и методы. В период с января по декабрь 2021 г. проведен мониторинг 
новой коронавирусной инфекции COVID-19, cредней степени тяжести, осложненной внебольничной полисегментар-
ной пневмонией, 861 стационарного пациента терапевтического отделения ГБУЗ СК «ГКБ № 3» г. Ставрополя. Пациенты 
оценены по лабораторным данным, индексу массы тела, сопутствующим заболеваниям, полу, возрасту, длительности 
стационарного лечения и исходу заболевания. Результаты. Более половины пациентов с инфекцией СOVID-19 имели 
избыточную массу тела и сопутствующие заболевания на момент поступления, что существенно усугубляло течение 
и прогноз заболевания. Выявлена важная роль предикторов воспаления (C-реактивный белок, прокальцитонин, фи-
бриноген, D-димер, лактатдегидрогеназа), показатели которых достоверно коррелировали с тяжестью состояния паци-
ента. Динамическое мониторирование этих лабораторных показателей служило маркером адекватности проводимой 
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Aim. To evaluate the disease course, laboratory diagnosis, and treatment results of COVID-19 patients. Materials and methods. 
In the period from January to December 2021, the moderate and severe COVID-19 forms complicated by polysegmental 
community-acquired pneumonia were monitored in 861 patients admitted to Stavropol Clinical City Hospital No. 3. Patients 
were assessed according to laboratory data, body mass index, concomitant diseases, gender, age, duration of inpatient treat-
ment, and disease outcome. Results. More than half of the COVID-19 patients were overweight and had concomitant diseases 
at the time of admission, which significantly worsened the course and prognosis of the disease. The inflammation predictors 
(C-reactive protein, procalcitonin, fibrinogen, D-dimer, lactate dehydrogenase) were found to have an important role, with 
their indicators correlating significantly with the severity of the patient’s condition. Dynamic monitoring of these laboratory 
parameters served as a marker of the adequacy of the therapy; however, these were not always a criterion for prescribing anti-
bacterial therapy. Bacteriological diagnostics was applied only in 9.4% of cases. Conclusion. Although the COVID-19 severity was 
not associated with gender, it correlated significantly with age and the presence of comorbid cardiovascular, bronchopulmo-
nary, and endocrine diseases. A retrospective analysis revealed characteristic laboratory markers of the severity of COVID-19 
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infection. It was revealed that the initial empirical ABT was initiated in 94% of cases in the absence of reliable objective signs 
of bacterial infection.
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Новая коронавирусная инфекция COVID-19 стар-
товала в декабре 2019 г. в Китае, провинции Хубэй, 
в городе Ухань, быстро и широко распространилась 
по всему миру и вскоре пересекла границы Российской 
Федерации, укоренившись на ее территории [1–4]. 
Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) объ-
явила чрезвычайную ситуацию международного зна-
чения. ВОЗ 11 марта 2020 г. сделала официальное за-
явление о начале пандемии.

В Ставропольском крае занос этой инфек-
ции из Испании зарегистрирован в марте 2020 г. 
Многочисленные контакты нулевого пациента при-
вели к молниеносному росту количества инфициро-
ванных в крае и увеличению госпитализированных 
пациентов [5].

Цель исследования: изучение характера течения 
заболевания, лабораторной диагностики и результатов 
лечения у госпитализированных больных с инфекцией 
COVID-19.

Материалы и методы

В период с января по декабрь 2021 г. проведен мо-
ниторинг новой коронавирусной инфекции COVID-19, 
cредней степени тяжести, осложненной внебольнич-
ной полисегментарной пневмонией, 861 стационарного 
пациента терапевтического отделения ГБУЗ СК «ГКБ 
№ 3» г. Ставрополя. Диагноз был верифицирован у всех 
поступивших выявлением РНК SARS-CoV-2 методом 
полимеразной цепной реакции на амбулаторном эта-
пе. При поступлении в стационар 99 (11,5%) больных 
направлены амбулаторно-поликлинической сетью 
г. Ставрополя по форме 057у-04, бригадой скорой 
медицинской помощи г. Ставрополя – 744 (86,4%), са-
мообращение в приемный покой ГБУЗ СК «ГКБ № 3» – 
18 (2,1%) пациентов. Пациенты, находившиеся в край-
не тяжелом состоянии, исходя из наличия двух из сле-
дующих критериев: а) нарушение сознания; б) SpO2 < 
92% (на фоне кислородотерапии); в) ЧДД > 35 мин-1, 
cогласно Приказу № 459н Минздрава РФ от 18 мая 
2020 г. переводились в отделение реанимации и ин-
тенсивной терапии.

Больные оценены по лабораторным данным, ин-
дексу массы тела, сопутствующим заболеваниям, 
полу, возрасту, а также по лабораторным показателям 
(C-реактивный белок, прокальцитонин, фибриноген, 
D-димер, лактатдегидрогеназа), длительности стацио-
нарного лечения и исходу заболевания. Посев клиниче-
ского материала осуществляли согласно современным 

нормативным документам. Статистическую обработку 
полученных данных проводили с использованием 
программы Statistica 6.0 for Windows.

Результаты исследования

Отмечена следующая половозрастная структура: 
мужчин – 358 (41,6%), женщин – 503 (58,4%), из них 
старше трудоспособного возраста – 467 (54,2%) че-
ловек. Сопутствующая патология наблюдалась у 334 
(56,4%) женщин и у 258 (43,6%) мужчин. У пожилых 
пациентов и пациентов с коморбидными сердечно-
сосудистыми, бронхолегочными и эндокринными 
заболеваниями инфекция COVID-19 имела тенденцию 
к быстрому прогрессированию и более тяжелому те-
чению, и это свидетельствовало о том, что наиболее 
достоверными предикторами тяжести заболевания 
после инфицирования SARS-CoV-2 являлись возраст 
пациента cтарше 65 лет и наличие коморбидных забо-
леваний (табл. 1).

В дебюте заболевания наблюдались следующие 
симптомы: кашель (81%), субфебрилитет (89,9%), 
одышка (37,0%), аносмия (55%), головная боль (28,0%), 
диспепсические расстройства (тошнота, рвота, диа-
рея) (19,9%), головокружение (16,8%), агевзия (5,6%), 
cкелетно-мышечные синдромы (10,7%), кровохарканье 
(5,0%) (табл. 2).

Нами проанализированы лабораторные дан-
ные пациентов: общий анализ крови, биохимиче-
ские показатели и показатели гемостаза у пациентов 
(С-реактивный белок, прокальцитонин, фибриноген, 
D-димер, лактатдегидрогеназа, глюкоза), которые 
достоверно были повышены у кислородозависимых 
пациентов. 

Компьютерную томографию легких, которая выяв-
ляла в легочной ткани зоны «матового стекла» и кон-
солидации на начальном этапе, прошли 783 (91%) па-
циента. Распространенность поражения в 624 (79,7%) 
случаях была двусторонней, в 53 (6,7%) случаях –  
односторонней, у 106 (13,5%) больных были измене-
ния, характерные для острого бронхита, что влияло 
на тяжесть течения и исход болезни. Средняя про-
должительность госпитализации составила 16 ± 2 дня.

Все пациенты с первого дня госпитализации полу-
чали стандартную фармакотерапию: противовирусные 
препараты (фавипиравир, умифеновир), антикоа-
гулянты (ксарелто, эликвис, гепарин), муколитики 
(амброксол, АЦЦ), антибиотикотерапию (макроли-
ды, фторхинолоны и цефалоспорины III поколения). 
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Основными показаниями к проведению O2-терапии 
являлись показатели SрO2 менее 90% или парциального 
давления кислорода (PaO2) меньше 60 мм рт. ст., и она 
в нашей практике была использована в 69,7% cлучаев. 
И лишь в 4,3% нами была применена высокопоточная 
назальная оксигенация.

Показанием для назначения эмпирической анти-
бактериальной терапии (АБТ) являются клинические, 
лабораторные и инструментальные признаки инфек-
ции, которые в дальнейшем дополняются результатами 
микробиологического исследования биоматериала, 
после чего дается оценка адекватности АБТ и целе-
сообразности ее коррекции в зависимости от спектра 
выделенных микроорганизмов и их чувствительности 
к антибиотикам. В нашем исследовании первичное 
назначение АБТ не зависело от наличия очевидных 
данных о бактериальной инфекции. Стартовая эмпи-
рическая антибиотикотерапия в большинстве случаев 
не коррелировала с полученными первичными лабо-
раторными данными, поэтому не сокращала сроки 
госпитализации пациента и не всегда предупреждала 
развитие осложнений на фоне основной инфекции 
СOVID-19. 

Смертельный исход засвидетельствован у 14 че-
ловек с тяжелой коморбидной патологией. Мужчин 
и женщин – по 50%, трудоспособного возраста – 4 па-
циента. У трех пациентов на фоне COVID-19 причиной 
смерти явился острый инфаркт миокарда, в остальных 

случаях – пневмония тяжелой степени с выраженной 
дыхательной недостаточностью.

Обсуждение полученных данных

По результатам наших исследований, из 861 паци-
ента с COVID-19, ассоциированного с внебольнич-
ной пневмонией, 54% были старше трудоспособного 
возраста, при этом коморбидная патология наблюда-
лась у 68,7% больных. У всех госпитализированных 
пациентов регистрировали различные клинические 
проявления, которые включали симптомы поражения 
органов дыхания, сердечно-сосудистой системы, желу-
дочно-кишечного тракта и симптомы интоксикации. 
Приведенные данные согласуются с подобными наблю-
дениями ученых-исследователей из разных регионов 
мира [6–10].

Как показали исследования ряда авторов, в Россий-
ской Федерации доминирующие заболевшие – лица стар-
ше трудоспособного возраста, патологии: артериальная 
гипертензия и другие болезни системы кровообращения – 
по 15%, сахарный диабет – 20%. Особенно тяжело коро-
навирусная инфекция протекала с артериальной гипер-
тензией, сахарным диабетом и у пациентов с избытком 
массы тела [8–12]. Изучение клинической картины 
наблюдаемых нами пациентов показало вариабель-
ность спектра клинических проявлений COVID-19. 
Наиболее часто встречающимися симптомами были: 

Таблица 1
Коморбидные заболевания у пациентов с COVID-19

Сопутствующая патология Мужчины, n = 258 Женщины, n = 334 Всего, n = 592
Гипертоническая болезнь 141 (54,6%) 151 (45,2%) 292 (49,3%)
Ишемическая болезнь сердца 112 (43,4%)              117 (35%) 229 (38,6%)
Сахарный диабет  69 (26,7%)   88 (26,3%) 157 (26,5%)
Ожирение 233 (90,3%) 202 (60,4%) 435 (73,4%)
Хроническая железодефицитная анемия   49 (18,9%)   61 (18,2%) 110 (18,5%)
Хроническая обструктивная болезнь легких 44 (17%)   39 (11,6%) 83 (14%)
Бронхиальная астма 22 (8,5%) 11 (3,2%) 33 (5,5%)

Таблица 2
Клинические проявления у пациентов с COVID-19

Клинические проявления Мужчины, n = 358 Женщины, n = 503 Всего, n = 861
Субфебрилитет 318 453 771
Аносмия 241 254 495
Кашель 308 388 696
Одышка 209 109 318
Головная боль 81 159 240
Диспепсические расстройства 83 89 172
Головокружение 64 85 149
Скелетно-мышечные синдромы 30 62 92
Агевзия 22 23 45
Кровохарканье 31 11 42
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лихорадка, сухой кашель, одышка, головная боль, анос-
мия, миалгия, диарея. 

Несмотря на широкий спектр клинических прояв-
лений, начиная от легкого течения инфекции верхних 
дыхательных путей и заканчивая тяжелым поражением 
легких, новая коронавирусная инфекция коррелирует 
с высоким уровнем биомаркеров острого воспаления [12, 
13]. Наше наблюдение за пациентами показало, что важ-
ным отягчающим фактором у лиц старше 65 лет являлась 
коморбидная патология. Во время пандемии эмпириче-
ская схема лечения АБТ способствовала росту резистент-
ности этиологически значимых микроорганизмов, и это 
требует для всех поступивших в стационар пациентов 
использования полного арсенала бактериологической 
диагностики, так как на практике она была применена 
лишь в 9,4% случаев.

Заключение

На основании полученных данных, значимых от-
личий по тяжести течения заболевания между полом 
и возрастом пациентов не выявлено. Более 70% па-
циентов имели избыточную массу тела и сопутству-
ющие заболевания на момент поступления, что, не-
сомненно, усугубляло течение и прогноз заболевания. 
Повышение уровня таких предикторов воспаления, 
как C-реактивный белок, прокальцитонин, лактатде-
гидрогеназа, достоверно коррелировало с тяжестью 
состояния пациента. Динамическое мониторирование 
этих лабораторных показателей служило маркером 
адекватности проводимой терапии, однако не всегда 
являлось критерием для назначения антибактериаль-
ной терапии.

Все пациенты получали стандартную фармакоте-
рапию: противовирусные препараты, антикоагулянты, 
муколитики, бронхолитики, антибиотикотерапию и ок-
сигенотерапию по показаниям. Стартовая эмпирическая 
антибиотикотерапия в большинстве случаев не сокраща-
ла сроки госпитализации пациента и не всегда предупре-
ждала развитие осложнений на фоне основной инфекции 
СOVID-19, что указывало на наличие дефекта качества 
оказания медицинской помощи в системе обязательного 
медицинского страхования.
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Лечение пациентов с венозными мальформациями  
челюстно-лицевой области методом склерозирования 
Ш.Т. Камилов 
Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова 
(Сеченовский Университет), Москва, Россия

Цель: оценить эффективность пенной формы 3% тетрадецилсульфата натрия при лечении пациентов с венозными 
мальформациями (ВМ) челюстно-лицевой области. Материалы и методы. В исследование было включено 30 пациентов 
с венозными мальформациями челюстно-лицевой области. Пациенты были разделены на три группы: 1-я – пациенты 
с маленьким размером ВМ (до 2 см в диаметре); 2-я – пациенты со средним размером ВМ (от 2 до 6 см в диаметре); 
3-я – пациенты с большим размером ВМ (от 6 см в диаметре). При лечении пациентов использовали пенную форму
3% тетрадецилсульфата натрия. Результаты. Лечение всех пациентов проходило без интраоперационных и послеопе-
рационных кровотечений. По результатам исследования большие мальформации уменьшались в размерах в среднем
на 49,7%, средние – на 68,1%, тогда как маленькие – на 69,6%. Заключение. Склерозирование венозных мальформаций
челюстно-лицевой области пенной формой 3% тетрадецилсульфата натрия является эффективным, легкодоступным
и безопасным методом лечения.
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Treatment of patients with venous malformations 
of the maxillofacial region by sclerosing 
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Objective. To evaluate the efficacy of 3% sodium tetradecyl sulfate in the foam form in treating patients with venous 
malformations (VMs) of the maxillofacial region. Materials and methods. In total, 30 patients with VMs of the maxillofacial region 
were included in the study. The patients were divided into three groups: (1) patients with a small VM size of up to 2 cm in 
diameter; (2) patients with an average VM size from 2 to 6 cm in diameter; (3) patients with a large VM size above 6 cm in 
diameter. In the treatment of patients, a foam form of 3% sodium tetradecyl sulfate was used. Results. All patients were treated 
without intraoperative and postoperative bleeding. According to the results of the study, large VMs decreased in size by an 
average of 49.7%, medium malformations decreased by an average of 68.1%, while small malformations decreased by 69.6%. 
Conclusion. Sclerosing of venous malformations of the maxillofacial region with a foam form of 3% sodium tetradecyl sulfate is 
an effective, affordable, and safe treatment method.
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Венозные мальформации (ВМ) являются сложной 
и актуальной проблемой в современной практической 
хирургии и представляют собой аномально расширен-
ные венозные сосуды разного диаметра с истончен-
ной стенкой [1, 2]. При этом именно венозная форма 
сосудистых мальформаций чаще всего встречается 
в области головы и шеи [3].

По последним данным, причиной возникновения ВМ 
является генетическая мутация, приводящая к наруше-
нию распределения гладкомышечных клеток в венозной 

стенке сосуда [4]. В связи с этим ВМ имеют тенденцию 
к увеличению в размерах при наклоне головы пациен-
та – симптом наполнения, это свойство обусловлено 
растяжимостью истонченной патологически сосудистой 
стенки и затруднением венозного оттока. Таким образом 
механизм роста ВМ в первую очередь связан не с ми-
тотической активностью, а с растяжением сосудистой 
стенки с последующей ее деформацией. При механиче-
ском воздействии (пальпации) венозные мальформации 
уменьшаются в размерах за счет распределения объема 
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крови в периферические сосуды и восстанавливают 
объем при прекращении давления – симптом опо-
рожнения [5, 6].

