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3.3.1. Анатомия человека 
(медицинские науки) Human anatomy

УДК 611.013.85:618.2-02:618.177-089.888.11
DOI:  10.35693/2500-1388-2023-8-3-148-153

Аннотация
Цель – оценить качественные и количественные морфологические ха-
рактеристики плацент у беременных после экстракорпорального опло-
дотворения, полученных в пренатальном периоде и после рождения. 
Материал и методы. Проведено ретроспективное исследование ин-
дивидуальных карт беременных и родильниц, рассмотрены основные 
параметры хориона и плаценты при ультразвуковых исследованиях 
I, II, III триместров. Критерии включения пациенток в исследование: 
одноплодная беременность, роды в сроке 37–41 неделя. Тип вспомо-
гательных репродуктивных технологий и способ родоразрешения не 
учитывались. Все пациентки были разделены на 2 группы: 1 – первый 
период зрелого возраста, 2 – второй период зрелого возраста. После 
родов была проведена морфометрия плацент, рассматривались фор-
ма, диаметр, вес, толщина плаценты, место прикрепления и длина 
пуповины, тип ветвления сосудов.
Результаты. 1. Ультразвуковые характеристики анатомии плаценты 
при беременности после ЭКО в целом соответствуют норме и не 
имеют каких-либо особенностей.
2. Патологическое расположение хориона в полости матки в первом 
триместре беременности характеризуется фактором риска – старшей 
возрастной группой.
3. Вес плаценты при доношенной беременности после ЭКО выше, 
чем вес плаценты в норме, ее средняя площадь больше за счет умень-
шения толщины.

4. Большая доля патологического (оболочечного) прикрепления пупо-
вины может приводить к более частым осложнениям беременности – 
острой фетоплацентарной недостаточности. 
Ключевые слова: плацента, экстракорпоральное оплодотворение, 
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Abstract
Aim – to evaluate the qualitative and quantitative morphological 
characteristics of placentas of pregnant women after in vitro fertilization 
(IVF) registered in the prenatal period and after birth.   
Material and methods. The retrospective study of medical records of 
pregnant and puerperia women focused on the chorion and placenta 
parameters registered by ultrasound examinations in the I, II, III trimesters. 
The patients' inclusion criteria were singleton pregnancy and birth at 37-
41 weeks' gestation. The types of assisted reproductive technologies and 
delivery were not specified in this study. The patients were divided into 
2 groups according to their age: 1 Group – I period of adulthood, 2 Group – 
II period of adulthood. The postpartum placenta morphometry included 

registration of shape, diameter, weight, thickness of the placenta, the place 
of attachment and length of the umbilical cord, the type of vessels branching.   
Results. 1. The ultrasound characteristics of the placenta anatomy during 
pregnancy achieved by IVF are generally normal and do not have specific 
features.
2. The pathological location of the chorion in the uterine cavity in the first 
trimester of pregnancy is characterized by a risk factor – the older age group.  
3. The weight of the placenta during full-term pregnancy after in vitro 
fertilization is higher than normal, its average area is larger due to a 
decrease in thickness.
4. A large proportion of pathological (sheath) attachment of the umbilical 
cord can lead to more frequent complications of pregnancy – acute 
placental insufficiency.   
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  ВВЕДЕНИЕ

Благодаря использованию вспомогательных репродук-
тивных технологий (ВРТ), к настоящему времени во 

всем мире родилось более 6,5 млн человек [1]. ВРТ все 
шире используются при лечении различных форм беспло-
дия, а количество процедур экстракорпорального оплодо-
творения (ЭКО) ежегодно увеличивается.  

Успешное решение проблем, связанных с диагностикой 
и лечением бесплодия, привело к постановке новых задач, 
поскольку целью лечения бесплодия является не только 
наступление беременности, но в первую очередь рождение 
здоровых детей при сохранении здоровья женщины. 

Несмотря на успешный 40-летний опыт использования 
ЭКО, до сих пор остается нерешенным вопрос о том, можно 
ли считать наступившую в результате ЭКО беременность 
физиологической, то есть идентичной спонтанно насту-
пившей беременности, либо следует рассматривать ее как 
беременность с ожидаемым более высоким риском развития 
акушерских осложнений в различные сроки гестации [2, 3]. 
На эти вопросы может дать ответ изучение морфологиче-
ских характеристик плаценты, морфометрических характе-
ристик плода и новорожденного у беременных после ЭКО. 

Актуальным направлением патоморфологии и акушер-
ства является изучение патогенеза нарушения прикрепле-
ния плаценты к стенке матки, которое представляет собой 
морфологическую основу многих акушерских осложнений 
[4]. Плацента является ключевым звеном в становлении 
развития и функционирования системы «мать – плацен-
та – плод». Патология формы, ветвления сосудов, места 
прикрепления пуповины может привести к острой и хро-
нической недостаточности фетоплацентарного комплекса 
[5]. Все эти осложнения впоследствии могут привести к 
тяжелому восстановлению в послеродовом периоде, на-
рушению репродуктивной функции, перинатальной или 
материнской смертности [6–8]. 

  ЦЕЛЬ
Оценка качественной и количественной анатомии пла-

центы у женщин после ЭКО.  

  МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 22 женщины, беремен-

ность у которых наступила после ЭКО: из них 16 жен-
щин первого периода зрелого возраста; 6 женщин второ-
го периода зрелого возраста. В первый период зрелого 
возраста вошли женщины 18–35 лет, во второй период 
зрелого возраста воли женщины 36–42 лет. Для каждой 
группы проведено ретроспективное исследование учет-
ных форм №111/у-20 «Индивидуальная медицинская карта 

беременной и родильницы» и №096/у-20 «Медицинская 
карта беременной, роженицы и родильницы, получающей 
медицинскую помощь в стационарных условиях (приказ 
Минздрава России от 20 октября 2020 г. №1130н «Об ут-
верждении Порядка оказания медицинской помощи по 
профилю "акушерство и гинекология"»). По ним оцени-
вались основные параметры хориона и плаценты при уль-
тразвуковых исследованиях I, II, III триместров. 

Критериями включения в исследование были одноплод-
ная беременность, роды в сроке 37–41 неделя. Тип ВРТ и 
способ родоразрешения не учитывались. 

Результаты первого ультразвукового скрининга оцени-
вали согласно форме протокола скринингового ультразву-
кового исследования женщин в 11–14  недель беремен-
ности (приложение №7 к приказу Минздрава России от 
20 октября 2020 г. №1130н «Об утверждении Порядка 
оказания медицинской помощи по профилю "акушерство 
и гинекология"»). По данному протоколу оценивалась пре-
имущественная локализация хориона – передняя стенка 
матки, задняя стенка матки, дно матки, предлежание к 
внутреннему зеву матки.

Результаты второго и третьего ультразвуковых скри-
нингов оценивали согласно протоколу скринингового 
ультразвукового исследования женщин в 19–21 неделю 
(приложение №9 к приказу Минздрава России от 20 октя-
бря 2020 г. №1130н «Об утверждении Порядка оказания 
медицинской помощи по профилю "акушерство и гинеко-
логия"») либо схеме ультразвукового обследования бере-
менной женщины (приказ Минздрава России от 28 декабря 
2000 г. №457н «О совершенствовании пренатальной диа-
гностики в профилактике наследственных и врожденных 
заболеваний у детей», утратил силу с 1 января 2021 года). 
Во время оценки результатов ультразвукового исследова-
ния второго и третьего триместров рассматривались такие 
параметры, как толщина и структура плаценты, показатели 
кровотока в артерии пуповины (пульсационный индекс). 
Пульсационный индекс – отношение разницы максималь-
ной систолической и максимальной диастолической скоро-
сти кровотока, полученной с помощью цветного доппле-
ровского картирования. Пульсационный индекс является 
качественным показанием кровотока в пупочной артерии и 
отражает состояние резистентности периферической части 
сосудистого русла для данной артерии.

Вычислялся показатель интенсивности роста (ИР), при 
этом мы определяли, на какую величину в процентах от 
средней величины изменялась изучаемая величина (Д) за 
интересующий отрезок времени, по формуле: ИР = (Д2 – 
Д1)/0,5(Д1+Д2)х100%, где Д2 – среднее значение толщи-
ны плаценты при ультразвуковом исследовании в третьем 
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триместре; Д1 – среднее значение толщины плаценты 
при ультразвуковом исследовании во втором триместре 
(В.В. Соколов, Е.В. Чаплыгина, Н.В. Соколова, 2005).

Все ультразвуковые исследования были проведены 
на базе медико-генетической консультации Оренбург-
ской областной клинической больницы №2 на аппарате 
Voluson 10.0. 

Морфологическая и количественная оценка плацент 
была проведена на базе патологоанатомического отделения 
Оренбургской областной клинической больницы №2. Для 
ее проведения были разработаны стандартные протоко-
лы, которые включали в себя следующие характеристики: 
форма плаценты, тип ветвления сосудов, место прикрепле-
ния пуповины, вес плаценты, диаметр плаценты, длина 
пуповины. Плацентометрия осуществлялась с помощью 
электронных весов, инъекционной иглы и линейки.

Статистическая обработка результатов осуществлялась 
с использованием программного обеспечения MS Excel 
version 10.0. Первоначальный анализ выборок позволил 
установить, что они принадлежат к совокупности с нор-
мальным распределением, в связи с этим в дальнейшем в 
них вычисляли их среднюю величину (X), стандартную 
ошибку средней (Sx), минимальное (min) и максимальное 
(max) значения.

  РЕЗУЛЬТАТЫ
На сроке 11–14 недель беременности методом ультра-

звукового сканирования можно оценить положение хорио-
на в полости матки: передняя стенка матки, задняя стенка 
матки, дно матки, предлежание к внутреннему зеву. Ана-
лиз результатов ультразвуковых скринингов первого три-
местра показал, что в исследуемых группах у 38% женщин 
имелось предлежание хориона к внутреннему зеву матки. 
У такого же количества женщин хорион прикрепился в 
дне матки, прикрепление хориона к передней стенке матки 
наблюдалось у 19% женщин, к задней – у 5%. Количе-
ственное соотношение различного положения хориона в 
полости матки показано на рисунке 1.

При оценке расположения хориона у женщин раз-
личных периодов зрелого возраста было отмечено, что в 
первом зрелом периоде отсутствовало положение хориона 

по задней стенке, а у женщин второго зрелого периода не 
было отмечено положения хориона в дне матки. 

В акушерской и ультразвуковой практике иcпользуется 
термин «миграция плаценты». До настоящего времени ме-
ханизм миграции плаценты остается не до конца изучен-
ным. Ряд авторов отмечает, что данный феномен заключа-
ется в смещении плаценты из-за формирования нижнего 
сегмента матки с ростом беременности, то есть миграция 
плаценты наблюдается при изначальном ее предлежании 
либо низком расположении.

С увеличением срока беременности расположение пла-
центы в матке менялось. Так, во время второго скрининга 
у женщин первого периода зрелого возраста преобладало 
положение плаценты по задней стенке (50%), а у женщин 
второго периода зрелого возраста преобладало расположе-
ние плаценты в дне матки (33%); по результатам третьего 
скрининга расположение плаценты было идентичным ре-
зультатам второго скрининга (рисунок 2).

При втором и третьем ультразвуковых скринингах оце-
нивались толщина плаценты (наибольшая величина, изме-
ренная между ее плодной и материнской поверхностями, 
в продольном сечении, в месте прикрепления пуповины) 
и структура плаценты и пульсационный индекс в сосудах 
пуповины. 

Структура плаценты при всех исследованиях была нор-
мальной, отклонений от нормы зафиксировано не было. 
Количественные характеристики не имели существенных 
отличий в двух рассматриваемых группах (таблица 1).

Пульсационный индекс во всех изученных группах 
на разных сроках беременности находился в пределах 
нормы и составил во время второго скрининга 1,1±0,1, 
во время третьего скрининга – 0,9±0,1. 

Интенсивность роста толщины плаценты была равна 
в среднем 32,4%, при этом у женщин первого периода 
зрелого возраста она составила 32,4%, у женщин второго 
периода зрелого возраста – 31,8%.

При осмотре плацент определялись плодная и материн-
ская части. Под оболочками, покрывающими хориальную 
пластинку, определялась сеть кровеносных сосудов раз-
личного диаметра. При этом диаметр сосудов уменьшался 
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Рисунок 1. Варианты расположения хориона по результатам 
первого скрининга в сроке 11–14 недель беременности.
Figure 1. Options for the chorion location according to the first 
screening results in the period of 11–14 weeks.

Рисунок 2. Варианты расположения плаценты по 
результатам второго скрининга в сроке 18–21 неделя 
беременности.
Figure 2. Options for the placenta location according to the second 
screening in the period of 18–21 weeks.
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по мере удаления от места прикрепления пуповины. На ма-
теринской поверхности плацента имела неровный рельеф 
за счет дольчатого строения. Дольки имели выраженный 
полиморфизм формы и размеров. Самые крупные дольки 
располагались в проекции места прикрепления пупови-
ны, здесь же была зафиксирована максимальная толщина 
плаценты.

Определение форм плаценты проходило при морфоло-
гическом исследовании после родов. Плацента от беремен-
ностей после ЭКО имела различную форму – округлую, 
бобовидную, форму усеченного треугольника, неправиль-
ную форму (рисунок 3).

Оценка форм плаценты в различных возрастных груп-
пах выявила, что в первом периоде зрелого возраста 
встречается семь форм плаценты, при этом преобладали 
округлая (43,8%), треугольная (18,85%), овальная (12,4%), 
на остальные четыре формы (двухдолевая, квадратная, 
бобовидная, сердечком) пришлось 25%. Во второй воз-
растной группе встречались плаценты овальной (83,3%) 
или округлой (16,7%) форм. Также в исследовании были 
описаны плацента круглой формы, окруженная ободком, 
и плацента круглой формы, окруженная валиком.

Средний вес плацент составил 588,6±22 г (минималь-
ный 365 г, максимальный 838 г), причем зафиксировано 
выраженное различие веса в двух возрастных группах: 
611,2±20,4 г в первой группе и 528±14,1 г во второй груп-
пе. Средняя длина большего и меньшего диаметров соста-
вила 17,5±2 см и 21±2,6 см соответственно, выраженных 

различий этих критериев в двух возрастных группах выяв-
лено не было. Толщина плацент у края и в середине соста-
вила от 0,5 см до 2,5 см и от 1,5 см до 3 см соответственно 
(в среднем 2,0±0,5 см). Количественные характеристики 
плаценты и пуповины в различных возрастных группах 
представлены в таблице 2.

Диапазон колебания веса плаценты в первой возрастной 
группе составил 411–838 г, во второй – 365–712 г. Длина 
пуповины варьировала от 30 до 80 см в первой возрастной 
группе, от 41 до 73 см во второй возрастной группе.

При анализе места прикрепления пуповины выявле-
ны три варианта: краевое, оболочечное, центральное. В 
группе наблюдений преобладали центральное (40,9%) и 
оболочечное (40,9%) прикрепление, на долю краевого при-
крепления приходилось 18,2%. Варианты прикрепления 
пуповины в зависимости от возраста женщины (внутрен-
ний круг – первый зрелый период, наружный круг – второй 
зрелый период) представлены на рисунке 4.

Как видно из рисунка, в первом периоде зрелого возрас-
та чаще наблюдается центральное (43,8%) прикрепление 
пуповины, во втором периоде зрелого возраста – оболо-
чечное (50%).

Тип ветвления сосудов пуповины в группе наблюдения 
преобладал рассыпной (54,5%), при этом в первом пери-
оде зрелого возраста на долю рассыпного типа пришлось 
62,5% наблюдений, во втором периоде зрелого возрас-
та – магистральный (50%). Реже всего во всех возраст-
ных группах встречался переходный тип – 12,5% и 16,7% 

соответственно.
Средняя длина пуповины соста-

вила 54,7±14,7 см, без существен-
ных различий в двух возрастных  
группах. 

  ОБСУЖДЕНИЕ
По данным литературы [9], опти-

мальным местом для имплантации 
бластоцисты является область дна 
матки, где имеется дополнительное 
кровоснабжение, осуществляемое 
ветвями яичниковых артерий. На-
рушению данного процесса способ-
ствуют пороки развития, воспали-
тельные и склеротические изменения 

Показатель Первый период 
зрелого возраста

Второй период 
зрелого возраста

Всего

X±Sx min max X±Sx min max X±Sx min max

Ультразвуковое исследование II триместра в скрининговые сроки

Толщина 
плаценты, мм

23,3±1,7 20 26 23,2±1,5 21 25 23,3±1,7 20 26

Пульсационный 
индекс

1,1±0,1 0,7 1,3 1,2±0,1 1,0 1,4 1,1±0,1 0,7 1,4

Ультразвуковое исследование III триместра в скрининговые сроки

Толщина 
плаценты, мм

32,3±2,9 27 39 32,0±2,6 29 36 32,3±2,9 27 39

Пульсационный 
индекс

1,1±0,1 0,7 1,2 0,9±0,1 0,8 1,0 0,9±0,1 0,7 1,2

Показатель

Первый период 
зрелого возраста

Второй период 
зрелого возраста Всего

X±Sx min max X±Sx min max X±Sx min max

Средний возраст 33,2±1,9 29 35 37,5±2,5 36 42 34,5±2,8 29 42

Вес, г 611,2±20,4 411 838 528±14,2 365 712 588,6±22 365 838

Меньший диаметр, см 17,5±2,1 13,5 22 17,5±1,5 16 20 17,5±2 13,5 22

Больший диаметр, см 21,2±2,6 17 26 20±2,7 17 24 21±2,6 17 26

Толщина, край, см 1,8±0,6 1 2,5 1,4±0,6 0,5 2 1,7±0,6 0,5 2,5

Толщина, середина, см 2,4±0,5 1,5 3 2,3±0,6 1,5 3 2,4±0,5 1,5 3

Длина пуповины, см 55,2±16 30 80 53,4±11,2 41 73 54,7±14,7 30 80

Толщина пуповины, см 1±0,3 0,7 2 1±0,4 0,5 1,5 1±0,3 0,5 2

Таблица 1. Количественные характеристики плаценты  
при ультразвуковых исследованиях II и III триместров
Table 1. Placenta quantitative characteristics obtained by ultrasound  
examinations in II and III trimesters

Таблица 2. Количественные характеристики плаценты и пуповины у женщин после ЭКО
Table 2. Quantitative characteristics of the placenta and umbilical cord in women after in vitro 
fertilization
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Figure 3. Variants of placenta shape in women after in 
vitro fertilization, %.
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эндометрия. Преморбидным фактором может являться 
старшая возрастная группа рожениц, что и подтверждает 
наше исследование – 40% случаев предлежания хориона 
наблюдалось у женщин второй возрастной группы и 50% 
случаев имплантации хориона в дне матки – у женщин пер-
вой возрастной группы.

По данным М.В. Медведева и других авторов [10, 11], 
нормативные значения толщины плаценты в сроки второго 
ультразвукового скрининга варьируют от 21,73 мм до 28,51 
мм, в сроки третьего ультразвукового скрининга – от 29,9 
мм до 40,8 мм. Диапазон колебания толщины плаценты в 
первой возрастной группе в нашем исследовании составил 
20–26 мм, во второй возрастной группе – 27–39 мм, сред-
няя толщина плаценты во время проведения второго и тре-
тьего ультразвукового скрининга была равна 23,3±1,7 мм 
и 32,3±2,9 мм соответственно.

Согласно клиническим рекомендациям [12, 13], 50-й пер-
центиль пульсационного индекса артерий пуповины равен 
1,21 на сроках второго ультразвукового скрининга и 0,965 
на сроках третьего скрининга. В нашем исследовании были 
получены идентичные средние значения пульсационного 
индекса: при втором ультразвуковом скрининге 1,13±0,1 и 
при третьем 0,95±0,1, что укладывается в показатели нормы.

По данным С.А. Степанова (1988) и других исследова-
телей [14-16], при доношенной беременности и рождении 

нормального плода плацента имеет форму диска диаметром 
12–20 см и толщиной 2–4 см. Средняя масса составляет 
446,1±13,6 г. На данном этапе исследования выявлены раз-
личия в средней массе последов не только с нормой, но и 
внутри двух возрастных групп. Длина диаметров варьиро-
вала от 13,5 см до 26 см, что значительно выше нормальных 
показателей, а толщина – от 0,5 см до 3 см, что, наоборот, 
меньше нормальных показателей. Взаимосвязь толщины 
плаценты, размеров долек с материнской поверхности и 
места расположения пуповины описаны в исследовании 
Е.Д. Луцай [19]. Особого внимания заслуживают вариация 
разнообразия форм плацент в исследуемых группах и тот 
факт, что во второй исследуемой группе присутствовали 
только нормальные формы плацент – округлая и овальная.

Средняя длина пуповины не имела отклонения от нор-
мы и не имела достоверных различий в двух возрастных 
группах. 

По данным некоторых авторов [17, 18], оболочечное 
(мембранозное) прикрепление пуповины, как правило, 
сочетается с низким прикреплением или предлежанием 
плаценты. В нашем исследовании при часто встречаю-
щемся оболочечном прикреплении пуповины (от 40% до 
50%) предлежание плаценты в конце беременности не 
фиксировалось, но столь часто встречающаяся патоло-
гия прикрепления пуповины может увеличивать часто-
ту сдавления, разрывов и тромбозов сосудов пуповины с 
явлениями острой недостаточности фетоплацентарного 
кровообращения.

  ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Ультразвуковые и морфологические характеристики 

плаценты и пуповины при беременности после ЭКО в 
целом соответствуют норме. Нетипичное расположение 
хориона в полости матки в первом триместре беремен-
ности связано с таким фактором риска, как возраст бере-
менной женщины. Вес плаценты при доношенной бере-
менности после ЭКО выше, чем вес плаценты в норме, ее 
средняя площадь больше за счет уменьшения толщины. 
Оболочечное прикрепление пуповины встречается чаще 
у женщин во втором периоде зрелого возраста. Средняя 
длина пуповины не имеет ни отклонения от нормы, ни 
достоверных различий в двух возрастных группах. 

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Figure 4. Variants of umbilical cord attachment in different age 
groups, %.
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Аннотация 
Цель – изучить морфологические особенности щитовидной железы 
крыс после нанесения дефекта в их большеберцовых костях.
Материал и методы. Шестьдесят белых половозрелых крыс-самцов 
распределили на две группы: первая группа – интактные животные, 
а вторая – крысы, которым наносился сквозной дефект в прокси-
мальном метафизе большеберцовых костей. Сроки эксперимента со-
ставили 3, 10, 15, 24, 45 суток. Качественные особенности строения 
щитовидной железы изучали при помощи световой и электронной 
микроскопии, а количественные – при помощи гистоморфометрии. 
Результаты. Во второй группе на 3, 10, 15 сутки определялись боль-
шие фолликулы на периферии органа (с однослойным плоским эпите-
лием), а также крупные и средние в его центре (с однослойным низ-
ким кубическим, реже плоским эпителием), плотно прилежащие друг 
к другу. Коллоид заполнял полностью или большую часть фолликула, 
встречались десквамированные эпителиоциты и клетки с признаками 
апоптоза. Высота фолликулярного эпителия железы была меньше 
значений первой группы с 3 по 15 сутки на 8,44%, 5,52%, 3,86% и на 
5,53%, 3,70%, 3,25%; площадь ядер фолликулярных клеток – с 3 по 
10 сутки на 5,22%, 4,93% и на 3 сутки на 5,31%; ядерно-цитоплазма-
тическое отношение – с 3 по 15 сутки на 3,11%, 2,29%, 2,28% и с 3 по 
10 сутки на 4,63%, 3,01% в центральной и периферической частях же-
лезы соответственно. Электронно-микроскопически на третьи сутки 
тироциты были низкой кубической или плоской формы, ядро имело 
извилистые контуры и скопления гетерохроматина под кариолеммой 

и в кариоплазме. Цистерны гранулярной эндоплазматической сети 
были спавшимися или имели небольшие щелевидные промежутки. 
Визуализировались единичные лизосомы и секреторные гранулы в 
апикальной части клеток и короткие микроворсинки. 
Вывод. Нанесение дефекта в большеберцовых костях крыс сопро-
вождается развитием морфологических изменений в щитовидной 
железе с 3 по 15 сутки, а к 24 и 45 суткам наступает адаптация органа 
к воздействию.
Ключевые слова: щитовидная железа, фолликулярные клетки, трав-
ма, дефект, большеберцовые кости.
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Abstract 
Aim – to study the morphological features of the rat’s thyroid gland after 
application of a defect in their tibiae.
Material and methods. Sixty white mature male rats were divided into 
two groups. Group I – intact animals, Group II – rats subjected to a through 
defect in the proximal metaphysis of the tibiae. The experiment time-line 
was: 3, 10, 15, 24, and 45 days. The qualitative features of the thyroid 
gland structure were studied using light and electron microscopy; the 
quantitative features – with histomorphometry. 
Results. The large follicles lined with simple squamous epithelium on the 
periphery of the gland as well as large and medium-sized follicles lined 
with low simple cuboidal, less often squamous epithelium in the center 
were observed in rats of Group II on days 3, 10, 15 of the experiment. The 
colloid filled completely or most of the follicle; there were desquamated 
epitheliocytes and cells with signs of apoptosis. The height of the follicular 
epithelium of the thyroid gland was smaller than the values of the Group 
I by 8.44%, 5.52%, 3.86% and 5.53%, 3.70%, 3.25% from 3rd to 15th 

days; the area of nuclei of follicular cells – by 5.22%, 4.93% from 3rd to 
10th days and by 5.31% on 3rd day; nucleo-cytoplasmic ratio – by 3.11%, 
2.29%, 2.28% from 3rd to 15th days and by 4.63%, 3.01% from 3rd to 10th 
days in the central and peripheral parts of the gland respectively. On the 3rd 
day, electron-microscopically, thyrocytes were low cuboidal or flat shape, 
the nucleus had tortuous contours and accumulations of heterochromatin 
under the karyolemma and in the karyoplasm. The cisternae of the rough 
endoplasmic reticulum were collapsed or had small slit-like spaces. Single 
lysosomes and secretory granules in the apical part of the cells and short 
microvilli were visualized. 
Conclusion. The application of a defect in the tibiae of rats is accompanied 
by morphological changes in the thyroid gland from the 3rd to 15th days 
and then organ adapts to the trauma by the 24th and 45th days. 
Keywords: thyroid gland, follicular cells, trauma, defect, tibia.
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  ВВЕДЕНИЕ

Одной из медико-социальных проблем, которая приво-
дит к временной или постоянной нетрудоспособности 

населения из-за нарушения анатомической целостности 
и сопутствующих осложнений, является травматизм. По-
лучив травму, человек в течение определенного срока не 
может выполнять свои трудовые обязанности, а иногда 
полностью утрачивает способность продолжать трудовую 
деятельность [1].

Организм реагирует на травму комплексом сложных 
изменений нейрогуморальной регуляции, целью которых 
является перестройка метаболизма для адаптации к воз-
действию. Одной из желез внутренней секреции, которая 
активно реагирует на травматическое воздействие измене-
нием своей функции, является щитовидная железа [2]. Уста-
новлено, что в период после травмы наблюдается дефицит 
трийодтиронина в плазме крови как результат уменьшения 
дейодинации тироксина. При этом уровень последнего мо-
жет оставаться на нормальной отметке, быть повышенным, 
но в большинстве случаев наблюдается его дефицит. По-
добные изменения уровня тиреоидных гормонов не связаны 
с изменением концентрации тиреотропного гормона аде-
ногипофиза, который при травме остается на нормальном 
уровне или даже снижается [3]. Если изменения функции 
щитовидной железы в разные сроки после травмы доста-
точно полно освещены в литературе, то ее морфологические 
изменения в этих условиях практически не изучены.