Традиционные хирургические подходы к лечению 
ВМ в челюстно-лицевой области часто связаны с вы-
соким риском осложнений и длительным восстано-
вительным периодом, неудовлетворительным эсте-
тическим результатом [7, 8]. Учитывая отсутствие 
митотической активности у ВМ, для данного вида 
патологий применимы неонкологические принципы 
лечения. В данном контексте склеротерапия, особен-
но с использованием пенной формы склерозантов, 
представляет собой обнадеживающую альтернативу, 
предлагая минимально инвазивный и эффективный 
метод лечения [9, 10].

Долгое время основным препаратом, используе-
мым при склерозировании венозных мальформаций, 
являлся 40% раствор этанола. Использование данного 
препарата сопровождается выраженным болевым 
синдромом, что зачастую требует применения наркоза 
в виде метода обезболивания. Также введение этано-
ла в полость мальформации приводит к системному 
распространению препарата в организме пациента 
с выраженным гепато- и нефротоксичным эффектом. 
Среди местных осложнений часто встречаются не-
крозы мягких тканей, повреждение периферических 
нервов и развитие выраженных отеков [11, 12].

В последнее время появление пенной склероте-
рапии вызвало значительный интерес к лечению ВМ, 
предложив многообещающую альтернативу традици-
онному хирургическому подходу и склерозированию 
этанолом [13]. Одним из препаратов, широко исполь-
зуемых в виде микропены, является тетрадецилсуль-
фат натрия (ТСН), хорошо зарекомендовавший себя 
среди флебологов как склерозирующее средство, при-
влекая к себе внимание благодаря своей способности 
вызывать тромбоз и фиброз в аномальных венозных 
сосудах [14]. В виде пены ТСН обладает улучшенной 
дисперсией и длительным контактом с эндотелием 
сосудов, что усиливает его склерозирующий эффект 
при минимальном системном всасывании и побочных 
эффектах. В связи с этим данный препарат в виде ми-
кропены представляет интерес при лечении пациентов 
с ВМ в челюстно-лицевой области [15].

Материалы и методы

С 2020 по 2023 год в отделении челюстно-лице-
вой хирургии Университетской клинической боль-
ницы Сеченовского университета проведено лече-
ние 30 пациентов в возрасте от 18 до 80 лет с веноз-
ными мальформациями челюстно-лицевой области. 

До включения в работу у всех пациентов было взято 
письменное информированное согласие. Протокол 
исследования утвержден на заседании локального 
этического комитета ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. 
И.М. Сеченова» Минздрава России (Сеченовский 
Университет), протокол № 01-21 от 22.01.2021 г. 
Пациенты были разделены на три группы в зависи-
мости от размера мальформации: 1-я группа – паци-
енты с маленьким размером ВМ (до 2 см в диаметре); 
2-я группа – пациенты со средним размером ВМ (от 2 
до 6 см в диаметре); 3-я группа – пациенты с большим 
размером ВМ (от 6 см в диаметре) (табл. 1).

При клиническом обследовании пациентов иссле-
дование симптома наполнения проводили до начала 
лечения и на 21-е сутки после введения препарата путем 
наклона головы пациента на уровень таза в сидячем 
положении на 30 секунд с последующим возращением 
в исходное вертикальное положение и визуальной оцен-
кой изменения размеров мальформации (рис. 1).

Также проводили исследование симптома опорож-
нения путем пальцевого надавливания на ВМ до нача-
ла лечения и на 21-е сутки после введения препарата. 
При опорожнении мальформации и ее уменьшении 
в объеме с последующим восстановлением формы симп- 
том опорожнения считался положительным (рис. 2).

Для оценки изменения размеров мальформации 
пациентам проводили ультразвуковое исследование 
(УЗИ) до прохождения лечения и на 21-е сутки после 
склерозирования (рис. 3). В связи с тем что ВМ не име-
ют плотных границ и четкой формы, для удобства 
расчетов было принято взять эллипс как наиболее 
приближенную фигуру к большинству ВМ. Для вы-
числения размера мальформации была использована 
формула: S = π × a × b, где π = 3,14; a и b – малая и боль-
шая полуоси (радиусы) эллипса. Размер образования 
измеряли в см2.

Алгоритм склерозирования ВМ в челюстно-ли-
цевой области заключался во введении в просвет 
мальформации микропены 3% натрий тетрадецил-
сульфата, заранее заготовленной по методике, опи-
санной Л. Тессари (2000 г.). Два шприца объединялись 
через трехходовой кран, применяемый для инфузии. 
В первый шприц набирали атмосферный воздух, 
во второй – 3% раствор натрий тетрадецилсульфата. 
Соотношение склерозанта к воздуху равнялось 1 : 4 
(рис. 4а). После чего совершали до 20 пассажей до фор-
мирования пенной эмульсии белого цвета (рис. 4б).

Далее проводили пункцию мальформации через не-
измененные ткани (рис. 5а), при положительной аспи-
рационной пробе (рис. 5б) заполняли мальформацию 
склерозантом в виде микропены под визуальным и так-
тильным контролем (рис. 5в).

Таблица 1
Распределение пациентов по группам исследования (абс., %)

1-я группа 
(диаметр до 2 см)

2-я группа 
(диаметр от 2 до 6 см)

3-я группа 
(диаметр более 6 см)

Всего

10 (33,3%) 11 (36,7%) 9 (30%) 30 (100%)
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Рис. 1. Венозная мальформация дна полости рта, симптом наполнения:  
А – вид до наклона головы; Б – вид сразу после наклона головы.

Рис. 2. Венозная мальформация верхней губы, основания носа: А – вид без надавливания; Б – вид при надавливании. 

Рис. 3. Ультразвуковое исследование ВМ околоушно-жевательной области:  
А – положение пациента при выполнении ультразвукового исследования; Б – гипоэхогенная зона – венозная мальформация.
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Материалы исследования прошли статистический 
анализ при помощи параметрических и непараме-
трических методов. Для проведения статистического 
анализа было использовано программное обеспечение 
IBM SPSS Statistics 23.0 и Jamovi Statistical Software. 
Средние значения в группах сравнены при помощи 
критерия Краскела – Уоллиса.

Результаты исследования

При анализе изменения размеров мальформаций 
после прохождения лечения на 21-е сутки по результатам 

УЗИ минимальное сокращение в размерах на 20% было 
зафиксировано в группе ВМ большого размера, тогда 
как максимальное уменьшение на 86% было выявлено 
в группе ВМ маленького размера. 

Обсуждение полученных результатов

В ходе проведенного исследования при склерози-
ровании ВМ челюстно-лицевой области с использова-
нием пенной формы 3% натрия тетрадецилсульфата 
системных осложнений и аллергических реакций за-
регистрировано не было. Антибактериальная терапия 

Рис. 4. Формирование микропены по методике Тессари:  
А – склерозант и воздух до замешивания; Б – микропена после 20 последовательных пассажей.

Рис. 5. Этапы склерозирования: А – пункция мальформации; Б – положительная аспирационная проба;  
В – введение микропены в полость мальформации.

Б

Б В

А

А
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Рис. 6. Венозная мальформация языка: А, Б – локальный статус до лечения;  
В, Г – локальный статус на 21-е сутки после склерозирования.

Б

В Г

А

Таблица 2
Наличие симптомов опорожнения и наполнения ВМ до проведения лечения и на 21-е сутки после склерозирования

Группа Симптом опорожнения  
до лечения

Симптом опорожнения  
после лечения

Симптом наполнения  
до лечения

Симптом наполнения  
после лечения

Большие ВМ 9 (100%) 3 (33,3%) 9 (100%) 4 (44,4%)
Средние ВМ 11 (100%) 2 (18,2%) 9 (81,8%) 1 (9%)

Маленькие ВМ 10 (100%) 1 (10%) 1 (10%) 0 (0%)

Таблица 3
Уменьшение размеров ВМ по результатам УЗ до проведения лечения и на 21-е сутки после склерозирования

Группа N Ср. зн Ср. кв.  
отклонение

Ст.  
ошибка

95% доверительный  
интервал для среднего  

значения

Мин. Макс.

Большие ВМ 10 49,7% 17,8% 5,9% 36% 63,5% 20% 76%
Средние ВМ 11 68,1% 19,2% 6,% 54,3% 81,8% 31% 83%

Маленькие ВМ 9 69,6% 18,2% 5,7% 56,6% 82,6% 23% 86%
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в послеоперационном периоде не проводилось, при не-
обходимости пациенты принимали нестероидные про-
тивовоспалительные препараты для подавления после-
операционного болевого синдрома.

При клиническом обследовании пациентов до лече-
ния и на 21-е сутки после склерозирования отмечена вы-
раженная положительная динамика: уменьшение маль-
формаций в размерах, изменение окраски подлежащих 
кожных покровов и слизистых оболочек, исчезновение 
симптомов наполнения и опорожнения (рис. 6).

Одним из факторов, влияющих на степень уменьше-
ния мальформаций в размерах после скерозирования, 
является изначальный размер ВМ. В среднем большие 
ВМ сокращались менее выражено, чем патологические 
процессы маленького и среднего размера (табл. 3).

Ни у одного пациента в постинъекционном пери-
оде не возникло нарушения проводимости лицевого 
нерва. Локальные осложнения после проведения скле-
розирования наблюдали у 11 (36%) пациентов, однако 
серьезных дополнительных вмешательств не требова-
лось. Все осложнения были разрешены за 6 месяцев 
наблюдения.

Заключение

Клиническое исследование, подтвержденное данны-
ми УЗИ, продемонстрировало эффективность склеро-
зирования с использованием пенной формы 3% натрий 
тетрадецилсульфата при лечении пациентов с венозными 
мальформациями челюстно-лицевой области

Конфликт интересов: автор декларирует отсутствие 
явных и потенциальных конфликтов интересов, свя-
занных с публикацией настоящей статьи.
Источники финансирования: автор заявляет о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств.
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Билатеральный диморфизм ушных раковин мужчин юношеского возраста, 
проживающих в Луганской Народной Республике
А.С. Волосник 
Луганский государственный медицинский университет им. Святителя Луки, Луганск

Цель: выявление соматотипологических особенностей линейных параметров и билатерального диморфизма ушных ра-
ковин мужчин юношеского возраста. Материал и методы. Исследовали 140 мужчин юношеского возраста (19,05 ± 0,71 года), 
проживающих на территории Луганской Народной Республики. Проводили соматотипирование и кефалотипирова-
ние, после чего фотографировали левую и правую ушные раковины. Цифровые фотографии переносили в программу 
ImageJ, с помощью которой определяли 20 размеров ушной раковины. Проводили дисперсионный анализ получен-
ных результатов. Определяли индекс билатерального диморфизма каждого параметра аурикулометрии. Результаты. Все 
изучаемые параметры левой ушной раковины, за исключением ширины раковины, превышают аналогичные значения 
ушной раковины контралатеральной стороны. Заключение. Наивысшие значения индекса билатерального диморфизма 
отмечаются при изучении высоты козелка и противокозелка у мужчин независимо от их кефалотипа.
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Bilateral dimorphism of the auricles in adolescent males  
in the Lugansk People's Republic
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Aim. To identify somatotypological features of linear parameters and bilateral dimorphism of the auricles in adolescent males. 
Materials and methods. In total, 140 adolescent males (19.05 ± 0.71 years) in the Lugansk People's Republic were examined. Fol-
lowing somatotyping and cephalotyping, the left and right auricles were photographed. Digital photographs were uploaded 
to the ImageJ software, which was used to determine 20 sizes of the auricle. An ANOVA analysis of the obtained results was 
carried out. The index of bilateral dimorphism of each auriculometry parameter was determined. Results. All studied param-
eters of the left auricle, except for its width, exceeded those of the auricle of the contralateral side. Conclusion. The highest values 
of the bilateral dimorphism index were observed when studying the height of the tragus and antitragus in males, regardless 
of their cephalotype.
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Изучение отпечатков ушных раковин (УР) дает воз-
можность установить личность человека в ходе судеб-
но-медицинских исследований [1–3]. Анатомическая 
вариабельность УР имеет возрастные, половые, рас-
овые и этнические особенности [4–6]. Данные по мор-
фологии УР необходимы для реконструкции лица, 
проведения отопластических хирургических процедур 
и эргономичной замены слуховых аппаратов [7, 8]. 

Цель настоящей работы состояла в изучении со-
матотипологических особенностей линейных пара- 

метров и билатерального диморфизма УР мужчин 
юношеского возраста.

Материалы и методы

Исследовали 140 мужчин юношеского возраста, 
рожденных и постоянно проживающих на территории 
Луганской Народной Республики. В работе исполь-
зовалась возрастная периодизация, принятая на VII 
Всесоюзной конференции по проблемам возрастной 
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морфологии, физиологии и биохимии (1965 г.). Выбор 
данной периодизации обусловлен тем, что последняя 
позволяет наиболее детально изучить возрастную 
динамику изменений морфометрических параметров 
анатомических образований. Средний возраст юношей 
составил 19,05 ± 0,71 года. Все участники исследования 
давали письменное информированное согласие на прове-
дение измерений и фотографирование. Материалы были 
собраны с соблюдением правил биоэтики и, согласно 
закону о защите личных данных, при дальнейшей обра-
ботке были деперсонифицированы. Исследование про-
водили с соблюдением прав и свобод личности, гаранти-
рованных 21-й и 22-й статьями Конституции РФ, в со-
ответствии с Хельсинкской декларацией ВОЗ. Протокол 
исследования получил одобрение комиссии по биоэтике 
ЛГМУ им. Святителя Луки (протокол № 7 от 09.12.2022 г.). 
Лица с врожденными аномалиями, новообразованиями, 
травмами УР или перенесенными хирургическими опе-
рациями на УР исключались из исследования. Каждое 
измерение проводилось дважды, после чего получали его 
среднее значение, которое использовали для дальнейшей 
статистической обработки.

Соматотип лиц, принявших участие в исследова-
нии, определяли по М.В. Черноруцкому. Проводили 
кефалометрию толстотным циркулем (с точностью 
до 1 мм) с последующим расчетом широтно-продоль-
ного указателя головы по В.В. Бунаку [9], на основании 
чего проводили кефалотипирование мужчин. После 
этого фотографировали каждую УР с линейкой (цена 
деления – 1 мм). При этом голова испытуемого ориен-
тировалась во франкфуртской горизонтали. Для фо-
тосъемки использовали камеру Canon 6d с фокусным 

расстоянием объектива 35 мм. Объектив камеры распо-
лагался на одной линии с УР испытуемого на расстоянии 
45 см. Перед фотографированием на кожу УР маркером 
наносили точки для их точного определения на цифро-
вых фотоснимках (рис., табл. 1, 2).

С помощью программы ImageJ 1.46r рассчитывали 
следующие аурикулометрические показатели: физио-
номическая длина (ФД) (x1), физиономическая ширина 
(ФШ) (x2), морфологическая ширина (МШ) (G – H), 
высота (ВУР) (x3) и ширина (ШУР) (x4) УР, длина хря-
щевой части (ДХ) (A – K) и дольки (ДД) УР (B – K), ши-
рина основания (ЩДо) (x5) и середины дольки (ШДс) 
(x6), высота (ВР) (N – O) и ширина раковины (ШР) (x7), 
высота козелка (ВК) и противокозелка (ВПК), опреде-
ляемые как отрезки линий, соединяющих их верхушки 
с основаниями (на рис. 2 отмечены линиями), ширина 
верхней части завитка (ШЗ) (A – R), высота полости 
раковины (ВПР) (N – S), высота челнока раковины 
(ВЧ) (O – S), ширина верхней (ШЗПЗв) (A – T) и задней 
(ШЗПЗз) (U – V) частей комплекса «завиток – проти-
возавиток», межкозелковое расстояние (МКР) (P – Q) 
и глубина межкозелковой вырезки (ГВ) (расстояние 
между серединой отрезка P – Q и точкой J).