 ЦЕЛЬ
Изучить при помощи световой и электронной микро-

скопии, гистоморфометрии влияние нанесения сквозного 
дефекта в обоих большеберцовых костях на структурную 
организацию щитовидной железы крыс.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Для достижения цели эксперимента 60 белых крыс-

самцов (репродуктивный период онтогенеза, половозре-
лый возраст, исходный вес 200–210 г) были разделены на 
две группы. Первая группа – интактные животные. Вто-
рая группа – животные, которым под общей анестезией 
эфирным наркозом было проведено оперативное вмеша-
тельство и в проксимальном метафизе правой и левой 
большеберцовых костей бором был произведен сквозной 
циркулярный дефект [4]. Содержание и манипуляции над 
животными проводились в соответствии с правилами со-
держания экспериментальных животных, установленны-
ми Директивой 2010/63/EU Европейского парламента и 
Совета Европейского союза. По истечении 3, 10, 15, 24, 
45 суток с момента нанесения дефекта крыс выводили из 
исследования методом декапитации под наркозом диэти-
лового эфира. Из тела животного извлекали щитовидную 
железу и осуществляли ее гистологическую проводку по 

стандартной методике. Затем изготавливались срезы тол-
щиной 5-6 мкм и окрашивались гематоксилин-эозином. 
Для изучения срезов на гистологических препаратах, их 
фотографирования и морфометрии применялся комплекс, 
включающий персональный компьютер (ПО Nis-Elements 
BR 4.60.00), микроскоп Nikon Eclipse Ni и цифровую каме-
ру Nikon DS-Fi3. Для количественной оценки изменений 
структурной организации щитовидной железы в централь-
ном и периферических ее отделах осуществляли замеры 
в ручном режиме не менее чем на 10 участках каждого 
среза. Измеряли внутренний диаметр фолликула, высоту 
фолликулярного эпителия (объектив 10х), а также пло-
щадь ядер и цитоплазмы фолликулярных клеток (объектив 
100х). Далее вычислялись просвет-эпителиальный индекс 
(отношение внутреннего диаметра фолликула к высоте 
фолликулярного эпителия) и ядерно-цитоплазматическое 
отношение. Дальнейший статистический анализ цифро-
вых значений параметров проводился в лицензионных 
программах MS Excel и Statistica 5.1. Два критерия – Ша-
пиро – Уилка и Колмогорова – Смирнова – использова-
лись для установления характера распределения данных 
и дальнейшего выбора метода сравнения контрольных 
и экспериментальных значений. Учитывая, что данные 
были подчинены нормальному закону распределения, для 
установления достоверности отклонений использовался 
критерий Стьюдента – Фишера. Различие считалось до-
стоверным при вероятности ошибки 5%.

 РЕЗУЛЬТАТЫ
Животные, отобранные для группы контроля, имели 

тироциты, структура которых была сопоставима с данны-
ми, указанными другими исследователями [5, 6].

Во второй группе в щитовидной железе половозре-
лых крыс на 3, 10, 15-е сутки наблюдения определялись 
большие фолликулы на периферии органа (с однослой-
ным плоским эпителием), а также крупные и средние 
в его центре (с однослойным низким кубическим, реже 
плоским эпителием). Фолликулов с небольшим диаме-
тром, выстланных низким кубическим эпителием, было 
мало. Коллоид заполнял полностью или большую часть 
полости фолликулов, где также могли встречаться по-
одиночке или в виде групп десквамированные эпите-
лиоциты. Определялось умеренное количество клеток 
с морфологическими признаками апоптоза. Фолликулы 
плотно прилегали друг к другу, капиллярное русло слабо 
визуализировалось из-за скудного наличия в нем фор-
менных элементов крови. К 24-м суткам эксперимента в 
коллоиде появлялись резорбционные вакуоли, количество 
клеток со светлой цитоплазмой и темным ядром, а так-
же эпителиоцитов, отделенных от базальной мембраны, 
становилось меньше. В поле зрения несколько раз выяв-
лялись фолликулы с плотно упакованными слущенными 
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эпителиоцитами, которые заполняли полость фолликула. 
Межфолликулярные промежутки содержали капилляры 
со щелевидным просветом, в котором были расположены 
форменные элементы крови (рисунок 1). К 45-м суткам 
только на периферии встречались единичные фоллику-
лы с однослойным плоским эпителием, коллоид в боль-
шинстве случаев заполнял полости фолликулов и в нем 
встречались единичные резорбционные вакуоли. 

Проведенное гистоморфометрическое исследование по-
казало, что в группе с нанесением дефекта в большеберцо-
вых костях в центральной части щитовидной железы вы-
сота фолликулярного эпителия была достоверно меньше 
показателя контрольной группы с 3 по 15-е сутки на 8,44%, 
5,52%, 3,86%, площадь ядер фолликулярных клеток – с 3 

по 10-е сутки на 5,22%, 4,93%, а ядерно-цитоплазматиче-
ское отношение – с 3 по 15-е сутки на 3,11%, 2,29%, 2,28%. 
Просвет-эпителиальный индекс, напротив, был больше с 
3 по 10-е сутки на 3,23%, 3,87% (абсолютные величины 
рассматриваемых показателей приведены в таблице 1). 

В периферической части щитовидной железы при мор-
фометрии выявлено, что высота фолликулярного эпителия 
уменьшалась по сравнению с аналогичным значением па-
раметра контрольной группы с 3 по 15-е сутки на 5,53%, 
3,70%, 3,25%, площадь ядер фолликулярных клеток – на 
3 сутки 5,31%, ядерно-цитоплазматическое отношение – с 
3 по 10-е сутки на 4,63%, 3,01%, а просвет-эпителиаль-
ный индекс увеличивался на 3 сутки на 2,79% (здесь и 
выше указываемые отличия показателей второй группы 

Срок периода 
реадаптации

Внутренний 
диаметр 

фолликула, мкм

Высота  
фолликулярного 

эпителия, мкм

Просвет-
эпителиальный 

индекс

Площадь ядер 
фолликулярных 

клеток, мкм2

Площадь цитоплазмы 
фолликулярных 

клеток, мкм2

Ядерно-цитоплазма-
тическое отношение

Первая группа

3 61,95±0,73 
86,23±0,80

7,94±0,07 
6,63±0,05

7,89±0,08 
13,88±0,09

26,45±0,43 
18,18±0,35

33,81±0,29 
26,36±0,33

0,803±0,003 
0,720±0,004

10 62,27±0,93 
86,32±0,80

8,00±0,07 
6,67±0,06

7,89±0,09 
13,91±0,09

26,45±0,48 
18,20±0,37

33,80±0,29 
26,38±0,35

0,800±0,004 
0,720±0,004

15 62,33±1,10 
86,80±0,60

8,04±0,09 
6,71±0,06

7,94±0,09 
14,02±0,12

26,57±0,50 
18,26±0,33

33,87±0,58 
26,40±0,32

0,803±0,003 
0,720±0,004

24 62,64±1,12 
86,17±0,58

8,09±0,09 
6,72±0,05

7,99±0,09 
14,15±0,18

26,59±0,70 
18,31±0,43

33,75±0,62 
26,47±0,37

0,805±0,004 
0,725±0,004

45 64,29±1,22 
86,58±0,87

8,32±0,09 
6,79±0,05

8,15±0,08 
14,27±0,19

26,73±0,58 
18,41±0,45

33,95±0,57 
26,75±0,41

0,807±0,007 
0,725±0,004

Вторая группа

3 64,02±0,62 
87,96±0,82

7,27±0,11* 
6,26±0,08*

8,14±0,07* 
14,40±0,19*

25,08±0,31* 
17,21±0,24*

34,38±0,33 
27,04±0,39

0,778±0,008* 
0,686±0,007*

10 64,02±0,80 
87,83±0,94

7,56±0,09* 
6,43±0,08*

8,20±0,09* 
14,30±0,08*

25,15±0,24* 
17,31±0,18

34,32±0,35 
27,10±0,40

0,781±0,006*
0,698±0,004*

15 63,70±0,96 
88,31±0,89

7,73±0,10* 
6,49±0,05*

8,20±0,11 
14,30±0,12

25,96±0,46 
17,82±0,32

34,50±0,52 
27,10±0,34

0,784±0,004*
0,708±0,006

24 63,86±0,91 
87,46±0,80

7,87±0,10 
6,59±0,06

8,21±0,07 
14,36±0,21

26,01±0,36 
18,02±0,22

34,44±0,57 
27,18±0,32

0,791±0,006 
0,711±0,006

45 64,96±0,96 
87,49±0,77

8,22±0,08 
6,75±0,04

8,28±0,06 
14,48±0,19

26,24±0,57 
18,23±0,44

34,47±0,53 
27,16±0,35

0,798±0,007 
0,720±0,008
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Рисунок 1. Микроскопические особенности строения щитовидной железы после нанесения сквозного дырчатого дефекта в 
проксимальном метафизе большеберцовой кости (а, б – 3 сутки наблюдения, в – 24 сутки наблюдения): 1 – тироцит кубической 
формы; 2 – тироцит плоской формы; 3 – тироцит со светлой цитоплазмой и темным ядром; 4 – слущенные эпителиальные 
клетки; 5 – единичный фолликул, заполненный прилежащими друг к другу слущенными клетками; 6 – резорбционные вакуоли; 
7 – фолликул в центре железы; 8 – фолликул на периферии железы; 9 – коллоид; 10 – сосуд. Окрашивание: гематоксилин и эозин. 
Увеличение: объектив 40, окуляр 10.
Figure 1. Thyroid gland microscopic features after the application of a defect in the proximal tibiae metaphysis (a, б – 3rd day, в – 24th day): 
1 – a cuboidal thyrocyte, 2 – flat thyrocyte, 3 – thyrocyte with light cytoplasm and dark nucleus, 4 – desquamated epithelial cells, 5 – a single 
follicle filled with adjacent desquamated cells, 6 – resorption vacuoles, 7 – follicle in the center of the gland, 8 – follicle on the periphery of the 
gland, 9 – colloid, 10 – blood vessel. Staining: hematoxylin and eosin. Magnification: ×400.

Примечание: * означает достоверное отличие от значений первой группы.
Таблица 1. Морфометрические показатели щитовидной железы крыс после нанесения дефекта в большеберцовых костях, (M±m)
Table 1. Morphometric parameters of rat’s thyroid gland after application a defect in the tibiae, (M±SE)
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от контрольной группы являются достоверными с веро-
ятностью ошибки меньше 5% (р<0,05)).

Ультрамикроскопическое исследование на третьи сутки 
наблюдения показало, что тироциты были низкой куби-
ческой или плоской формы. Ядро у них имело немного 
извилистые контуры, гетерохроматин был расположен не-
прерывно под ядерной мембраной и в кариоплазме. Ци-
стерны гранулярной эндоплазматической сети были спав-
шимися или имели небольшие щелевидные промежутки. 
Визуализировались единичные лизосомы и секреторные 
гранулы в апикальной части клеток. Микроворсинки, обра-
щенные в полость фолликула, были короткие. Капилляры, 
прилежавшие к тироцитам, имели щелевидные просве-
ты. Митохондрии были умеренно развиты, а некоторые 
имели электронно-плотное содержимое. К 24-м суткам 
преобладали эпителиоциты кубической или призматиче-
ской формы, а плоские клетки встречались в единичных 
фолликулах. Ядро овальной или круглой формы имело чет-
кие границы, а гетерохроматин располагался небольшими 
глыбками под ядерной мембраной и в кариоплазме. Ми-
тохондрии и гранулярная эндоплазматическая сеть были 
умеренно развиты, в последней четко визуализировались 
щелевидные пространства. Микроворсинки на апикальной 
поверхности тироцитов были средней величины. В цито-
плазме эпителиоцитов наблюдались немногочисленные 
лизосомы и секреторные гранулы. В капиллярах опреде-
лялись форменные элементы крови (рисунок 2).

 ОБСУЖДЕНИЕ
По данным литературы известно, что после нанесения 

дырчатого сквозного дефекта трубчатой кости в ней начи-
нается репаративный остеогенез, который можно разделить 
на несколько стадий: первая неделя – формирование со-
судистой гематомы, активация остеокластов, увеличение 
количества мезенхимальных клеток; вторая неделя – начало 

формирования пластинчатого матрикса, окруженного осте-
областами; третья неделя – костная матрица заполняет де-
фект; четвертая неделя – увеличение доли пластинчатой 
костной ткани; период 6–8 недель – формирование взаи-
мосвязанных между собой гаверсовых систем [7, 8]. Данное 
исследование позволяет объяснить сроки изучения морфо-
генеза щитовидной железы на 3, 10, 15, 24 и 45-е сутки по-
сле нанесения сквозного циркулярного дефекта в больше-
берцовой кости. 

Наличие травмы способствует развитию оксидативного 
стресса [9], что может быть причиной дисбаланса в работе 
каскада ДНК-РНК-белок [10]. Также, согласно материалам 
работ, в ранние сроки эксперимента количество гормонов 
трийодтиронина и тироксина уменьшается, а уровень тире-
отропного гормона не изменяется или незначительно сни-
жается в кровотоке. Данные результаты свидетельствуют 
о компенсаторном механизме организма, воздействующем 
непосредственно на тироциты, а не на всю гипоталамо-
гипофизарно-тиреоидную ось регуляции [11, 12]. Данные 
исследования объясняют появление фолликулов с плоским 
эпителием, наличие частично заполненных неоднородным 
коллоидом фолликулов, снижение ядерно-цитоплазмати-
ческого отношения, увеличение просвет-эпителиального 
индекса по сравнению с результатами контрольной группы 
в ранние сроки наблюдения. Также на электронограммах 
выявлялся гетерохроматин в ядре, спавшиеся или со щеле-
видными просветами цистерны гранулярной эндоплазма-
тической сети, низкие микроворсинки и единичные секре-
торные гранулы и лизосомы на третьи сутки наблюдения, 
что подтверждает гипофункцию тироцитов. 

Согласно данным литературы, снижение кровенаполне-
ния, которое может выявляться при гипотиреозе, способно 
вызывать деструктивно-дистрофические процессы [13]. 
Данные материалы позволяют объяснить наличие клеток с 
признаками самозапрограммированной клеточной гибели, 
а также измененных эпителиоцитов поодиночке или груп-
пами в полости фолликулов (на 3, 10, 15, 24-е сутки), или 
же они могут полностью заполнять полость фолликула в 
виде компактно упакованных уплощенных, наложенных 
друг на друга клеток (24-е сутки). На электронограммах 
на третьи сутки определяются капилляры со щелевидным 
просветом.

Следует отметить, что изменений уровня гормонов ти-
роксина и трийодтиронина в поздних стадиях репаратив-
ного остеогенеза изучено не было. При этом, по данным 
исследований, уровень кальцитонина в крови постепенно 
возрастает с момента травмы, достигая максимума к кон-
цу процесса регенерации костной ткани [14]. По данным 
литературы, функциональная активность кальцитониноци-
тов напрямую связана с тироцитами [15], поэтому можно 
предположить, что уровни тироксина и трийодтиронина 
также восстанавливаются или же возрастают соответ-
ственно. Данное предположение подтверждается умень-
шением числа фолликулов с плоским эпителием, клеток с 
явлениями апоптоза, увеличением количества фолликулов, 
заполненных однородным коллоидом, а также резорбци-
онных вакуолей в нем. На электронограммах количество 
гетерохроматина становится меньше в ядре, гранулярная 
эндоплазматическая сеть в цитоплазме умеренно разви-
та, появляются немногочисленные секреторные гранулы, 
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Рисунок 2. Электронные микрофотографии участков 
щитовидной железы после нанесения сквозного дырчатого 
дефекта в проксимальном метафизе большеберцовых 
костей (а – 3 сутки наблюдения, б – 24 сутки наблюдения): 
ТЦ – тироцит; Кп – капилляр; Э – эритроцит; 
С – секреторный пузырек; Я – ядро; Х – гетерохроматин; 
Ми – митохондрии; М – микроворсинка; Г – гранулярная 
эндоплазматическая сеть; Л – лизосома. Увеличение: ×8000.
Figure 2. Electron micrographs of the thyroid gland after the 
application of defect in the proximal tibiae metaphysis (a – 3rd day,  
б – 24th day): ТЦ – thyrocyte, Kп – capillary, Э – erythrocyte,  
C – secretory vesicle, Я – nucleus, X – heterochromatin,  
Mи – mitochondria, M – microvillus, Г – rough endoplasmic reticulum, 
Л – lysosome. Magnification: ×8000.
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лизосомы, средней величины микроворсинки, что под-
тверждает восстановление функциональной активности 
тироцитов в поздние сроки наблюдения.

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Нанесение дефекта в большеберцовых костях крыс со-

провождается развитием морфологических изменений в 
их щитовидной железе, которые регистрировались при по-
мощи светооптического, электронно-микроскопического 

методов исследования, а также при гистоморфометрии. 
Наибольшие по амплитуде изменения наблюдались в пери-
од с 3 по 15 сутки, после чего изучаемые морфологические 
признаки достигали значений контрольной группы, что 
свидетельствует об адаптации органа к эксперименталь-
ному воздействию к концу срока наблюдения.

Конфликт интересов: автор заявляет об отсут-
ствии конфликта интересов, требующего раскрытия 
в данной статье.
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Результаты оценки изменения гемодинамики  
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Аннотация 
Цель – оценить влияние характера хода позвоночных артерий и вен на 
результаты расчетов гемодинамических показателей при проведении 
УЗИ с функциональными пробами.
Материал и методы. В наблюдении с использованием оборудования 
Samsung SonoAce R7 и GE Logiq F6 были обследованы 252 добро-
вольца. Изучили гемодинамику на уровне второго сегмента позво-
ночных артерий и вен в покое, при поворотах, наклоне и подъеме 
головы. Результаты обработаны в Microsoft Excel 2007, выполнен 
статистический анализ.
Результаты. Без учета стороны визуализации проанализировано 
504 сосудистых комплекса. При оценке артерий наибольшие пока-
затели максимальной скорости кровотока были при подъеме головы 
у женщин при прямолинейном ходе сосудов. Наименьшая средняя 
скорость кровотока определялась в группе мужчин с непрямолиней-
ным ходом сосудов при наклоне головы. Наибольшая объемная ско-
рость кровотока была зарегистрирована в группе женщин в случае 
непрямолинейного хода сосудов при выполнении подъема головы.
Для позвоночных вен наибольшие показатели максимальной и мини-
мальной скорости венозного кровотока были отмечены среди мужчин 
при прямолинейном ходе сосудов при подъеме головы. Наиболее вы-
сокие значения средней и объемной скорости кровотока были отмече-
ны среди мужчин, имевших прямолинейный характер хода сосудов.
Максимальные значения расчетной объемной скорости венозного 
кровотока были отмечены в группах с прямолинейным ходом сосудов 
среди мужчин – до 19,42±14,85 мл/мин. (Me – 12,45 мл/мин.), среди 
женщин – 18,52±15,30 мл/мин. (Me – 10,50 мл/мин.). 
Выводы. Полученные сведения позволяют совершенствовать про-
граммное обеспечение и более глубоко анализировать индивиду-
альные изменения в процессе обследования пациентов, оценивать 

эффективность проводимого лечения и реабилитации, проводить 
анализ многофакторных моделей.
Ключевые слова: позвоночные артерии, позвоночные вены, доп-
плерография.
Конфликт интересов: не заявлен.
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Abstract 
Aim – to evaluate the correlation between the course of vertebral arteries 
and veins and the results of calculations of hemodynamic parameters 
during ultrasound with functional tests.  
Material and methods. In the observation, 252 volunteers were 
examined using Samsung SonoAce R7 and GE Logiq F6 equipment. 
The hemodynamics was studied at the level of the second segment of 

the vertebral arteries and veins at rest, when turning, tilting and lifting 
the head. The results were processed using Microsoft Excel 2007 with 
subsequent statistical analysis.
Results. 504 vascular complexes were analyzed without taking into account 
the visualization side. When assessing the arteries, the highest maximum 
blood flow velocity was registered when lifting the head in women with a 
rectilinear course of the vessels. In the group of men with non-rectilinear 
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course of vessels, the lowest average blood flow velocity was registered 
when tilting the head. The highest volume flow was recorded in case of 
non-rectilinear vascular course in women when lifting the head.  
For vertebral veins, the highest indicators of maximum and minimum venous 
blood flow rates were observed in men with a rectilinear course of vessels 
when lifting the head. The highest values of the average flow velocity and 
volume flow were noted in men who had a rectilinear course of the vessels.
The maximum values of the calculated venous volume flow were 
registered in groups with rectilinear vascular course: in men up to 
19.42±14.85 ml/min. (Me – 12.45 ml/min.), in women – 18.52± 
15.30 ml/min. (Me – 10.50 ml/min.).  
Conclusion. The data obtained by the study contributes to improving the 
software and analysis of individual changes during patient examination, 
helps to evaluate the effectiveness of treatment and rehabilitation, as well 
as to analyze multifactorial models.
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 ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время медицина широко использует высо-
коинформативные диагностические методы, позво-

ляющие подробно оценивать анатомические структуры 
[1–3]. Оценка мозгового кровообращения является одной 
из важнейших клинических задач [4–9]. Многочисленные 
работы демонстрируют стремление специалистов оценить 
широту индивидуальной изменчивости сосудистого русла 
и наиболее полно осветить изменение гемодинамических 
показателей [10–14]. Ультразвуковая диагностика зани-
мает уверенные позиции как один из наиболее востре-
бованных методов диагностики и широко используется 
в амбулаторном звене [15, 16]. Важным преимуществом 
ультразвуковой диагностики является возможность оцени-
вать анатомическую структуру магистральных сосудов и 
показатели гемодинамики с использованием импульсно-
волновой допплерографии [3, 17]. Широкая доступность 
ультразвукового оборудования и безопасность выполнения 
исследований позволяют дополнять стандартные диагно-
стические мероприятия проведением функциональных 
проб. Более детальное описание закономерностей изме-
нения гемодинамики с учетом характера хода сосудов по-
зволяет совершенствовать диагностические и лечебные 
алгоритмы в клинической практике [8, 18, 19].

 ЦЕЛЬ
Оценить влияние характера хода позвоночных артерий 

и вен на результаты расчетов гемодинамических показа-
телей при проведении УЗИ с функциональными пробами.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Изучение проводилось в амбулаторных условиях при 

участии 252 добровольцев в возрасте от 19 до 86 лет. В на-
блюдении были обследованы 78 мужчин и 174 женщины. 
Нами было использовано оборудование Samsung SonoAce 
R7 и GE Logiq F6 с линейными датчиками. При визуали-
зации оценивались показатели гемодинамики с использо-
ванием программного обеспечения приборов в состоянии 
покоя, при повороте головы в стороны, а также при на-
клоне и подъеме (запрокидывании) головы. При оценке 

венозного кровотока использовались методы стандартного 
анализа из функций для оценки гемодинамики артерий в 
оборудовании с определением максимальной и минималь-
ной скорости кровотока и индексов гемодинамики (vPi, 
vRi). Оценка гемодинамических показателей проводилась 
на уровне V2 сегмента позвоночной артерии между по-
перечными отростками С6-С4 позвонков, на том же уровне 
проводилось изучение венозного кровотока позвоночных 
вен. В наблюдение не включались результаты обследова-
ний пациентов со значимо выраженными изменениями 
гемодинамики в бассейнах сонных и подключичных арте-
рий. Полученные результаты были введены в электронные 
таблицы Microsoft Excel 2007. Данные сортировали с оцен-
кой характера хода сосудов на протяжении костного канала 
поперечных отростков шейных позвонков и с учетом пола 
пациентов. Производился математический расчет средней 
и объемной скорости кровотока по данным допплерогра-
фии и морфометрии изучаемых сосудов. Был выполнен 
статистический анализ с определением средних и медиан-
ных значений, ошибки среднего и среднеквадратического 
отклонения, первого и третьего квартилей распределения 
результатов и коэффициента корреляции в процентах. При 
анализе статистической значимости изучаемых величин 
использовалась IBM SPSS Statistics 20. 

 РЕЗУЛЬТАТЫ
В результате наблюдения без учета стороны ви-

зуализации было проанализировано 504 сосудистых 
комплекса, включавших позвоночные артерии и со-
провождающие их вены. Среди женщин было выяв-
лено 146 случаев прямолинейного хода сосудов и 202 
случая непрямолинейного хода сосудов (рисунок 1).  
У мужчин было определено 70 сосудистых комплексов 
(рисунок 2) с прямолинейным ходом и 86 с непрямоли-
нейным. При оценке статистической значимости данных 
для всех значений были получены результаты p<0,005 по 
Стьюденту.

Анализ результатов функциональных проб на про-
тяжении позвоночных артерий показал, что при прямо-
линейном характере хода сосудов наибольшая скорость 
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кровотока отмечается у женщин при подъеме головы – 
среднее значение 39,02±11,59 см/сек и наибольший резуль-
тат медианной величины у мужчин – 35,71 см/сек.

Минимальные средние значения для максималь-
ной (систолической) скорости кровотока были от-
мечены при наклоне головы у женщин – 32,19± 
9,26 см/сек. с минимальным медианным результатом  
30,44 см/сек.

Минимальная (диастолическая) скорость кровотока 
характеризовалась наибольшими результатами средних 
значений при подъеме головы среди мужчин и женщин до 
9,97–10,72 см/сек. и наибольшим медианным результатом 
9,74 см/сек. Коэффициенты вариации для всех показателей 
скорости кровотока были в диапазоне значений 31–45%.

Наименьшая медианная величина диастоличе-
ской скорости кровотока была отмечена среди муж-
чин при повороте головы в сторону визуализации –  
8,22 см/сек., у женщин при наклоне головы – 8,47 см/сек. 
Минимальные значения для средней величины составляли 
9,08–9,18 см/сек.

Наибольшие значения Pi были отмечены среди мужчин 
при подъеме головы – 1,59±0,38 при медиане 1,49. Наи-
меньший медианный результат Pi был отмечен у женщин 
при повороте головы в сторону от датчика – 1,3.

Индексы гемодинамики Ri в целом изменялись слабо, 
медианные результаты находились в диапазоне 0,70–0,73 

с коэффициентом вариации 
9,6–12,9%.

Средняя расчетная скорость 
кровотока характеризовалась 
наибольшим средним значе-
нием у женщин при подъеме 
головы – 19,95±6,14 см/сек. и 
наибольшим медианным ре-
зультатом у мужчин при подъ-
еме головы – 18,18 см/сек.

Наименьшие показатели ме-
дианы для скорости кровотока 
были зарегистрированы среди 
мужчин и женщин при накло-
не головы, диапазон значений 
15,5–15,77 см/сек.

Наибольшая величина объ-
емной скорости кровотока была 
получена для мужчин при подъ-
еме головы – 91,02±35,79 мл/
мин. с медианой распределения 
82,67 мл/мин. В исходном состо-
янии у них было отмечено сред-
нее значение 91,27±37,4 мл/мин. 
и медианный результат соста-
вил 86,79 мл/мин. Самая низкая 
объемная скорость кровотока, 
полученная при расчете, оказа-
лась в группе женщин при на-
клоне головы: среднее значение 
составило 75,56±31,6 мл/мин.  
при медиане 68,02 мл/мин.

Самая высокая вариация ре-
зультатов была выявлена при 

расчете объемной скорости кровотока среди женщин при 
повороте головы в противоположную визуализации сторо-
ну – 84,25%. Наиболее низкие показатели вариации объ-
емной скорости кровотока оказались в группе мужчин при 
наклоне и поворотах головы – в диапазоне 44,3–54,02%.

При оценке результатов функциональных проб на про-
тяжении позвоночных артерий при непрямолинейном ха-
рактере хода сосудов максимальная скорость кровотока 
характеризовалась наибольшими средними значениями 
среди женщин при подъеме головы – 37,54±9,57 см/сек. с 
медианой распределения 37,96 см/сек. Наименьшие зна-
чения скорости кровотока были отмечены при наклоне 
головы среди мужчин, медиана 29,1 см/сек.