Статистическую обработку полученных данных 
проводили при помощи программы SPSS 26. Для оп-
ределения характера распределения значений изуча-
емых параметров в выборке использован критерий 
Колмогорова – Смирнова (d). Равенство дисперсий 
в сравниваемых группах определяли с помощью кри-
терия Ливиня. Для описательной статистики исполь-
зовали средние значения показателя (М), стандартное 
отклонение (SD) Оценку различий средних значений 

Рис. Схема топографических координат для расчета показателей аурикулометрии.
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между группами путем множественных сравнений 
выполняли с применением однофакторного диспер-
сионного анализа (ДА) с последующим проведением 
апостериорных тестов Бонферрони, Шидака и Тьюки. 
Сравнение средних значений изучаемых параметров 
в двух группах проводили с использованием критерия 

Стьюдента (t). Определяли индекс билатерального 
диморфизма (ИБД) как натуральный логарифм от-
ношения показателя левой УР к показателю правой 
(ln(Хлев/Хправ)) [10]. Критический уровень значимости 
(р) для всех представленных в работе статистических 
критериев определен на уровне 0,05.

Таблица 1
Расположение точек и линий, использованных для расчета аурикулометрических показателей 

Точки и линии Расположение
А и В наиболее удаленные друг от друга точки на завитке и дольке соответственно  

(базовая линия – линия, соединяющая точки А и В)
С (preaurale) наиболее выдающаяся кпереди точка на переднем крае ножки завитка
D (postaurale) наиболее выдающаяся кзади точка на заднем крае завитка
E (superaurale) наивысшая точка УР
F (subaurale) самая нижняя точка УР

G (otobasion superior) верхняя точка прикрепления УР
H (otobasion inferior) нижняя точка прикрепления УР

I нижняя точка хрящевой части
J каудальная точка межкозелковой вырезки
K точка пересечения базовой линии и перпендикуляра к последней, проведенного через точку I 
L середина отрезка B – K
M точка, расположенная на пересечении заднего края ножки завитка и нижнего края нижней  

ножки противозавитка
N точка пересечения базовой линии и перпендикуляра к последней, проведенного через точку J
O точка пересечения базовой линии и перпендикуляра к последней, проведенного через точку M
P точка, расположенная на вершине козелка
Q точка, расположенная на вершине противокозелка
R точка, расположенная на пересечении базовой линии и нижнего края завитка
S точка пересечения базовой линии и перпендикуляра к последней, проведенного через нижний  

край ножки завитка
T точка, расположенная на пересечении базовой линии и нижним краем нижней  

ножки противозавитка
U наиболее выдающаяся кзади точка на переднем крае противозавитка
V точка, расположенная на пересечении линии f и перпендикуляра к базовой линии, проведенного  

через нижний край ножки завитка
a горизонтальная линия, проведенная через точку Е
b горизонтальная линия, проведенная через точку F
c вертикальная линия, проведенная через передний край дольки
d вертикальная линия, проведенная через точку D
e параллельная к базовой линия, проведенная через точку С
f параллельная к базовой линия, проведенная по касательной к заднему краю завитка
g параллельная к базовой линия, проведенная по касательной к переднему краю противозавитка
h параллельная к базовой линия, проведенная по касательной к incisura anterior auris

Таблица 2
Идентификаторы некоторых аурикулометрических показателей

Идентификатор показателя 
аурикулометрии

Определение

x1 расстояние между точками А и В
x2 расстояние между линиями e и f
x3 расстояние между линиями a и b
x4 расстояние между линиями c и d
x5 расстояние между передним и задним краями дольки на уровне основания последней
x6 расстояние между передним и задним краями дольки на уровне середины последней
x7 расстояние между линиями h и g
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Результаты исследования

Среди мужчин, принявших участие в исследовании, 
астенический тип телосложения определен у 33, нормо-
стенический – у 55, а гиперстенический – у 52 человек 
(табл. 3). 

Все изученные параметры левой УР, за исключением 
ширины раковины, превышают аналогичные значения 
УР контралатеральной стороны. В ряде случаев указан-
ные различия носят выраженный характер (p < 0,001). 
Наибольшие значения ИБД отмечены при изучении 
высоты козелка и противокозелка (табл. 4).

В группе мужчин с мезокефалической формой голо-
вы (n = 51) все средние значения абсолютных параме-
тров левой УР превысили соответствующие значения 
правой УР. Отличия между значениями физиономи-
ческой длины и морфологической ширины составили 
соответственно 3,36% (р = 0,026) и 3,74% (р = 0,046). 
Средние значения длины дольки и ширины ее середины 
левой УР превысили значения УР контралатеральной 
стороны на 7,27% (р = 0,030) и 6,16% (р = 0,031), а вы-
соты козелка и противокозелка – на 19,52% (р < 0.001) 
и 25,07% (р = 0,002) соответственно. Влияние сома-
тотипа на изучаемые показатели левой УР определе-
но как незначительное. В отличие от результатов ДА 
влияния соматотипа на показатели левой УР, значение 
изучаемых параметров правой УР были более под-
вержены воздействию фактора. Уровень значимо-
сти критерия Фишера определен на уровне ниже 0,05 
при изучении высоты противокозелка (F2,41 = 3,208; 
p = 0,049) и ширины задней части комплекса «завиток – 
противозавиток» (F2,41 = 6,890; p = 0,002).

В группе мужчин с брахикефалической формой го-
ловы (n = 44) подавляющее большинство абсолютных 
аурикулометрических параметров левой УР превы-
сили соответствующие параметры контралатераль-
ной УР. Показатели ширины левой УР и длины ее 
дольки отличались от аналогичных показателей УР 
противоположной стороны соответственно на 4,99% 
(р = 0,037) и 7,89% (р = 0,039). При этом различия между 
средними значениями высоты козелка и ширины за-
витка составили 14,11% (р = 0,016) и 8,25% (р = 0,047) 

соответственно. Влияние соматотипа на изучаемые 
показатели левой УР в данной группе лиц определено 
как статистически значимое, при анализе значений 
длины дольки (F2,41 = 5,214; p = 0,010) и ширины ее 
основания (F2,41 = 3,316; p = 0,046). Из вышеупомянутых 
показателей уровень значимости критерия Тьюки был 
ниже критического значения, например при сравнении 
средних значений длины дольки в группах астени-
ков и гиперстеников (р = 0,007). Средние значения 
показателей аурикулометрии правой УР в большей 
степени были подвержены влиянию рассматривае-
мого фактора. Уровень значимости критерия Фишера 
зафиксирован на уровне ниже критического при ана-
лизе значений физиономических длины (F2,41 = 4,691; 
p = 0,015) и ширины (F2,41 = 4,843; p = 0,013), высоты 
УР (F2,41 = 4,673; p = 0,015), длины дольки (F2,41 = 8,060; 
p = 0,001) и высоты челнока (F2,41 = 5,435; p = 0,008). 
Для последнего параметра уровень значимости – кри-
терий Шидак составил 0,006 при сравнении значений 
между группами астеников и нормостеников.

В группе долихокефалов (n = 45) средние значения 
абсолютных аурикулометрических параметров ле-
вой УР также превысили соответствующие параметры 
правой УР. Определение влияния соматотипа показало 
низкие значения критерия F во всех случаях изучения па-
раметров левой УР. Этот показатель при анализе данных 
морфологической ширины УР и длины дольки составил 
1,030 (p = 0,336) и 1,458 (p = 0,244) соответственно.

Обсуждение полученных данных

В настоящей работе установлен феномен билате-
рального диморфизма антропометрических характе-
ристик УР у мужчин юношеского возраста. Эти данные 
согласуются с результатами других авторов, которые 
обнаружили статистически значимое преобладание 
показателей длины левой УР над аналогичным пока-
зателем правой УР [11, 12]. 

Полученные нами данные соотносятся с абсолют-
ными параметрами аурикулометрии в турецкой по-
пуляции мужчин 18–26 лет [13]. Более того, нами 
обнаружено точное совпадение среднего значения 

Таблица 3
Распределение мужчин, принявших участие в исследовании, по соматотипам и кефалотипам 

Соматотип Астенический Нормостенический Гиперстенический
Кефалотип
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Количество 8 11 14 20 23 12 17 17 18
% 24,25 33,33 42,42 36,36 41,82 21,82 32,69 32,69 34,62
Всего 33 55 52
% 23,57 39,29 37,14



73PMJ 2024 No. 3 Original Researches

Таблица 4
Показатели аурикулометрии мужчин без учета кефалотипа

Показатель Сторона n M SD t p ИБД

ФД левая 140 65,49 4,86 3,27 0,001 0,030

правая 140 63,58 4,95

ФШ левая 140 34,94 3,02 0,05 0,958 0,001

правая 140 34,92 3,04

МШ левая 140 52,83 4,97 3,09 0,002 0,035

правая 140 51,01 4,85

ВУР левая 140 61,84 5,21 3,09 0,002 0,031

правая 140 59,97 4,92

ШУР левая 140 42,79 4,47 2,68 0,008 0,036

правая 140 41,31 4,78

ДХ левая 140 52,65 3,97 1,87 0,062 0,017

правая 140 51,76 3,97

ДД левая 140 12,84 2,22 3,76 < 0,001 0,088

правая 140 11,82 2,33

ШДо левая 140 23,64 2,95 2,79 0,006 0,041

правая 140 22,68 2,80

ШДс левая 140 18,90 2,63 3,90 < 0,001 0,069

правая 140 17,68 2,65

ВР левая 140 26,84 2,54 4,41 < 0,001 0,049

правая 140 25,56 2,33

ШР левая 140 18,33 2,82 0,08 0,937 -0,012

правая 140 18,35 2,37

ВК левая 140 2,23 0,67 5,24 < 0,001 0,188

правая 140 1,85 0,55

ВПК левая 140 1,76 0,74 5,81 < 0,001 0,367

правая 140 1,29 0,60

ШЗ левая 140 6,16 1,39 2,62 0,009 0,075

правая 140 5,73 1,38

ВПР левая 140 17,54 1,85 4,17 < 0,001 0,052

правая 140 16,64 1,75

ВЧ левая 140 9,30 1,69 1,92 0,056 0,060

правая 140 8,91 1,69

ШЗПЗв левая 140 24,82 2,35 0,62 0,534 0,007

правая 140 24,65 2,35

ШЗПЗз левая 140 11,24 1,44 3,01 0,003 0,051

правая 140 10,71 1,53

МКР левая 140 7,99 1,97 1,66 0,099 0,043

правая 140 7,62 1,74

ГВ левая 140 8,70 1,12 4,24 < 0,001 0,059

физиономической длины левой УР, которая состав-
ляет 65,49 мм. Однако в литературе также имеются 
сведения о наличии симметрии аурикулометрических 

параметров [14]. Вариабельность этих анатомических 
показателей может быть связана с этническими и воз-
растными особенностями. 
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Выводы

1. Большинство изучаемых показателей аурикуло-
метрии левой ушной раковины превышают аналогич-
ные показатели ушной раковины контралатеральной 
стороны независимо от кефалотипа мужчин. В ряде 
случаев эти различия носят статистически достовер-
ный характер.

2. Выраженность влияния соматотипа на отдель-
ные показатели аурикулометрии в группах мужчин 
с разными кефалотипами не позволяет выявить опре-
деленную закономерность в направленности и силе 
воздействия указанного фактора.

3. Наивысшие значения индекса билатерального 
диморфизма отмечаются при изучении высоты ко-
зелка и противокозелка у мужчин независимо от их 
кефалотипа.

Конфликт интересов: автор декларирует отсутствие 
явных и потенциальных конфликтов интересов, свя-
занных с публикацией настоящей статьи.
Источники финансирования: автор заявляет о финан-
сировании проведенного исследования из собственных 
средств.
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Ультразвуковое исследование в диагностике гинекомастии:  
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Цель: анализ роли ультразвукового исследования в диагностике истинной гинекомастии. Материалы и методы. В иссле-
дование включены 119 мужчин в возрасте от 18 до 74 лет, обратившихся за период с января 2017 по март 2021 года 
с жалобами на наличие уплотнения в проекции ареолы, и/или боль/дискомфорт в области грудных желез, каждому 
из которых было выполнено ультразвуковое исследование (УЗИ) грудных желез. У 112 (94,05%) из них по результа-
там УЗИ выявлены изменения, характерные для гинекомастии. Все пациенты были разделены на 3 возрастные группы: 
18–44 года (n = 99), 45–59 лет (n = 15), 60–74 года (n = 5). Результаты. Из 112 случаев в 97 выявлена истинная гинекомастия 
и в 15 – псевдогинекомастия. Наибольшая встречаемость истинной гинекомастии приходится на первую возрастную 
группу, с пиками в 24–26 и 30–32 года. Двусторонняя гинекомастия составила 67%, унилатеральная встречалась в 21,6% 
случаев слева, 11,4% – справа. Средний диаметр железистого диска статистически не отличался в исследуемых группах 
(p > 0,05, p = 0,5). Толщина железистого слоя статистически значимо различается и увеличивается с возрастом (р ≤ 0,05). 
Симптомы истинной гинекомастии встречались в 22 случаях, когда возникали боль и/или дискомфорт в области груд-
ных желез. В 37 случаях отмечалось увеличение размеров грудных желез, в 38 случаях описано сочетание различ-
ных симптомов. Подкожная мастэктомия с двух сторон выполнена 21 пациенту. При гистологическом исследовании 
в 85,7% случаев преобладала фиброзная стадия гинекомастии (n = 18), промежуточная стадия обнаружена в 9,5% слу-
чаев (n = 2), и цветущая стадия – в 4,8% (n = 1). Эффективность УЗИ составила: специфичность – 100%, точность – 96,3% 
и чувствительность – 95,45%. Заключение. УЗИ является доступным, неинвазивным, безопасным методом диагностики 
и может быть рекомендовано всем пациентам, обратившимся по поводу патологии грудных желез как основной ин-
струментальный метод подтверждения диагноза.
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Ultrasonography in gynecomastia diagnosis: Clinical experience 
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Aim.  To analyze the applicability of ultrasonography in gynecomastia diagnosis. Materials and methods. The study included  
119 males aged 18 to 74 years with complaints of a lump in the projection of the areola, and/or pain/discomfort in the breast 
gland area. All the patients underwent an ultrasound examination (US) of the breast. In 112 (94.05%) patients, US revealed 
changes typical of gynecomastia. All patients were divided into three age groups: 18–44 years (n = 99), 45–59 years (n = 15), 
60–74 years (n = 5). Results. Out of 112 cases, 97 and 15 were identified as gynecomastia and pseudogynecomastia, respectively. 
The highest incidence of gynecomastia was observed in the first age group, with peaks at 24–26 and 30–32 years. Gynecomastia 
was more often defined as bilateral (67%); unilateral gynecomastia was found in 21.6% and 11.4% of cases on the left and 
right breast, respectively. The average diameter of the glandular disc was not statistically different in the studied groups  
(p > 0.05, p = 0.5), while the thickness of the glandular layer was statistically significantly different and increased with age  
(p ≤ 0.05). The symptoms of true gynecomastia included: in 22 cases, pain and/or discomfort in the breast; in 37 cases, an 
increase in size; and in 38 cases, a combination of symptoms. Subcutaneous mastectomy on both sides was performed in  
21 patients. Histologically, the fibrous stage of gynecomastia predominated in 85.7% of cases (n = 18), the intermediate stage 
accounted for 9.5% of cases (n = 2), and the flowering stage was noted in 4.8% of cases (n = 1). The US diagnostic efficacy 
was determined as follows: specificity 100%, accuracy 96.3%, and sensitivity 95.45%. Conclusion. Ultrasound examination 
is an accessible, non-invasive, and safe diagnostic method for patients with suspected breast pathology.
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Гинекомастия – доброкачественное разрастание желе-
зистой ткани, часто рассматривается как фактор раз-
вития рака грудной железы, который диагностируется 
примерно в 1% случаев обращения мужчин с соответ-
ствующими симптомами [1, 2]. Клинически гинекома-
стии разделяют на истинную и ложную, или псевдо-
гинекомастию. Морфологически выделяют цветущую 
(флоридную), фиброзную и смешанную (промежуточ-
ную) стадии истинной гинекомастии [3–6].