Наибольшее среднее значение минимальной скорости 
кровотока было отмечено при подъеме головы у женщин – 
9,90±3,32 см/сек. с медианой 9,17 см/сек. Наиболее низкий 
результат оказался у мужчин при наклоне головы: среднее 
значение 8,73±3,11 см/сек. и медиана 7,89 см/сек. Коэффи-
циент вариации скоростных показателей для наибольшего 
и меньшего значений скоростей составлял около 33–45%.

Наибольшее значение Pi было отмечено среди мужчин 
при повороте в противоположную визуализации сторону 
со средним результатом 1,49±0,29 и медианой 1,44. Наи-
меньшая медиана была отмечена в исходном состоянии у 
женщин – 1,24, наименьшая средняя величина оказалась 
при наклоне головы среди женщин – 1,30±0,25. 

Рисунок 1. Пациент №245 Б, женщина 65 лет. Пример визуализации непрямолинейного хода 
сосудов на уровне V2 сегмента позвоночных артерий (SonoAce R7, линейный трансдьюсер).
Figure 1. Patient No. 245 B, a 65-year-old woman. An example of visualization of the non-rectilinear 
course of vessels at the level of V2 segment of the vertebral arteries (SonoAce R7, linear transducer).

Рисунок 2. Пациент №3 А, мужчина 41 год. Пример визуализации прямолинейного хода 
сосудов на уровне V2 сегмента позвоночных артерий (SonoAce R7, линейный трансдьюсер).
Figure 2. Patient No. 3 A, male 41 years old. An example of visualization of the rectilinear course of 
vessels at the level of V2 segment of the vertebral arteries (SonoAce R7, linear transducer).
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Величины Ri в целом слабо отличались, находясь в диа-
пазоне медианных значений от 0,68 до 0,73. Наименьшие 
величины были отмечены среди женщин при наклоне го-
ловы – 0,68.

Средняя скорость кровотока характеризовалась наи-
большими величинами среди женщин при наклоне го-
ловы – среднее значение 17,91±5,77 см/сек. и медиана 
16,23 см/сек. Самый низкий средний результат отмечался 
среди мужчин при наклоне головы – 15,78±4,82 см/сек. и 
медиана 14,75 см/сек. Коэффициент вариации находился 
в диапазоне, близком к 35–49%.

Объемная скорость кровотока характеризовалась наи-
большим значением медианы при подъеме головы у жен-
щин – 89,82 мл/мин. Наименьшая величина медианы была 
зарегистрирована среди мужчин при наклоне головы – 
69,48 мл/мин. Наименьшие средние результаты у мужчин 
при наклоне головы – 78,2–84,98 мл/мин. Наименьшая 
величина коэффициента вариации была отмечена при по-
вороте в сторону от датчика среди мужчин и при подъеме 
головы у женщин – 39,22–46,17%.

Результаты функциональных проб на протяжении по-
звоночных вен при прямолинейном характере хода со-
судов показывают, что максимальная скорость кровотока 
наблюдается у мужчин при подъеме головы – в среднем 
20,57±12,99 см/сек. при медианном результате 14,37 мл/мин. 
Самые низкие значения средней скорости кровотока отмече-
ны при повороте головы в сторону визуализации у мужчин –  
12,63±7,05 см/сек. В группе женщин при повороте голо-
вы в сторону от установленного датчика среднее значение 
было 12,23±7,62 см/сек. Наименьшее медианное значение 
отмечено при повороте головы к датчику, при этом резуль-
тат у мужчин составлял 8,54 см/сек, у женщин – 10,27 см/
сек. Наибольшие значения вариации были отмечены при 
наклоне головы среди женщин и подъеме головы у мужчин 
– диапазон значений 82–88%.

Минимальная скорость кровотока характеризовалась 
наибольшими средними значениями при подъеме головы 
среди мужчин – 15,76±11,01 см/сек. при медиане 10,92 см/
сек. Наименьший средний результат был зарегистрирован 
при повороте в сторону визуализации со средним значе-
нием для мужчин 8,9±5,75 см/сек. и медианой 5,4 см/сек.

Наибольшее значение медианы для vPi было отмечено 
при повороте головы в сторону визуализации. У мужчин 
и женщин оно составило 0,39. Самый низкий показатель 
медианы vPi соответствовал 0,31 при повороте головы в 
сторону от установленного ультразвукового датчика.

Индекс vRi характеризовался наибольшими величина-
ми медианы при повороте головы в сторону визуализации: 
у мужчин – 0,32, а у женщин наименьшие значения для 
медианы – 0,27.

Самые высокие значения медианы скорости венозного 
кровотока были отмечены среди мужчин и женщин при 
подъеме головы – 11,64–11,83 см/сек. при средних значе-
ниях 18,14–18,47 см/сек. Наименьший результат средней 
скорости был отмечен у мужчин при повороте головы в 
сторону визуализации – 10,84±7,17 см/сек. с медианой 
7,17 см/сек.

Объемная скорость кровотока характеризовалась 
наибольшим средним результатом у мужчин и женщин 
при подъеме головы – 18,52–19,42 мл/мин. Наибольшее 

значение медианы было зарегистрировано среди мужчин 
при подъеме головы – 12,45 мл/мин. Наименьшие значе-
ния объемной скорости венозного кровотока отмечены у 
женщин при повороте головы в сторону визуализации – 
12,47±7,43 мл/мин. с медианой 8,59 мл/мин.

По результатам функциональных проб на протяжении 
позвоночных вен при непрямолинейном характере хода 
сосудов максимальная скорость венозного кровотока была 
отмечена среди мужчин при подъеме головы – в среднем 
14,61±12,93 см/сек. при медиане 7,38 см/сек. Наиболее 
низкая скорость наибольшего венозного кровотока была 
отмечена у мужчин при повороте в противоположную ви-
зуализации сторону – в среднем 9,66±6,55 см/сек. с меди-
аной распределения 6,5 см/сек. 

Минимальная скорость венозного кровотока име-
ла наименьшие значения при повороте головы сре-
ди мужчин в сторону установленного датчика, сред-
нее значение – 7,55±4,7 см/мин. с медианой 5,16 
см/мин. Наибольшее значение медианы для мини-
мальной скорости венозного кровотока было от-
мечено при подъеме и наклоне головы у женщин –  
7,08 см/мин. и 7,37 см/сек. Наибольший средний ре-
зультат для минимальной скорости венозного кровотока 
у мужчин был зарегистрирован при подъеме головы – 
11,1±7,98 см/сек.

Индексы гемодинамики характеризовались наибольши-
ми результатами vPi, vRi среди мужчин и женщин при по-
вороте головы в противоположную визуализации сторону, 
а наименьший результат был отмечен при наклоне головы 
у женщин. Таким образом, наибольшие значения медианы 
vPi составили 0,38–0,43, а для величины vRi – 0,3–0,33. 
Наименьшее значение vPi – 0,35 при наклоне и подъеме 
головы у женщин и самый низкий показатель медианы 
vRi – 0,29 при наклоне головы у женщин. Коэффициент 
вариации для индексов гемодинамики находился в диа-
пазоне 37–44%.

Средняя скорость венозного кровотока имела оди-
наково высокие значения медианы при подъеме го-
ловы среди мужчин и женщин, а также при накло-
не у женщин – 8,97 см/сек. Наименьшее значение 
средней скорости было отмечено при повороте в сто-
рону визуализации среди мужчин, медиана достигала  
6,42 см/сек.

Объемная скорость кровотока характеризовалась 
наибольшей величиной медианы – 7,38 мл/мин. среди 
мужчин при подъеме головы. Среднее значение объем-
ной скорости венозного кровотока независимо от пола 
в случае непрямолинейного характера хода сосудов в 
основном составляло 10–13 мл/мин. Наиболее низкие 
показатели объемной скорости кровотока были отмече-
ны при повороте в сторону установленного датчика у 
женщин – при значении медианы 6,03 мл/мин. В группе 
мужчин наименьшее среднее значение – 10,23±8,22 мл/
мин. при медиане 5,82 мл/мин.

 ВЫВОДЫ
Представленное наблюдение демонстрирует возмож-

ности оценки гемодинамики при проведении клинических 
исследований с учетом анатомических особенностей паци-
ентов. Динамическое изменение показателей гемодинамики 
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является способом компенсации внешних воздействий, воз-
никающих при движениях в шейном отделе позвоночника, 
обеспечивая стабильные показатели. Важным итоговым по-
казателем служит наибольшая объемная скорость артери-
ального кровотока, отмеченная при непрямолинейном ходе 
сосудов у женщин при выполнении ими подъема головы с 
медианой 89,82 мл/мин. В группе женщин с прямолиней-
ным характером хода сосудов при наклоне головы опреде-
лялась наименьшая медиана объемной скорости кровотока 
– 68,02 мл/мин.

Максимальные значения расчетной объемной скорости 
венозного кровотока были отмечены в группах с прямо-
линейным ходом сосудов – среди мужчин с медианой до 
12,45 мл/мин., а среди женщин 10,5 мл/мин. Низкие ре-
зультаты объемной скорости венозного кровотока были 
также при непрямолинейном характере хода сосудов при 

повороте в сторону от области визуализации – как среди 
мужчин, так и женщин. Наиболее низкие показатели ме-
дианы были отмечены среди женщин – 6,03 мл/мин. при 
повороте головы к датчику.

Анализ различий в диапазонах изменчивости доппле-
рографических показателей позволяет совершенствовать 
программное обеспечение и более глубоко оценивать 
индивидуальные изменения гемодинамики в процессе 
проведения обследования пациентов. В практическом 
здравоохранении подобные данные позволяют оценивать 
эффективность проводимого лечения и реабилитации, вы-
полнять анализ многофакторных моделей и совершенство-
вать методы реконструктивных сосудистых вмешательств. 

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Аннотация
Цель – электронно-микроскопическое изучение мышечной ткани 
мышцы, поднимающей задний проход человека.
Материал и методы. В работе изучена мышечная ткань мышцы, 
поднимающей задний проход человека. Проведено светооптическое 
и электронно-микроскопическое изучение мышечной ткани. 
Результаты. Проведенное изучение ультраструктурной организации 
мышечной ткани мышцы, поднимающей задний проход человека, 
показывает, что она соответствует строению скелетной мышечной 
ткани – состоит из мышечных волокон, являющихся клеточно-сим-
пластическими структурами. Основной объем миосимпласта занима-
ют расположенные по его продольной оси миофибриллы, имеющие 
отчетливо выраженную саркомерную организацию – саркомеры раз-
делены Z-линиями, по обе стороны от центрально расположенной 
М-линии располагается темный диск, по обе стороны от Z-линий 
располагаются светлые диски.
Вывод. Мышца, поднимающая задний проход человека, относится к 
поперечнополосатой скелетной мышечной ткани локомоторного типа. 
Ключевые слова: мышца, поднимающая задний проход; скелетная 
мышечная ткань; электронная микроскопия. 
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Abstract
Aim – an electron microscopic study of the muscle tissue of levator ani 
muscle in human.  
Material and methods. The paper describes the muscle tissue of 
levator ani muscle. The data was obtained by light-optical and electron 
microscopic examination of muscle tissue. 
Results. The study of the ultrastructural organization of the muscle tissue 
of levator ani muscle in human shows that it corresponds to the structure 
of skeletal muscle tissue – it consists of muscle fibers that are cellular-
symplastic structures. The main volume of the myosimplast is occupied by 
myofibrils located along its longitudinal axis, having a distinct sarcomeric 
organization – sarcomeres are separated by Z-lines, a dark disс is located 
on both sides of the centrally located M-line, light disсs are located on 
both sides of the Z-lines.
Conclusion. Levator ani muscle in human belongs to the striated skeletal 
muscle tissue of the locomotor type. 
Keywords: levator ani muscle, skeletal muscular tissue, electronic 
microscopy. 
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3.3.1. Анатомия человека 
(медицинские науки) Human anatomy

 ВВЕДЕНИЕ

В реализации функций диафрагмы таза и органов мало-
го таза огромное значение имеют мышцы, образую-

щие тазовое дно, к которым в первую очередь относится 
мышца, поднимающая задний проход. Роль этой мышцы 
в обеспечении функций диафрагмы таза сложно пере-
оценить: именно она не только обеспечивает удержание 
органов малого таза, но и участвует в регуляции таких 
физиологических жизненно важных процессов, как дефе-
кация, мочеиспускание, родовая деятельность у женщин. 
Недостаточность функционального состояния мышцы, 
поднимающей задний проход, является огромной меди-
ко-социальной проблемой. Хроническую тазовую боль, 
согласно подсчетам клиницистов, испытывают порядка 
6% населения [1, 2]. При этом, несмотря на достаточно 
высокую частоту указанного синдрома, его этиология на 
сегодняшний день остается неуточненной. 

Отдельной клинической проблемой является возмож-
ность повреждения тазового дна, которое может воз-
никнуть из-за повышенного внутрибрюшного давления 
(например, при беременности, ожирении или даже хрони-
ческом кашле). Это, в свою очередь, может вызвать опу-
скание промежности (синдром нисходящей промежности) 
вплоть до полного выпадения влагалища или прямой киш-
ки. Возникают вопросы – от чего именно зависит возник-
новение недостаточной функции мышцы, поднимающей 
задний проход, от каких морфологических особенностей 
мышечной ткани может зависеть нарушение ее структур-
ной целостности? Ответить на эти вопросы можно, лишь 
зная структурную организацию мышечной ткани и особен-
ности ее строения в норме. 

Следует отметить, что скелетная мышечная ткань и 
ее функциональная специализация постоянно находятся 
в поле зрения морфологического сообщества и принци-
пиальная структурная организация скелетной мышечной 
ткани изучена достаточно хорошо. 

Что же касается мышцы, поднимающей задний про-
ход, то, несмотря на явную актуальность проблемы из-
учения гистологического строения ее мышечной ткани 
с учетом клинического значения, работы по изучению 
качественной характеристики мышечной ткани данной 
мышцы отсутствуют.

 ЦЕЛЬ
Электронно-микроскопическое изучение мышечной 

ткани мышцы, поднимающей задний проход человека.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Ткань мышцы, поднимающей задний проход, получа-

ли из патологоанатомического отделения ГКБ №1 имени 
Н.И. Пирогова г. Самары. Для гистологического иссле-
дования забирали фрагмент мышечной ткани размером 
0,5х0,5х1,0 см, фиксировали раствором FineFix (Milestone, 
Италия). Фотодокументирование изображений и проведе-
ние линейных измерений проводили на микроскопе Leica 
UC 7 с помощью его программного обеспечения.

Для электронной микроскопии участки скелетной 
мышечной ткани фиксировали в 2,5% глютаральдегиде 
на 0,1 М фосфатном буфере (рН-7,4), постфиксировали 
в 1% растворе осмиевой кислоты. Полутонкие срезы 

окрашивали толуидиновым синим, ультратонкие срезы 
контрастировали уранилацетатом и цитратом свинца, про-
сматривали и фотографировали в электронном микроскопе 
Hitachi HT 7700 Exalens (Япония).

Проведенное исследование одобрено биоэтическим 
комитетом Самарского государственного медицинского 
университета. 

 РЕЗУЛЬТАТЫ
Мышца, поднимающая задний проход (m. levator ani), 

является ключевым компонентом тазового дна. Она пред-
ставляет собой широкий мышечный лист, который при-
крепляется к телам лобковых костей спереди, седалищным 
костям сзади и фасции внутренней запирательной мышцы, 
и состоит из трех основных частей: лобково-прямокишеч-
ной, лобково-копчиковой и подвздошно-копчиковой.

Электронно-микроскопическое изучение мышечных 
волокон мышцы, поднимающей задний проход человека, 
показало, что ее волокна имеют строение, типичное для 
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Рисунок 1. Фрагмент мышечных волокон мышцы, 
поднимающей задний проход. А – базальная мембрана,  
Б – коллагеновые фибриллы.
Figure 1. Levator ani muscular fibers fragment. А – basement 
membrane, Б – collagen fibrils. 

Рисунок 2. Фрагмент мышечного волокна мышцы, 
поднимающей задний проход человека. А – ядро миосимпласта, 
Б – миофибриллы, В – скопление митохондрий вокруг ядра  
и под сарколеммой.
Figure 2. Levator ani muscular fiber fragment. A – myosymplast 
nucleus, Б – myofibrils, В – mitochondria concentrated around 
nucleus and beneath sarcolemma. 
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Human anatomy 3.3.1. Анатомия человека 
(медицинские науки)

скелетной мышечной ткани, и являются клеточно-симпла-
стическими структурами, состоящими из миосимпласта и 
миосателлитоцитов.

Миосимпласты покрыты базальной мембраной, связан-
ной с коллагеновыми фибриллами эндомизия. 

Мышечные волокна располагаются настолько плотно, 
что коллагеновые фибриллы вплетаются в сарколемму со-
седних волокон (рисунок 1).

По периферии миосимпластов располагаются ядра, 
средний объем которых составляет 159,78 ± 12,54 мкм3. 
Ядра имеют различную электронную плотность, чаще все-
го в них преобладает мелкодисперсный хроматин, часто 
содержат 1-2 достаточно крупных ядрышка (рисунок 2). 
Миосателлитоциты располагаются крайне редко, в соот-
ветствии с единой характеристикой скелетной мышечной 
ткани, отделены от миосимпласта плазмолеммой, снаружи 
покрыты базальной мембраной.

Миофибриллы, занимающие основной объем миосим-
пласта, располагаются по его продольной оси (рисунок 3).  
Средний диаметр миофибрилл оставляет 0,56 ± 0,11 мкм, 
их объемная плотность составляет в среднем 80,23 ± 5,8%, 
на поперечных срезах волокон различима их гексагональ-
ная форма.

Миофибриллы имеют отчетливо выраженную 
саркомерную организацию. Саркомеры разделены 
Z-линиями, по обе стороны от центрально располо-
женной М-линии располагается темный диск, в центре 
которого хорошо различаются H-полоски. По обе сто-
роны от Z-линий располагаются светлые диски.

Соседние миофибриллы разделяются между собой 
саркоплазмой, содержащей митохондрии. Обычно мито-
хондрии располагаются на уровне светлых дисков (рису-
нок 3), но также могут располагаться скоплениями под 
сарколеммой и вокруг ядра (рисунки 1, 2). Стереометри-
ческий анализ электронных микрофотографий показывает, 
что объемная плотность митохондрий составляет 8,12 ± 
0,8% от общего объема мышечного волокна.

Саркоплазматический ретикулум имеет вид цистерн, 
расположенных между миофибриллами (рисунок 4), там 
же – гранулы гликогена, немногочисленные рибосомы, и 
встречаются жировые капли.

 ОБСУЖДЕНИЕ
Одной из проблем хирургии является морфогенез за-

пирательных, промежностных, седалищных грыж. Яв-
ляясь редкими заболеваниями, последние представляют 
большую трудность для диагностики и лечения. Недиа-
гностированные седалищные и промежностные грыжи 
могут быть причиной хронической тазовой боли, не под-
дающейся консервативному лечению [3]. Усилия хирур-
гов направлены на разработку операционного доступа к 
грыжам тазового дна [4], однако проведение лечебных 
мероприятий может быть эффективным лишь при усло-
вии понимания структурной организации и органоспеци-
фических особенностей мышечной ткани, которая может 
подвергаться патологическим процессам. Отсутствие же 
четкого представления о ее гистологической организации 
существенно затрудняет разработку способов коррекции 
и профилактики дистрофических изменений. Мышца, 
поднимающая задний проход, играет важнейшую роль 
с точки зрения формирования динамической основы та-
зового дна. 

В настоящее время в классификации мышечных тка-
ней отдельно выделена нескелетная поперечнополоса-
тая мышечная ткань висцеральных органов, образующая 
мышцы нелокомоторного (висцерального) аппарата. Та-
кой вид локализуется в нижней трети пищевода, дис-
тальном отделе прямой кишки. В этом виде исчерченной 
мышечной ткани существует тесный контакт с гладкой 
мышечной тканью. Согласно изученной нами литера-
туре, мышца, поднимающая задний проход, должна со-
держать среди мышечных волокон гладкие миоциты [5]. 
Однако проведенное нами исследование эти данные не 
подтвердило.
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Рисунок 3. Миофибриллы мышечных волокон мышцы, 
поднимающей задний проход человека. А – Z-линия,  
Б – М-линия, В – темный диск, Г – светлый полудиск,  
Д – митохондрии.
Figure 3. Myofibrils in levator ani muscular fiber fragment.  
А – Z-line, Б – М-line, В – dark disc, Г – light disc,  
Д – mitochondria. 

Рисунок 4. Фрагмент мышечного волокна мышцы, 
поднимающей задний проход человека.  
А – саркоплазматический ретикулум, Б – гранулы гликогена, 
В – митохондрии, Г – рибосомы, Д – липидная капля.
Figure 4. Levator ani muscular fiber fragment. А – sarcoplasmic 
reticulum, Б – glycogen particles, В – mitochondria, Г – ribosomes, 
Д – lipid droplet. 
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3.3.1. Анатомия человека 
(медицинские науки) Human anatomy

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Анализ ультраструктурной организации мышечной 

ткани мышцы, поднимающей задний проход человека, 
показывает, что она соответствует строению скелетной 
мышечной ткани и имеет все признаки поперечнополоса-
той мышечной ткани локомоторного аппарата. Кроме того, 
она содержит миосателлитоциты, являющиеся маркерами 

соматической мышечной ткани, то есть состоит из мышеч-
ных волокон, имеющих классическую клеточно-симпла-
стическую организацию. 

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Инструментальная зависимость в повседневной 
жизни и ее ассоциации с другими гериатрическими 

синдромами у лиц старше 65 лет: данные российского 
эпидемиологического исследования ЭВКАЛИПТ

© Н.В. Шарашкина1, Н.М. Воробьева1, И.В. Пермикина1, Е.В. Селезнева2,  
Л.Н. Овчарова2, Е.Е. Попов1, Ю.В. Котовская1, О.Н. Ткачева1

1ОСП «Российский геронтологический научно-клинический центр» ФГАОУ ВО «Российский национальный 
исследовательский медицинский университет имени Н.И. Пирогова» Минздрава России (Москва, Россия)

2Национальный исследовательский университет «Высшая школа экономики» (Москва, Россия)

Аннотация
Цель – оценить частоту инструментальной зависимости в повседнев-
ной жизни и проанализировать ее ассоциации с другими гериатриче-
скими синдромами у лиц в возрасте ≥65 лет.
Материал и методы. В исследовании принимали участие 4 308 че-
ловек (30% мужчин), проживающие в 11 регионах РФ, в возрасте от 
65 до 107 лет (средний возраст 78 ± 8 лет). Большинство (60%) участ-
ников были обследованы в условиях поликлиники, каждый пятый – в 
стационаре (20%) или на дому (19%), 1% – в интернатах/домах пре-
старелых. Всем пациентам выполнили комплексную гериатрическую 
оценку, включая оценку инструментальной повседневной активности 
по шкале Лоутон.
Результаты. Среди пожилых людей выявлена высокая (54%) распро-
страненность инструментальной зависимости в повседневной жизни, 
и с увеличением возраста этот показатель значительно возрастает, до-
стигая 82% у лиц старше 85 лет. У пациентов с инструментальной 
зависимостью в повседневной жизни оказалась выше частота всех 
гериатрических синдромов (за исключением ортостатической гипо-
тензии), из которых самыми распространенными были хронический 
болевой синдром (90%), синдром старческой астении (80%), базовая 
зависимость в повседневной жизни (78%), когнитивные нарушения 
(75%), вероятная депрессия (63%) и недержание мочи (54%). Однофак-
торный регрессионный анализ показал, что наличие инструменталь-
ной повседневной зависимости повышает шансы выявления других 
гериатрических синдромов в 1,6–5,9 раза.
Выводы. Результаты эпидемиологического исследования ЭВКАЛИПТ 
демонстрируют высокую распространенность зависимости в инстру-
ментальной повседневной активности среди российской популяции. 
Также исследование дает представление о взаимосвязи инструмен-
тальной зависимости с различными гериатрическими синдромами.
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ния, гериатрические синдромы, пожилой пациент, базовая зависимость 
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 ВВЕДЕНИЕ

Численность населения Российской Федерации, по дан-
ным Росстата на 2022 год, составила 145,1 млн чело-

век, из них старше трудоспособного возраста 24%. Доля 
пожилого населения в настоящее время неуклонно растет, 
однако наиболее важным является не сам возраст человека, 
а качество его жизни. В связи с этим возникает вопрос 
оценки данной категории пациентов. Одним из основных 
индексов, использующихся при проведении комплексной 
гериатрической оценки (КГО) и позволяющих оценить за-
висимость пациента в повседневной жизни, его инстру-
ментальную активность (IADL – Instrumental Activities of 
Daily Living), является шкала Лоутона [1]. Данный пока-
затель рекомендован российским врачам-гериатрам при 
проведении КГО [2, 3].

Самостоятельное проживание и возможность без по-
сторонней помощи обслуживать свои потребности в быту 
свидетельствуют о независимости в повседневной жиз-
ни. Зависимость от посторонней помощи является более 
важным предиктором смертности и в рамках оценки про-
гноза жизни и здоровья пожилого человека представляет 
большую значимость, чем заболевания сами по себе [4]. 
Инструментальная зависимость обычно используется в 
качестве индикаторов инвалидности и функциональных 
нарушений среди пожилых людей [5]. Эти функциональ-
ные ограничения ассоциированы с более низким каче-
ством жизни [6, 7] и увеличением использования меди-
цинских услуг и связанных с этим затрат [8].

До настоящего времени в России отсутствовали данные 
о распространенности инструментальной зависимости в 
повседневной жизни у пациентов пожилого и старческого 
возраста, а также о влиянии вклада различных гериатри-
ческих синдромов (ГС) на выполнение мероприятий ин-
струментальной активности. С 2018 по 2020 год проведено 
крупное эпидемиологическое исследование ЭВКАЛИПТ 

(Эпидемиологическое исследоВание распространенности 
гериатричесКих синдромов и возрАст-ассоциированных 
забоЛеванИй у Пожилых людей в регионах РФ с разными 
климаТическими, экономическими и демографическими 
характеристиками). Исследование проводилось для по-
лучения российских данных о распространенности ге-
риатрических синдромов, возраст-ассоциированных и 
хронических неинфекционных заболеваний у популяции 
в возрасте ≥65 лет. В ЭВКАЛИПТе анализировали рас-
пространенность 15 гериатрических синдромов, одним 
из которых является инструментальная зависимость в 
повседневной жизни, результаты некоторых других были 
описаны в предыдущих наших статьях [9–11].

 ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оценить частоту инструментальной зависимости в по-

вседневной жизни и проанализировать ее ассоциации с 
другими ГС у лиц в возрасте ≥65 лет.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
В исследовании ЭВКАЛИПТ участвовали лица из 11 ре-

гионов РФ старше 65 лет, давшие письменное доброволь-
ное информированное согласие на участие в исследовании. 

Участникам исследования выполнили комплексную ге-
риатрическую оценку, которая включала в себя два этапа: 
1) ответы на вопросы по опроснику, разработанному специ-
ально для исследования; 2) объективный осмотр и обсле-
дование. Оба этапа проводились одномоментно врачами-
гериатрами и гериатрическими медицинскими сестрами по 
месту нахождения или проживания пациента (в стационаре, 
поликлинике, интернате/доме престарелых или на дому). 

В объективное обследование входило: 1) краткая батарея 
тестов физического функционирования (КБТФФ); 2) кисте-
вая динамометрия; 3) скорость ходьбы; 4) тест Мини-ког; 
5) оценка роста и массы тела, индекса массы тела (ИМТ); 

Abstract
Aim – to assess the frequency of disability in instrumental activities of 
daily living (IADLs) and to analyze its associations with other geriatric 
syndromes in persons aged ≥65 years.
Material and methods. The study involved 4,308 people (30% male) living 
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disability in IADLs, the frequency of all geriatric syndromes, except 
orthostatic hypotension, was higher, of which the most common were 
chronic pain syndrome (90%), frailty (80%), dependence in basic activities 
of daily living (ADLs) (78%), cognitive impairment (75%), probable 
depression (63%) and urinary incontinence (54%). One-factor regression 
analysis showed that the presence of disability in IADLs increases the 
chances of detecting other geriatric syndromes by 1.6–5.9 times.
Conclusion. The results of the EUCALYPT epidemiological study 
demonstrate a high prevalence of dependence in IADLs among the Russian 
population. The study also gives an idea of the relationship of dependence 
in IADLs with various geriatric syndromes.  
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6) измерение артериального давления (АД) и частоты сер-
дечных сокращений (ЧСС); 7) ортостатическая проба.

Все тесты, шкалы и опросники (кроме индекса комор-
бидности Charlson), используемые в исследовании, взяты 
из российских клинических рекомендаций «Старческая 
астения» [2, 3]. Более подробная информация по протоколу 
исследования и характеристикам участников описана в 
нашей ранее опубликованной статье [12].

По шкале Лоутона проводилась оценка инструменталь-
ной повседневной активности. Шкала состоит из вось-
ми вопросов: возможность самостоятельно пользоваться 
телефоном, принимать лекарства, распоряжаться своими 
финансами, готовить еду, ходить в магазин за продуктами, 
выполнять работу по дому, стирать белье, добираться до 
мест, расположенных вне привычных дистанций ходьбы. 
Максимальная сумма баллов – 8 (норма), минимальная – 0. 
При сумме баллов ≤7 говорится о снижении инструменталь-
ной повседневной активности.

Помимо инструментальной зависимости в повседнев-
ной жизни определялись следующие ГС: синдром старче-
ской астении; депрессия; мальнутриция; ортостатическая 
гипотензия; недержание мочи; недержание кала; когнитив-
ные нарушения; базовая зависимость в повседневной жиз-
ни; падения (за предшествующий год); дефицит зрения; 
дефицит слуха; сенсорный дефицит (любой); хронический 
болевой синдром; пролежни.

Характеристика участников. В исследование вклю-
чили 4 308 пациентов (30% мужчин) в возрасте от 65 до 
107 лет (средний возраст 78 ± 8 лет). Большинство (60%) 
участников были обследованы в условиях поликлиники, 
каждый пятый – в стационаре (20%) или на дому (19%), 
1% – в интернатах/домах престарелых. 

Статистический анализ данных выполнен с помощью 
программы IBM® SPSS® Statistics ver.23.0 (SPSS Inc., США). 
Для оценки соответствия количественных переменных нор-
мальному распределению (распределению гаусса) применен 
одновыборочный критерий нормальности Колмогорова – 
Смирнова. В случае нормального распределения данные 
отображены как М ± SD, где М – среднее, SD – среднеква-
дратичное отклонение; при ненормальном распределении – 
как Ме (25%; 75%), где Ме – медиана, 25% и 75% – 25-й и 
75-й процентили. Качественные порядковые переменные 
представлены как Ме (25%; 75%). Для ясности в некото-
рых случаях (с одинаковыми медианными значениями) 

качественные порядковые переменные представлены одно-
временно и как Ме (25%; 75%), и как М ± SD. Пропущен-
ные значения не были компенсированы. В межгрупповых 
сравнениях использовались U-критерий Манна – Уитни, 
H-критерий Краскела – Уоллиса, критерий согласия Пирсо-
на и двусторонний точный тест Фишера. Взаимосвязи меж-
ду переменными оценивали при помощи корреляционного 
анализа Спирмена и бинарной логистической регрессии с 
вычислением отношения шансов (ОШ) и 95% доверитель-
ного интервала (ДИ). Многофакторный анализ проводили 
с поправкой на возраст и пол; использовали метод прямого 
пошагового отбора переменных; пропущенные значения 
построчно удаляли. Различия при двустороннем значении 
p <0,05 считались статистически значимыми.

 РЕЗУЛЬТАТЫ
Инструментальную функциональную активность опре-

делили у всех обследуемых. Результат по шкале Лоутона 
варьировал от 0 до 8 баллов (медиана 7; интерквартильный 
размах 5–8). Распределение участников в зависимости от 
суммы набранных баллов представлено на рисунке 1.

Чуть менее половины (46%) обследуемых не имели 
инструментальной повседневной зависимости; у осталь-
ных 54% выявлена инструментальная зависимость в по-
вседневной жизни. С увеличением возраста распростра-
ненность инструментальной повседневной зависимости 
значительно возрастала (рисунок 2).

При анализе компонентов шкалы Лоутона (таблица 1) 
было выявлено, что чаще всего обследуемые нуждались 
в посторонней помощи при приготовлении пищи (39%) и 
совершении покупок (46%), реже всего – при пользовании 
телефоном (4,6%).

Пациенты с инструментальной зависимостью в по-
вседневной жизни были в среднем на 7 лет старше, чем 
лица без зависимости (81,4 ± 8,2 против 74,6 ± 7,0 года; 
р <0,001). Среди них было значимо больше мужчин (33% 
против 25,8%; р <0,001). По данным однофакторного ре-
грессионного анализа, увеличение возраста на каждый 
1 год ассоциируется с повышением шансов иметь ин-
струментальную зависимость на 12% (ОШ 1,12; 95% ДИ 
1,11–1,13; р <0,001), а у мужчин шансы выше на 41% (ОШ 
1,41; 95% ДИ 1,24–1,62; р <0,001).

По результатам КГО гериатрический статус пациен-
тов с инструментальной зависимостью в повседневной 

жизни был закономерно хуже по срав-
нению с лицами без зависимости. Так-
же у них отмечались снижение скорости 
ходьбы, результатов по динамометрии, 
суммы баллов по индексу Бартел и в те-
сте Мини-ког, по краткой шкале оценки 
питания MNA и КБТФФ и выше – сумма 
баллов по гериатрической шкале депрес-
сии GDS-15 и скрининговой шкале «Воз-
раст не помеха». Пациенты с инструмен-
тальной повседневной зависимостью 
ниже оценивали качество своей жизни 
и состояние здоровья и выше – интен-
сивность болевого синдрома в момент 
осмотра и за предшествующие 7 дней 
(таблица 2).

Рисунок 1. Распределение лиц в возрасте ≥65 лет в зависимости от суммы  
набранных баллов по шкале Лоутона (n=4308).
Figure 1. Distribution of persons aged ≥65 years, depending on the Lawton scale  
score (n=4308).
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Пациенты с инструментальной зависимостью в повсед-
невной жизни в целом чаще использовали вспомогательные 
средства (93,5% против 91,4%; р=0,010), а их количество в 
расчете на одного пациента оказалось значимо больше, чем 
у пациентов без зависимости [2 (2; 3) против 2 (1; 3) или 
2,6 ± 1,5 против 1,9 ± 1,2; р<0,001]. Пациенты с инструмен-
тальной зависимостью чаще использовали слуховой аппа-
рат (10,2% против 3,8%; р<0,001), зубные протезы (62,4% 

против 56,5%; р<0,001), вспомогательные 
средства для облегчения мобильности (53,8% 
против 15%; р<0,001) и абсорбирующее белье 
(21,4% против 11,9%; р<0,001), но реже – очки/
линзы (77,4% против 81,6%; р<0,001) и ортопе-
дические стельки (8,5% против 12,2%; р<0,001). 

При проведении корреляционного анализа 
обнаружили преимущественно умеренные как 
прямые, так и обратные взаимосвязи между 
суммой баллов по шкале Лоутона и другими 
показателями КГО (таблица 3). Слабая поло-
жительная корреляция выявлена между суммой 

баллов по шкале Лоутона и скоростью ходьбы, а 
слабые отрицательные корреляции – между сум-
мой баллов по шкале Лоутона и самооценкой 

интенсивности болевого синдрома в момент осмотра и за 
предшествующую неделю. Наиболее тесная взаимосвязь 
обнаружена между суммой баллов по шкале Лоутона и ин-
дексом Бартел. 

У пациентов с инструментальной зависимостью в по-
вседневной жизни оказалась выше частота всех ГС (та-
блица 4), за исключением ортостатической гипотензии. 
Наиболее распространенными ГС были хронический бо-
левой синдром (90%), синдром старческой астении (80%), 
базовая зависимость в повседневной жизни (78%), когни-
тивные нарушения (75%), вероятная депрессия (63%) и 
недержание мочи (54%).

По данным однофакторного регрессионного анализа, 
где в качестве зависимой переменной рассматривали ге-
риатрические синдромы, а в качестве независимой пере-
менной – инструментальную зависимость в повседневной 
жизни, изучались взаимосвязи между инструментальной 
зависимостью в повседневной жизни и другими гериатри-
ческими синдромами (таблица 5). Однофакторный анализ 
показал, что наличие инструментальной повседневной за-
висимости повышает шансы выявления других гериатри-
ческих синдромов в 1,6–5,9 раза.

Рисунок 2. Распространенность инструментальной зависимости 
в повседневной жизни у лиц в возрасте ≥65 лет в зависимости от 
возрастной подгруппы (n=4308).
Figure 2. Prevalence of disability in instrumental activities of daily living in persons 
aged ≥65 years, depending on the age subgroup (n=4308).

Компоненты шкалы Лоутона % обследуемых, 
нуждающихся в помощи

Телефонные звонки 4,6
Финансовые операции 8,3
Ведение домашнего быта 9,0

Прием лекарств 18,4

Стирка 23,7
Пользование транспортом 27,6
Приготовление пищи 38,5
Покупки 46,1

Таблица 1. Доля обследуемых, нуждающихся в посторонней 
помощи при выполнении компонентов шкалы Лоутона (n=4308)
Table 1. Proportion of persons in need of assistance when 
performing the components of the Lawton scale (n=4308)

Показатель Все пациенты 
(n=4308)

Инструментальная зависимость  
в повседневной жизни р

Есть (n=2337) Нет (n=1971)
Шкала «Возраст не помеха», баллы* 3 (1; 4) 3 (2; 5) 2 (1; 3) <0,001
Краткая батарея тестов физического функционирования, баллы* 6 (3; 9) 4 (1; 7) 8 (6; 10) <0,001

Динамометрия, кг*
мужчины 22 (16; 30) 19 (13; 26) 28 (20; 34) <0,001
женщины 16 (11; 21) 13 (9; 18) 19 (14; 24) <0,001

Снижение силы сжатия кисти, % 70,8 82,1 58,0 <0,001

Скорость ходьбы, м/с* 0,60 (0,46; 0,83) 0,55 (0,41; 0,80) 0,67 (0,50; 0,83) <0,001

Снижение скорости ходьбы, % 56,1 63,6 48,8 <0,001
Мини-ког, баллы* 3 (2; 4) 2 (1; 4) 4 (3; 4) <0,001
Индекс Бартел, баллы* 95 (85; 100) 90 (75; 95) 100 (95; 100) <0,001
Краткая шкала оценки питания MNA (скрининговая часть), баллы* 12 (10; 13) 11 (10; 13) 13 (11; 14) <0,001

Гериатрическая шкала депрессии GDS-15, баллы* 4 (2; 8) 6 (3; 9) 3 (1; 5) <0,001

Самооценка качества жизни по ВАШ, баллы* 7 (5; 8) 6 (5; 7) 7 (6; 8) <0,001
Самооценка состояния здоровья по ВАШ, баллы* 5 (5; 7) 5 (4; 6) 6 (5; 7) <0,001
Самооценка боли по ВАШ в момент осмотра, баллы* 3 (0; 5) 4 (0; 5) 2 (0; 5) <0,001
Самооценка боли по ВАШ за последнюю неделю, баллы* 4 (2; 6) 5 (3; 7) 4 (1; 5) <0,001

* результаты представлены как Ме (25%; 75%)
Таблица 2. Результаты КГО у лиц в возрасте ≥65 лет в зависимости от наличия или отсутствия инструментальной 
зависимости в повседневной жизни (n=4308)
Table 2. The results of CGA in persons aged ≥65 years, depending on the presence or absence of disability in instrumental activities of daily 
living (n=4308)
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По результатам однофакторного анализа наиболее силь-
ные ассоциации выявлены между инструментальной за-
висимостью в повседневной жизни и дефицитом зрения 
(ОШ 5,86), при этом пациенты с зависимостью значитель-
но реже использовали очки/линзы. Так, среди пациентов 
с инструментальной зависимостью и дефицитом зрения 
(n=188) частота использования очков оказалась в 1,8 раза 
ниже по сравнению с «зависимыми» пациентами, не име-
ющими дефицита зрения (n=2149) (43,6% против 80,4%; р 
<0,001). Однофакторный регрессионный анализ показал, 
что использование очков снижает шансы иметь инстру-
ментальную зависимость в повседневной жизни на 80% 
(ОШ 0,20; 95% ДИ 0,08–0,52; р=0,001) отдельно у паци-
ентов с дефицитом зрения (n=217) и на 23% (ОШ 0,77; 
95% ДИ 0,66–0,90; р=0,001) у всех обследуемых (n=4308) 
вне зависимости от наличия или отсутствия дефицита 
зрения. Таким образом, полученные данные указывают 
на важность коррекции дефицита зрения с целью пред-
упреждения инструментальной зависимости в повседнев-
ной жизни.

Далее в многофакторный регрессионный анализ (с по-
правкой на возраст и пол) включили 13 гериатрических 
синдромов с уровнем значимости р<0,05 по результатам 
однофакторного анализа. Многофакторный анализ проде-
монстрировал, что наряду с возрастом и мужским полом 
10 из них независимо ассоциированы с инструментальной 
зависимостью в повседневной жизни (таблица 6). 

Так, при повышении возраста на каждый 1 год шансы 
выявления инструментальной повседневной зависимости 
увеличиваются на 8%, у мужчин шансы выше в 2,6 раза, 
а наличие гериатрических синдромов (кроме недержания 
мочи) ассоциируется с увеличением шансов выявления ин-
струментальной повседневной зависимости в 1,3–5,1 раза. 

Интересно, что, согласно данным многофакторного ана-
лиза, недержание мочи оказалось одним из независимых 
предикторов инструментальной зависимости в повсед-
невной жизни с ОШ = 0,43, что соответствует снижению 
вероятности иметь инструментальную зависимость при не-
держании мочи на 57%. При этом при проведении однофак-
торного анализа ОШ для недержания мочи составило 2,18 

(таблица 6); эта же ассоциация сохранялась при внесении в 
анализ поправки на возраст и пол (ОШ 1,82; 95% ДИ 1,58–
2,09; р <0,001). Полученные результаты объясняются тем, 
что в многофакторной модели переменные оказывают вза-
имное влияние друг на друга, соответственно, их «вклад» в 
общий эффект, который и так не одинаков у каждой из них, 
будет зависеть в том числе и от этого взаимодействия, то 
есть недержание мочи может быть протективным фактором 
только при сочетании со всеми другими ГС, являющимися 
независимыми предикторами инструментальной повсед-
невной зависимости в данной модели.

Показатель n r p
Скорость ходьбы 3863 0,24 <0,001

Динамометрия 3692 0,39 <0,001

Сумма баллов КБТФФ 4308 0,57 <0,001
Сумма баллов по шкале «Возраст не помеха» 4308 -0,44 <0,001

Сумма баллов в Мини-ког 3545 0,44 <0,001

Сумма баллов по шкале GDS-15 4284 -0,45 <0,001
Индекс Бартел 4308 0,63 <0,001
Сумма баллов по шкале MNA 4308 0,43 <0,001
Самооценка качества жизни по ВАШ 4043 0,34 <0,001
Самооценка состояния здоровья по ВАШ 4035 0,36 <0,001
Самооценка боли по ВАШ в момент осмотра 4098 -0,23 <0,001
Самооценка боли по ВАШ  
за предшествующие 7 дней 4075 -0,18 <0,001

Количество используемых  
вспомогательных средств 4308 -0,27 <0,001

Таблица 3. Корреляции между суммой баллов по шкале 
Лоутона и показателями КГО у лиц в возрасте ≥65 лет
Table 3. Correlations between the scores on the Lawton scale and 
the CGA score in persons aged ≥65 years

Показатель, %
Инструментальная зависимость в 

повседневной жизни р
Есть (n=2337) Нет (n=1971)

Хронический болевой 
синдром 89,6 84,3 <0,001

Синдром старческой 
астении 80,3 41,8 <0,001

Базовая зависимость  
в повседневной жизни 78,1 41,2 <0,001

Когнитивные 
нарушения 74,9 44,6 <0,001

Вероятная депрессия 63,3 30,1 <0,001
Недержание мочи 54,0 35,1 <0,001
Падения за 
предшествующий год 35,6 24,2 <0,001

Сенсорный дефицит 
(любой) 22,4 7,1 <0,001

Дефицит слуха 16,8 5,9 <0,001
Мальнутриция 9,4 1,8 <0,001
Дефицит зрения 8,0 1,5 <0,001
Ортостатическая 
гипотензия 12,5 12,5 0,951

Недержание кала 7,0 2,5 <0,001
Пролежни 3,6 0,7 <0,001

Таблица 4. Частота гериатрических синдромов  
у лиц в возрасте ≥65 лет в зависимости от наличия  
или отсутствия инструментальной зависимости  
в повседневной жизни (n=4308)
Table 4. Frequency of geriatric syndromes in persons aged ≥65 
years, depending on the presence or absence of disability  
in instrumental activities of daily living (n=4308)

Факторы n ОШ 95% ДИ р
Хронический болевой синдром 4308 1,61 1,34–1,93 <0,001
Падения за предшествующий год 4301 1,74 1,52–1,99 <0,001
Недержание мочи 4308 2,18 1,92–2,46 <0,001
Недержание кала 4308 2,94 2,13–4,07 <0,001
Дефицит слуха 4305 3,23 2,60–4,01 <0,001
Когнитивные нарушения 3545 3,71 3,22–4,28 <0,001
Сенсорный дефицит (любой) 4307 3,77 3,09–4,59 <0,001
Вероятная депрессия 4284 3,99 3,51–4,54 <0,001
Базовая зависимость  
в повседневной жизни 4308 5,09 4,46–5,81 <0,001

Пролежни 4295 5,15 2,91–9,10 <0,001
Синдром старческой астении 4308 5,67 4,95–6,49 <0,001
Мальнутриция 4308 5,75 4,00–8,26 <0,001
Дефицит зрения 4307 5,86 3,94–8,70 <0,001

Примечание: зависимая переменная – гериатрические синдромы.
Таблица 5. Ассоциации между инструментальной 
зависимостью в повседневной жизни и другими 
гериатрическими синдромами у лиц в возрасте ≥65 лет 
(однофакторный регрессионный анализ)
Table 5. Associations between disability in instrumental activities of 
daily living and other geriatric syndromes in persons aged ≥65 years 
(one-factor regression analysis)
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 ОБСУЖДЕНИЕ 
Впервые в России в исследовании ЭВКАЛИПТ была из-

учена распространенность и особенности инструменталь-
ной повседневной активности в гериатрической популяции. 
Среди пожилых людей выявлена высокая (54%) распростра-
ненность инструментальной зависимости в повседневной 
жизни, и с увеличением возраста этот показатель значитель-
но возрастал, достигая 82% у лиц старше 85 лет. 

Зарубежные исследования выявили более низкие пока-
затели распространенности снижения инструментальной 
активности. Так, в испанском исследовании с участием бо-
лее 25 тысяч пожилых людей распространенность снижения 
IADL достигает 31,9% [13]. В национальном бразильском 
исследовании, в котором участвовало 10 537 человек старше 
60 лет, снижение инструментальной активности состави-
ло 14% [14]. В корейском исследовании изучалась частота 
ограничений ADL/IADL в репрезентативной на националь-
ном уровне выборке взрослых корейцев в возрасте 65+, 
проживающих в обществе. Снижение инструментальной 
активности по данным исследования составило - 10,1 %. 
Это значение повышалось в группе с плохой самооценкой 
здоровья и с увеличением возраста наблюдаемых [15]. В 
метаанализе, проведенном в совместной работе американ-
ских и испанских ученых, где исследуемые на дому, а в 
дальнейшем и в медицинских центрах пожилые люди (стар-
ше 60 лет в США и старше 65 лет в Испании) оценивались 
по наличию старческой астении, нарушению мобильности 
и инструментальной активности. Последний показатель 
составил 12,5% [16]. Таким образом, в различных странах 
распространенность инструментальной зависимости в по-
вседневной жизни среди пожилых пациентов варьирует, но 
во всех случаях она ниже, чем в нашем исследовании. Эти 
расхождения могут быть связаны с социально-экономиче-
скими и культурными различиями.

Наше исследование показало взаимосвязь инструмен-
тальной зависимости в повседневной жизни с результатами 
комплексной гериатрической оценки. В частности, выявлена 

корреляция низких показателей шкалы Лоутон и скорости 
ходьбы, результатов кистевой динамометрии, индекса Бар-
тел, теста Мини-ког, MNA и краткой батареи тестов физиче-
ского функционирования, суммы баллов по гериатрической 
шкале депрессии GDS-15 и опроснику «Возраст не помеха». 
Пациенты с инструментальной повседневной зависимостью 
ниже оценивали качество своей жизни и состояние здоровья 
и выше интенсивность болевого синдрома. У пациентов с 
инструментальной зависимостью в повседневной жизни 
оказалась выше частота всех гериатрических синдромов, 
за исключением ортостатической гипотензии. Наиболее 
распространенными гериатрическими синдромами были 
хронический болевой синдром (90%), синдром старческой 
астении (80%), базовая зависимость в повседневной жизни 
(78%), когнитивные нарушения (75%), вероятная депрессия 
(63%) и недержание мочи (54%).

При проведении многофакторного анализа с поправ-
кой на пол и возраст наличие гериатрических синдромов 
ассоциировалось с увеличением шансов выявления ин-
струментальной зависимости в повседневной жизни. Зна-
чимое влияние оказывали синдром старческой астении, 
вероятная депрессия, падения, когнитивные нарушения, 
хронический болевой синдром, дефицит слуха и пролеж-
ни. Это говорит о тесной взаимосвязи гериатрических син-
дромов и зависимости в инструментальной деятельности в 
повседневной жизни. Похожие результаты были получены 
во многих зарубежных исследованиях.

Метаанализ Gotaro Kojima и соавт., включающий в себя 
20 научных исследований, количественно показывает, что 
синдром старческой астении является важным предиктором 
появления и ухудшения инструментальной зависимости в 
повседневной жизни [17].  

Продольная популяционная когорта из 6 678 пожилых 
людей, изначально не имеющих инвалидности, была опро-
шена с интервалом в 3 года с 1993 по 2012 год. В исследо-
вании оценивались когнитивные функции и физический 
статус с использованием повседневной деятельности (ADL) 
и инструментальной деятельности повседневной жизни 
(IADL). Тяжесть зависимости ADL и IADL была связана 
с более быстрым снижением когнитивных функций [18].  

Доказательства, подтверждающие взаимосвязь инстру-
ментальной повседневной активности и мальнутрицией, 
противоречивы. Систематический обзор показал, что име-
ются неубедительные доказательства для определения 
наличия связи с мальнутрицией [19]. Это противоречит 
другим исследованиям, которые предполагают, что ухуд-
шение здоровья и / или функционального статуса затруд-
няет приготовление пищи, процесс покупки продуктов, что 
негативно сказывается на состоянии питания [20]. 

Связь инструментальной зависимости с психоэмоцио-
нальным статусом, качеством жизни, депрессивными со-
стояниями [21], саркопенией [22], потерей слуха [23] также 
была продемонстрирована в ряде исследований.

Ограничением нашего исследования является однократ-
ность обследования пациентов, в связи с чем однозначно 
сделать вывод о причинно-следственных связях невозмож-
но. Для выявления данных закономерностей необходимы 
дальнейшие проспективные наблюдения. 

В целом наши данные совпадают с данными мировой 
литературы, обнаруживая взаимосвязь инструментальной 

Предикторы ОШ 95% ДИ р
Недержание мочи 0,43 0,33–0,57 <0,001

Возраст (за каждый 1 год) 1,08 1,07–1,09 <0,001
Падения за предшествующий год 1,30 1,08–1,56 0,006
Сенсорный дефицит (любой) 1,45 1,08–1,94 0,015
Когнитивные нарушения 1,56 1,31–1,86 <0,001
Мальнутриция 1,77 1,11–2,85 0,017
Дефицит зрения 1,88 1,05–3,36 0,034
Вероятная депрессия 2,11 1,77–2,51 <0,001
Мужской пол 2,60 2,12–3,18 <0,001
Синдром старческой астении 3,00 2,51–3,59 <0,001
Пролежни 3,05 1,43–6,48 0,004
Базовая зависимость  
в повседневной жизни 5,10 3,86–6,75 <0,001

Примечание: зависимая переменная – инструментальная зависимость 
в повседневной жизни.
Таблица 6. Ассоциации между инструментальной 
зависимостью в повседневной жизни и другими 
гериатрическими синдромами у лиц в возрасте ≥65 лет 
(многофакторный регрессионный анализ с поправкой на 
возраст и пол) (n=3516)
Table 6. Associations between disability in instrumental activities 
of daily living and other geriatric syndromes in persons aged ≥65 
years (multivariate regression analysis adjusted for age and gender) 
(n=3516)
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повседневной активности со многими гериатрическими 
синдромами и со старческой астенией.  

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, результаты эпидемиологического ис-

следования ЭВКАЛИПТ демонстрируют высокую распро-
страненность зависимости в инструментальной повсед-
невной активности среди российской популяции. Помимо 
распространенности инструментальной зависимости в 

повседневной жизни, исследование также дает представ-
ление о взаимосвязи инструментальной зависимости с 
различными гериатрическими синдромам. Это еще раз 
подтверждает важность определения IADL при комплекс-
ной гериатрической оценке и открывает направления для 
дальнейших практических исследований.

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Аннотация
Цель – оценка патогенетической роли Т-лимфоцитов, несущих мар-
кер натуральных киллеров CD56, при геморрагической лихорадке с 
почечным синдромом.
Материалы и методы. Объектом исследования служили 65 пациентов 
с ГЛПС, находившиеся на стационарном лечении в Клиниках СамГМУ,  
а также 15 здоровых людей контрольной группы. Всем больным в 
разные периоды заболевания выполнялся клинический анализ кро-
ви, проточная цитофлуориметрия с использованием заданного набора 
моноклональных антител, иммуноферментный анализ сыворотки кро-
ви для определения цитокинового профиля больных. Cтатистическая 
обработка проводилась на основе программ SPSS, версия 23.
Результаты. Проведенное исследование процентного содержания в кро-
ви CD3+CD56+ НКТ в сопоставлении с таковым для клеток врожденного 
иммунитета (нейтрофильных гранулоцитов, моноцитов, натуральных 
киллеров) и лимфоцитов адаптивного иммунного ответа, а также уров-
нем цитокинов в сыворотке крови показало, что во второй половине 
разгара заболевания и на этапе разрешения инфекционного процесса 
число этих клеток достоверно возрастает и остается тесно встроенным 
в корреляционные связи с другими компонентами иммунной системы.
Заключение. Предложена новая гипотеза для трактования механизма 
участия НКТ в развитии иммунного ответа при ГЛПС.
Ключевые слова: геморрагическая лихорадка с почечным синдро-
мом; иммунопатогенез; НК-подобные Т-лимфоциты (НКТ).
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Abstract
Aim – to evaluate the pathogenetic role of T-lymphocytes carrying the natural 
killer marker CD56 in hemorrhagic fever with renal syndrome (HFRS).
Material and methods. The study group included 65 patients with HFRS 
receiving the inpatient treatment in the Clinics of SamSMU, and 15 healthy 
people were chosen for the control group. The following examinations were 
scheduled for all patients in the different stages of the disease: a clinical 
blood test, flow cytometry with a given set of monoclonal antibodies, 
enzyme-linked immunosorbent assay of blood serum to determine the 
cytokine profile. For statistical analysis we used the SPSS v.23 software.
Results. The percentage of CD3+ CD56+ NKT blood content in 
comparison with those for cells of innate immunity (neutrophil 
granulocytes, monocytes, natural killers) and lymphocytes of adaptive 

immune response, as well as the level of cytokines in the blood serum 
showed that in polyuric and convalescent periods, the number of these 
cells significantly increases and remains closely embedded in correlations 
with other components of the immune system.
Conclusion. A new hypothesis has been proposed to interpret the role of 
NKT in the development of the immune response in HFRS.
Keywords: hemorrhagic fever with renal syndrome; immunopathogenesis; 
NK-like T-lymphocytes (NKT).
Conflict of interest: nothing to disclose.
Сitation
Ivanov MF, Konstantinov DYu, Balmasova IP, Ulitina AYu. Pathogenetic  
significance of CD3+CD56+ T-lymphocytes in hemorrhagic fever  
with renal syndrome. Science and Innovations in Medicine. 2023;8(3):176-180.  
doi: 10.35693/2500-1388-2023-8-3-176-180 



 www.innoscience.ru 177

S u r g e r y      Х и рур г и я  S c i e n c e  &  I n n o v a t i o n s  i n  M e d i c i n e  Vo l . 8 ( 3 ) / 2 0 2 3

177

I n f e c t i o u s  d i s e a s e s 3.1.22 Инфекционные болезни  
(медицинские науки)  

 ВВЕДЕНИЕ

Геморрагическая лихорадка с почечным синдромом 
(ГЛПС) вызывается хантавирусами и относится к ка-

тегории зоонозных инфекций природно-очагового харак-
тера, распространенных по всему миру [1]. На территории 
Российской Федерации заболевание этой этиологии связано 
с определенными вариантами хантавируса, среди которых 
чаще всего регистрируются Puumala, Hantaan, Seоul, Amur, 
Dobrava [2, 3]. Наиболее крупный природный очаг ГЛПС 
в РФ локализуется в Приуралье и Среднем Поволжье, где 
проводилось данное исследование, основным возбудителем 
в этом регионе является тип Puumala, а природным резер-
вуаром служит грызун европейская рыжая полевка [4, 5].