На идиопатическую гинекомастию приходится 
25–61% случаев, в результате чего у клиницистов оста-
ется мало возможностей для определения причинных 
факторов развития заболевания. Это является главным 
аргументом в пользу отказа от тщательного обследо-
вания мужчин с пальпируемым доброкачественным 
увеличением грудной железы [7]. Частота встречае-
мости других причин: физиологическая гинекомастия – 
до 20% случаев, лекарственная – до 20%, первичный 
гипогонадизм – до 8%, цирроз печени – до 8%, опу-
холи яичек – до 3%, вторичный гипогонадизм – 2%, 
гипертиреоз – 1,5%. [7–9]. Особняком стоит фактор 
применения анаболических стероидов, в том числе 
неосознанный. Как показывают исследования, более 
половины биологически активных добавок для спор-
тивного питания содержат незаявленные в составе 
анаболические стероиды [10, 11]. Из-за роста числа 
случаев ожирения количество пациентов с псевдогине-
комастией увеличивается, что немаловажно, учитывая 
разное клиническое значение истинной и ложной 
гинекомастии [9].

Гинекомастия вызывает у пациентов беспокойство, 
психосоциальный дискомфорт и страх перед раком 
груди. Пациенты, как правило, не настроены на дли-
тельное обследование, поэтому требуется примене-
ние быстрого и эффективного метода, позволяющего 
с высокой эффективностью установить правильный 
диагноз в день обращения. 

Установленного стандарта в диагностике гинеко-
мастии не существует. Маммография остается здесь 
основным информативным методом, а диагностиче-
ское значение ультрасонографии многими авторами 
ставится под сомнение [3]. По некоторым данным, 
чувствительность, специфичность и точность ультра-
звукового исследования (УЗИ) превосходят результа-
ты маммографии. УЗИ позволяет надежно выявлять 
новообразование груди у мужчин и может использо-
ваться для оценки пальпируемых аномалий грудных 
желез в качестве диагностического инструмента пер-
вой линии выбора [12].

Хирургическое лечение гинекомастии являет-
ся главным методом не только для идиопатической 

формы, но и в других случаях, когда заболевание вы-
зывает у пациента значительный косметический и пси-
хологический стресс [13]. 

Все эти факторы актуализируют поиск наилучшего 
алгоритма диагностики гинекомастии. 

Целью настоящей работы является анализ роли 
ультразвукового исследования в диагностике истинной 
гинекомастии в рутинной клинической практике.

Материалы и методы

Проведен рeтрoспективный aнaлиз клинических 
случаев 119 мужчин в возрасте 18–74 лет за пери-
од с января 2017 по март 2021 года, обратившихся 
в ООО «Маммoлoгичeский центр» (г. Владивосток) 
по направлению от профильных специалистов – уро-
логов и эндокринологов. Пациенты предъявляли жа-
лобы на наличие уплотнения в проекции ареолы и/или 
боль/дискомфорт в области грудных желез. Каждому 
из них было выполнено УЗИ грудных желез. 

Критерии включения пациентов в исследование: 
направительный диагноз – идиопатическая гинеко-
мастия, наличие жалоб со стороны грудных желез 
и области ареолы. Все пациенты подписали информи-
рованное согласие об участии в научном исследовании. 

У подавляющего большинства пациентов по резуль-
татам УЗИ выявлены изменения характерные для ги-
некомастии – 112 (94,05%). У 2 пациентов было обна-
ружено доброкачественное очаговое образование – 
липома грудной железы. Из исследуемой группы был 
исключен 1 (0,85%) пациент со злокачественными 
изменениями грудной железы и 1 (0,85%) – с неуста-
новленным заключением.

У 3 (4,2%) пациентов при аналогичном обследова-
нии не выявлено изменений, данные пациенты соста-
вили контрольную группу.

Все пациенты были разделены на 3 возрастные 
группы на основании классификации ВОЗ (молодой, 
средний и пожилой возраст). В первой группе – па-
циенты в возрасте от 18 до 44 лет, 99 человек (83,2%). 
Средний возраст – 29,1 ± 6,9 года. Вторая группа – па-
циенты в возрасте от 45 до 59 лет, 15 человек (12,6%). 
Средний возраст – 52,1 ± 3,7 года. В третьей группе – 
пациенты в возрасте от 60 до 74 лет, 5 человек (4,2%). 
Средний возраст пациентов – 68 ± 5 лет.

Для определения истинно положительных резуль-
татов (ИПР) исследования требовалось подтвердить 
ультразвуковое заключение патологии грудной железы 
тканевым исследованием биоптата ткани (21 человек). 
Для выявления истинно отрицательных результатов 
(ИОР) сравнивались пациенты из контрольной группы, 
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в которую вошли мужчины без патологических изме-
нений грудной железы при УЗ-диагностике. 

Для определения эффективности ультразвукового 
исследования были выбраны статистические пара-
метры: чувствительность (доля истинно положитель-
ных результатов, которые были правильно иденти-
фицированы с помощью УЗИ), специфичность (доля 
истинно отрицательных результатов, которые были 
правильно идентифицированы с помощью УЗИ), точ-
ность (доля ИПР и ИОР в исследуемой группе).

Результаты исследования

Из 112 случаев гинекомастии в 97 выявлена истин-
ная гинекомастия. 

При детальном анализе I возрастной группы об-
наружено, что большая часть случаев истинной гине-
комастии приходится на 18–36 лет, с пиками в 24–26 
и 30–32 года. Частота встречаемости истинной ги-
некомастии составила 89,4% в возрастной группе от  
18 до 44 лет, при этом 86,6% всех пациентов, обратив-
шихся с жалобами, составлял именно группу молодого 
возраста (рис.).

В нашем исследовании ложная гинекомастия всегда 
определялась как двустороннее состояние, тогда как сре-
ди пациентов с выявленными признаками истинной 
гинекомастии в 33% случаев патология выявлена только 
с одной стороны. В возрастной группе 18–44 года средний 
диаметр железистой ткани составил 4,8 ± 2 см, а толщина 
железистой ткани – 0,8 ± 0,4 см, в средней возрастной 
группе (45–59 лет) – диаметр 5,4 ± 1,5 см, толщина  
1,1 ± 0,3 см, и в возрастной группе от 60 до 74 лет –  
6 ± 1,4 см и 1,2 ± 0,25 см соответственно. 

Средний диаметр железистого диска у мужчин 
молодого возраста является наименьшим, а в III воз-
растной группе – наибольшим. Различия между по-
казателями разных групп статистически незначимы 
(p > 0,05, p = 0,5), однако толщина железистого слоя 
статистически значимо различается и увеличивается 
с возрастом (р ≤ 0,05). 

Основным и единственным симптомом ложной ги-
некомастии являлось увеличение грудных желез, тогда 
как при истинной гинекомастии 22 пациента отметили 
боль и/или наличие дискомфорта в области грудных 
желез, 37 отметили увеличение размеров, а 38 обрати-
лись с жалобами на сочетании двух групп симптомов.

21 пациенту из исследованной группы по кли-
ническим показаниям была выполнена подкожная 
гинекомастия с двух сторон, при анализе гистологи-
ческих типов гинекомастии 85,7% случаев преоблада-
ла фиброзная стадия гинекомастии – n = 18 (85,7%), 
на промежуточную приходится n = 2 (9,5%), и цвету-
щую – n = 1 (4,8%). При определении диагностической 
эффективности ультразвукового исследования в ди-
агностике доброкачественных образований грудных 
желез у мужчин были проанализированы параметры: 
специфичность, точность и чувствительность, которые 
соответственно равны 100, 96,30 и 95,45%, при этом 
продемонстрировано отсутствие ложноположитель-
ных результатов. 

Обсуждение полученных результатов

Истинная гинекомастия является наиболее частой 
причиной обращения мужчин с патологией грудных 
желез, наиболее частым симптомом у мужчин является 

БА

Рис. Пациент М., 25 лет. Истинная двусторонняя гинекомастия, гистологически – цветущая стадия  
(А – вид сбоку, Б – вид спереди).
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увеличение размеров грудной железы (38,1%), ультраз-
вуковые размеры диаметра железистого диска и его 
толщины коррелируют в прямо пропорциональной 
зависимости с возрастом пациента (чем старше паци-
ент, тем больше УЗ-размеры). 

Обращает на себя внимание низкий уровень 
ложной гинекомастии в старшей возрастной группе, 
что, вероятно, связано с низким уровнем обращае-
мости, поскольку единственным симптомом ложной 
гинекомастии является косметический дефект, тогда 
как при истинной гинекомастии косметический дефект 
является лишь одним из симптомов.

Для удобства динамического наблюдения, а также 
при планировании хирургического лечения мы оцени-
ваем два числовых показателя: диаметр железистого 
слоя и его толщину. Толщина железистого диска была 
достоверно различной и увеличивалась с возрастом. 
Таким образом, этот показатель может быть важным 
для динамического наблюдения за этими пациентами, 
поскольку увеличение толщины очевидно коррелирует 
с длительностью заболевания. 

У всех пациентов, которые имели ультразвуковое 
заключение гинекомастии, при морфологическом ис-
следовании также был выставлен диагноз гинекомастия.

Гистологически фиброзная стадия гинекомастии 
встречается наиболее часто во всех группах пациентов, 
характеризуется появлением в молочной железе зрелой 
соединительной ткани, а также отложением жировой 
ткани вокруг железы. Обратному развитию молочная 
железа при такой стадии не подвергается и консерва-
тивное лечение неэффективно. 

Заключение

УЗИ является достоверным и эффективным методом 
диагностики доброкачественных заболеваний грудных 
желез у мужчин (специфичность 100%, точность 96,30%, 
чувствительность 95,45%). 

Ультразвуковое исследование является доступным, 
неинвазивным, безопасным методом диагностики и мо-
жет быть рекомендовано всем пациентам, обратившимся 
по поводу патологии грудных желез, как основной ин-
струментальный метод подтверждения диагноза. 
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Цель: оценить эффективность и безопасность применения фавипиравира и ремдесивира в инфекционном стационаре 
Волгоградской области в 2022 г. Материалы и методы. Проанализировано 559 медицинских карт пациентов, которым на-
значались фавипиравир или ремдесивир в 2022 г. Отдаленные результаты применения препаратов и исходов заболе-
вания после выписки или перевода в другое лечебное учреждение оценивались с помощью федерального регистра 
лиц, больных СOVID-19. Результаты. Фавипиравир чаще назначался при легком течении заболевания. После исключе-
ния из анализа пациентов без признаков поражения легких достоверных различий между пациентами, получающими 
фавипиравир и ремдесевир, по показателям летальности и улучшения выявлено не было. У пациентов, получающих 
фавипиравир, шансы повышения активности аланинаминотрансферазы выше 5 верхних границ нормы и развития ле-
карственного поражения печени с возможной связью по шкале RUCAM были ниже по сравнению с пациентами, полу-
чающими ремдесивир (ОШ = 0,40, 95ДИ 0,20–0,80 и ОШ = 0,30, 95 ДИ 0,08–1,08). Заключение. Ограниченный опыт приме-
нения фавипиравира при СOVID-19 диктует необходимость дальнейшего изучения его эффективности и безопасности, 
особенно при одновременном приеме варфарина и высоких доз антикоагулянтов прямого действия. 
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Efficacy and safety of favipiravir and remdesivir in COVID-19 patients: Clinical data
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Aim. To evaluate the efficacy and safety of favipiravir and remdesivir in the infectious disease hospital of the Volgograd region 
in 2022. Materials and methods. In total, 559 medical records of patients prescribed favipiravir or remdesivir in 2022 were studied. 
Long-term results of the drug use and disease outcomes after discharge or transfer to another medical institution were as-
sessed using the Federal registry of people with COVID-19. Results. Favipiravir was more frequently prescribed in mild cases 
of the disease. After excluding patients without signs of lung injury from the analysis, there were no significant differences in 
mortality and improvement. Patients receiving favipiravir had lower odds of ALT elevations above 5 upper limits of normal and 
developing drug-induced liver injury with a possible RUCAM score compared with patients receiving remdesivir (OR = 0.40, 
95CI 0.20–0.80 and OR = 0.30, 95 CI 0.08–1.08). Conclusion. The limited experience of the use of favipiravir for COVID-19 neces-
sitates further research into its efficacy and safety, particularly when prescribing warfarin and high doses of direct anticoagu-
lants simultaneously.
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В декабре 2019 г. в Китайской Народной Республике 
возникла эпидемическая вспышка острого респира-
торного заболевания COVID-19, ассоциированного 
с вирусом SARS-CoV-2 [1]. В настоящее время уста-
новлено, что ранний контроль репликации вирусной 
РНК и применение направленной противовирусной 
терапии является важнейшим элементом улучшения 

прогноза заболевания за счет снижения возрастаю-
щей вирусной нагрузки и предупреждения развития 
осложнений [2, 3].

Фавипиравир и ремдесивир являются противо-
вирусными препаратами, механизм действия ко-
торых связан с ингибированием РНК-полимеразы 
РНК-содержащих вирусов, включая SARS-CoV-2. 
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На основании данных многочисленных исследований 
ремдесивир одобрен для клинического применения 
при лечении новой коронавирусной инфекции у взро-
слых и детей старше 12 лет в США и других странах 
в качестве основного препарата [4–7]. В РФ ремдеси-
вир зарегистрирован и разрешен для клинического 
применения в октябре 2020 г. [8] и является одним 
из возможных препаратов этиотропного действия 
для лечения COVID-19 согласно 9-м (26.10.2020 г.) – 
18-м (26.10.2023 г.) версиям Временных методических 
рекомендаций Минздрава РФ.

Фавипиравир изучался в качестве потенциально-
го средства лечения COVID-19 с февраля 2020 года 
и с июня 2020 года включен во Временные рекомен-
дации Минздрава РФ по диагностике, профилактике 
и терапии коронавирусной инфекции (COVID-19) 
версия 7 (03.06.2020 г.) – версия 18 (26.10.2023 г.). 
Имеющиеся доказательные данные об эффективности 
фавипиравира основаны на немногочисленных срав-
нительных исследованиях и метаанализах, позволяю-
щих предположить клиническое улучшение на фоне 
терапии фавипиравиром [9, 10]. Однако в отличие 
от ремдесивира фавипиравир не используется в ле-
чении COVID-19 в США, Великобритании и странах 
Европейского союза. Не утвердила его и Всемирная ор-
ганизация здравоохранения, что требует дальнейшего 
изучения эффективности и безопасности фавипирави-
ра в рандомизированных клинических исследованиях 
и в реальной клинической практике. 

Цель исследования – оценить эффективность 
и безопасность применения фавипиравира и ремде-
сивира в инфекционном стационаре Волгоградской 
области в 2022 году.

Материалы и методы

Проведено одноцентровое когортное исследование 
применения фавипиравира и ремдесивира у пациентов, 
госпитализированных с COVID-19 в режиме реально-
го времени. В 2022 году в инфекционном стационаре 
Волгоградской области было пролечено 1016 больных 
COVID-19. Для анализа отбирались медицинские кар-
ты пациентов, которым назначались фавипиравир 
или ремдесивир в 2022 году. У всех пациентов име-
лось информированное согласие на использование 
персональных данных в научных целях. В изучаемом 
стационаре в 2022 г. фавипиравир или ремдесивир 
назначался всем пациентам (567/1016, 55,8%), госпита-
лизированным в первые 5 суток от начала заболевания, 
кроме беременных и пациентов с отрицательным ре-
зультатом полимеразной цепной реакции на наличие 
РНК SARS-CoV-2. Восемь пациентов получали ремде-
сивир в первые сутки и затем фавипиравир, их данные 
не включали в анализ.   

Пациенты, получавшие фавипиравир или ремдеси-
вир, были сопоставимы по полу, возрасту, большинст-
ву сопутствующих заболеваний, однако фавипиравир 
чаще назначался при легком течении заболевания 

у пациентов с подтвержденной новой коронавирусной 
инфекцией без признаков поражения легких (табл. 1). 
Пациенты, получавшие ремдесивир, дольше находи-
лись на стационарном лечении, чаще получали кор-
тикостероиды и противовоспалительные генно-инже-
нерные биологические препараты (табл. 1).