Актуальность проблемы ГЛПС связана с генерализован-
ным характером инфекции, многообразиeм клинических 
вариантов от абортивных лихорадочных форм до тяжелых 
форм с геморрагическим синдромом и стойкой почечной 
недостаточностью, возможностью летального исхода, дли-
тельностью резидуальных явлений при выздоровлении [2, 
3, 6, 7]. При этом в клиническом течении ГЛПС выделяют 
следующие периоды: (1) инкубационный (2–4 недели), (2) 
начальный (1–3-й день болезни), (3) олигурический (4–11-й 
день болезни) с развитием острой почечной недостаточно-
сти, (4) полиурический период (12–30-й день болезни), (5) 
период реконвалесценции (2 месяца и более) [3].

Хантавирусы представляют собой одноцепочечные РНК-
вирусы, в составе РНК которых выделяют три сегмента (S, 
M, L), кодирующие нуклеопротеин (N), гликопротеины (Gn 
и Gc)  и РНК-зависимую РНК-полимеразу соответственно 
[1]. За присоединение хантавирусов к поверхности чувстви-
тельных клеток ответственны гликопротеины вирусной обо-
лочки Gn и Gc, которые являются антигенными мишенями 
нейтрализующих антител и способствуют проникновению 
вируса внутрь клетки [8]. Нуклеопротеин (N), распознавае-
мый цитотоксическими лимфоцитами (ЦТЛ) человека, по-
лифункционален и участвует в упаковке генома вируса, со-
провождении РНК, внутриклеточном транспорте вирусных 
белков, а также способствует деградации ДНК клетки-ми-
шени, вмешивается в процессы трансляции и ограничивает 
иммунный ответ хозяина [9].  

При ГЛПС у человека хантавирусы поражают сосуди-
стые эндотелиальные клетки, эпителиальные клетки почеч-
ных канальцев, нейтрофилы, мононуклеарные фагоциты, 
дендритные клетки [7], не оказывая при этом цитопатиче-
ского эффекта [10]. Как следует из этого перечня, при ханта-
вирусных инфекциях страдают в первую очередь функции 
клеток врожденного иммунитета миелоидного ряда, при 
этом осуществление основных защитных реакций с начала 
развития заболевания будет приходиться на долю лимфо-
цитов врожденного иммунитета. Cреди клеток крови это 

прежде всего натуральные киллеры (НК) и подобные на-
туральным киллерам Т-лимфоциты (НКТ) [11]. 

Значение натуральных киллеров при ГЛПС подчер-
кивается многими исследователями. В частности, было 
показано, что инфицированные хантавирусами клетки 
проявляют устойчивость к цитолизу натуральными кил-
лерами, поскольку хантавирусы обладают способностью 
ослаблять их апоптоз и индуцировать у них экспрессию 
молекул НLA I класса [12], подавляющих активность на-
туральных киллеров через ингибирующие рецепторы [11]. 
Кроме того, отмечено, что хантавирусы могут снижать ак-
тивность таких ферментативных белков, как гранзим В и 
каспаза-3, определяющих цитотоксические свойства этих 
лимфоцитов [13]. Однако в этой ситуации менее защищен-
ными от цитотоксического воздействия активированных 
НК остаются неинфицированные клетки, что усугубляет 
клинические проявления болезни [12].

В то же время сведений о патогенетической роли НКТ 
при данном заболевании мы в доступной литературе не 
встретили.

 ЦЕЛЬ
Оценка патогенетического значения НКТ при ГЛПС.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Объектом исследования послужили 65 пациентов с 

ГЛПС, которые находились на стационарном лечении в 
первом инфекционном отделении Клиник Самарского го-
сударственного медицинского университета, а также 15 
здоровых людей контрольной группы. Все они подписали 
информированное добровольное согласие об участии в 
исследовании.

Верификация диагноза ГЛПС проводилась серологиче-
ским методом в реакции непрямой иммунофлуоресценции 
с парными сыворотками. В обеих группах было 40% муж-
чин, средний возраст больных составлял 41,9 ± 12,5 года, 
здоровых – 45,1 ± 6,1 года.

Всем больным в разные периоды заболевания выпол-
нялся клинический анализ крови на гематологическом ана-
лизаторе фирмы BECMAN-COULTER (USA), проточная 
цитофлуориметрия на приборе BD FACS Canto II (Becton 
Dickinson, USA) с использованием заданного набора 
моноклональных антител производства (BD Biosciences, 
США), иммуноферментный анализ сыворотки крови с 
использованием планшетного фотометра OPSYS MR 
(THERMOLABSYSTEMS, Финляндия) для раздельного 
определения цитокинов в соответствии с инструкцией по 
применению аппаратуры и комплектов соответствующих 
моноклональных антител производства фирмы «Вектор 
Бест» (Россия). 
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Проводилось тестирование процентно-
го содержания в крови среди лимфоцитов: 
В-лимфоцитов – CD19+; Т-лимфоцитов – 
CD3+; Т-хелперов – CD3+CD4+; цитотокси-
ческих Т-лимфоцитов, или ЦТЛ – CD3+CD8+; 
натуральных киллеров, или НК – CD3-
CD16+CD56+; НК-подобных Т-лимфоцитов 
– CD3+CD56+; а также Т-лимфоцитов, экс-
прессирующих активирующий рецептор 
CD25 – CD3+CD25+, ЦТЛ, экспрессиру-
ющих активирующий рецептор NKG2D – 
CD3+CD8+CD314+; регуляторных Т-клеток 
– CD3+FoxP3+. Из показателей гемограммы 
в исследовании использовалось процентное 
содержание среди лейкоцитов крови нейтро-
фильных гранулоцитов и моноцитов. Устанав-
ливалось содержание в крови провоспалитель-
ных цитокинов – интерлейкина (ИЛ)-1β, ИЛ-6, 
ИЛ-12, факторов некроза опухолей α и β (ФНОα и ФНОβ), 
интерферона γ (ИФНγ), а также противовоспалительных 
цитокинов (ИЛ-4, ИЛ-10).

Cтатистическая обработка данных проводилась на ос-
нове пакета статистических программ SPSS, версия 23.

 РЕЗУЛЬТАТЫ
Определение содержания в крови НКТ в разные перио-

ды ГЛПС по сравнению с контролем показало следующие 
результаты. В контрольной группе здоровых лиц медиана 
[минимум; максимум] числа этих клеток в крови составля-
ла 3,4 [2,3; 5] %. В лихорадочный период в группе больных 
ГЛПС число НКТ было несколько меньшим, но достоверно 
от контроля не отличалось – 2,8 [2,5; 3,1] %. В олигоури-
ческий период процентное содержание НКТ среди лимфо-
цитов крови приобретало некоторую 
тенденцию к повышению – 4,7 [1,7; 
30,6] %, а в полиурический период 
эта тенденция приобрела характер 
достоверного роста (5,6 [1; 17,5] %) 
и в 1,6 раза превышала контрольные 
значения, в период реконвалесцен-
ции это нарастание становилось еще 
более значительным, а процентное 
содержание НКТ среди лимфоцитов 
крови составляло 6,2 [3,7; 8] %.

Динамика изменения содержания 
этих клеток в крови в процентах от-
клонения от контроля представлена 
на рисунке 1.

Для определения патогенетиче-
ского значения НКТ далее устанавли-
вались корреляционные взаимосвязи 
этих клеток с лимфоцитами других 
фенотипов, моноцитами, нейтрофи-
лами с использованием коэффициен-
та корреляции Спирмена. Результаты 
такого анализа с обозначением ста-
тистически достоверных корреляций 
представлены на рисунке 2.

Как следует из рисунка 2, при 
ГЛПС все клетки врожденного и 

адаптивного иммунитета, кроме CD3+CD25+, в поли-
урический период и период реконвалесценции оста-
вались тесно связанными между собой достоверными 
корреляционными связями. Что касается НКТ, то их 
участие в составе корреляционных пар было доволь-
но значительным. Для них были характерны прямые 
корреляции с другими клетками врожденного имму-
нитета, такими как моноциты и натуральные киллеры, 
а также с клетками адаптивного иммунного ответа. С 
Т-хелперами у НКТ корреляция отрицательная, а вот 
с цитотоксическими Т-лимфоцитами эти клетки были 
связаны прямой корреляционной связью, причем речь 
идет, судя по корреляциям, прежде всего о ЦТЛ, экс-
прессирующих активирующий рецептор NKG2D.

Что касается взаимосвязи с цитокиновым профилем 
крови, то для НКТ была характерна отрицательная связь 

Рисунок 1. Проценты отклонения от контроля содержания в крови НКТ в 
разные периоды ГЛПС.
Figure 1. Deviation (%) of the blood NKT level from the controls in different 
periods of HFRS.

Рисунок 2. Достоверные корреляционные взаимосвязи клеток врожденного 
иммунитета с лимфоцитами различных фенотипов и цитокинами в полиурический 
период и период реконвалесценции при ГЛПС.
Figure 2. Significant correlations between innate immunity cells and lymphocytes of various 
phenotypes and cytokines in the polyuric period and the period of reconvalescence in HFRS.
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с ИЛ-4 и положительные корреляции с цитокинам клеточ-
ных иммунных реакций ИЛ-12 и ИФНγ, а также с цито-
кином иммуносупрессорного и противовоспалительного 
действия ИЛ-10. 

В связи с этим следует подчеркнуть, что большин-
ство тестированных цитокинов (кроме ИЛ-1β и ИЛ-4) 
показывали достоверный рост на протяжении всего за-
болевания, а цитокины, принимающие участие в раз-
витии иммунных реакций клеточного типа, оставались 
на высоком уровне даже в период реконвалесценции: 
ИЛ-12 – 12,8 пг/мл, ИФНγ – 117,5 пг/мл, ФНОα – 3,4 
пг/мл, ФНОβ – 53 пг/мл, что более чем в 1,5–2 раза пре-
вышало контрольные значения и совпадало с наличи-
ем корреляционных связей между ними и НКТ (ИЛ-12, 
ИФНγ, ФНОα).

 ОБСУЖДЕНИЕ
НКТ, имеющие фенотип CD3+CD56+, являются уни-

кальной категорией клеток иммунной системы, объединя-
ющей в себе одновременно свойства клеток и врожденно-
го и адаптивного иммунитета. Это связано с тем, что НКТ 
(как и все Т-лимфоциты) несут специфический рецептор, 
но репертуар распознаваемых им антигенов чрезвычайно 
узок и позволяет им реагировать только на микробные 
гликолипиды определенной структуры, в том числе и при 
вирусных инфекциях. Следствием такого распознавания 
служит быстрое высвобождение большого количества 
цитокинов и хемокинов [14]. Презентация гликолипидов 
для НКТ осуществляется преимущественно дендритны-
ми клетками с участием особой категории молекул ги-
стосовместимости I класса на их поверхности – CD1d. 
В то же время возможна активация НКТ и в отсутствие 
гликолипидных антигенов – с участием цитокинов [15]. 

По механизму индукции НКТ принято делить на 2 ка-
тегории – CD1d-рестриктированные, представленные как 
в крови, так и различных органах и тканях организма, 
и МR1-рестриктированные НКТ, представленные пре-
имущественно в слизистых оболочках барьерных тканей 
[16.]. В наших исследованиях, в которых объектом изуче-
ния служила кровь, речь идет преимущественно о первой 
категории – СD1d-рестриктированных НКТ, механизм 
вовлечения которых в иммунный процесс описан выше. 

Однако необходимо подчеркнуть, что нарастание содер-
жания этих клеток в крови при ГЛПС происходило только 
с начала полиурического периода, то есть при переходе к 
разрешающим этапам заболевания, тогда как при других 
инфекционных процессах НКТ формируют первую линию 
защиты от вторжения патогенов, а далее лишь усиливают 
последующий врожденный и адаптивный иммунный от-
вет [15].

Детальный анализ литературы, посвященной в основ-
ном результатам экспериментальных исследований, по-
зволил высказать новую гипотезу по поводу роли НКТ в 
патогенезе ГЛПС. В наших предыдущих публикациях ана-
лизировался феномен нарастания на ранних этапах ГЛПС 
содержания в крови цитотоксических Т-лимфоцитов, 
экспрессирующих активирующий лектиновый рецеп-
тор NKG2D, который в соответствии с механизмом ак-
тивации может приводить к формированию пула CD8+ 
Т-лимфоцитов памяти [17]. Имеются также сведения, не 
имеющие отношения к хантавирусным инфекциям, что 
активация CD8+ Т-клеток памяти при избытке вирусных 
антигенов может стимулировать трансформацию этих кле-
ток в НКТ [18], способные продуцировать ИЛ-12, под-
держивающий пул Т-клеток памяти [19]. Эти сведения не 
противоречат нашим данным об относительно позднем 
нарастании числа этих клеток при ГЛПС и сохранением 
в этот период высокого уровня корреляционных связей, в 
том числе с ИЛ-12. 

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящее время патогенетическое значение субпо-

пуляции НКТ (CD3+CD56+) при ГЛПС остается неизвест-
ным. Особенностью реакции НКТ на эту хантавирусную 
инфекцию послужило их нарастание в крови во второй по-
ловине клинических проявлений острого инфекционного 
процесса. Анализ корреляционных связей НКТ с другими 
компонентами иммунной системы в этот период позволил 
выдвинуть гипотезу о встроенности этих клеток в реак-
ции формирования и активации CD8+ Т-клеток памяти как 
важнейшего протективного механизма при ГЛПС.  

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Аннотация 
Цель – разработка математической модели прогноза ишемического 
инсульта в остром периодe заболевания.
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группы с благоприятным и неблагоприятным исходом. Статистиче-
скими методами выделены наиболее различающиеся в двух группах 
результаты обследования. 
Результаты. Выявлены наиболее значимые показатели, влияющие на 
прогноз ишемического инсульта. На основе полученных критериев 
построена математическая модель, в основу которой легли результаты 
транскраниальной магнитной стимуляции.
Выводы. Полученная математическая модель может применяться для 
определения исхода ишемического инсульта в остром периоде. Метод 
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Abstract 
Aim – to develop a mathematical model for the prognosis of ischemic 
stroke outcome in the acute period of the disease.  
Material and methods. The study included 103 patients with ischemic 
stroke in the carotid basin with existing hemiparesis. The comprehensive 
examination comprised clinical and anamnestic data, state assessment 
using clinical scales, brain computed tomography, ultrasound, transcranial 
magnetic stimulation, evoked potential tests, laboratory blood tests. The 
patients were examined at admission, at discharge and in 12-24 months after 
leaving hospital. According to the motor function recovery, the patients were 
divided into two groups – with favorable and unfavorable outcome. Statistical 
methods identified the significantly different results in the two groups. 
Results. The most significant indicators affecting the prognosis of ischemic 
stroke were identified.The developed criteria served the basis for a 
mathematical model using the results of transcranial magnetic stimulation.
Conclusion. The obtained mathematical model can be used to determine 
the outcome of ischemic stroke in the acute period. Transcranial magnetic 
stimulation is a method that allows for prognosis of the outcome in early 
period of stroke. 
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 ВВЕДЕНИЕ

Инвалидизация вследствие инсульта занимала и продол-
жает занимать первое место среди всех причин пер-

вичной инвалидности. В России проживает свыше 1 млн 
человек, перенесших инсульт, при этом треть из них состав-
ляют лица трудоспособного возраста, к труду же возвраща-
ется только каждый четвертый больной [1]. Половина всех 
выживших после инсульта остаются инвалидами, а третья 
часть нуждается в посторонней помощи в повседневной  
жизни [2]. В литературных источниках указывается вы-
сокий процент распространенности инсульта в России и 
в мире. Ежегодно в мире инсульт случается у 5,6–6 млн 
человек [3]. При отсутствии активных глобальных мер по 
борьбе с этой проблемой прогнозируется рост смертности 
от инсульта до 7,8 млн в 2030 году [4, 5]. 

Основные проявления постинсультных неврологиче-
ских расстройств, обусловливающих инвалидизацию боль-
ных, – это двигательный и речевой дефицит. Двигательный 
дефицит как проявление возникающих вследствие пере-
несенного инсульта нарушений произвольной моторики 
является ведущим симптомом, приводящим к инвалиди-
зации. Помимо двигательных (гемипарез, гемиплегия, 
нарушение статики и координации) и речевых (афазии, 
дизартрии) нарушений на качество жизни пациента и его 
семьи оказывают влияние когнитивные расстройства (сни-
жение памяти, внимания, нарушения праксиса, гнозиса, 
интеллекта) [6].

Стремление остановить рост инвалидизации вызыва-
ет интерес к реабилитации, которая представляет собой 
комплекс мероприятий, направленных на восстановление 
нарушенных в результате болезни и повреждения функ-
ций и социальную реадаптацию больного. К современным 
подходам в реабилитации можно отнести раннее начало 
лечебных мероприятий, грамотное определение и подбор 
реабилитационных мероприятий, оптимальную последо-
вательность, возвращение пациента к социально-бытовой 
деятельности, непрерывность и систематичность терапии, 
обучение самого пациента и его родственников особен-
ностям и тактике поведения при инсульте [7]. 

Прогноз исхода инсульта играет большую роль в пла-
не профилактики сердечно-сосудистых заболеваний, сни-
жения смертности и инвалидности от острых нарушений 
мозгового кровообращения (ОНМК). Зная реабилитацион-
ный потенциал пациента, который отражает исход инсуль-
та, возможно предупредить выраженную инвалидизацию, 
улучшить восстановление утраченных функций, повлиять 
на более успешный результат лечения. Кроме того, про-
гноз заболевания, безусловно, интересует самого пациен-
та и его родственников. Таким образом, прогнозирование 
исхода ОНМК способствует снижению инвалидизации и 
повышению уровня жизни населения [8, 9].

В настоящий момент в медицине стремительно развива-
ются и входят в рутинную практику современные инстру-
ментальные методы диагностики. Они становятся более 
доступными, и население имеет возможность пользоваться 
ими. Результаты обследования пациента помогают не толь-
ко диагностировать болезнь, но и учитывать его индивиду-
альные особенности. Особенно этот вопрос актуален для 
тех нозологий, после которых остается высокий процент 
инвалидизации.

Прогноз болезни можно определить как врачебное 
предположение о течении и исходе заболевания в отноше-
нии жизни, здоровья и трудоспособности. При изучении 
литературы по прогнозу ишемического инсульта отмечен 
ряд работ, касающихся этого вопроса. Так, в январе 2023 
года опубликовано исследование S. Schönecker и соавт. 
относительно прогнозирования повторного ювенильного 
инсульта, где авторы ориентируются в основном на со-
отношение показателей шкалы Рэнкина и клинического 
исхода спустя 3 месяца после случившегося ОНМК [10].

В качестве возможных маркеров, определяющих ве-
роятность благоприятного или неблагоприятного исхода, 
исследователи называют периодонтит, интерлейкин-6 и 
белок YKL-40, когнитивные нарушения, комбинацию miR-
200b-3p (микроРНК) и степени стеноза сонных артерий 
по данным ультразвуковой допплерографии брахиоце-
фальных сосудов (УЗДГ БЦС), наличие и процент стено-
зирования атеротромботической бляшкой сонных артерий 
[11–15]. 

 Вместе с тем исследований в области прогнозирования 
исхода заболеваний явно недосточно. Так, Г. Хемингуэй 
и соавт. (2009) считают, что прогнозирование отстает от 
достижений в лечении и диагностике [16], а J.R. Risco и со-
авт. (2022) делают выводы о том, что требуется разработка 
высококачественных моделей прогноза [17]. Прогнозиро-
вание исхода ОНМК, таким образом, является актуальный 
темой. Знание исхода инсульта имеет большую ценность 
для пациента, врача и государства, поэтому ведутся по-
иски новых и доказательных прогностических факторов. 

Математическое моделирование в прогнозе ОНМК 
удобно и кратко отражает реабилитационный потенциал 
пациента. Для составления математической модели необ-
ходимы критерии, имеющие корреляцию с благоприятным 
или неблагоприятным исходом инсульта [18].

 ЦЕЛЬ
Разработка модели прогноза ишемического инсульта в 

остром периоде заболевания.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование выполнено в соответствии со стандар-

тами надлежащей клинической практики (Good Clinical 
Practice) и принципами Хельсинкской декларации. Про-
токол исследования (№147 от 22.10.2013) был одобрен 
комитетом по биоэтике при Самарском государственном 
медицинском университете. До включения в исследование 
у всех участников было получено письменное информи-
рованное согласие.

Обследовано 103 пациента, находившихся в отделении 
для больных с ОНМК Самарской областной клинической 
больницы имени В.Д. Середавина с диагнозом: «ОНМК. 
Ишемический инсульт в каротидном бассейне. Централь-
ный гемипарез». В исследование вошло 66 (64,1%) мужчин 
и 37 (35,9%) женщин в возрасте от 39 до 88 лет. Все паци-
енты по экстренным показаниям были госпитализированы 
в неврологическое отделение для больных с ОНМК Самар-
ской областной клинической больницы имени В.Д. Сере-
давина с верифицированным диагнозом «ишемический 
инсульт» с указанием его типа. Все пациенты получали 
стандартное лечение согласно приказу Минздрава РФ по 
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оказанию медицинской помощи больным с ОНМК. 
По окончании курса лечения пациенты выписаны на 
10–14 день. При обследовании пациентов учитывали 
место проживания, патогенетический подтип инсуль-
та, бассейн пораженной артерии, наличие сопутству-
ющих заболеваний, тип исхода ОНМК. Ретроспек-
тивно общая выборка была поделена на две группы в 
зависимости от течения инсульта. Клиническая харак-
теристика групп пациентов представлена в таблице 1. 

Согласно дизайну исследования, пациенты были 
осмотрены трижды: при поступлении в стационар, 
при выписке и спустя 12–24 месяца после ОНМК в 
отдаленном восстановительном периоде. Обследова-
ние при поступлении проводили согласно стандартам 
оказания медицинской помощи пациентам данного 
профиля. Все больные в остром периоде ОНМК были 
осмотрены неврологом с оценкой неврологического 
и общесоматического статуса, проведены УЗДГ БЦС, 
транскраниальная ультразвуковая допплерография 
(ТКДГ) для верификации пораженного сосуда, ком-
пьютерная томография (КТ) головного мозга, лабора-
торные исследования биохимических показателей и 
системы гемостаза, электрокардиография, офтальмо-
скопия. Определяли индекс тяжести инсульта (шкала 
NIHSS), индекс независимости (модифицированная 
шкала Рэнкина), индекс активности повседневной 
жизни (индекс мобильности Ривермид), оценивали 
двигательный дефицит по общепринятой междуна-
родной шкале Фугла-Майера (Fugl-Meyer), определя-
ли выраженность депрессии (шкала Бека) и наличие 
когнитивного дефицита по Монреальской шкале ког-
нитивных функций (МоСА). Степень инвалидизации 
(анализ активности в повседневной жизни) оценивали 
по индексу Бартела. Показатель качества жизни опре-
деляли с помощью опросника SF-36 (Medical Outcomes 
Study 36-item short form health survey) и ВАШ (Visual 
Analogue Scale). Кроме стандартного обследования в 
первые 7 дней от начала заболевания всем больным 
проводили транскраниальную магнитную стимуляцию 
(ТМС) с электромиографической (ЭМГ) регистрацией 
волны возбуждения с мышц верхней конечности (m. 
аbductor pollicis brevis) и исследовали вызванные по-
тенциалы (ВП) головного мозга: зрительные (ЗВП), со-
матосенсорные (ССВП), когнитивные (Р300). Пациен-
ты получали лечение инсульта в условиях стационара. 

На последующих визитах отмечали динамику 
неврологической симптоматики, в частности, дви-
гательной функции пораженных конечностей. По 
результатам исследований в зависимости от степени 
регресса гемипареза на фоне терапии пациенты были 
разделены на две группы. Больные с увеличением 
силы в конечностях были отнесены к группе с благо-
приятным исходом. Пациенты, у которых гемипарез 
нарос или остался без динамики, вошли в группу не-
благоприятного исхода. Группы пациентов были со-
поставимы по возрасту, полу, локализации и размеру 
очага, выраженности пареза при поступлении. Клини-
ческая характеристика групп в остром и отдаленном 
восстановительном периодах ОНМК представлена в 
таблице 2. 