Для сравнительной оценки эффективности терапии 
фавипиравиром и ремдесивиром отбирали пациентов 
одинаковой степени тяжести, имеющих признаки по-
ражения легких (пневмонию) при рентгенологическом 
исследовании/компьютерной томографии. Определяли 
показатели улучшения по срокам выписки на амбула-
торное лечение или перевод на реабилитацию и показа-
тели летальности. Отдаленные результаты применения 
препаратов и исходов заболевания пациентов после 
выписки или перевода в другое лечебное учреждение 
оценивались с помощью федерального регистра лиц, 
больных СOVID-19. Безопасность терапии оценивали 
у всех пациентов по наличию информации о разви-
тии нежелательной реакции в медицинской карте, 
динамике лабораторных показателей. Наличие лекар-
ственного поражения печени (ЛПП) подозревалось 
при повышении активности аланинаминотрансферазы 
АЛТ > 2 верхних границ норм (ВГН), или уровня свя-
занного билирубина > 2ВГН, или сочетании повыше-
ния активности аспартатаминотрансферазы (АСТ), 
щелочной фосфатазы (ЩФ) и уровня общего билиру-
бина (один из показателей > 2ВГН) на 5-е и последую-
щие сутки терапии фавипиравиром или ремдесивиром. 
Связь между приемом препарата и развитием ЛПП 
оценивалась в соответствии с рекомендациями МЗ РФ 
«Лекарственные поражения печени у взрослых» 2022 г. 
по шкале Roussel Uclaf Causality Assessment Method 
(Метод оценки причинно-следственной связи Русселя 
Уклафа, RUCAM) [11]. 

Статистическая обработка результатов проводилась 
с использованием программ Statistica 6.0 и Microsoft Excel 
с определением средней арифметической (М) и стандарт-
ного отклонения (±σ) для количественных признаков, 
абсолютного значения и процента для исходов и ка-
чественных показателей. Значимость различий между 
группами выявляли с помощью критерия Стьюдента 
для количественных признаков и критерия χ2 Пирсона 
для исходов и качественных показателей. Для количест-
венной оценки связи между фактором и исходом опре-
деляли отношение шансов (ОШ), для оценки значимости 
ОШ рассчитывали границы 95% доверительного интер-
вала (ДИ). Критическое значение уровня значимости 
принималось равным 5% (р < 0,05).

Результаты исследования

Среди пациентов с новой коронавирусной инфекцией 
без признаков поражения легких при поступлении умерло 
7 (фавипиравир/ремдесивир – n = 1/6), причиной смерти 
явились инфаркт миокарда (ИМ) (n = 2), тромбоэмболия 
легочной артерии (ТЭЛА) (n = 1), декомпенсация сер-
дечной недостаточности (n = 2), острый респираторный 
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дистресс синдром (ОРДС) (n = 1), не известна (без вскры-
тия) (n = 1). Среди пациентов с пневмонией умерло в ста-
ционаре 52 (фавипиравир/ремдесивир n = 22/30), в дру-
гих лечебных учреждениях – 4 (фавипиравир/ремдеси-
вир n = 1/3), причины смерти – ОРДС (n = 50), ИМ (n = 2), 
ТЭЛА (n = 1), сепсис, синдром системной воспалительной 

реакции (n = 2), декомпенсация сердечной недостаточ-
ности (n = 1). Достоверных различий по показателям 
летальности и улучшения среди пациентов с признака-
ми поражения легких (пневмонией) при поступлении, 
получающих фавипиравир или ремдесивир, выявлено 
не было (табл. 2). Шанс летального исхода независимо 

Таблица 1
Характеристика исследуемых групп

Характеристика
Группа 1

Фавипиравир
n = 277

Группа 2
Ремдесивир

n = 282
р

Средний возраст, лет, М ± σ 69,2 ± 15,1 69,7 ± 13,7    0,338*

Возраст 
< 45/45–59/60–74/75–89/ ≥ 90 лет, n (%)

23/28/123/95/8 
(8,3/10,1/44,4/34,2/2,9)

18/33/121/100/10 
(6,4/11,7/42,9/35,5/3,5)     0,855**

Мужчины/Женщины, n (%) 100/177 (36,1/63,9) 99/183 (35,1/64,9)     0,807**
Койко-день, М ± σ 9,3 ± 4,4 11,5 ± 5,6 < 0,001*
Длительность терапии, сутки, М ± σ 7,99 ± 2,4 7,25 ± 2,1 < 0,001*
Поражение легких 
нет/КТ(РГ)1–2/КТ(РГ)3–4, n (%)

158/102/17
(57,0/36,8/6,1)

54/178/50
(19,1/63,1/17,7) < 0,001*

Исход заболевания
выздоровел/умер, n (%) 253/24 (91,3/8,7) 243/39 (86,2/13,8)      0,054**

Сопутствующие заболевания
Гипертоническая болезнь, n (%)                    206 (74,4) 215 (76,2)     0,608**
Стенокардия, n (%) 47 (17,0) 49 (17,4)     0,899**
Инфаркт миокарда в анамнезе, n (%) 30 (10,8) 24 (8,5)     0,354**
Фибрилляция предсердий, n (%) 43 (15,5) 36 (12,8)     0,350**

Острое нарушение мозгового 
кровообращения в анамнезе, n (%)                      17 (6,1) 21 (7,4)     0,539**

Сахарный диабет, n (%) 64 (21,1) 66 (23,4)     0,934**
Заболевания щитовидной железы, n (%) 14 (5,1) 7 (2,5)     0,110**
Заболевания печени 
и желчного пузыря, n (%) 14 (5,1) 34 (12,1)     0,004**

Заболевания желудка 
и двенадцатиперстной кишки, n (%) 13 (4,7) 8 (2,8)     0,338**

Анемия, n (%) 21 (7,6) 28 (9,9)     0,327**
Онкология, n (%) 16 (5,8) 18 (6,4)     0,765**
Бронхиальная астма, n (%)  6 (2,2) 2 (0,7)     0,148**
ХОБЛ, n (%) 19 (6,9) 9 (3,2)     0,047**
Ревматоидный артрит, n (%)  5 (1,8) 2 (0,7)     0,245**
Заболевания почек (МКБ, 
пиелонефрит, ХБП), n (%) 15 (5,4) 9 (3,2)     0,195**

Сопутствующая терапия
Кортикостероиды, n (%) 226 (81,6) 261 (96,2) < 0,001**
Противовоспалительные ГИБП, n (%)   47 (17,0) 96 (34,0) < 0,001**
Антикоагулянты, n (%) 267 (96,4) 278 (98,6)    0,098**
Антибактериальные препараты, n (%) 126 (45,5) 104 (36,9)    0,039**
Жаропонижающие, n (%) 103 (37,2) 72 (25,5)    0,003**
Муколитики, отхаркивающие, n (%) 225 (81,2) 206 (73,0)    0,022**
Омепразол, n (%) 239 (86,3) 272 (96,5) < 0,001**

Примечание: * – критерий Стьюдента, **– критерий χ2 Пирсона.
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от проводимой терапии был выше у пациентов с пнев-
монией старше 75 лет (умерло 36 из 157) по сравнению 
с пациентами с пневмонией до 75 лет (умерло 20 из 190, 
ОШ = 2,52, 95ДИ 1,40–4,58, р = 0,001).

Наиболее частой нежелательной реакцией при при-
менении этих препаратов, по данным отчетов о без-
опасности, является повышение активности пече-
ночных ферментов [8]. Не у всех пациентов после 
назначения фавипиравира или ремдесивира в нашем 
исследовании можно было определить динамику пе-
ченочных проб на 5-е и последующие сутки приема 
препарата. Среди пациентов, у которых необходимая 
информация присутствовала, лабораторным крите-
риям ЛПП легкой степени (повышение активности 
АЛТ и/или ЩФ, при этом уровень общего билирубина 
< 42 мкмоль/л и Международное Нормализованное 
Отношение (МНО) < 1,5) соответствовало 43,4% па-
циентов группы фавипиравира (59/136) и 49,0% паци-
ентов группы ремдесивира (75/153). Критериям ЛПП 
умеренной степени (повышение активности АЛТч  
и/или ЩФ, при этом уровень общего билирубина > 
ЦЦЦ42 мкмоль/л и МНО > 1,5) соответствовало 3,7% 
пациентов группы фавипиравира (5/136) и 1,9% паци-
ентов группы ремдесивира (3/153). При оценке связи 
между приемом препарата и выявленными лабора-
торными изменениями по шкале RUCAM учитывали 
наличие информации в инструкции к фавипиравиру 
и ремдесивиру о возможном развитии ЛПП при при-
еме препаратов (+2 балла), время от приема препарата 
до начала реакции (+2 балла при реакции на 5–90-е 

сутки), возраст ≥ 55 лет (+1 балл), сопутствующую 
терапию (назначение другого препарата с предпола-
гаемым гепатотоксичным действием -2 балла), нали-
чие другой причины поражения печени – COVID-19 
(-3 балла). Ни у одного пациента не было повторного 
применения указанных препаратов. Не у всех паци-
ентов возможно было оценить динамику АЛТ после 
отмены препарата (снижение активности АЛТ на 50% 
и более в течение 8 дней +3 балла, повышение актив-
ности АЛТ или отсутствие снижения активности АЛТ 
на 50% и более в течение 30 дней -1 балл). В связи с тем 
что коронавирусная инфекция расценивалась нами 
как наличие другой причины поражения печени, толь-
ко у пациентов старше 55 лет, у которых можно было 
отследить снижение активности АЛТ на 50% и более 
в течение 8 дней после отмены фавипиравира или рем-
десивира, была выявлена возможная связь (3–5 баллов) 
между изучаемыми препаратами и развитием ЛПП 
по шкале RUCAM (табл. 3).

В шести медицинских картах пациентов, прини-
мавших фавипиравир или ремдесивир (3/3), была ин-
формация о появлении больших подкожных гематом, 
у одного пациента группы фавипиравира отмечалась 
гематурия, а у двух пациентов группы фавипиравира 
на вскрытии помимо ОРДС обнаружены признаки 
состоявшегося желудочно-кишечного кровотече-
ния и у одного из них также кровоизлияние в голов-
ной мозг. Большинство пациентов изучаемых групп 
(табл. 1) получали парентеральные антикоагулянты 
в средних и высоких дозах. Пациент с внутримозговым 

Таблица 2
Сравнительная эффективность фавипиравира и ремдесивира у пациентов с COVID-19 и пневмонией в 2022 г.

Показатель (исход)

Фавипиравир
n = 119
исход 

есть/нет 
(% исхода)

Ремдесивир
n = 228
исход  

есть/нет 
(% исхода)

ОШ, 95% 
ДИ

р

7-дневная летальность 11/108 (9,2) 13/215 (5,7) 1,68 [0,73–3,89] 0,111

14-дневная летальность 19/100 (16,0) 24/204 (10,5) 1,62 [0,85–3,09] 0,073

28-дневная летальность 22/97 (18,5) 31/197 (13,6) 1,44 [0,79–2,62] 0,115

60-дневная летальность 23/96 (19,3) 33/195 (14,5) 1,41 [0,78–2,53] 0,126

Смерть от ордс 21/98 (17,6) 28/200 (12,3) 1,53 [0,83–2,83] 0,088

Летальность среди 
пациентов до 75 лет  7/53 (11,7) 13/117 (10,0) 1,19 [0,45–3,15] 0,364

Летальность среди 
пациентов ≥ 75 лет 16/43 (27,1) 20/78 (20,4) 1,00 [0,49–2,05] 0,499

Летальность среди 
пациентов до 75 лет от ордс 3/57 (5,0) 11/119 (8,5) 0,57 [0,15–2,12] 0,200

Летальность среди 
пациентов ≥ 75 лет от ордс 15/44 (24,1) 17/81 (17,3) 0,52 [0,68–3,36] 0,153

7-дневное улучшение 7/112 (5,9) 9/219 (3,9) 1, 52 [0,55–4,19] 0,209

14-дневное улучшение 71/48 (59,7) 120/108 (52,6) 1,33 [0,85–2,09] 0,106

28-дневное улучшение 95/24 (79,8) 190/38 (83,3) 0,79 [0,45–1,40] 0,210

Примечание: ОРДС – острый респираторный дистресс-синдром.
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кровоизлиянием до госпитализации принимал варфа-
рин (при поступлении МНО 1,55).

Обсуждение полученных результатов

Высокая эффективность фавипиравира и рем-
десивира в нашем исследовании была сопоставима 
с полученными данными реальной клинической пра-
ктики в регистровом наблюдательном исследовании 
г. Москвы (выздоровление 78,7% больных, получаю-
щих фавипиравир) [12]. Недостатками исследований 
реальной клинической практики является отсутствие 
рандомизации и ослепления исследования, что по-
вышает вероятность систематической ошибки. Часто 
в таких исследованиях, как это было в Московском ис-
следовании [12], отсутствует группа контроля. Однако 
в нашем исследовании получены данные на более 
широкой группе пациентов, включающей коморбид-
ных и пожилых пациентов, пациентов отделений ре-
анимации и интенсивной терапии, которые обычно 
не включаются при проведении рандомизированных 
клинических исследований. Исключение пациентов 
с новой коронавирусной инфекцией без признаков 
пневмонии в нашем исследовании позволило снизить 
вероятность систематической ошибки, тем не менее 

даже в этом случае вероятность назначения ремдеси-
вира при более тяжелом течении COVID-19 остается 
выше, чем назначения фавипиравира. 

Информация о безопасности ремдесивира и фави-
пиравира крайне ограничена и по-прежнему собира-
ется. Изменения биохимических показателей функции 
печени являлись частой нежелательной реакцией ис-
пользования фавипиравира и ремдесивира по данным 
многих авторов [13–15]. При назначении фавипи-
равира нежелательной реакцией является развитие 
гематомы и гематурии [8].

Заключение

Ограниченный опыт применения фавипиравира 
при СOVID-19 диктует необходимость дальнейшего 
изучения его эффективности и безопасности, особенно 
при одновременном приеме варфарина и высоких доз 
антикоагулянтов прямого действия.

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутст-
вие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Источники финансирования: авторы заявляют о фи-
нансировании проведенного исследования из собствен-
ных средств.

Таблица 3
Сравнительная безопасность фавипиравира и ремдесивира у пациентов с COVID-19 и пневмонией в 2022 г.

Показатель (исход)

Фавипиравир*
исход 

есть/нет 
(% исхода))

Ремдесивир*
исход 

есть/нет 
(% исхода)

ОШ, 95% 
ДИ р

Повышение активности АЛТ 
> 2 ВГН и в 2 и более раз  
выше от исходного

62/74  
(45,6)

81/72  
(52,9)

0,74 [0,47–1,18] 0,106

Повышение активности АЛТ 
> 5 ВГН и в 2 и более раз  
выше от исходного

13/123 
(9,7)

32/121 
(20,9)

0,40 [0,20–0,80] 0,005

Повышение активности АСТ 
> 2 ВГН и в 2 и более раз  
выше от исходного

39/97
(28,7)

34/119  
(22,2)

1,40 [0,83–2,40] 0,104

Повышение общего билирубина 
> 42 мкмоль/л

5/131
(3,7)

3/150  
(2,0)

1,91 [0,45–8,14] 0,191

Повышение МНО > 1,5
20/210 
(8,7)

18/223  
(7,5)

1,18 [0,61–2,30] 0,313

Критерии ЛПП легкой степени тяжести
59/77 
(43,4)

75/78  
(49,0)

0,80 [0,50–1,27] 0,169

Критерии ЛПП умеренной степени тяжести
5/131 
(3,7)

6/147  
(3,9)

0,94 [0,28–3,14] 0,457

Возможная связь по шкале RUCAM 
3/133 
(2,2)

11/142  
(7,2)

0,30 [0,08–1,08] 0,031

ЖКК/гематома/гематурия 6/271 (2,2)
3/279  
(1,1)

2,06 [0,51–8,32] 0,155

Примечание: * n = количество пациентов, у которых есть данные лабораторных исследований на 5-е и/или последующие 
сутки приема препарата (исключение – ЖКК/гематома/гематурия, n = 277 для группы фавипиравира и n = 282 – для группы 
ремдесевира); ЛПП – лекарственные поражения печени, ЖКК – желудочно-кишечное кровотечение.
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Анализ динамики показателей региональной программы  
«Борьба с сердечно-сосудистыми заболеваниями» и снижение летальности 
пациентов от острого коронарного синдрома
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медицинской академии непрерывного профессионального образования, Иркутск, Россия