Характеристики инсульта
Группа с 

благоприятным 
исходом (n=51)

Группа с 
неблагоприятным 

исходом (n=52)

Средний возраст, М (SD) 67,7 (9,1) года 64,0 (11,5) года

Соотношение М:Ж 1:1 (28:23) 3:1 (40:11)

Подтип 
ишемического 
инсульта

атеротромботический 30 (58,4 %) 39 (75%)

кардиоэмболический 11 (21,7%) 6 (11,6%)

гемодинамический 0 (0,0%) 0 (0,0%)

лакунарный 10 (19,9%) 3 (5,7%)

смешанный 0 (0,0%) 4 (7,7%)

Место 
проживания

город Самара 26 (51,0%) 30 (57,7%)

Самарская область 23 (45,0%) 21 (40,4%)

другие города России 2 (4,0%) 1 (1,9%)

Бассейн 
пораженной 
артерии

ОНМК в бассейне 
правой СМА 25 (49%) 22 (42,3%)

ОНМК в бассейне 
правой ПМА 0 (0,0%) 3 (5,7%)

ОНМК в бассейне 
левой СМА 26 (51%) 24 (46,3%)

ОНМК в бассейне 
левой ПМА 0 (0,0%) 3 (5,7%)

Сопутствующие 
заболевания* 

фибрилляция 
предсердий, аритмии 15 (15%) 7 (7%)

хроническая 
сердечная 
недостаточность

13 (13%) 1 (1%)

дислипидемия 7 (7%) 1 (1%)

Характеристики, 
баллы

Группа с 
благоприятным 
исходом (n=51)

Группа с 
неблагоприятным 

исходом (n=52)

Острый 
период

Отдаленный 
период

Острый 
период

Отдаленный 
период

NIHSS, Ме  
(Q1;Q3), баллы 8 (5;11) 3 (1;5) 6 (4;10) 8 (4;11)

Шкала Рэнкина,  
Ме (Q1;Q3), баллы 4 (3;4) 2 (1;3) 3 (3;4) 3 (3;4)

Индекс Ривермид,  
Ме (Q1;Q3), баллы 4 (1;7) 13 (7;14) 5 (3;7) 6 (3;8)

Шкала Фугла-Майера, 
Ме (Q1;Q3), баллы 54 (44;64) 82 (67;94) 62 (50;86) 53 (37;70)

Сила в конечностях 
(Zacharia) (рука и нога), 
Ме (Q1;Q3), баллы

3 (1;4) рука 
3 (3;4) нога 

4 (4;5) рука 
5 (4;5) нога

4 (3;5) рука 
и нога

3 (2;5) рука  
и нога 

SF-36 (ОФЗ) Ме (Q1;Q3) 
в остром периоде  
и М(SD) в отдаленном 
восстановительном 
периоде, баллы

38 (31;48) 44 (10) 36 (29;44) 38 (10)

SF-36 (ОПЗ),  
М(SD), баллы 45 (10) 46 (11) 47 (10) 45 (14)

Шкала Бека (баллы), 
Ме (Q1;Q3)

6 (2;10) 7 (3;9) 8 (4;12) 9 (5;14)

Шкала Бека (степень), 
Ме (Q1;Q3)

2 (1;3) 2 (1;3) 3 (1;3) 3 (2;3)

МоСА, Ме (Q1;Q3), 
баллы 19 (15;24) 20 (14;23) 20 (14;21) 19 (14;21)

ВАШ, Ме (Q1;Q3), 
баллы 50 (50;70) 60 (50;80) 55 (39;70) 50 (38;80)

Шкала Бартела,  
Ме (Q1;Q3), баллы 50 (40;73) 95 (83;100) 70 (40;90) 70 (35;85)

Примечание: *представлены только статистически значимые заболевания.
Таблица 1. Клиническая характеристика групп пациентов
Table 1. Clinical characteristics of patient groups

Таблица 2. Клиническая характеристика групп с учетом динамики 
гемипареза в остром и отдаленном периодах ОНМК
Table 2. Clinical characteristics of the groups taking into account the 
dynamics of hemiparesis in the acute and long-term periods of stroke
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Все полученные клинические характеристики, резуль-
таты обследований были структурированы и занесены в 
таблицы. Методами статистического анализа произведен 
поиск тех значений, которые наиболее отличались в груп-
пах с противоположным исходом. Предполагалось, что 
максимально различающиеся в группах благоприятного и 

неблагоприятного исхода параметры могут быть потенци-
альными критериями прогноза ОНМК. Отбор прогностиче-
ских маркеров ишемического инсульта проведен в несколь-
ко этапов: широкий список потенциально статистически 
значимых критериев сужали, исключая не отвечающие 
заданным критериям полученные результаты исследова-
ний. В итоге из общего пула данных выделены несколько 
максимально влиятельных параметров. Для определения 
значимости полученных характеристик в прогнозе ОНМК 
и возможности включения их в математическую модель 
рассчитаны основные значения логистической регрессии. 
Была получена математическая модель реабилитационного 
потенциала пациента. Модель апробирована на пациентах, 
не вошедших в исследование.

Статистический анализ проводили в пакетах программ 
Statistica и SPSS с применением параметрических и не-
параметрических методов. Проведена проверка на соот-
ветствие распределения признаков нормальному, выбор 
методов для статистической обработки осуществлялся 
соответственно полученным результатам.

Для проверки соответствия закона распределения со-
вокупности нормальному распределению применялся 
критерий Пирсона χ2. Для сравнения показателей в свя-
занных группах использовался параметрический парный 
t-критерий Стьюдента и непараметрический критерий 
знаковых рангов Вилкоксона. Для сравнения показателей 
в независимых группах использовался параметрический 
непарный t-критерий Стьюдента и непараметрический кри-
терий Манна – Уитни. Критический уровень значимости 
при проверке статистических гипотез принимали равным 

0,05. Для определения статистически значимых для 
прогноза ОНМК критериев и построения матема-
тической модели применялся метод логистической 
регрессии.

 РЕЗУЛЬТАТЫ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В результате проведенного исследования были 
выделены критерии, значимо коррелирующие с 
благоприятным и неблагоприятным прогнозом в 
отношении восстановления двигательной функции. 
Из группы клинико-анамнестических данных наи-
более значимыми оказались пол, возраст, наличие 
фибрилляций предсердий, хронической сердечной 
недостаточности, дислипидемии. Анализ взаимосвя-
зи коморбидных состояний с исходом инсульта пока-
зал сильное влияние на течение и исход заболевания 
патологии со стороны сердечно-сосудистой системы. 
Данный факт был подтвержден во многих исследова-
ниях и закреплен в клинических рекомендациях [1]. 

При анализе показателей нейропсихологических 
шкал выявлено, что наибольшее влияние на исход 
заболевания оказывали следующие показатели: об-
щее физическое здоровье по шкале SF-36, значения 
шкал NIHSS, Рэнкина, Ривермид, Фугла-Майера, 
Бартела, Бека в отдаленном периоде ОНМК, как это 
следует из данных таблицы 3.

Не являлись статистически значимыми значения 
шкал МоСА и ВАШ. Связь показателей тестов и 
исхода ОНМК свидетельствует об их значимости 

Опросник

Статистическая значимость  
между группами (с благоприятным  

и неблагоприятным исходом),  
U критерий Манна – Уитни (р)

Острый 
период ОНМК

Отдаленный 
восстановительный 

период ОНМК 
 (12–24 месяца)

SF-36 (ОФЗ) 0,396 0,007

SF-36 (ОПЗ) 0,558 0,565

Шкала Бека (общий балл) 0,273 0,003

Шкала Бека (степень) 0,584 0,002

МоСА 0,643 0,391

ВАШ 0,929 0,025

NIHSS 0,032 0,000

Шкала Рэнкина 0,089 0,000

Индекс Ривермид 0,169 0,000

Шкала Фугла-Майера 0,010 0,000

Шкала Бартела 0,022 0,000

Таблица 3. Статистическая значимость результатов 
опросников в разных периодах ОНМК между группами с 
благоприятным и неблагоприятным исходом
Table 3. Statistical significance of the results of questionnaires 
in different periods of stroke between groups with favorable and 
unfavorable outcomes

Локализация 
очага 

ишемического 
инсульта

Частота ОНМК в каждой группе

Частота 
ОНМК 

по всей 
выборке 

(%)

p

с 
благоприятным 
исходом n = 51

с 
неблагоприятным 

исходом n = 52
n = 103

Лобная доля 
справа - 7 (6,8%) 7 (6,7%) 0,007

Лобная доля 
слева - 3 (2,9%) 3 (2,9%) 0,082

Теменная доля 
справа 9 (8,7%) 10 (9,7%) 19 (18,4%) 0,836

Теменная доля 
слева 6 (5,8%) 4 (3,9%) 10 (9,7%) 0,485

Область 
подкорковых 
ядер справа

15 (14,6%) 7 (6,8%) 22 (21,3%) 0,048

Область 
подкорковых 
ядер слева

15 (14,6%) 16 (15,5%) 31 (30,0%) 0,881

Височная доля 
справа 1 (1,0%) 2 (1,9%) 3 (2,9%) 0,569

Височная доля 
слева 4 (3,9%) 4 (3,9%) 8 (7,8%) 0,977

Субкортикально 
слева (корковые 
ветви СМА)

5 (4,8%) 3 (2,9%) 8 (7,8%) 0,444

Субкортикально 
справа 
(корковые ветви 
СМА)

5 (4,8%) 3 (2,9%) 8 (7,8%) 0,444

Таблица 4. Распределение пациентов по локализации очага  
ишемического инсульта в группах с разным исходом
Table 4. Distribution of patients by localization of ischemic stroke focus  
in groups with different outcomes
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именно в позднем восстановительном периоде, посколь-
ку оценка состояния пациента с инсультом в первые дни 
от начала заболевания при тяжелом состоянии пациента 
оказалась менее информативной для прогнозирования 
исхода ОНМК. Система шкал предполагает, что оценка 
осуществляется самим пациентом, поэтому является в 

достаточной степени субъективной и может не от-
ражать в полной мере реальную картину болезни. 
Соответственно делать выводы в остром периоде о 
дальнейшем течении заболевания по этим данным 
нецелесообразно, тогда как в отдаленном периоде 
ОНМК информация, поступающая от пациента, 
более объективна и может использоваться для про-
гнозирования исхода ОНМК.

При обработке данных лабораторного и инстру-
ментального обследования были выделены потен-
циально значимые для прогноза ОНМК результаты 
КТ головного мозга, которые свидетельствуют о 
том, что локализация очага ишемии в лобной доле 
и в области подкорковых ядер справа четко корре-
лирует с динамикой двигательных нарушений в 
течении ишемического инсульта (таблица 4). Не 
были значимыми результаты УЗДГ БЦС и наличие 
микроангиопатий.

При исследовании ВП наибольшие отличия групп бла-
гоприятного и неблагоприятного прогноза получены для 
следующих показателей: латентности P23 и N30 правого 
полушария при проведении ССВП, латентности Р300 ле-
вого полушария при проведении когнитивных вызванных 
потенциалов (таблица 5), а также отношения латентно-
стей N30 между левым и правым полушарием, отношения 
амплитуд Р300 двух полушарий.

При анализе результатов ТМС сравнивались значения 
основных показателей (амплитуда, латентность, ВЦМП) 

между здоровым и пораженным полушарием, между 
правым и левым полушарием, в группах с благоприят-
ным и неблагоприятным исходом. Выявляли наиболее 
значимые критерии прогноза. Статистическая значи-
мость представлена в таблицах 6–8. 

Таким образом, после первого этапа статистического 
анализа выделено несколько критериев, наиболее значи-
мых в прогнозе ОНМК. На втором этапе подсчетов по-
сле статической обработки этот список потенциальных 
показателей был сужен. В итоге выявлены характери-
стики, максимально отвечающие требованиям маркеров 
прогноза ишемического инсульта. Они стали основой 
переменных, вошедших в математическую модель. Ими 
стали значения ТМС: амплитуда при ТМС коры пора-
женного полушария, модуль разницы амплитуд между 
полушариями. 

Как видно, статистически значимыми являлись ла-
тентность потенциала действия при ТМС коры левого 
полушария, амплитуда потенциала действия при кор-
ковой ТМС с обоих полушарий (больше с правого). 
После расчетов статистической значимости основных 
характеристик ТМС – латентностей и амплитуд – было 
предположено, что разница данных показателей (дель-
та) также может быть потенциальным критерием в про-
гнозе ОНМК. Дополнительно были включены в рас-
четы дельты и модули дельт амплитуд, латентностей и 
ВЦМП ТМС между полушариями. Оказавшись стати-
стически значимым, модуль дельты амплитуд между 
полушариями также был включен в математическую 
модель. Значения дельт амплитуд, латентностей ТМС 
шейного утолщения, коры и ВЦМП представлены в 
таблицах 9–11.

Модальность ВП
Левое полушарие Правое полушарие

Гр(+) Ме 
(Q1;Q3)

Гр(-) Ме 
(Q1;Q3)

р Гр (+) Ме 
(Q1;Q3)

Гр(-) Ме 
(Q1;Q3)

р

ЗВП

латентность 
Р100, мсек

110 
(104;121)

109 
(101;118) 0,335 111 

(102;120)
106 

(101;118) 0,833

амплитуда N75 – 
P100 (мВ) 4 (2;6) 3 (2;5) 0,709 3 (2;5) 3 (2;6) 0,779

амплитуда 
P100–N145 (мВ) 5 (3;9) 5 (2;6) 0,052 5 (3;11) 3 (2;7) 0,075

ССВП

латентность 
P23, мсек 22 (20;23) 22 (21;23) 0,359 21 

(20;23)
21 

(20;22) 0,017

латентность 
N30, мсек 30 (29;30) 29 (28;29) 0,628 27 

(27;30)
30 

(29;30) 0,005

амплитуда N20 – 
P23 (мВ) 3 (1;4) 2 (1;3) 0,079 1 (1;3) 2 (1;3) 0,223

КВП

латентность 
Р300, мсек

341 
(314;374)

367 
(342;394) 0,009 352 

(320;397)
366 

(345;398) 0,122

амплитуда P300 
(мВ) 3 (2;4) 2 (2;4) 0,542 2 (1;4) 2 (1;3) 0,810

Таблица 5. Статистическая значимость показателей ВП  
в группах с благоприятным и неблагоприятным исходом ОНМК 
(критерий Манна – Уитни)
Table 5. Statistical significance of evoked potentials in groups with 
favorable and unfavorable stroke outcomes (Mann – Whitney criterion)

Область 
исследования – 

полушария мозга

ТМС с коры

Амплитуда, мВ Латентность, мсек

Гр (+) Ме 
(Q1;Q3)

Гр (-) Ме 
(Q1;Q3)

р Гр (+) Ме 
(Q1;Q3)

Гр (-) Ме 
(Q1;Q3)

р

Здоровое 0,8 
(0,5;1,7)

1 
(0,4;1,7) 0,989 23 

(22;26)
24 

(21;26) 0,861

Пораженное 0,5 
(0,1;1,6)

0,3 
(0,0;1,3) 0,074 26 

(23; 32)
24 

(22;27) 0,255

D п/ш 0,7 
(0,3;1,6)

0,8 
(0,2;1,7) 0,036 24 

(21,9;28,1)
24,5 

(20,8;27,7) 0,446

S п/ш 0,8 
(0,3;1,6)

0,4 
(0;1,4) 0,046 24,6 

(23;27,6)
24,6 

(22,2;27) 0,000

Таблица 6. Статистическая значимость латентности  
и амплитуды ТМС (критерий Манна – Уитни, р) в группах  
с благоприятным и неблагоприятным исходом при стимуляции  
с коры головного мозга
Table 6. Statistical significance of latency and amplitude of TMS  
(Mann – Whitney criterion, p) in groups with favorable and unfavorable  
outcomes when stimulated from the cerebral cortex

Область 
исследования –  

полушария 
мозга

ТМС с шейного утолщения

Амплитуда, мВ Латентность, мсек

Гр (+) Ме 
(Q1;Q3)

Гр (-) Ме 
(Q1;Q3)

р Гр (+) Ме 
(Q1;Q3)

Гр (-) Ме 
(Q1;Q3)

р

Здоровое 0,5 
(0,2;1,0)

0,5 
(0,2;1,3) 0,577 15,7 

(13,1;16,5)
15,4 

(14,4;16,5) 0,582

Пораженное 0,4 
(0,2;2,0)

0,5 
(0,2;1,6) 0,802 15 (13;18) 15,8 

(15,0;16,5) 0,553

Правое 0,6 
(0,2;1,2)

0,5 
(0,3;1,4) 0,288 15,9 

(13,2;17,3)
15,4 

(14,8;16,5) 0,921

Левое 0,3 (0,2;1) 0,5 
(0,2;1,3) 0,334 14,7 

(13,3;18,4)
15,7 

(14,7;16,5) 0,109

Таблица 7. Статистическая значимость латентности  
и амплитуты ТМС (критерий Манна – Уитни, р) в группах  
с благоприятным и неблагоприятным исходом при стимуляции  
с шейного утолщения
Table 7. Statistical significance of latency and amplitude of TMS  
(Mann – Whitney criterion, p) in groups with favorable  
and unfavorable outcomes when stimulated from cervical thickening



186  www.innoscience.ru

Х и рур г и я      S u r g e r y Н ау к а  и  и н н о ва ц и и  в  м ед и ц и н е   Т. 8 ( 3 ) / 2 0 2 3

 www.innoscience.ru

Neurology3.1.24. Неврология  

Для определения диагностической ценности результа-
тов исследования по прогнозированию исхода ишемиче-
ского инсульта был использован ROC-анализ (рисунок 1).

В результате расчетов чувствительность (Se) составила 
0,685, а специфичность (Sp) – 0,694, при пороге отсечения 
при Se+Sp=1,379. Прогностичность отрицательного про-
гноза – 0,712, положительного прогноза – 0,667. Проана-
лизированные показатели обладают хорошей чувствитель-
ностью и специфичностью и могут быть использованы в 
клинической практике.

Оценка площади под кривой AUC составила 0,779. Это 
значение говорит о высоком качестве представленной про-
гностической модели для прогнозирования исхода ишеми-
ческого инсульта.

Данный метод диагностики является перспективным в 
прогнозировании исхода ОНМК. Применение его доступ-
но, неинвазивно, информативно. S. Karatzetzou и соавт. 
(2022), проанализировав 39 опубликованных в 1990–2021 
гг. англоязычных полнотекстовых статей в базах данных 

Medline и Scopus, указали на зависимость между показа-
телями вызванных потенциалов при проведении ТМС и 
благоприятным прогнозом ОНМК [19]. Также опублико-
ваны результаты работ, где изучалось значение ТМС для 
прогноза восстановления двигательной функции верхней 
конечности после ОНМК. Сравнивались результаты ТМС 
спустя 48 часов и 11 дней после случившегося ОНМК. 
Авторы отмечают, что прогностически более значимыми 
являются данные ТМС спустя 11 суток от начала инсульта 
[20]. Обзор литературы и наши данные показывают, что 
применение ТМС для прогноза ОНМК является научно 
обоснованным. Таким образом, проведен поиск факторов, 
потенциально являющихся маркером исхода ишемическо-
го инсульта. На первом этапе – при разработке дизайна ис-
следования – был определен универсальный («широкий») 
набор клинических, инструментальных, лабораторных, 
психологических показателей, которые применяются в 
клинической практике или в научных исследованиях для 
оценки состояния пациента с инсультом. По результатам 
статистического анализа был получен перечень потенци-
альных критериев, коррелирующих с исходом инсульта 
(критерии, которые максимально отличались в группах 
с благоприятным и неблагоприятным исходом). Далее 
применялся метод логистической регрессии. В итоге из 
множества статистически значимых для прогноза ОНМК 
маркеров выделены предикторы, вошедшие в математи-
ческую модель: пол, значение амплитуды при ТМС коры 
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Рисунок 1. Оценка качества прогностической модели с 
использованием ROC-анализа.
Figure 1. The predictive model quality evaluation using  
ROC-analysis.

Область 
исследования –  

полушария 
большого мозга

ВЦМП, мсек

Гр (+) Ме 
(Q1;Q3)

Гр (-) Ме  
(Q1;Q3)

р

Здоровое 8,9 (6,3;10,1) 8,0 (5,8;10,3) 0,377

Пораженное 10,8 (7,2;16,7) 9,10 (5,3;11,5) 0,201

Правое 9 (6,6;11,5) 7,7 (4,5;12,1) 0,373

Левое 9 (7;16,2) 9 (6,4;10,4) 0,403

Таблица 8. Статистическая значимость ВЦМП при ТМС 
(критерий Манна – Уитни, р) в группах с благоприятным  
и неблагоприятным исходом
Table 8. Statistical significance of TCVP in TMS (Mann – Whitney 
criterion, p) in groups with favorable and unfavorable outcomes

Значение/
Локализация Кора

Ме (Q1;Q3) Гр(+) Ме (Q1;Q3) Гр(-) Ме (Q1;Q3) р

Модуль дельты 
латентностей, мсек 2,8 (1,5;6,8) 4,2 (1,8;16,5) 0,002

Модуль дельты 
амплитуды, мВ 0,7 (0,2;1,3) 0,8 (0,3;1,4) 0,012

Таблица 9. Статистическая значимость разницы  
основных показателей ТМС с коры при сравнении  
пораженного и здорового полушария, р
Table 9. Statistical significance of the difference in the main 
indicators of TMS when comparing the affected and healthy 
hemisphere when stimulated from the cerebral cortex, p

Таблица 10. Статистическая значимость разницы основных 
показателей ТМС с шейного утолщения при сравнении 
пораженного и здорового полушария, p
Table 10. Statistical significance of the difference in the main 
indicators of TMS when comparing the affected and healthy 
hemisphere when stimulated with cervical thickening, p

Значение/Локализация Шейное утолщение

Ме (Q1;Q3) Гр(+) Гр(-) р

Модуль дельты латентностей, 
мсек

2 (1;3,6) 1,2 (0,4;2,7) 0,674

Модуль дельты амплитуды, мВ 0,3 (0,1;1,2) 0,6 (0,2;1,5) 0,265

Значение/Локализация ВЦМП

Ме (Q1;Q3) Гр(+) Ме (Q1;Q3) Гр(-) Ме (Q1;Q3) р

Модуль дельты 
латентностей, мсек 3 (2;9,5) 3,8 (2,4;10,1) 0,403

Таблица 11. Статистическая значимость разницы основных 
показателей ТМС (ВЦМП) при сравнении пораженного и 
здорового полушария, р
Table 11. Statistical significance of the difference in the main 
parameters of TMS (CMCT) when comparing the affected and 
healthy hemisphere, p
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пораженного полушария, модуль разницы амплитуд меж-
ду полушариями при ТМС.

На основе полученных критериев построена математи-
ческая модель прогноза ишемического инсульта, которая 
была проверена на пациентах, не вошедших в исследова-
ние. Приводим клинический пример.

Пациентка П., 61 г., поступила в отделение для больных 
с ОНМК Регионального сосудистого центра 7.04.2021 г. 
в 15 часов с впервые развившимся ишемическим атеро-
тромботическим инсультом в бассейне правой средней 
мозговой артерии. Заболела остро, утром после сна, когда 
появилась и стала нарастать слабость в левой руке и ноге 
на фоне головной боли и головокружения. При осмотре 
выявлен левосторонний гемипарез до 3 баллов во всех 
группах мышц левых конечностей (NIHSS – 9 баллов; 
индекс Ривермид – 3 балла; шкала Рэнкина – 4 балла). На 
КТ головного мозга выявлен очаг ишемии в правой те-
менной области размером 20х15х15 мм. По данным ТМС 
амплитуда вызванного потенциала с коры пораженного 
полушария – 3,2; модуль разницы амплитуд между полу-
шариями – 1,1.

Для определения реабилитационного потенциала и про-
гноза заболевания у данной пациентки была использована 
прогностическая модель: 

Fp = Logit (P) = 0,687 – 1,078 ⋅ x1 + 0,664 ⋅ x2 – 0,612 ⋅ x3,
где x1 – пол; x2 – амплитуда ТМС с коры пораженного 

полушария, x3 – модуль разницы амплитуд при ТМС с обо-
их полушарий.

Был получен показатель вероятности благоприятного 
исхода в 86,7%. Обозначенный прогноз подтвердился по 
мере улучшения состояния пациентки на фоне проводимой 
терапии. Осмотр, проведенный через 6 месяцев, показал 
практически полное восстановление силы в пораженных 
конечностях: NIHSS – 0 баллов, индекс Ривермид – 0 бал-
лов, шкала Рэнкина – 15 баллов.

 ВЫВОДЫ
1. Выявленные критерии являются прогностически 

значимыми и определяют вероятность благоприятного / 
неблагоприятного исхода ОНМК. 

2. Полученная математическая модель может приме-
няться для определения исхода ишемического инсульта 
уже в остром периоде. 

3. Транскраниальная магнитная стимуляция является 
методом, позволяющим уже на ранних сроках от начала 
инсульта определять прогноз заболевания. 

4. Оценка реабилитационного потенциала с примене-
нием математического моделирования индивидуально для 
каждого пациента дает возможность врачу разработать 
оптимальную тактику ведения больного. Эффективная 
реабилитация после ОНМК позволит снизить инвалиди-
зацию пациентов и повысить качество жизни больных и 
их родственников.

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Аннотация
Цель – определить в статистическом смысле особенности распреде-
ления хронических заболеваний в хронологии наблюдений; показать 
специфику приемов проверок гипотез в количественном и вероят-
ностном прогнозе распространяемости полипозного риносинусита.
Материалы и методы. Использованы данные случаев амбулатор-
но-поликлинической помощи за 2017–2021 годы и количественные 
сведения о зарегистрированных основных или сопутствующих фактах 
заболеваний полипозным риносинуситом в медицинских организа-
циях в 25 районах Самарской области.
Результаты. Синтез статистик исходных данных, которые составили 
объем числового расширения первичных показателей в следующем со-
отношении: категории 15,8%, счетные данные 26,3%; количественные 
значения 21,1%; 26,7% – это относительные данные заболеваемости и 
распространенности. Оставшийся объем – это описательная статистика 
и показатели в виде таблиц коэффициентов корреляций. Для синтези-
рованных расширений данных произведены оценки распределений и 
проверки гипотез с использованием статистических критериев. 
Выводы. Счет числа заболеваний хронического характера аппрокси-
мируются плотностями атипичных распределений. Приблизительно 
58% выборок по диагнозам не подтверждаются, подчиняясь закону 
распределения. В подобной ситуации при подготовке прогноза для 
перехода к временному ряду необходимо решать проблему получе-
ния последовательностей со стационарными характеристиками. При 
машинном обучении данные в расчетах предсказания должны пройти 

проверку на вероятностное подтверждение совпадения распределений 
параметров связанных выборок. Результаты прогноза следует воспри-
нимать как вероятностный вывод на уровне неотвергаемой гипотезы.
Ключевые слова: описательная статистика, корреляции количествен-
ных признаков, статистические тесты, проверка статистических ги-
потез, регрессия, прогноз временных рядов, p-values.
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Abstract
Aim – to statistically determine the distribution of chronic diseases in 
the chronology of observations; to show the specifics of methods for 
testing hypotheses in the quantitative and probabilistic prediction of the 
prevalence of polypous rhinosinusitis.  
Material and methods. The outpatient data for the period of 2017–2021 
and quantitative information about the cases with polypous rhinosinusitis 
as main or concomitant diagnosis registered by medical organizations of 
25 districts of the Samara region were used in the study.
Results. The synthesis of the initial data statistics, which amounted to the 
volume of the numerical expansion of primary indicators in the following 

ratio: categories 15.8%, counting data 26.3%; quantitative values 21.1%; 
26.7% – relative incidence and prevalence data. The rest of the data is the 
descriptive statistics and indicators in the form of tables of correlation 
coefficients.  For extensions of the synthesized data, distributions were 
evaluated and hypotheses tested using statistical criteria.   
Conclusion. The count of the number of chronic diseases is approximated 
by the density of atypical distributions. Approximately 58% of samples for 
diagnoses are not confirmed as obeying the law of distribution. In such a 
situation, when preparing a forecast for the transition to a time series, it 
is necessary to solve the problem of obtaining sequences with stationary 
characteristics. In machine learning, data in predictive calculations must be 
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checked for probabilistic confirmation of the coincidence of related sample 
parameter distributions. The results of the forecast should be taken as a 
probabilistic conclusion at the level of an unrejected hypothesis.
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 ВВЕДЕНИЕ

Развитие современного программного обеспечения для 
изучения и обобщения свойств статистик регрессион-

ных зависимостей [1–3] открывает возможности обработки 
большого объема комбинаторно сочетающихся признаков 
количественных и категориальных данных. При этом воз-
никает проблема смысловой нагрузки на эти сочетания, 
чтобы достижение целей анализа и обработки данных не 
было нарушено противоречивым набором результатов ма-
шинных действий. В статье показана расчетная траектория, 
выводящая на итоговые групповые операции подготовки 
временных рядов к прогнозу на основании сочетания ка-
тегорий, счетчиков и вещественных данных. Обращается 
внимание на переход от категорий и счета к временному 
характеру соотношения данных при подготовке прогноза. 

Привлечение программных средств подготовки данных 
не снижает актуальности экспертного вывода о последова-
тельности действий в подготовке статистического анализа 
и визуализации результатов. Особенно это значимо при 
применении современных алгоритмических средств на 
основе машинного обучения. Важен не только результат 
обучения и прогноза, но обобщение действий как эмпи-
рического опыта рассматриваемой темы. 