2 Шелеховская районная больница, Шелехов, Россия

Цель: проанализировать динамику использования медико-организационных технологий, направленных на дости-
жение в регионе целевого показателя снижения летальности пациентов от острого коронарного синдрома (ОКС). 
Материалы и методы. Базами исследования являлись в 2018 году 1 региональный сосудистый центр (РСЦ), 8 первич-
ных сосудистых отделений (ПСО), 41 медицинская организация (МО). В 2022 году структура медицинских организа-
ций изменилась: была представлена 3 РСЦ, 9 ПСО, 39 МО. Был проведен расчет и анализ показателей, характеризу-
ющих оказание медицинской помощи пациентам с ОКС на территории Иркутской области. Наличие, направление 
и сила взаимосвязи между количеством умерших от ОКС и количеством медико-организационных мероприятий из-
учались с применением линейного корреляционного анализа по методу Пирсона. Результаты. В динамике увеличился 
удельный вес госпитализации пациентов с ОКС в ранние сроки – до 12 часов – с 42,1 до 46,5%. Показатель летально-
сти населения региона от ОКС уменьшился на 20,4% прежде всего за счет снижения летальности в первые 24 часа  
(на 28,7%). Выявлены ключевые медико-организационные технологии, обладающие наибольшим влиянием на показа-
тели летальности. Сильная взаимосвязь (r = -0,729) – между числом умерших от ОКС и числом больных, переведенных 
в региональный сосудистый центр для проведения экстренной коронопластики; две среднего уровня взаимосвязи 
параметров: (r = -0,343) – между числом умерших от ОКС и числом госпитализированных с ОКС в первые 12 часов; 
(r = -0,415) – между числом умерших от ОКС и числом госпитализированных, которым проведена процедура тромбо-
литической терапии. Применение метода линейной регрессии показало, что прогностическое значение для дальней-
шего снижения ожидаемого количества умерших от ОКС в области имеет доступность такой процедуры для пациентов, 
как экстренная коронопластика и тромболитическая терапия. Заключение. Создание инфраструктуры РСЦ и ПСО в об-
ласти позволило обеспечить выполнение большинства ключевых сигнальных индикаторов региональной программы 
«Борьба с сердечно-сосудистыми заболеваниями».
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Indicator dynamics of the “Combating Cardiovascular Diseases”  
regional program aimed at reducing mortality from acute coronary syndrome
V.V. Shprakh1, O.V. Velm1,2

1 Irkutsk State Medical Academy of Postgraduate Education – branch of the Russian Medical Academy of Continuing Professional 
Education, Irkutsk, Russia
2 Shelekhovsky district hospital, Shelekhov, Russia

Aim. To analyze the dynamics of the application of medical and organizational technologies for achieving the target reduc-
tion of mortality from acute coronary syndrome (ACS) in the region. Materials and methods. In 2018, the research covered 1 re-
gional vascular center (RVC), 8 primary vascular departments (PVD), and 41 medical organizations (MO). In 2022, the structure 
of medical organizations changed to include 3 RSCs, 9 PSOs, and 39 MOs. The indicators characterizing the provision of medi-
cal care to ACS patients in the Irkutsk region were calculated and analyzed. The presence, direction, and strength of correlation 
between the number of deaths from ACS and the number of medical and organizational activities was studied using linear cor-
relation analysis by the Pearson method. Results. Over time, the share of hospitalization of patients with ACS in the early stages 
up to 12 hours increased from 42.1% to 46.5%. The mortality rate from ACS decreased by 20.4%, primarily due to a decrease in 
mortality in the first 24 hours (by 28.7%). The key medical and organizational technologies that have the greatest impact on 
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mortality rates were identified. A strong relationship (r = -0.729) was established between the number of deaths from ACS and 
the number of patients transferred to the regional vascular center for emergency coronoplasty; two medium-level relation-
ships (r = -0.343) were found between the number of deaths from ACS and the number of hospitalized patients with ACS in the 
first 12 hours; a correlation (r = -0.415) was determined between the number of deaths from ACS and the number of hospital-
ized patients who underwent thrombolytic therapy. The linear regression method showed that the availability of such proce-
dures as emergency coronoplasty and thrombolytic therapy has prognostic significance for further reduction of the expected 
number of deaths from ACS in the region. Conclusion. The creation of the RVC and PVD infrastructure in the region allowed the 
major indicators of the “Combating Cardiovascular Diseases” regional program to be achieved.
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Распространение заболеваний сердечно-сосудистой 
системы является одной из наиболее значимых проблем 
в экономически развитых странах [1–3]. Ишемическая 
болезнь сердца (ИБС) и острые коронарные синдромы 
(ОКС) занимают на протяжении многих лет первое 
место в структуре смертности населения Российской 
Федерации [4–7]. Одной из наиболее значимых для ор-
ганизации специализированной помощи форм ИБС, 
характеризующейся высокой летальностью, является 
инфаркт миокарда [8–10]. Многочисленными иссле-
дованиями показано, что своевременность и доступ-
ность рентген-эндоваскулярных технологий пациен-
там при ОКС, внедрение клинико-организационных 
подходов маршрутизации пациентов играют важную 
роль в снижении смертности [11–13]. Федеральный 
проект «Борьба с сердечно-сосудистыми заболева-
ниями» предусматривает снижение опережающими 
темпами смертности от причин, зависящих в большей 
степени от деятельности системы здравоохранения. 

Цель исследования – проанализировать динамику 
использования медико-организационных технологий, 
направленных на достижение в регионе целевого пока-
зателя снижения летальности пациентов от ОКС.

Материалы и методы

Базами исследования являлись региональные 
сосудистые центры (РСЦ), первичные сосудистые 
отделения (ПСО), медицинские организации (МО) 
Иркутской области. Был проведен расчет и анализ 
показателей, характеризующих оказание медицинской 
помощи пациентам с ОКС в рамках региональной 
программы «Борьба с сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями». Наличие, направлении и сила взаимосвязи 
между числом умерших от ОКС и числом медико-ор-
ганизационных мероприятий изучалось с примене-
нием линейного корреляционного анализа по мето-
ду Пирсона. Наличие количественной взаимосвязи 
медико-организационных технологий (госпитали-
зированных с острым инфарктом миокарда минуя 
приемное отделение; госпитализированных с острым 
коронарным синдромом в первые 12 часов; госпита-
лизированных, которым проведена тромболитическая 

терапия; переведенных в региональный сосудистый 
центр для проведения экстренной коронапластики) 
и показателя летальности пациентов от ОКС выявляли 
с помощью метода простой логистической регрес-
сии. Статистическая обработка выполнена с помо-
щью пакетов статистических программ Statistica 6,0  
MSExcel 2017.

Результаты исследования

В табл. 1 представлены показатели госпитализа-
ции пациентов с ОКС по времени от начала развития 
заболевания в целом по области и отдельным типам 
медицинских организаций. Как следует из данных 
таблицы, за период исследования в структуре госпи-
тализированных пациентов по длительности времени 
отмечается положительная динамика показателя. Так, 
в целом по области регистрируется снижение удельно-
го веса госпитализации с ОКС в первые 24 часа от нача-
ла развития заболевания и увеличение удельного веса 
госпитализированных в первые 12 часов. По типам 
медицинских организаций основной вклад в снижение 
показателя госпитализации в первые 24 часа по време-
ни манифестации у пациентов первых признаков ОКС 
приходится на ПСО области, составляя 78,6% случаев 
госпитализации в 2018 году и 61,6% – в 2022 году. 
Соответственно в МО увеличился удельный вес госпи-
тализации пациентов в первые 12 часов с 29,4% случаев 
госпитализации в 2018 году до 53,3% – в 2022 году. 

Таким образом, развитие организационных тех-
нологий маршрутизации пациента обеспечило поло-
жительную динамику показателя. Уменьшение сроков 
времени госпитализации пациента от начала развития 
заболевания снижает вероятность летального исхода 
на госпитальном этапе.

Анализируя показатель удельного веса госпита-
лизированных с острым инфарктом миокарда минуя 
приемное отделение, отмечается, что в целом по обла-
сти показатель снизился с 76,3% в 2018 году до 68,3% 
в 2022 году. Положительная динамика показателя сви-
детельствует о преемственности в ведении лечебно-
диагностического процесса пациентов с ИБС на дого-
спитальном и госпитальном этапах.
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В табл. 2 представлен показатель летальности па-
циентов с ОКС по типам медицинских организаций. 
В целом по области показатель летальности умень-
шился на 20,4%, составляя в 2018 году 5,01 случая 
на 100 госпитализированных и в 2022 году – 3,99 слу-
чаев соответственно.

В абсолютном значении это составило 428 случаев 
сохраненных жизней за пятилетний период наблюде-
ния. Рассматривая динамику показателя по отдель-
ным типам медицинских организаций, отмечается 
следующее: максимальное уменьшение летальности 
(-78,7%) регистрировалось в региональном сосудистом 
центре, -47,3% – в медицинской организации, в пер-
вичном сосудистом отделении снижение показателя 
составило -35,4%. Необходимо отметить, что досу-
точная летальность пациентов области также имела 

выраженную положительную динамику снижения по-
казателя. В 2018 году показатель равнялся 1,81 случая 
на 100 госпитализированных и составил к 2022 году 
1,29 случая соответственно. Основной вклад в сни-
жение показателя (-93,1%) обеспечила деятельность 
регионального сосудистого центра. Объем выполнен-
ных процедур тромболитической терапии и экстрен-
ной коронапластики пациентам с ОКС представлен 
в таблице 3. Удельный вес тромболитической терапии 
в 2018 году в области равнялся 7,4%, увеличиваясь 
к 2022 году до 13,4% (табл. 3).

Максимальная динамика показателя регистриро-
валась в региональном сосудистом центре области, 
составляя в 2018 году 3,5%, а к 2022 году – 18,9%. 

Маршрутизация пациентов с ОКС по клиническим 
показаниям предполагает для проведения экстренной 

Таблица 1
Удельный вес госпитализированных пациентов с ОКС по времени госпитализации  

от начала развития заболевания за период 2018–2022 гг. (%)

Медицинская организация 2018 г. 2019 г. 2020 г. 2021 г. 2022 г.
Показатель удельного веса госпитализированных с острым коронарным синдромом в первые 24 часа

Региональный сосудистый центр 69,5 45,8 67,8 71,1 73,9
Первичное сосудистое отделение 78,6 72,3 77,4 75,8 61,6
Медицинская организация 61,3 72,0 91,4 87,8 89,0
Итого по области 72,0 68,3 78,2 76,8 70,4

Показатель удельного веса госпитализированных с острым коронарным синдромом в первые 12 часов
Региональный сосудистый центр 47,1 33,0 47,1 52,8 50,8
Первичное сосудистое отделение 47,6 50,6 53,0 53,1 41,6
Медицинская организация 29,4 44,7 60,1 54,5 53,3
Итого по области 42,1 46,6 53,2 53,2 46,5

Показатель удельного веса госпитализированных с острым инфарктом миокарда минуя приемное отделение
Региональный сосудистый центр 100,0 97,6 70,0 62,3 68,2
Первичное сосудистое отделение 84,0 98,9 96,9 95,7 89,9
Медицинская организация 32,2 20,8 22,8 17,7 20,6
Итого по области 76,3 85,3 75,1 68,8 68,3

Таблица 2
Показатель летальности пациентов с ОКС за период 2018–2022 гг. (на 100 госпитализированных)

Медицинская организация 2018 г. 2019 г. 2020 г. 2021 г. 2022 г.
Показатель летальности больных с острым коронарным синдромом в первые 24 часа

Региональный сосудистый центр 7,08 5,33 4,14 2,71 1,51
Первичное сосудистое отделение 4,95 3,42 3,29 3,13 3,20
Медицинская организация 9,32 8,29 8,21 6,20 4,91
Итого по области 5,01 4,71 4,56 4,41 3,99

Показатель летальности больных с острым коронарным синдромом в первые 24 часа
Региональный сосудистый центр 2,33 1,59 1,52 0,39 0,16
Первичное сосудистое отделение 1,44 1,19 1,17 1,13 1,02
Медицинская организация 3,85 2,71 2,63 2,25 1,78
Итого по области 1,81 1,68 1,54 1,34 1,29
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коронапластики перевод пациентов в региональный 
сосудистый центр. 

В целом по области в динамике показатель удель-
ного веса переведенных пациентов увеличился с 6,4% 
в 2018 году до 9,0% в 2022 году. В табл. 4 представ-
лены результаты корреляционного анализа между 
количеством умерших госпитализированных паци-
ентов области с ОКС и числом выполненных медико-
организационных технологий по отдельным годам 
и в среднем за период 2018–2022 гг. Была выявлена 
для одного параметра сильная отрицательная связь  
(r = -0,729, m = ± 0,108, t = 6,781, P ≥ 99%); для двух 
параметров – средняя отрицательная связь (r = -0,343,  
m = ± 0,107, t = 3,313, P ≥ 95%) и (r = -0,415, m = ± 0,122, 

t = 3,413, P ≥ 95%); для двух параметров – слабая связь 
(r = -0,240, m = ± 0,110, t = 2,180, P ≥ 95%) и (r = -0,185, 
m = ± 0,111, t = 1,672, P ≤ 95%).

Обсуждение полученных результатов

Полученные данные подтверждают тезис о необ-
ходимости оказания экстренной помощи пациентам 
в специализированном стационаре, о недопустимости 
выполнения отсроченной госпитализации в остром 
периоде. 

Расчет показателей регрессии выявил, что все по-
казатели регрессии имеют отрицательное значение. 
Максимальное значение показателей регрессии имеет 

Таблица 3
Удельный вес выполненных медико-организационных технологий пациентам с ОКС за период 2018–2022 гг. (%)

Медицинская организация 2018 г. 2019 г. 2020 г. 2021 г. 2022 г.
Показатель удельного веса госпитализированных, которым проведена тромболитическая терапия

Региональный сосудистый центр 3,5 9,6 13,2 15,7 18,9
Первичное сосудистое отделение 9,3 9,3 8,5 10,6 9,0
Медицинская организация 6,0 8,8 14,2 14,3 16,3
Итого по области 7,4 9,2 10,5 12,7 13,4

Показатель удельного веса больных, переведенных в региональный сосудистый центр  
для проведения экстренной коронопластики

Региональный сосудистый центр - - - - -
Первичное сосудистое отделение 4,9 8,1 6,6 7,4 7,6
Медицинская организация 2,5 5,9 8,7 6,2 8,2
Итого по области 6,4 11,3 9,4 8,3 9,0

Таблица 4
Результаты расчета корреляционной взаимосвязи между количеством умерших  
госпитализированных пациентов области с ОКС и количеством выполненных  

медико-организационных технологий за период 2018–2022 гг.

Показатель
Годы В среднем  

за 2018–2022 гг.
2018 2019 2020 2021 2022

Между числом умерших и числом госпитализированных  
с острым коронарным синдромом в первые 24 часа

Коэффициент корреляции r -0,191 -0,195 -0,185 -0,175 -0,181 -0,185
Между числом умерших и числом госпитализированных  

с острым инфарктом миокарда минуя приемное отделение
Коэффициент корреляции r -0,251 -0,227 -0,265 -0,213 -0,244 -0,240

Между числом умерших и числом госпитализированных  
с острым коронарным синдромом в первые 12 часов

Коэффициент корреляции r -0,336 -0,346 -0,352 -0,342 -0,337 -0,343
Между числом умерших и числом госпитализированных,  

которым проведена тромболитическая терапия
Коэффициент корреляции r -0,436 -0,406 -0,412 -0,422 -0,397 -0,415

Между числом умерших и числом больных, переведенных в региональный  
сосудистый центр для проведения экстренной коронапластики

Коэффициент корреляции r -0,702 -0,733 -0,722 -0,725 -0,765 -0,729



89PMJ 2024 No. 3 Original Researches

взаимосвязь между числом переведенных в региональ-
ный сосудистый центр для проведения экстренной 
коронопластики и числом умерших от ОКС, составляя 
коэффициент регрессии Rx/y -1,906. Второе место 
по значимости влияния на снижение летальности име-
ет показатель регрессии между числом госпитализи-
рованных с ОКС в первые 12 часов и числом умерших 
от ОКС, составляя Rx/y -1,683. Третье место прихо-
дится на количественную взаимосвязь между числом 
госпитализированных, которым проведена тромболи-
тическая терапия и числом умерших, составляя Rx/y 
-1,530. Минимальное значение показателей регрессии 
имеет взаимосвязь между числом госпитализирован-
ных с острым инфарктом миокарда минуя приемное 
отделение и числом умерших от ОКС, составляя Rx/y 
-0,967. Отрицательные значения показателей регрессии 
согласуются с рассчитанными коэффициентами кор-
реляциями и свидетельствуют о наличии взаимосвязи 
между числом медико-организационных технологий 
и количеством умерших от ОКС. Так, рост среднего 
числа госпитализированных с ОКС в первые 12 часов 
от момента развития заболевания снижает среднее 
ожидаемое количество умерших по области с 154,1 
при 1 случае госпитализации до 113,7 при 25 случаях 
госпитализации. При росте среднего числа госпита-
лизированных с острым инфарктом миокарда минуя 
приемное отделение снижается среднее ожидаемое 
количество умерших по области с 63,7 при 1 случае 
госпитализации до 40,5 при 25 случаях госпитализа-
ции. Необходимо отметить, что увеличение средне-
го числа госпитализированных, которым проведена 
тромболитическая терапия, приводит к снижению 
среднего ожидаемого количества умерших пациентов 
по области с 35,4 при 1 случае применения процедуры 
до 0,0 при 25 случаях лечения соответственно. Рост 
среднего числа переведенных в РСЦ для проведения 
экстренной коронапластики снижает среднее ожида-
емое количество умерших пациентов по области с 37,1 
при 1 случае применения процедуры до 0,0 при 21 
случае применения процедуры. Максимальное сниже-
ние среднеожидаемых случаев смерти от ОКС до нуля 
регистрировалось при экстренной коронопластики 
и тромболитической терапии. Минимальное снижение 
среднеожидаемых случаев смерти от ОКС наблюдалось 
при госпитализации с острым коронарным синдромом 
в первые 12 часов и острым инфарктом миокарда, ми-
нуя приемное отделение. 