В основной части статьи демонстрируются приемы 
агрегирования и кроссирования исходных измерений. 
Применяется современный p-value метод оценки допуска 
ошибки отклонения по вероятностной мере, функцио-
нально связанной с критерием статистического теста [4, 
5]. На всех этапах вероятностных выводов используются 
приемы сбалансированного визуального и численно-гра-
фического представления результата [6]. Этот важный 
прием технологии визуализации и расчета статистик 
демонстрируется для условий фактически полной не-
определенности в общих категориях диагнозов «Другие 
полипы синуса» и «Полип носа неуточненный». Здесь 
тривиальный численный ряд геометрического распре-
деления объективно дополнен визуальным подтвержде-
нием атипичности самого явления. Показана технология 
реформирования распределения редких событий в закон 
Пуассона, а также особенности выбора количественных 
данных с оценкой средних для осуществления целей про-
гноза. Все сделанные предположения о новом качестве 
синтезируемой информации подтверждаются критериями 
оценок распределений.

 ЦЕЛЬ
Определить в статистическом смысле особенности рас-

пределения хронических заболеваний на основе сведений 
о полипозном риносинусите, показать основные техно-
логические приемы выбора критериев проверки гипотез, 
подбора модели регрессии и осуществления прогноза для 
определенного типа заболеваний.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
     ИССЛЕДОВАНИЯ

Для числового расширения представления категорий 
и признаков применялись методы кроссирования и агре-
гирования исходных данных. В качестве базовой инфор-
мации использовались счетные и количественные данные 
регистрации первичной заболеваемости и распростране-
ния заболеваний в относительных показателях на 100 000  
населения. Используемые в расчетах ключевые поля при-
ведены к понятию «Признаки» и описаны в таблице 1, 
где сумма пунктов 7 и 8, пунктов 9, 10 и 11 равны пункту 
6; п. 12 – группа старшего трудоспособного возраста чис-
ленно входит в состав п. 11. Строки «объекты» составляют 
районы Самарской области с исключенными городами. 
Значения счетчиков и расчет количественных признаков 
локализуются в исходных данных по периодам одного 

№ Признаки (наименование 
поля)

Тип 
признака Примечание

1 Отчетный год Категория 
(число)

2 Код района Категория 
(число)

3 Наименование района Категория 
(строка)

4 Население (в районе) Счетчик Счетчик – счетные 
целые данные

5 Диагноз Категория 
(строка)

6 Зарегистрировано заболеваний Счетчик
7 Мужчины

Счетчик Итог равен полю 
№68 Женщины

9 Дети
Счетчик Итог равен полю 

№610 Подростки
11 Взрослые

12 Старше трудоспособного 
возраста (муж. > 60, жен. > 55) Счетчик Подмножество 

поля №11

13 Заболеваемость первичная на 
100 000 населения Количество

14 Распространенность  
на 100 000 населения Количество

Таблица 1. Типы данных полей регистрации подсчета 
заболеваний
Table 1. Data types and registration fields for disease count
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года. Периоды представляют временной диапазон наблю-
дений 2017–2021 гг.

Типы четырех диагнозов (пункт 5 таблицы 1) зашиф-
рованы по МКБ-10 как J33.0, J33.1, J33.8 и J33.9, где J33.0 
– полип полости носа, J33.1 – полипозная дегенерация си-
нуса, J33.8 – другие полипы синуса, J33.9 – полип носа 
неуточненный. Категориальные признаки, счетчики и 
диагностированные заболевания составляют основную 
группу категориальных признаков (все пункты таблицы 
1, кроме пунктов 13, 14). Корреляции, таблицы кроссиро-
вания, агрегирования по категориям и счетчикам – соот-
ветствующие таблицы, диаграммы – используются в ис-
следовании, но не приводятся в данной статье. Описание 
этих отношений сформулированы в таблице 2.

К счетным конечным выборкам можно применять 
статистики, оценивающие тип и характеристики вероят-
ностных процессов. В этих вопросах исследований ис-
пользуются современные методы реконструкции гладких 
вероятностных функций. Одно из возможных решений 
аппроксимации распределения счетчиков – использовать 
метод ядерной оценки плотности – непараметрический 
способ оценки плотности случайной величины на конеч-
ных выборках. Фактически осуществляется попытка ап-
проксимировать гистограмму непрерывной функцией p(x) 
при помощи ядерной оценки плотности

       

где p[a,b] – вероятностная мера на отрезке [a,b], x – 
значение признака, h – шаг аппроксимации. 

Сглаживающее представление способно дать прибли-
жение любого распределения и определить дальнейший 
характер исследования (рисунок 1a). В исследованиях для 

ядерной оценки плотности предусмотрен специальный ко-
личественный способ визуального отображения информа-
ции (рисунок 1b). Это диаграмма в следующем сочетании: 
коробки разброса по квартилям в 50% (IQR) относительно 
медианы, линии с границами разброса в 1.5 длины IQR 
от 1-й и 3-й квартили. Соответственно в характеристиках 
разброса будет использоваться межквартильный диапазон 
или интерквартильный размах. Интерквартильный размах 
определяет половину выборки, которая центрирована отно-
сительно медианы (вертикаль внутри коробки). Показатели, 
как сглаженное распределение и размах, в данной ситуа-
ции есть показатели изменчивости признака для асимме-
тричных распределений. Кроме того, все наборы данных 
подсчета заболевших обладают аномальными значениями 
отдельных выбросов. Размах IQR мы рассматриваем в ка-
честве аналога дисперсии, который является робастным 
(слабо чувствительным) к выбросам в данных.

Аппроксимацию распределения подсчета диагнозов по 
районам следует воспринимать в изображении на положи-
тельном интервале числа наблюдений. В рассуждениях и 
выводах использование метрических свойств интерквар-
тильного размаха должно пониматься как альтернатива 
среднеквадратичного отклонения (с.к.о), которое приме-
нимо только для нормально распределенных данных, что 
неприемлемо буквально для рассматриваемых случаев. 
Интерквартильный размах будет служить непараметриче-
ской метрической оценкой, не требующей предположений 

№ Выполненный запрос к исходным данным Диаграмма

1 Число районов, где было диагностировано 
заболевание по годам Есть

2 Распределение числа типов диагнозов по районам 
за период 2017–2021 гг. Есть

3 Корреляции числа типов диагнозов по районам за 
2017–2021 гг. Есть

4 Общее распределение числа заболеваний по 
районам за период 2017–2021 гг. Нет

5 Корреляции диагнозов по числу заболеваний по 
районам за 2017–2021 гг. Есть

6 Описательная статистика числа диагнозов по 
районам за 2017–2021 гг. Нет

7 Корреляции числа заболеваний по районам с 
разделением по полу Нет

8 Описательная статистика числа заболеваний по 
районам с разделением по полу Нет

9 Корреляции диагнозов общего числа заболеваний по 
годам за 2017–2021 гг. Есть

10 Число заболеваний по годам с разделением по полу Есть

11 Описательная статистика числа заболеваний по 
годам с разделением по полу Нет

12
Описательная статистика первичной 
заболеваемости и распространенности по районам 
за период 2017–2021 гг.

Нет

13 Корреляция первичной заболеваемости и 
распространенности по районам Нет

14
Описательная статистика первичной 
заболеваемости и распространенности диагноза 
J33.0 по районам за период 2017–2021 гг.

Нет

Таблица 2. Расширение исходной информации отношениями 
по результатам запросов к исходным данным (см. таблицу 1)
Table 2. Extension of initial information by relations based on the 
results of queries to the source data (see table 1)
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Рисунок 1. Оценка плотности распределений заболеваний 
по диагнозу J33.0 по районам за период 2017–2021 гг.: a – 
ядерная оценка плотности положительных значений; b – 
межквартильный размах (коробка, 50% реализаций случайной 
величины с наибольшей плотностью), медиана (вертикальная 
линия, разделяющая коробку), разброс (ограниченные отрезки 
справа и слева от коробки) и отдельные выбросы (точки 
за линией отрезков), которые можно воспринимать как 
атипичные значения для данного характера распределения. 
Figure 1. Estimation of the density of distribution of cases with J33.0 
diagnosis by districts for the period 2017–2021: a – a kernel estimate 
of the density of positive values; b – interquartile range (box, 50% 
of the realizations of the random variable with the highest density), 
median (vertical line separating the box), spread (limited segments 
to the right and left of the box) and individual outliers (points behind 
the line segments), which can be perceived as atypical values for a 
given distribution.
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относительно распределения. Применяется для любых ти-
пов данных, что актуально с имеющимся типом часто не 
идентифицируемых распределений с атипичными выбро-
сами вне диапазона приемлемых значений вероятности.

В исследованиях применяются классические методы 
проверки статистических гипотез на тип распределения. 
Например, для редких наблюдаемых событий – распреде-
ление Пуассона с предположением вероятностного пред-
сказания числа заболеваний на период по конкретному 
диагнозу. Для рассматриваемых случаев произведено спе-
циальное кроссирование данных из общей статистики рас-
пространенности первичной заболеваемости по районам 
за весь период наблюдений (пункт 12 таблицы 2). 

Организация исследований строится на последователь-
ном переходе от категориальных к количественным ста-
тистикам. При такой организации таблично-графическое 
представление результатов анализа позволяет правильно 
и безальтернативно в плане оптимальности подготовить 
выборки достижения главной целевой составляющей – 
регрессии и прогноза основных зависимостей.

 РЕЗУЛЬТАТЫ
В основании технологии визуализации данных, специфи-

ка которых представлена таблицей 1, находятся отношения 
категорий «Код», «Диагноз» к количественному счетному 
признаку «Зарегистрировано заболеваний» (далее «Забо-
левшие»). На этом этапе расширения исходных статистик 
ситуация с формализацией случайного поведения наблю-
дений достаточно проблематична. Например, корреляцион-
ные оценки взаимодействия категорий и счетчиков (пункт 
5 таблицы 2), как и корреляции предыдущих отношений, 
показывают независимость процессов счета диагнозов по 
районам. Описательная статистика полученных отношений 
(пункт 6 таблицы 2) показывает, что средние числа диа-
гнозов сильно смещены вправо. Это превышает половину 
вероятностной меры (медианы), приближаясь к квантилю 
0.75. Фактически среднее и чуть выше среднего – это уже 
примерно 2/3 от реализации меры вероятности заболеть 
(рисунок 1). Диагнозы, отличные от J33.0, еще менее харак-
терны в определении распределения. Имеют максимальную 
вероятность заболевания менее чем для одного человека в 
районных масштабах. Группа из одного человека и более 
заболевают с вероятностью, распадающейся от 25% меры 
вероятности и меньше. Причем распад внешне напоминает 
экспоненциальный, что требует дополнительной проверки. 
Диапазоны с малозначащей вероятностью заполняют ано-
мальные выбросы вероятности заболевания больших групп, 
выходящих за пределы квартильного размаха, за которым 

сложно дать оценку вероятности выбросов и их подчине-
ния некоторому закону распределения (рисунок 1b). Ве-
роятность числа заболеваний по среднему также сильно 
снижена – менее 2/3 оставшейся меры заболевших малы-
ми группами. Метрически малая часть подчинена расчетам 
распределения – фактически 90% диапазона наблюдений 
– это аномальные выбросы заболевания больших групп на 
отрезках с минимальной, фактически не аппроксимируемой 
вероятностью. 

Реализуем на данных, описанных выше, попытку про-
верки гипотез предполагаемых типов распределения. Рас-
смотрим два основных отношения данных диагнозов: счет-
ные заболеваний (пункт 4 таблицы 2) и количественные 
заболеваемости и распространенности по районам (пункт 
12 таблицы 2). Группировка диагнозов в общем числе 
заболевших предполагает гипотезу вероятности события 
определенного числа заболеваний. Для этого нужно вероят-
ностное подчинение закону Пуассона. Визуально изображе-
ние ядерной аппроксимации (рисунок 1a) воспринимается 
как распределение Пуассона. Но проверки по критерию со-
гласия Пирсона χ2 отвергли данную нулевую гипотезу для 
всех диагнозов. Покажем это на примере J33.1. Требуется 
при уровне значимости α=0.05 проверить гипотезу о том, 
что случайная величина J33.1, обозначенная как X, не от-
клоняется от распределения по закону Пуассона. Счетчик 
частоты эмпирических значений ni и число N=∑ni  заболев-
ших, где i=1.5, определяют теоретическую частоту ni'  =Pxi 
N заболевших при известном теоретическом распределении 
Px, единственный параметр  которого оценивается при 
знании эмпирических частот и счетчиков заболеваемости  

 .    Cоставляем расчетную таблицу 3, где также 
отражаем составляющие выражения расчета наблюдаемое 
значение критерия

                     .
 
При расчете степени свободы S учитываем свертку, ко-

торая производится по строкам, где ni ≤ max(xi), тогда S=r–
1=1, т.к. число строк после свертки определим как r=2. Со-
ответственно табличное значение критерия χt

2 (0.05;1)=3.8 
меньше расчетного χ2=17,402. Гипотеза H0 распределения 
Пуассона отвергается. Малое значение степеней свобо-
ды – основная причина опровержения гипотезы для всех 
распределений заболевших, а также заболеваемости и рас-
пространенности (пункт 12 таблицы 2) по районам за 
период 2017–2022 гг.

Табличное представление категорий «Код» и «Диагноз» 
также информирует о невозможности неотклонения гипотез 
о популярных распределениях, поскольку числовое поле та-
блицы фрагментировано нулевыми значениями, что говорит 
в пользу свертки числа степеней свободы (числа районов) с 
завышением требований к граничным значениям критериев. 
Естественно, что без средств программной автоматизации 
перебор поиска аппроксимации функции вероятности или 
характера плотности распределения физически невозможен. 
Поэтому актуальными для категорий и счетчиков в плане 
информативности остаются только табличные данные. 
Для дальнейшего движения к цели требуется перестройка 
и новое кроссирование выбранных категорий и счетчиков. 
Для этого задействуем хронологию событий, но, исходя 

i xi ni Pxi n'i n'i-ni (n'i-ni )2 χ2

0 0 15 0,3263 8,1570 6,8430 46,8267 5,7407
1 1 4 0,3654 9,1358 -5,1358 26,3768 2,8872
2 2 2 0,2046 5,1161 -3,1161 9,7099 1,8979
3 3 2 0,0764 1,9100 0,0900 0,0081 0,0042
4 4 1 0,0214 0,5348 0,4652 0,2164 0,4047
5 10 1 0,0048 0,1198 0,8802 0,7748 6,4674

17,402

Таблица 3. Расчетные значения критерия Пирсона χ2 для 
оценок распределения Пуассона заболеваемости по районам  
с диагнозом J33.1
Table 3. Estimated values of Pearson's χ2 criterion for estimates of the 
Poisson distribution of morbidity by districts with a J33.1 diagnosis
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из предоставленных данных, это будет достаточно общее 
представление за годовой период. Тем не менее произведем 
визуализацию, которую дополним проверкой гипотез на тип 
распределения, на связи и идентичность распределений, 
используемых как входные данные прогноза. 

Сформируем данные статистик типа распределения 
числа заболеваний по годам. Исследуем перегруппировку 
данных по категориям «Год», «Пол», «Диагноз» со счетчи-
ком количества заболевших. Сначала агрегируем подсчет 
диагнозов по годам (без учета пола), придаем характер 
временного ряда. В хронологии сразу проявляются корре-
ляционные свойства J33.1 и J33.9 (пункт 9 таблицы 2). 
Экспертам следует обратить на это внимание, так как по-
ложительная корреляция изменений данных этих диагнозов 
будет присутствовать в графических отображениях для этих 
отношений. Разделение заболеваний по полу в годовой хро-
нологии представлено количественно (пункт 10 таблицы 
2), и корреляционные зависимости приведены в таблице 
4. Графические сравнения показаны на рисунке 2. Хро-
нология и разделение по полу приводит к обнаружению 
линейных зависимостей диагнозов для числа заболеваний. 
Положительная корреляция J33.1 и J33.9 присутствует в 
мужской подгруппе, где фиксируется сильное взаимодей-
ствие J33.0 и J33.8 (таблица 4). В женской группе значимые 

зависимости отрицательны: J33.0 и J33.1, J33.0 и J33.9 
(таблица 4). Минимальной метрической разницей 
между подгруппами обладает диагноз J33.0 с поло-
жительной и самой сильной корреляцией (рисунок 
2a) к J33.8. Максимальное расстояние по заболеванию 
у J33.1 с отрицательной корреляцией (рисунок 2b) в 
женской подгруппе. 

Переходим к анализу статистик, которые составля-
ют основную цель построения технологий исследова-
ний – поиск зависимостей для определения регрессии 

и прогноза. Главный объект данных – общая статистика за-
болеваемости и распространенности по районам. Это ве-
щественные и относительные количественные признаки. 
Основные распределения количественных признаков – это 
«Заболеваемость» (пункт 13 таблицы 1) и «Распростра-
ненность» (пункт 14 таблицы 1) по районам (по годам). 
Источники данных – отношения пунктов 12–14 таблицы 2. 
Общая оценка ядерной плотности показывает сильный рас-
пад вероятности при росте подсчета заболеваемости и рас-
пространенности по районам (рисунок 3). Имеем характер 
той же нетипичной плотности, полученный для категорий 
без хронологии (рисунок 1).

Путем программного перебора аппроксимаций рассчи-
таем оценку принадлежности к распределениям рассма-
триваемых признаков по районам за период 2017–2021 гг. 
[5, 6]. При этом используется наблюдаемый p-value уро-
вень значимости (p-значение). Рассчитывается p-value 
вероятность отклонения наблюдаемого распределения от 
предполагаемого по тесту Колмогорова – Смирнова. Здесь 
p-value функционально зависит от критерия согласия Кол-
могорова. Мера p-value должна превышать или быть рав-
ной мере критической области уровня значимости α=0.05. 
В результате, как и для категорий-счетчиков, имеем дело с 
менее популярными типами распределений или гипотеза 

закона плотности не прини-
мается вообще. Итоги расче-
тов обозначены в таблице 5.

Для придания свойств 
«нормальности» предпри-
мем попытку агрегирова-
ния диагнозов по периодам 
наблюдения с осреднением 
относительных признаков 
«Заболеваемость» и «Рас-
пространенность». Результа-
ты размещены в таблице 6.

Выбираем объект прогно-
зирования – J33.0. Экспери-
ментально было определено, 
что диагноз J33.0 (рисунок 
1) имеет минимальное зна-
чение всплесков вероятности 
за границей наблюдаемых 
значений. Сделаем провер-
ку обобщенного по сред-
нему J33.0 на нормальное 
(или близко к нормальному) 
распределение. Другими 
словами, проведем оценку 
распределения среднего 

Мужчины Женщины
J33.0 J33.1 J33.8 J33.9 J33.0 J33.1 J33.8 J33.9

J33.0 1,0000 0,2913 0,9148 0,0674 1,0000 -0,8109 0,4314 -0,7200

J33.1 0,2913 1,0000 0,1750 0,8376 -0,8109 1,0000 -0,2287 0,5437

J33.8 0,9148 0,1750 1,0000 0,1392 0,4314 -0,2287 1,0000 -0,0716

J33.9 0,0674 0,8376 0,1392 1,0000 -0,7200 0,5437 -0,0716 1,0000

Таблица 4. Корреляции числа заболеваний по годам  
с разделением по полу
Table 4. Correlations of the number of cases by years with a division by sex
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Рисунок 2. Линейные графики парного сравнения количества заболеваний мужчин и женщин 
по годам, ‖∙‖ – относительное расстояние между парами нормированных линий: a – диагноз 
J33.0, ‖∙‖=0.00036; b – диагноз J33.1, ‖∙‖=0.1118; c – диагноз J33.8, ‖∙‖=0.0104; d – диагноз J33.9, 
‖∙‖=0.0090. 
Figure 2. Line graphs of pairwise comparison of the number of diseases in men and women by years,  
‖∙‖ – relative distance between pairs of normalized lines: a – diagnosis J33.0, ‖∙‖=0.00036; b – diagnosis 
J33.1, ‖∙‖=0.1118; c – diagnosis J33.8, ‖∙‖=0.0104; d – diagnosis J33.9, ‖∙‖=0.0090.
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J33.0, полученного при агрегировании вещественных от-
носительных признаков (таблица 6, значения выделены 
фоном). Получены положительные результаты проверки 
по критерию Пирсона (χ2-квадрат, обозначено Statistics) на 
соответствие эмпирического распределения нормальному, 
при α=0.05, за период 2017–2021 гг.: 

 Заболеваемость: Statistics=2.625, p-value=0.269;
 Распространенность: Statistics=1.736, p-value =0.420, 
где по условию p-value≥α, гипотезы нормальности обо-

их распределений не отклоняются. 
Остается проверить гипотезу сравнения выборочных 

средних зависимых выборок для J33.0 по годам по мо-
дифицированному критерию Стьюдента (парный сту-
денческий T-тест). Конкретно проверяем гипотезу H0 по 
парному T-тесту с критерием Td, что выборки J33.0 по 
годам из каждой совокупности «Заболеваемость» и «Рас-
пространенность» зависимы, то есть распределения из 
параметров тождественны. Если p-value наблюдаемого 
критерия Td больше или равно уровню значимости α, то 
гипотеза схожести параметров распределения зависимых 
выборок не отвергается. Зависимости соседних периодов 
должны обеспечить значимость параметров регрессии и 
достоверность прогноза. Результаты проверок приведены 
в таблице 7. 

После положительных проверок исходных данных 
прогноза агрегируемые в среднем по годам диагнозы за-
болеваемости и распространенности составят времен-
ной ряд (таблица 6). Для аппроксимации статической 
зависимости времени и количества требуется выбор и 
оценивание параметров модели регрессии по каждому 
из диагнозов на четырех временных отрезках [7–13]. Для 
построения прогноза на заданное число шагов требует-
ся динамическая модель фазового движения по траекто-
рии прогноза. Но нехватка физических характеристик 
процесса приводит к неопределению типа уравнения 
движения. Тогда источник наблюдаемого движения 
принимаем за «черный ящик», формирующий времен-
ной ряд путем генерации последовательно во времени 
случайных величин. В этой ситуации воспользуемся 

техникой машинного обучения при аппроксимации 
формулы движения [14–16]. Для формирования до-
статочной по объему тестовой выборки (≈20% от обу-
чающей) временной ряд J33.0 (таблица 6) был интер-
полирован. Далее использовалась модель машинного 
обучения с автоматическим обучением. Программный 
код построен с использованием библиотеки машинного 
обучения PyCaret (Python). Для достижения оптималь-
ной точности прогноза применялась модель на обучаю-
щих данных Random Forest Regressor. Выбираем шаги
прогноза в интервале   от периода года. 

p-value вероятность не отклонения гипотезы 
распределения, параметры распределения

Диагноз Заболели Заболеваемость Распространенность

J33.0
Обратное Гаусса 

(Вальда) 
p=0.815 

(11.66, 87.68)

Обобщенное 
экстремальных 

значений 
(genextreme) 

p=0.75 
(-0.4, 4.07, 4.96)

Вейбулла, 
непрерывное, 

ограниченное снизу 
(weibull_min) 

p=0.956 
(3.38, -26.45, 80.31)

J33.1
Нормальное 

p=0.017 
(1.12, 2.14) 

Отвергаем H0

Логистическое 
p=0.000 (–, –) 
Отвергаем H0

Логистическое 
p=0.015 (1.49, 1.79) 

Отвергаем H0

J33.8
Косинусоидальное 

p=0.008
 (2.16, 2.09) 

Отвергаем H0

Логистическое 
p=0.000 (–, –) 
Отвергаем H0

Нормальное 
p=0.009 

(5.92, 12.5) 
Отвергаем H0

J33.9
Альфа 
p=0.14 

(3.78, -0.57, 0.96)

Логистическое 
p=0.003 

(0.60, 8.89) 
Отвергаем H0

Альфа 
p=0.139 

(2.37, -1.33, 2.17)

Таблица 5. Вероятностная оценка аппроксимации 
распределений по данным значения меры p-value теста 
Колмогорова – Смирнова
Table 5. Probabilistic estimation of approximation of distributions 
based on the data of the value of the p-value measure of the 
Kolmogorov–Smirnov test

Заболеваемость Распространенность

Год J33.0 J33.1 J33.8 J33.9 J33.0 J33.1 J33.8 J33.9

2017 14,93 0,00 3,53 0,51 60,42 5,47 19,14 8,16

2018 10,63 0,28 0,00 2,21 46,62 4,74 20,15 15,12

2019 8,71 0,23 0,95 1,28 49,16 4,83 17,53 19,63

2020 6,90 0,28 4,28 2,70 40,73 3,61 12,76 21,37

2021 6,79 0,41 0,54 0,67 47,95 5,52 2,81 7,56

Таблица 6. Временной ряд подготовки прогноза – 
агрегированные по среднему относительные показатели 
диагноза; выделенные столбцы – кандидаты на прогноз
Table 6. Forecast preparation time series – aggregated mean 
relative diagnosis data; selected columns – candidates for the 
forecast
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Рисунок 3. Оценка плотности распределений J33.0 по 
районам за период 2017–2021 гг. (визуальная оценка для знака 
аргумента > 0); вертикальная сплошная линия – медиана 
распределения; вертикальная пунктирная линия – оценка 
среднего: Mx – среднее, max – максимальное учитываемое 
количество при аппроксимации плотности:  
a – заболеваемость; b – распространенность.
Figure 3. Estimation of distribution density for J33.0 by districts 
for the period 2017–2021 (visual evaluation for argument sign > 
0); the vertical solid line is the distribution median; vertical dotted 
line – average estimate: Mx – average, max – the maximum number 
taken into account when approximating the density: a – incidence; 
b – prevalence.
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Временные ряды, решение регрессии и прогноза графи-
чески отображены на рисунках 4, 5.

Поведение детерминированной модели регрессии в 
обоих случаях прогнозирования также интерпретируется 
как вероятностный вывод на уровне гипотез (без факта 
утверждения). Для распространенности по районам не от-
вергаем гипотезу незначительного положительного дрейфа 
заболевания (рисунок 4). Для первичной заболеваемости 
не отвергаем гипотезу устойчивого тренда количествен-
ного снижения показателей (рисунок 5).

 ОБСУЖДЕНИЕ
Вероятностные отклонения категориальных и счетных 

статистик общего периода наблюдений по районам фор-
мируют аномальные выбросы. Выбросы смещают оценки 
кроссируемых данных. Формируются распределения, у 
которых оценки средних находятся в районе процентиля 
0.75% реализованной меры вероятности. Следовательно, 
в большинстве случаев попытки принятия гипотезы рас-
пределения окажутся неуспешными. Вопросы регрессии и 
прогноза будут неразрешимы. Актуальными для эксперта 
остаются численные таблицы и диаграммы. В качестве ис-
ключения из общего следует обратить внимание на диа-
гноз J33.0, проявляющий себя, согласно предварительно 
проведенным оценкам, как самый адекватный процесс для 
использования вероятностных выводов и проверки гипотез 
при его исследовании (рисунок 1). 

Тесты подтвердили характер распределений по типу 
данных «Категория-счетчик» как отличный от популяр-
ных распределений в медицинской статистке. Ни одно 
распределение диагнозов по годам не обладает характе-
ристикой монотонности и однородностью соотношения 
пиковых значений. Это предварительно говорит о слабых 

корреляциях между процессами как 
по категориям, так и по счетным дан-
ным. Большая часть распределений 
не идентифицируются как популяр-
ные функции плотности, а определя-
ются как общие α или β распределе-

ния физических процессов, например, по типу медленно 
дрейфующего броуновского движения (таблица 5). Здесь 
положительным является возможность отследить измене-
ние медианы в выборках и принять ее как оценку ситуации 
прогресса (регресса) первичных заболеваний за период. 
Тем не менее распределения с дрейфом характеристик, 
включая дисперсионные, не гарантируют адекватности 
регрессионных моделей и прогноза на их основании. В 
этом случае следует сконцентрироваться на получении для 
эксперта табличных данных, графических аппроксимаций 
и дискретных вероятностей.