Заключение

Программно-целевое планирование при решении 
важнейших проблем в охране здоровья населения яв-
ляется эффективным инструментом использования ре-
сурсов системы здравоохранения на региональном уров-
не. Сосредоточение усилий системы здравоохранения 
на повышении доступности клинико-организационных 
технологий для пациентов позволит достичь выполнения 
ожидаемых результатов по программе «Борьба с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями». 
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Эпидемиология ВИЧ-инфекции в учреждениях  
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Цель: оценить медико-статистические показатели состояния здоровья лиц с болезнью, вызываемой вирусом иммуно-
дефицита человека (ВИЧ), из числа подозреваемых, обвиняемых, осужденных, содержащихся в учреждениях уголовно-
исполнительной системы (УИС), и разработать предложения по совершенствованию работы в сфере противодействия 
распространению ВИЧ-инфекции. Материалы и методы. Для анализа структуры и динамики заболеваемости и смертно-
сти от ВИЧ-инфекции в учреждениях УИС за период 2014–2022 гг. использованы данные официальных форм ведом-
ственного статистического наблюдения. Расчеты проведены с применением пакетов прикладных программ MS Excel 
и программной среды R версии 3.6.2. Результаты. Пиковые значения заболеваемости ВИЧ в УИС наблюдались в 2015 году, 
после чего вплоть до 2020 года эти показатели снижались. Смертность от ВИЧ с 2014 года снизилась на 52,1% и со-
ставила 84,6 на 100 тыс. человек в 2022 году. Летальность лиц, живущих с ВИЧ (ЛЖВ), с 2014 года снизилась на 61,5%. 
Эта динамика формирует убывающий тренд с 2015 года. Охват антиретровирусной терапии данной группы пациентов 
достиг максимального значения – 94,5% – в 2022 году. Заключение. Тренды заболеваемости и смертности от ВИЧ-ин-
фекции за исследуемый период имеют нисходящий характер, а охват антиретровирусной терапией в 2022 году достиг 
исторического максимума. Это, однако, не исключает низкой приверженности пациентов к лечению, что свидетельст-
вует о необходимости разработки новых методов санитарно-просветительской и лечебно-профилактической работы 
в учреждениях уголовно-исполнительной системы. 
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Aim. To assess the medical and statistical indicators of the health status of persons with the disease caused by the human 
immunodeficiency virus (HIV), among suspects, accused, and convicts held in institutions of the penal system. To develop 
proposals for improving work in the field of countering the spread of HIV infections. Materials and methods. The structure and 
dynamics of morbidity and mortality from HIV infection in penal institutions from 2014 to 2022 was analyzed using official sta-
tistical data. Calculations were carried out using MS Excel application packages and the R software environment version 3.6.2. 
Results. The peak HIV incidence in penal system institutions was recorded in 2015, followed by its gradual decrease by 2020. HIV 
mortality decreased by 52.1% since 2014, amounting to 84.6 per 100,000 people in 2022. The mortality rate of people living 
with HIV (PLHIV) decreased by 61.5% in 2014. This dynamics showed a decreasing trend starting from 2015. The antiretroviral 
therapy coverage in this group of patients reached a maximum value of 94.5% by 2022. Conclusions. The HIV mortality and 
mortality rates during the study period show a downward trend. The antiretroviral therapy coverage in 2022 reached a historic 
maximum. However, this does not exclude the low adherence of patients to treatment, which indicates the need to develop 
new methods of sanitary education and therapeutic and preventive work in penal system institutions.
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Стремительное распространение ВИЧ-инфекции 
в российском социуме началось в 1988 году. В 2018–
2019 гг. отмечается стабилизация этих показателей, 
а с 2020 года – их стабильное снижение [1]. Однако 
Россия по-прежнему входит в число лидеров по тем-
пам распространения ВИЧ-инфекции. По данным 
государственного доклада Роспотребнадзора, рас-
пространение в Российской Федерации хронических 
инфекционных заболеваний наносит существенный 
урон демографическому, социальному и экономиче-
скому развитию страны. Так, общий объем прямых 
медицинских расходов федерального бюджета и бюд-
жетов субъектов Российской Федерации на реали-
зацию мер по противодействию распространению 
ВИЧ-инфекции вырос в 2022 году до 76,8 млрд руб. 
В 2022 году в связи с расширением охвата лечением 
значимо увеличились расходы на закупки антире-
тровирусных препаратов (АРТ) (на 34,1% по срав-
нению с 2021 годом), они составили 42,5 млрд руб. 
Экономическое бремя ВИЧ-инфекции в 2022 году 
в Российской Федерации оценено в 262,5 млрд руб. [2]. 

Риск развития туберкулеза (ТБ) у лиц, живущих 
с ВИЧ (ЛЖВ), в 50–113 раз, а у больных СПИДом – 
в 170 раз выше, чем у неинфицированных лиц. Ввиду 
этого ЛЖВ являют собой своеобразный резервуар 
для кумуляции и дальнейшего распространения ТБ 
[3]. При этом отмечается высокий уровень смертности 
среди пациентов при сочетании ТБ и ВИЧ-инфекции.

Распространение наркомании привело к измене-
нию медико-социальной структуры контингента лиц, 
отбывающих наказание в учреждениях уголовно-
исполнительной системы (УИС). Констатируется, 
что показатели заболеваемости и смертности 
от ВИЧ-инфекции в пенитенциарных учреждени-
ях выше аналогичных показателей в медицинских 
организациях государственной системы здраво-
охранения. Проблема распространенности соци-
ально значимых заболеваний в учреждениях УИС 
во многом обусловлена тем, что сюда поступают 
преимущественно социально дезадаптированные 
граждане с низкой приверженностью к здоровому 
образу жизни [4].

Реализация в практическом пенитенциарном здра-
воохранении комплекса лечебно-диагностических 
и санитарно-профилактических мероприятий, направ-
ленных на снижение бремени ВИЧ-инфекции в струк-
туре заболеваемости и смертности подозреваемых, об-
виняемых, осужденных, позволит улучшить состояние 
здоровья пациентов и снизить риск распространения 
инфекционных заболеваний. В связи с этим оценка 
эпидемической ситуации и трендов ее развития пред-
ставляет существенный интерес в целях разработки 
и планирования дальнейших мероприятий по проти-
водействию распространению ВИЧ-инфекции и ин-
фекционной безопасности в УИС.

Целью исследования является оценка динами-
ки медико-статистических показателей по ВИЧ-
инфекции среди лиц, содержащихся в учреждениях 

УИС, и разработка предложений по совершенствова-
нию работы в сфере противодействия распростране-
нию ВИЧ-инфекции. 

Материалы и методы

С целью анализа эпидемической ситуации по ВИЧ-
инфекции в пенитенциарных учреждениях России 
анализировали сведения форм федерального (№ 61 – 
Сведения о ВИЧ-инфекции; далее – ф. 61) и ведомст-
венного (№ ФСИН-6 «Сведения о социальнозначимых 
заболеваниях у лиц, содержащихся в учреждениях 
уголовно-исполнительной системы и отдельных по-
казателях деятельности медицинской службы» – да-
лее ф. ФСИН-6) статистического наблюдения. Число 
вновь арестованных в 2006 и 2007 гг. было получено 
по данным [5], 2008 и 2009 гг. – по данным [6], в более 
поздние периоды – по данным ф. ФСИН-6.

Методики расчета показателей заболеваемости 
ВИЧ в учреждениях УИС, доли впервые выявлен-
ных больных ВИЧ-инфекцией, смертности от ВИЧ-
инфекции в УИС, доли умерших от ВИЧ-инфекции 
среди умерших от любых причин и летальности кон-
тингентов ЛЖВ приведены нами ранее [7].

Показатель заболеваемости ВИЧ в следственных 
изоляторах (СИЗО) рассчитывали как отношение чи-
сла пациентов с ВИЧ, выявленных в отчетном периоде 
в СИЗО, к числу вновь арестованных – на 100 тыс. 
человек. Показатель заболеваемости ВИЧ в учрежде-
ниях исполнения наказания осужденных к лишению 
свободы (ИУ) рассчитывали как отношение числа 
пациентов с ВИЧ, выявленных в отчетном периоде 
в ИУ, к среднесписочной численности осужденных 
в ИУ – на 100 тыс. человек.

Структура летальности ЛЖВ среди лиц с раз-
личными ВИЧ-ассоциированными заболеваниями 
и состояниями в учреждениях ФСИН России рас-
считывали по данным форм № 61 (в разрезе по тер-
риториальным органам ФСИН России) и т. 2000 
как отношение числа летальных исходов у пациента 
с соответствующим проявлением болезни, вызван-
ной ВИЧ (гр. 16), к числу лиц с соответствующим 
проявлением болезни, вызванной ВИЧ, находив-
шихся на диспансерном наблюдении, выраженное 
в % (гр. 6).

Охват ЛЖВ АРТ рассчитывали по данным  
ф. ФСИН-6 как отношение численности больных 
ВИЧ-инфекцией, получающих высокоактивную ан-
тиретровирусную терапию к численности больных 
с ВИЧ-инфекцией, умноженное на 100%.

В ходе статистической обработки данных рассчи-
тывали экстенсивные и интенсивные показатели, их 
95% доверительные интервалы (95% ДИ), рассчитан-
ные методом Фишера, вероятность статистической 
ошибки первого рода (p). Обработку информации 
проводили в среде MS Excel, а также с использованием 
пакета R версии 3.6.2 (2019-12-12) – «Dark and Stormy 
Night».
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Результаты исследования

Проведенный анализ статистических данных по-
казал, что с 2014 года заболеваемость ВИЧ-инфекцией 
в учреждениях ФСИН России снизилась на 24,7%, 
а за период 2020–2022 гг. отмечается стабилизация 
этих показателей. Пиковое значение заболеваемости 
ВИЧ в УИС было пройдено в 2015 году, после чего 
вплоть до 2020 года показатель снижался. При этом его 
убыль в 2016–2017 гг. обусловлена преимущественно 
снижением доли пациентов с ВИЧ, содержащихся 
в ИУ. В СИЗО максимальное значение показателя 
пришлось на 2017 год с последующим его снижением 
до 2020 года и периодом стабилизации уровня заболе-
ваемости на достаточно высоком уровне в 2021–2022 гг. 

в сравнении с ИУ УИС (в 2022 году – 116,9 на 100 тыс. 
человек) и общероссийским показателем (в 2022 году – 
38,2 на 100 тыс. человек) (рис. 1).

В 2022 году показатель заболеваемости по УИС вы-
рос, но этот рост был обусловлен увеличением впервые 
выявленных ЛЖВ в СИЗО (в 2022 году – 91,5%), где 
показатель заболеваемости изменялся статистически 
малозначимо (p = 0,96) и ИУ (где он также изменялся 
статистически малозначимо; p = 0,86) (рис. 2).

Снижение доли ЛЖВ, выявленных в ИУ, начав-
шееся с 2013 года, происходит непрерывно в течение 
последних 10 лет (рис. 2).

Смертность от болезни, вызванной ВИЧ, и ее доля 
в общем числе умерших в пенитенциарных учреждени-
ях представлены на рис. 3. Смертность от ВИЧ с 2014 

Рис. 1. Динамика показателя заболеваемости ВИЧ,  
в том числе в СИЗО, ИУ и в целом по УИС в 2006–2022 гг. (ф. ФСИН-6 (1-МЕД)).

Рис. 2. Доля ЛЖВ, впервые выявленных в ИУ и СИЗО в 2006–2022 гг., ф. ФСИН-6 (1-МЕД).
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снизилась на 52,1%, составив 84,6 на 100 тыс. человек 
в 2022 году. При этом темпы убыли смертности от ВИЧ 
выше, чем снижение показателя от всех причин.

Вертикальными отрезками показаны границы 95% 
ДИ для смертности, серыми линиями – для доли умер-
ших от ВИЧ в общем числе умерших от всех причин.

Дальнейший анализ показал, что летальность ЛЖВ 
с 2014 года снизилась на 61,5%, динамика летально-
сти ЛЖВ в аспекте убыли показателя опередила сни-
жение смертности, сформировав убывающий тренд 
с 2015 года (рис. 4).

Изучение структуры летальности от ВИЧ-ассо-
циированных заболеваний свидетельствует, что наи-
более высокая летальность отмечается у больных лим-
фомами и пневмоцистной пневмонией, хотя общее 
число этих пациентов невелико. Достаточно высокая 
летальность у ЛЖВ отмечалась и от других злокаче-
ственных новообразований. Значимым предвестни-
ком возможного летального исхода было выявление 

кандидоза и ТБ. Роль остальных заболеваний по дан-
ным статистического наблюдения оценить сложно, 
поскольку данные состояния были обусловлены еди-
ничными случаями и роль случайности при оценке 
летальности была слишком велика (рис. 5).

На рис. 6 представлена оценка динамики показателей 
заболеваемости и распространенности ВИЧ-инфекции 
на фоне охвата АРТ. Оценка показателя распростра-
ненности ВИЧ свидетельствует, что с 2014 года пока-
затель увеличился на 15,9%, а начал снижаться только 
к 2020 году, тогда как заболеваемость убывает с 2015-го. 
В исследуемой среднемноголетней динамике охват АРТ 
к 2022 году достиг максимального значения – 94,5%.

Обсуждение полученных результатов

Анализ эпидемиологии ВИЧ-инфекции показал, 
что за исследуемый период 2014–2022 гг. достигнуты 
существенные результаты в сфере противодействия 

Рис. 3. Смертность от болезни, вызванной ВИЧ (на 100 тыс. чел.), и доля умерших от ВИЧ в общем числе умерших от всех 
причин в учреждениях ФСИН России (%) в 2014–2022 гг. (по данным ф. ФСИН-6). 

Рис. 4. Динамика показателя летальности ЛЖВ от всех причин в учреждениях ФСИН России, 2014–2022 гг. (ф. ФСИН-6). 
Серыми линиями показаны границы 95%ДИ.
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распространению ВИЧ-инфекции: тренды показателей 
заболеваемости, летальности и смертности от ВИЧ-
инфекции имеют нисходящий характер (убыль пока-
зателей составляет 24,7%, 61,5%, 52,1% соответственно) 
на фоне увеличения охвата АРТ более чем в 4 раза. 

Снижение доли ЛЖВ, выявленных в ИУ с 2013 года, 
во многом обусловлено успешностью профилактики 
факторов риска ВИЧ, а также улучшением охвата те-
стированием на ВИЧ при доставлении подозреваемых, 
обвиняемых, осужденных в СИЗО.

Кроме того, в учреждениях УИС темпы убыли 
смертности от ВИЧ выше, чем темп убыли показателя 
от всех причин. В связи с этим бремя ВИЧ-инфекции 
в структуре причин смерти снижалось. Повышение 
доли умерших от ВИЧ в структуре смертности от всех 
причин в 2016 году на фоне снижения показателя 
смертности от болезни, вызванной ВИЧ, до 170,9 
на 100 тыс. человек связано с изданием информаци-
онного письма Минздрава России, разъясняющего 

порядок кодирования причин смерти у пациентов 
с ВИЧ (где регламентировано, что болезнь, вызванная 
ВИЧ (рубрики В20–В24), может быть выбрана в каче-
стве первоначальной причины смерти при сочетанных 
инфекциях и злокачественных новообразованиях, 
развившихся как проявления ВИЧ-инфекции [8].

В 2015 году снижение летальности ЛЖВ произош-
ло на фоне повышении смертности от ВИЧ до 187,5 
на 100 тыс. человек, что также может быть обуслов-
лено изменением правил кодирования причин смерти. 
В дальнейшем регистрируется стабилизация уровня 
исследуемых показателей за период 2021–2022 годов. 
Это свидетельствует о необходимости разработки 
новых методов лечебно-профилактического воздей-
ствия на популяцию ЛЖВ с целью достижения убыли 
показателей смертности и летальности.

Снижение распространенности ВИЧ с 2020 года 
на фоне снижения заболеваемости уже с 2015 года 
связано с большей инерционностью показателя 

Рис. 5. Летальность ЛЖВ с различными ВИЧ-ассоциированными заболеваниями и состояниями в учреждениях ФСИН России, 
на 100 ЛЖВ, состоящих на диспансерном наблюдении в течение года в 2022 г., ф. 61 (разрез ФСИН).

Рис. 6. Показатель распространенности ВИЧ в УИС в 2014–2022 гг. и охват ЛЖВ АРТ. Для сравнения приведен показатель 
заболеваемости ВИЧ. Ф. № ФСИН-6.



96 ТМЖ, 2024, № 3Оригинальные исследования

распространенности: впервые выявленные ЛЖВ живут 
достаточно долго (даже без приема АРТ они могут жить 
более 10 лет). Кроме этого, снижение распространенно-
сти ВИЧ лишь в 2020 году может быть обусловлено более 
высокой летальностью ЛЖВ в ходе пандемии COVID-19 
[9, 10]. Несмотря на достижение охвата АРТ к 2022 году 
максимального значения 94,5%, наш практический опыт 
показывает, что это не всегда сопровождается соответ-
ствием АРТ рекомендованным схемам и необходимой 
степенью приверженности пациентов к лечению.

Заключение

Особенности динамики показателей, их стабилизация 
в течение последних лет свидетельствуют о необходимости 
совершенствования деятельности в сфере противодействия 
распространению ВИЧ-инфекции в учреждениях УИС. 
Среди мероприятий обеспечения инфекционной безопас-
ности представляется актуальным разработка концепции 
инфекционной безопасности в учреждениях УИС на период 
до 2030 года; формирование ежегодных ведомственных 
планов по снижению смертности от ВИЧ-инфекции в уч-
реждениях УИС; разработка и внедрение в практическую 
деятельности инфекционистов и эпидемиологов автомати-
зированных комплексов поддержки принятия врачебных 
решений в рамках информатизации пенитенциарного здра-
воохранения. В план обследования ВИЧ-инфицированных 
необходимо включить мероприятия по диагностике и пре-
вентивному лечению пациентов с латентной ТБ-инфекцией, 
усилить внутренний контроль качества и безопасности 
медицинской деятельности на соответствие рекомендован-
ной терапии и осуществлять мероприятия по повышению 
приверженности пациентов к лечению.
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Представлен клинический случай дебюта паранеорпластического полидерматомиозита на фоне новой коронавирус-
ной инфекции у пациентки с обострением параноидной шизофрении. При манифестации паранеопластического син-
дрома дифференциальная диагностика проводилась между локомоторной первично-латентной формой бруцеллеза, 
трихинеллезом, полидерматомиозитом и стероидной миопатией. Учитывая эпидемиологический анамнез и прожива-
ние пациентки в сельской местности, в первую очередь исключалась инфекционная этиология заболевания, а также 
аутоиммунная патология с вовлечением мышц и кожи. При лабораторно-инструментальном исследовании получены 
ложноположительные результаты IgM к возбудителю бруцеллеза. Установление окончательного клинического диаг-
ноза осложнялось наличием фонового заболевания, требующего постоянного приема нейролептиков, отсутствием 
контроля базисной фармакотерапии. 
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Paraneoplastic syndromes, including paraneoplastic dermatoses, represent a pressing problem for dermatovenereologists, 
infectious disease specialists and therapists due to the necessity of having broad knowledge in related disciplines. Our article 
examines a clinical case of the onset of paraneorplastic polydermatomyositis against the background of a new coronavirus 
infection in a patient with exacerbation of paranoid schizophrenia. When paraneoplastic syndrome manifested itself in this 
clinical situation, a differential diagnostic search was carried out at the junction of several nosological units, such as the lo-
comotor primary latent form of brucellosis, trichinosis, polydermatomyositis, and steroid myopathy. Taking into account the 
epidemiological history and the fact of the patient’s residing in a rural area, it was first necessary to exclude the infectious 
nature of these manifestations, as well as autoimmune pathology involving muscles and skin. A wide range of laboratory and 
instrumental examination methods were carried out, including false-positive IgM results for the causative agent of brucellosis, 
which can be explained within the framework of paraneoplastic syndrome and the tumor’s synthesis of biologically active 
substances. The results formed the basis for the entire clinical picture of the disease. Identification of the oncological process, 
which became possible with the appearance of pathognomonic clinical symptoms, made it possible to establish the histologi-
cal picture of the disease and to launch treatment for this patient. In addition, the final clinical diagnosis was complicated by 
the presence of an underlying disease that required constant use of antipsychotics and the lack of control of the ongoing basic 
pharmacotherapy in the form of monitoring prolactin levels and assessing the general condition of the body systems.
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Современная система организации здравоохранения 
направлена на раннее выявление злокачественных 
образований, их предупреждение и активное лечение. 
Трудную диагностическую задачу представляют редкие 
формы паранеопластического синдрома с поражением 
различных органов и систем [1, 2]. В некоторых слу-
чаях паранеопластический синдром может быть един-
ственным клиническим проявлением онкологического 
заболевания [3]. Эти проявления реализуются через вы-
работку биологически активных веществ, которые вы-
зывают иммунные реакции, удаленно от самой опухоли 
[4]. Новообразования могут синтезировать гормоны и их 
предшественников, цитокины, ферменты и антитела 
со схожей структурой к собственным [5]. 

Клинический случай 

УВ июне 2023 года на прием обратилась пациентка 
К., 42 лет, жительница Приморского края, с жалобами 
на тревожность, высыпания на теле, сопровождающиеся 
кожным зудом, и слабость в мышцах. 

Из анамнеза известно, что с 18 лет наблюдается 
по поводу параноидной шизофрении эпизодический 
тип со стабильным дефектом, с неполной ремиссией. 
Течение заболевания с периодическими обострениями 
и довольно длительными ремиссиями, в связи с чем 
постоянной антипсихотической терапии не принимает. 
Ухудшение психического состояния стало наблюдаться 
с началом пандемии COVID-19 – усилилась тревожность, 
появилась обсессивно-компульсивная симптоматика. 
22.07.2022 г. заболевает COVID-19 (ИФА крови IgМ по-
ложительно, IgG отрицательно от 22.07.2022 г., в ди-
намике IgG положительно, титр 1:1800 от ноября 2022 
года и 1:3600 от июня 2023 года). Консультирована вра-
чом-психиатром, инфекционистом и назначена терапия: 
противовирусная, противовоспалительная и антипсихо-
тическая. На фоне проводимой терапии на третий день 
болезни появились полиморфные высыпания на теле 
ярко-розового цвета (рис. 1). К терапии были добавлены 
сорбенты и антигистаминные препараты. Через 6 дней 
от начала лечения РНК SARS-CoV-2 в носоглоточных 
смывах не определялся, галлюцинаторная симптоматика 
разрешилась, экзантема сохранялась и лишь уменьшалась 
интенсивность окраски элементов. Наряду с этим появ-
лялись новые подсыпания на раннее интактных участках, 
отмечалось усиление интенсивности их окраски. В ге-
мограмме патологических отклонений не отмечалось, 
в биохимических анализах повышение аспартатами-
нотрансферазы до 45 ЕД/л, снижение креатинина до 38 
мкмоль/л, повышение С-реактивного белка (СРБ) до 6,1 
мг/л, эозинофильного катионного белка до 75 ммоль/л, 
иммуноглобулин Е до 592 МЕ/мл, антитела IgG к SARS-
CoV-2 в титре 1:3200, антитела IgМ к SARS-CoV-2 в титре 

1:1600. С ноября 2022 года стала отмечать появление 
мышечной слабости, преимущественно проксимальных 
отделов нижних конечностей, в дистальных и прокси-
мальных отделах верхних конечностей. При появлении 
новых элементов сыпи мышечная слабость нарастала. 
Назначалась противоаллергическая терапия, которую не-
прерывно принимала в течение 10 месяцев в различных 
комбинациях – постоянно антигистаминный препарат 
+ глюкокортикостероид. Отмечалась положительная 
динамика в виде уменьшения интенсивности окраски 
высыпаний, мышечная слабость не прогрессировала.

На момент первичного обращения пациентки 
(04.06.2023 г.) – состояние удовлетворительное, кри-
тична к своему состоянию и основному заболеванию. 
На коже тела полиморфные высыпания, представленные 
эритемой с четкими границами и фестончатыми краями, 
с множественными бляшками более интенсивного окраса 
внутри пораженного участка кожи, которые возвышают-
ся над ее поверхностью (рис. 1). 

Наблюдались также «разрешившиеся» элемен-
ты сыпи рядом с единичными «свежими» элементами, 
представленные папулами и пятнами, которые имели 
тенденцию к слиянию. По другим органам – без пато-
логии. По результатам лабораторного обследования – 
в гемограмме – легкая анемия, тромбоцитоз, ускорение 
СОЭ. В биохимическом анализе крови отмечалось сни-
жение креатинина до 35 мкмоль/л, железа сыворотки 
до 5,4 ммоль/л, повышение лактата до 2,5 ммоль/л, гам-
ма-глутамилтранспептидазы до 162 ммоль/л, щелочной 
фосфатазы до 169 ммоль/л, СРБ 8 мг/л, ЛДГ 276 ед/л, 
при этом креатинфосфокиназа и креатинфосфокиназа-
МВ оставались в референсном диапазоне. Антитела IgG 
к SARS-CoV-2 в титре 1:3200, антитела IgМ к SARS-CoV-2 
не обнаружены. В ходе расспроса были выяснены следую-
щие особенности анамнеза жизни: проживает в сельской 
местности, живет с матерью, мать – ветеринарный врач. 
Живут в частном доме, имеют собственное хозяйство, 
представленное лошадью, козами, свиньями, коровами, 
собаками, кошками. Не отрицает возможности приема 
в пищу непроверенного дикого мяса, тесно контактирует 
с животными ежедневно, периодически помогает маме 
по работе. Исходя из особенностей анамнеза жизни 
и клинической картины заболевания дифференциально-
диагностический поиск проводился между локомотор-
ной первично-латентной формой бруцеллеза, трихинел-
лезом, полидерматомиозитом и стероидной миопатией. 

Осмотрена повторно 20.06.2023 г. – количество эле-
ментов сыпи на прежнем уровне, свежих подсыпаний 
нет. Однако болезненные узловые образования в толще 
мышц разрешились. По данным лабораторного обследо-
вания выявлен высокий титр антинуклеарного фактора 
(ANA, Hep-2) 1:640, обнаружены антитела к скелетным 
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мышцам, IgG в титре 1:20 (норма менее 1:20), обнаружены 
anti-Anisakis Ig G, anti-brucella IgM. По результату кон-
сультации требовалось дальнейшее обследование в целях 
верификации основного заболевания, объясняющего все 
клинические проявления. При повторном исследовании 
антител к бруцеллам IgG, IgM, IgA – не обнаружено. 
Аутоиммунные болезни соединительной ткани, печени 
исключены (иммуноблоты отрицательные). Пациентка 
консультирована врачом-ревматологом и неврологом, 
клиническая картина соответствовала полидерматоми-
озиту, однако лабораторного подтверждения данный 
диагноз не находил. 

Состояние ухудшалось с 07.07.2023 г. – стала прогрес-
сировать мышечная слабость, появились кровянистые 
выделения из половых путей, дискомфорт в левой поло-
вине шеи. При осмотре в левой надключичной области 
плотный умеренно болезненный увеличенный лимфо-
узел, при осмотре гинекологом – признаки ЗНО шейки 
матки, назначено дообследование. При осмотре на коже 
правого предплечья невус, который после травматизации 
увеличился в течении двух недель. Было выполнено иссе-
чение образования и его гистологическое исследование. 
Гистологически в биоптате кожи – картина, соответст-
вующая злокачественному лентиго или поверхностно-
распространяющейся меланоме, рекомендовано иммуно-
гистохимическое исследование, которое пациентка так 
и не сделала. В трепанобиоптате лимфоузла – метастаз 
ВПЧ-ассоциированного неороговевающего плоско-
клеточного рака, вероятно рака шейки матки. В биоп-
тате из образования шейки матки – плоскоклеточная 

карцинома без ороговения, в стадии инвазивного роста. 
Уровень инвазии в доставленном материале до 4 мм (вся 
площадь объекта). При магниторезонансной и компьтер-
ной томографии установлено злокачественное новообра-
зование шейки матки без признаков распространения 
на структуры параметрия, лимфаденопатия наружных 
и внутренних паховых лимфоузлов, метастазы в лимфо-
узлы, спленомегалия. Начата радикальная химиотерапия 
на фоне которой кожные проявления полностью разре-
шились, исчезли мышечные симптомы.

Окончательный клинический диагноз: рак шейки 
матки IVВ стадия (Т4N1M1). Паранеопластический поли-
дерматомиозит, серопозитивный по антителам к brucella.

Среди пациентов с шизофренией, большая часть 
которых получает базисную терапию нейролептиками, 
в части случаев удается достичь стойкой клинической 
ремиссии заболевания. По этой причине лечащим вра-
чом может быть принято решение об отмене лекарст-
венной терапии до очередного психотического эпизода. 
Зачастую пациенты могут самостоятельно прекращать 
прием препарата, находясь в ремиссии заболевания [7]. 
Нейролептики имеют большое количество побочных 
эффектов и в первую очередь гиперпролактинемию, 
которая рассматривается как фактор риска возникно-
вения злокачественных новообразований [8]. Это под-
тверждается и эпидемиологическими исследованиями 
распространенности онкологических заболеваний среди 
пациентов с шизофренией, получающих антипсихотики 
[9]. На фоне лекарственной терапии могут также возни-
кать аллергические реакции [10]. 

Рис. 1. Эволюция морфологических элементов сыпи у пациентки К в процессе развития болезни и на фоне лечения: А – начало 
заболевания, элементы сыпи на коже левого бедра; Б – эволюция элементов сыпи через 10 дней; В – элементы сыпи на боковой 
поверхности правого бедра через месяц от момента появления сыпи; Г, Д – трансформация и распространение элементов сыпи 
с боковой поверхности бедра на заднюю поверхность; Е, Ж, З – элементы сыпи на предплечьях и спине спустя полгода от начала 
болезни; И, К, Л, М – разрешение сыпи спустя 1 месяц от начала химиотерапии.
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Данный клинический случай представляет инте-
рес одновременным проявлением у пациентки новой 
коронавирусной инфекции, рецидива психотического 
эпизода, синдрома экзантемы и назначения нейролеп-
тиков. Учитывая широкую распространенность аллер-
годерматозов, возникающих на фоне психофармако-
терапии, пациентка не получала должного обследова-
ния и внимания со стороны лечащего врача-психиатра 
и терапевта по месту жительства. И только появление 
дополнительной симптоматики в виде прогрессирующей 
мышечной слабости, появления фибромиозита, усиле-
ние интенсивности высыпаний и их распространение 
послужило поводом для углубленного обследования. 
Положительные результаты IgM к возбудителю бруцел-
леза могут быть связаны с локомоторной формой кожно-
мышечного синдрома. Выявленные антитела к скелетным 
мышцам и антинуклеарный фактор требуют насторожен-
ности в отношении иммунной природы этих изменений. 
Ложноположительный результат на бруцеллез можно 
объяснить в рамках паранеопластического синдрома 
и синтезом опухолью биологически активных веществ, 
которые оказывают радикальное влияние на клиниче-
ской картину заболевания [11]. 

Заключение

Паранеопластический синдром – сложная диффе-
ренциально-диагностическая проблема, требует насто-
роженности у лечащих врачей-психиатров в отношении 
контроля проводимой фармакотерапии, постоянного 
мониторинга уровня пролактина и состояния функцио-
нальных систем организма. 
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