Разделение заболевших в районах за период 2017–2021 
гг. по полу кардинальных изменений в свойства распреде-
лений не вносит. Известно, что сумма похожих выборок 
сохраняет свойства распределения в целом. Действительно, 
корреляционные зависимости диагнозов при разделении 
числа диагностированных по полу значимых линейных за-
висимостей подсчета заболевших не обнаруживают (пункт 
7 таблицы 2). В описательной статистике (пункт 8 та-
блицы 2) отслеживаются соотношения средних групп и 
пониженных вероятностей их наблюдения в районе кван-
тиля 0,75, тем самым не меняя свойств по отношению к 
ранее сделанным выборкам. В результате можно сделать 
заключение, что комбинация категорий районов, диагнозов 
и счетного количества заболевших результата в получении 
особо характерных статистик не приносят. 

Ситуация меняется, если категории и счетчики связать 
с количественными данными, зависящими от некоторой 
хронологии. Тогда в выборках начинают проявляться ха-
рактерные статистические свойства. Например, зависи-
мости между группами, разделенные по полу (таблица 
4, рисунок 2). В мужской и женской группе различен со-
став коррелирующих пар диагнозов заболеваний по го-
дам (таблица 4). Особой экспертной оценки требует факт 
разнополярной значимой корреляции мужской и женской 
группами (рисунки 2b, 2c). Линейная зависимость по диа-
гнозам в подгруппах изображена на рисунке 2. Сильная 

линейная зависимость у J33.0 (рисунок 
2a); отрицательная зависимость J33.1 и 
J33.8 (рисунки 2c, 2b); J33.9 – смешан-
ная зависимость, которая положительна 
только на участке 2020–2021 гг.

Учет периодов измерения и количе-
ственных признаков отображает некото-
рые характерные зависимости (таблица 
5), но попытки определить требуемые 
для прогноза распределения закончились 
неотрицанием гипотез неподходящих ти-
пов распределений или неопределением 
каких-либо законов вообще (таблица 5, 
диагнозы J33.1, J33.8, J33.9). Фактически 
следует отказаться от мало практикуемых 
для проводимых исследований формул 
распределений. Они более пригодны для 

Выборки (пара) Заболеваемость Распространенность H0

(2017; 2018) Statistics Td =1.075, p=0.294 Statistics Td =1.810, p=0.083 Не отклонена

(2018; 2019) Statistics Td =0.606, p=0.550 Statistics Td =-0.472, p=0.642 Не отклонена

(2019; 2020) Statistics Td =0.818, p=0.422 Statistics Td =1.329, p=0.197 Не отклонена

(2020; 2021) Statistics Td =0.208, p=0.837 Statistics Td =-0.384, p=0.704 Не отклонена

Таблица 7. Проверка H0: распределения параметров равны для 
зависимых парных выборок (J33.0)
Table 7. Checking the hypothesis H0: parameter distributions are 
equal for dependent paired samples (J33.0)
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Рисунок 4. Регрессия и прогноз распространенности заболевания, диагноз J33.0.
Figure 4. Regression and prediction of disease prevalence, diagnosis J33.0.
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физических моделей. Оценки параметров этих функций не 
популярны в статистике практических подсчетов. Интер-
претация этих функций сложна, кроме того, эти распреде-
ления чувствительны к объему выборки. Тогда на основа-
нии вероятностей неотклонения (таблица 5) для анализа 
на данном этапе следует применять только эмпирические 
расчеты дискретных функций вероятности при неизвестном 
законе плотности. 

Все сказанное выше следует понимать как сложную 
ситуацию, возникшую в ходе анализа данных. При ис-
пользовании только оригинальных показателей фактиче-
ски отсутствует возможность принятия гипотез и вероят-
ностных выводов, типичных для медицинской  статистики. 
Ситуацию можно исправить применением компьютерных 
технологий группировки и агрегирования исходных дан-
ных. Современные программные средства позволяют для 
каждого подобного случая аппроксимировать плотность 
или построить ломаную вероятности дискретного рас-
пределения. Этого достаточно для выдвижения гипотез 
о средних и дисперсиях рассматриваемых процессов. В 
итоге акцент интерпретации данных переносится на та-
блично-графические показатели и опыт эксперта.

Тенденции корреляционной связи наблюдаются при 
разделении группы по полу и установке хронологии по-
лучения данных (рисунок 2, таблица 4). Временные ряды 
для непараметрической регрессии можно формировать 
только при наличии относительных данных, формирую-
щих оценки среднего за период по районам (таблица 6). 
И только при неотвержении гипотезы схожести распре-
делений (таблица 7) становится возможным достижение 
поставленной цели – сделать переход к машинной модели 
обучения для получения прогнозируемых траекторий.

 ВЫВОДЫ
Обобщенные распределения всех диагнозов заболевших 

по районам не имеют устойчивого или прогрессирующего 
характера. Это внешне напоминает экстремально-пиковые 
распределения с закономерностью последующего быстрого 
экспоненциального распада вероятности. В этом случае ин-
формативность категорий для эксперта будут обеспечивать 
в основном табличные данные. Вывод о каких-либо зави-
симостях внутри перечня диагнозов будет затруднен ввиду 

малого набора типов диагнозов, равного 
четырем. Можно сделать вывод, что визу-
ализация категорий в данном случае от-
ражает характерное состояние отдельных 
элементов (рисунок 1b), но предваритель-
но не выявляет зависимости для более де-
тальных исследований. Требуется анализ 
численных данных.

Размещение категорий, счетчиков 
и количества во временной ряд делает 
модель генерации случайных величин 
(счета заболеваний) более адекватной 
по статистическим свойствам. Опреде-
ляются корреляционные зависимости 
разделенных по полу подгрупп (табли-
ца 4). При этом диагнозы могут иметь 
противоположные знаки зависимостей. 
Нормирование векторов временных ли-

ний (рисунок 2) позволяет определить условную разницу 
заболеваемости по диагнозам мужчин и женщин за весь 
период. Но тесты не определили необходимых для про-
гноза распределений (таблица 5). Как и в предыдущем 
случае, проверки выявляют зависимости, подобные об-
ратному гауссиану, описывающему распределение вре-
мени броуновского движения с положительным дрейфом. 
Наличие дрейфа по отношению к диагнозу можно ха-
рактеризовать положительной медианой. Если дрейфа 
нет, то медиана равна нулю. На этом этапе значимыми 
для эксперта по-прежнему остаются табличные данные 
и дискретные оценки элементов вероятности с неизвест-
ным законом распределения. 

На примере сведений о полипозном риносинусите мы 
сталкиваемся со сложной в плане анализа ситуацией рас-
пределения редких событий. Ситуация осложняется тем, 
что попытка не опровергнуть наблюдаемую реализацию 
событий с малой вероятностью приводит к неуспеху – ги-
потеза распределения Пуассона не подтверждена (таблица 
3). Для экспертной оценки актуальными остаются только 
табличные данные и графический вывод современных 
программных средств отображения параметров статистик. 
При этих условиях классическая регрессия не применима 
для групп (рисунок 2, таблица 4). Агрегирование данных 
счетного порядка приводит их к суммированию, то есть не 
изменяет распределение, отличное от нормального. Этим 
не обеспечивается предположение о постоянстве дисперсий 
с возможностью решения моделей линейной или множе-
ственной регрессии. 

Решение проблемы обеспечивает наличие относитель-
ных данных вещественных признаков. Соответствен-
но со стороны решения проблем обеспечения прогноза 
предварительно нелинейную регрессию можно получить 
по временному ряду, только если присутствуют относи-
тельные количественные признаки. Их осреднение при 
агрегировании и кроссировании нормализуют оценки за 
период. После прохождения парного студенческого T-теста 
можно приступать к выбору модели машинного обучения 
для целей прогноза.

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Рисунок 5. Регрессия и прогноз первичной распространенности заболевания, 
диагноз J33.0.
Figure 5. Regression and prognosis of the primary prevalence of the disease, diagnosis 
J33.0.
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Аннотация
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Abstract
Aim – to analyze the survival of patients with localized low and 
intermediate risk prostate cancer receiving various types of treatment and 
active surveillance in the Samara region.
Material and methods. The study included 1474 patients with newly 
diagnosed localized prostate cancer in the Samara region for the period 
2010-2016. 
Results. In the Samara region, the radical prostatectomy proved to 
be the most effective treatment method. At the same time, the active 
surveillance was comparable to other treatment methods in men older 
than 75 years.

Conclusion. The active surveillance can improve the managing of prostate 
cancer patients by reducing overtreatment of its clinically insignificant 
forms, reducing treatment costs and reducing the number of side effects 
of radical treatment. At the same time, the possibility of radical treatment 
remains in case of malignant neoplasm progression.
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 ВВЕДЕНИЕ

Рак предстательной железы (РПЖ) – злокачественное но-
вообразование, широко распространенное среди муж-

чин во всем мире [1]. Данное заболевание занимает второе 
место по распространенности среди других злокачествен-
ных опухолей и является пятой по частоте причиной смер-
ти мужчин среди всех нозологических форм злокачествен-
ных новообразований. Согласно исследованиям Globocan, 
в 2018 году обнаружено 1 276 106 впервые диагностиро-
ванных случаев рака простаты. При этом зафиксировано  
358 989 смертей, что составило 3,8% от всех смертей муж-
чин от злокачественных опухолей. 

Активное внедрение в качестве скрининга РПЖ про-
статспецифического антигена (ПСА, PSA) повысило вы-
являемость злокачественного новообразования простаты 
на ранних этапах развития [2]. 

Радикальная простатэктомия (РПЭ) – один из основных 
методов лечения пациентов, страдающих локализованным 
РПЖ. РПЭ дает высокие результаты безрецидивной и ра-
ковоспецифической выживаемости [3, 4] и при этом имеет 
перспективы для использования у больных с местнора-
спространенным раком простаты. Несмотря на это, про-
ведение РПЭ оценивается неоднозначно, поскольку этот 
метод связан с некоторыми осложнениями и побочными 
явлениями, а также с техническими сложностями прове-
дения операции [5]. По данным исследования, в котором 
оценивалось влияние лечения рака простаты на качество 
жизни больных, проведение РПЭ и лучевой терапии паци-
енты связывают с худшим общим самочувствием и более 
выраженными проблемами с сексуальной функцией [6].

Совокупность данных факторов предопределила необ-
ходимость пересмотра подходов к лечению пациентов с 
клинически незначимым раком и появлению такого вида 
лечения локализованного РПЖ, как активное наблюдение 
(АН) [7, 8].

 ЦЕЛЬ
Проанализировать выживаемость на территории Са-

марской области больных локализованным РПЖ низкой 
и промежуточной групп риска прогрессии при различных 
видах лечения и АН.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследование вошли 1474 пациента с впервые уста-

новленным локализованным РПЖ на территории Самар-
ской области за период 2010–2016 гг. В зависимости от 
выбранного метода лечения пациенты были поделены на 
пять групп. Первая группа – больные локализованным 
РПЖ (n = 236), в отношении которых не проводилось 

онкоспецифическое лечение. Вторая группа – больные 
локализованным РПЖ (n = 617), которым была назначена 
РПЭ с расширенной лимфаденэктомией позадилонным 
доступом либо лапароскопическая РПЭ по стандартной 
методике. Третья группа – больные локализованным РПЖ 
(n = 443), которым проводилась лучевая терапия (ЛТ). Чет-
вертая группа – больные с диагностированным локализо-
ванным РПЖ (n = 74), которые получали гормональную 
терапию в комбинации с лучевой терапией (ЛТ+ГТ). Пятая 
группа – пациенты, которым проводилась терапия высоко-
частотным ультразвуком (ТУР HIFU) (n = 104).

В зависимости от риска прогрессии злокачественного 
новообразования простаты были выделены следующие 
группы: низкого риска – опухоли стадии сТ1-2а, ПСА <10 
нг/мл, индекс Глисона <7 (группа ISUP 1); промежуточно-
го риска – опухоли стадии сТ2b, ПСА 10–20 нг/мл, индекс 
Глисона =7 (группа ISUP 2/3).

Формирование массива данных и его последующая 
статистическая обработка выполнялись с использовани-
ем электронных таблиц Microsoft Excel и специализиро-
ванного программного обеспечения SPSS 25 (IBM SPSS 
Statistics, США, лицензия №5725-А54).

Для оценки времени до наступления неблагоприятного 
исхода (смерти от рака или смерти от любой другой при-
чины), а также для сопоставления факторов, влияющих на 
смертность, строили кривые дожития Каплана – Мейера. 
Конечным состоянием при расчете общей выживаемости 
была смерть больного вне зависимости от причины. При 
расчете канцерспецифической выживаемости конечной 
точкой послужило возникновение смерти пациента от про-
грессии РПЖ. 

Для оценки силы влияния различных факторов на исход 
заболевания строили модель пропорциональных рисков 
Кокса, учитывая такие признаки, как возраст исследуемо-
го, группа риска прогрессии локализованного РПЖ и вид 
применяемого лечения. По результатам моделирования 
в работе приведены экспоненциальные коэффициенты 
регрессии, трактуемые как отношения рисков и их 95% 
доверительные интервалы (95% ДИ). 

Для сравнения статистических показателей в группах 
исследования применялся логранговый критерий. Крити-
ческий уровень значимости (р) при проверке статистиче-
ских гипотез принимался равным 0,05.

 РЕЗУЛЬТАТЫ
Для оценки относительного риска прогрессирования 

локализованного РПЖ у пациентов, находящихся под АН, 
в сравнении с другими видами лечения был проведен ре-
грессионный анализ Кокса. Так как под АН не находились 
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пациенты в возрасте 15–54 лет и мужчины с высоким ри-
ском прогрессирования РПЖ, для получения более точных 
результатов регрессионного анализа они были исключены 
из исследования (таблица 1). 

Из таблицы следует, что наиболее эффективным мето-
дом лечения независимо от группы риска прогрессии и воз-
растной группы является РПЭ, что подтверждается высокой 
степенью достоверности результатов. При сравнении АН 
относительно ЛТ статистически значимых отличий в риске 
развития прогрессии РПЖ не выявлено, то есть исследуе-
мые методы лечения в данной когорте пациентов оказались 
сопоставимы, так же, как и с терапией высокочастотным 
ультразвуком. По данным регрессионного анализа, гормоно-
лучевая терапия продемонстрировала менее эффективные 
результаты в риске развития прогрессии РПЖ, риск отно-
сительно активного наблюдения повышался в 2 раза (ОР= 
2,11 (1,02–4,34); р =0,044).

Во время дальнейшего анализа диагностический поиск 
был еще более сужен: оставили пациентов низкого и про-
межуточного риска в возрасте 75 лет и старше и сравнили 
частоту смертей в группах активного наблюдения и РПЭ 
с помощью метода Фишера. Несмотря на то что в группе 
РПЭ смертей от РПЖ не было совсем, критерий достовер-
ности р = 0,597, то есть достоверность отличий между 
активным наблюдением и РПЭ отсутствует.

Локализованный РПЖ низкого риска прогрессирования 
был диагностирован у 678 пациентов, вошедших в иссле-
дование, что составило 45,9%. 

На рисунке 1 представлены показатели 10-летней 
общей выживаемости при локализованном раке предста-
тельной железы низкого риска прогрессирования, кото-
рые оказались равны 55,6%, 86,1%, 74,1%, 85,7% и 63,2% 
соответственно. Наибольшие значения функции Каплана 

– Мейера наблюдались в группе радикального хирургиче-
ского лечения РПЭ, при этом данный показатель был вы-
соким при сравнении с другими видами лечения с высокой 
степенью достоверности (р <0,001), кроме гормонолуче-
вой терапии (р =0,988). Наименьшие показатели общей 
выживаемости демонстрировались в группе активного 
наблюдения – 55,6%, что также подтверждают значения 
логрангового теста. Отсутствовали достоверные различия 
при сравнении гормонолучевого лечения с ЛТ, РПЭ и ТУР 
HIFU (р =0,222, р =0,988, р =0,072).

При анализе канцерспецифической выживаемости (ри-
сунок 2) больных локализованным РПЖ низкого риска 
исследуемые показатели составили 94,2%, 98,9%, 93,1%, 
89,3% и 94,1% соответственно. Радикальное хирургиче-
ское лечение оказалось статистически значимо эффек-
тивнее других видов лечения (рАН <0,001, рЛТ <0,001, 
рЛТ+ГТ =0,001, рHIFU=0,007). При сравнении значений 
канцерспецифической выживаемости в группе пациентов, 

Рисунок 1. 10-летняя общая выживаемость больных 
локализованным РПЖ низкого риска прогрессирования, 
рассчитанная по Каплану – Мейеру.
Figure 1. 10-year overall survival of patients with localized low risk 
prostate cancer, calculated according to Kaplan-Meier.

Рисунок 2. 10-летняя канцерспецифическая выживаемость 
больных локализованным РПЖ низкого риска 
прогрессирования, рассчитанная по Каплану – Мейеру.
Figure 2. 10-year cancer-specific survival of patients with localized 
low risk prostate cancer, calculated according to Kaplan-Meier.

Предиктор Градация предиктора n ОР (95% 
ДИ) р

Группы 
риска 

РПЖ низкого риска, 
референс 678 1 –

РПЖ промежуточного 
риска 796 1,51 

(1,00–2,29) 0,051

Вид 
лечения

Активное наблюдение, 
референс 236 1 -

РПЭ 617 0,19 
(0,08–0,43) <0,001

Лучевая терапия 443 0,91 
(0,48–1,72) 0,780

Гормонолучевая терапия 74 2,11 
(1,02–4,34) 0,044

ТУР HIFU 104 0,81 
(0,33–1,99) 0,644

Возраст

55–64 года 411 0,63 
(0,33–1,20) 0,160

65–74 года, референс 676 1 –

75–84 года 369 0,78 
(0,51–1,20) 0,263

85 лет и старше 18 0,76 
(0,18–3,16) 0,705

Таблица 1. Сравнительная характеристика АН и других 
методов лечения локализованного РПЖ, влияющих на 
канцерспецифическую выживаемость больных с учетом 
группы риска и возраста (по данным регрессионного анализа 
пропорциональных рисков Кокса)
Table 1. Comparative characteristics of active surveillance and other 
treatment methods for localized prostate cancer that affect cancer-
specific survival of patients, taking into account the risk group and 
age (according to Cox analysis)
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находящихся под АН, с больными, которым проводились 
ЛТ и ТУР HIFU, достоверных отличий выявлено не было. 
Гормонолучевая терапия оказалась наименее эффективным 
методом лечения данной группы пациентов, что также под-
тверждают значения логрангового теста.

Локализованный РПЖ промежуточного риска в общей 
когорте был верифицирован у 796 пациентов, что соста-
вило 54,1%. 

Рисунок 3 иллюстрирует показатели 10-летней общей 
выживаемости у больных локализованным раком пред-
стательной железы промежуточного риска, которые соста-
вили 47,9%, 86,1%, 70,9%, 63,4% и 56,8% соответственно. 
Сравнение полученных значений выявило, что наиболь-
шими они были в группе РПЭ и отличались от других 
методов лечения с высокой степенью достоверности (р 
<0,001 при сравнении с АН, ЛТ, ЛТ+ГТ). 

Результаты вычислений 10-летней канцерспецифиче-
ской выживаемости у больных локализованным РПЖ про-
межуточного риска показаны на рисунке 4.

Можно отметить, что исследуемый показатель в группе 
пациентов, которым проводилась РПЭ, был статистически 
значимо выше, чем в группе АН, ЛТ, ЛТ+ГТ, ТУР HIFU 
(рАН=0,013, рЛТ <0,001, рЛТ+ГТ <0,001, рHIFU=0,023). 
При сравнении АН, ЛТ и ТУР HIFU достоверных отли-
чий выявлено не было. Наименьшая канцерспецифиче-
ская выживаемость получена в группе гормонолучевой 
терапии – 80,5%, при проведении логрангового теста по-
казатели выживаемости были достоверно хуже остальных 
методов лечения.

В группу АН вошли 236 пациентов, при этом группу 
низкого риска прогрессирования составили 164 мужчины, 
промежуточного риска 72 мужчины. 

На рисунках 5–7 представлено графическое выраже-
ние функции Каплана – Мейера у больных локализован-
ным РПЖ в группе АН. 10-летняя безрецидивная и общая 
выживаемость мужчин в исследуемой группе составила 
85,9% и 53,4% соответственно.

Из рисунка 7 видно, что практически половину срока 
наблюдения мужчины, находящиеся под АН в группах 
низкого и промежуточного риска, имели схожие значения 
безрецидивной выживаемости, но к концу срока кривые 
Каплана – Мейера все-таки расходятся. Тем не менее при 
сравнении при помощи логрангового теста достоверных 
отличий между группами низкого и промежуточного риска 
получено не было (р =0,358).

АН демонстрирует высокие результаты безрецидивной 
выживаемости, сопоставимые с другими методами лече-
ния. Также не выявлено достоверных отличий при срав-
нении выживаемости при АН в зависимости от группы 
риска прогрессии.

 ОБСУЖДЕНИЕ
АН – это стратегия, которая подразумевает регулярный 

мониторинг за возможным прогрессированием у пациентов 

Рисунок 4. 10-летняя канцерспецифическая выживаемость 
больных локализованным РПЖ промежуточного риска 
прогрессирования, рассчитанная по Каплану – Мейеру.
Figure 4. 10-year cancer-specific survival of patients with  
localized intermediate risk prostate cancer, calculated  
according to Kaplan-Meier.

Рисунок 5. 10-летняя безрецидивная выживаемость 
больных локализованным РПЖ промежуточного риска 
прогрессирования, рассчитанная по Каплану – Мейеру.
Figure 5. 10-year recurrence-free survival of patients with  
localized intermediate risk prostate cancer, calculated  
according to Kaplan-Meier.

Рисунок 3. 10-летняя общая выживаемость больных 
локализованным РПЖ промежуточного риска  
прогрессирования, рассчитанная по Каплану – Мейеру.
Figure 3. 10-year overall survival of patients with localized 
intermediate risk prostate cancer, calculated according to  
Kaplan-Meier.
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с низким и промежуточным рисками заболевания с целью 
отложить или избежать лечения для сохранения высокого 
качества жизни. Тактика АН показана пациентам с низким 
риском РПЖ по данным первичной биопсии, а также в не-
которых случаях может быть применима при РПЖ проме-
жуточного риска [9].

Анализ данных SEER,  включающий более  
15 тыс. мужчин, показал, что применение тактики АН у 
мужчин с РПЖ низкого риска выросло с 14,5% в 2010 году 
до 42,1% в 2015 году [10].

Некоторые исследователи придерживаются мнения, что 
активное лечение необходимо только при явной тенденции 
прогрессии рака простаты. Прогрессирование РПЖ низкой 
степени риска наблюдается только у 5–10% больных [11]. 
Анализ Европейского рандомизированного исследования 
по скринингу РПЖ и исследования SPCG-4 выявил, что 
риск прогрессирования РПЖ у мужчин с небольшим объ-
емом опухолевой ткани и низкой степенью злокачествен-
ности составляет менее 6% в течение 10 лет [11–14]. 

Имеется большое количество работ, оценивающих 
критерии включения в группу АН мониторинг, а также 
переход пациентов на радикальное лечение [15–17]. Но 
при этом конкретных параметров для включения в группу 
АН не существует, равно как и четкой периодичности для 
проведения динамического наблюдения за пациентами, 
состоящими в данной группе.

Интересно проследить частоту перехода к лечению. 
Систематический обзор N. Kinsella и соавт. продемон-
стрировал, что по истечении 5-летнего периода активного 
наблюдения 14–50% пациентов необходимо прибегнуть 
к радикальному хирургическому лечению [18]. Анало-
гичная закономерность наблюдается в исследовании 
PRIAS (The Prostate Cancer Research International: Active 
Surveillance study) – спустя 5 лет в группе АН осталось 
48% пациентов, а по прошествии 10 лет – 27% больных 
[19]. По данным S. Richard и соавт., примерно полови-
на мужчин, находящихся на АН, через 5 лет в конечном 
итоге получали радикальное лечение при РПЖ. Риск 

метастазирования за 10 лет составил 4%, в то время как 
риск смерти за исследуемый период – 0,5% [20]. 

Согласно анализу наиболее цитируемых источников 
литературы, превалирует точка зрения, что АН позволяет 
пациентам, которым не требуется немедленное вмеша-
тельство, сохранить высокое качество жизни, избежав 
ненужного, излишне травмирующего лечения, но при 
этом вовремя начать требуемое лечение в тех случаях, 
когда оно необходимо [21]. 

В исследовании греческих и немецких ученых [22] 
проанализировано изменение качества жизни после ради-
кальной простатэктомии. Основные осложнения, которые 
значительно влияли на качество жизни больных после 
радикального хирургического лечения, – эректильная 
дисфункция и недержание мочи. Однако радикальный 
подход не дает гарантий для полного излечения из-за воз-
можного биохимического рецидива после выполненно-
го хирургического вмешательства [23]. Из-за отсутствия 
общепринятой схемы динамического контроля за состоя-
нием пациентов в группе АН диагностика обнаружения 
прогрессии опухоли подбирается индивидуально для 
каждого пациента. Именно поэтому большое значение 
имеет сравнение отдаленных результатов АН и радикаль-
ного хирургического лечения.

При анализе литературы обнаружены исследования 
наших соотечественников, которые оценивали выжива-
емость и качество жизни пациентов при АН и радикаль-
ном лечении [24, 25]. В исследование вошли 40 мужчин, 
двоим из них потребовалось радикальное лечение в связи 
с повышением ПСА и увеличением объема опухоли при 
пальцевом ректальном исследовании, один из пациентов 
предпочел активное лечение в связи с онкотревожностью. 
Согласно опросникам, качество жизни пациентов в группе 
АН повысилось в течение 18 мес. наблюдения. Причем к 
концу периода исследования в группе АН показатели фи-
зического здоровья улучшились, а в группе радикального 
лечения отмечалось небольшое снижение оценки физи-
ческого компонента.

Рисунок 6. 10-летняя общая выживаемость больных 
локализованным РПЖ промежуточного риска 
прогрессирования, рассчитанная по Каплану – Мейеру.
Figure 6. 10-year overall survival of patients with localized 
intermediate risk prostate cancer, calculated according  
to Kaplan-Meier.

Рисунок 7. 10-летняя безрецидивная выживаемость 
больных локализованным РПЖ промежуточного риска 
прогрессирования, рассчитанная по Каплану – Мейеру.
Figure 7. 10-year recurrence-free survival of patients with  
localized intermediate risk prostate cancer, calculated  
according to Kaplan-Meier.
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В результате проведенного исследования выявлены 
группы пациентов, в отношении которых можно прово-
дить АН. Произведен сравнительный анализ различных 
видов лечения и АН больных локализованным РПЖ в 
зависимости от группы риска прогрессии ЗНО про-
статы и возраста пациента. Результаты данной работы 
свидетельствуют ο преимуществах АН в тщательно 
отобранных группах, что совпадает с некоторыми из 
представленных выше работ. Имеются исследования, 
оценивающие влияние различных факторов на выживае-
мость больных при РПЖ, а также сравнивающие между 
собой разные методы лечения [26–28]. При этом попу-
ляционные исследования на территории РФ, анализи-
рующие результаты АН, отсутствуют.

Использование АН при РПЖ низкой и промежуточной 
групп риска позволяет улучшить тактику ведения больных 
РПЖ за счет уменьшения чрезмерного лечения клинически 
незначимых форм рака, снижения расходов на лечение и 
уменьшения количества побочных эффектов радикального 
лечения. При этом сохраняется возможность радикального 

лечения пациента при прогрессировании злокачественного 
новообразования.

 ВЫВОДЫ
У пациентов низкого и промежуточного рисков в воз-

расте 75 лет и старше при сравнении АН и РПЭ достовер-
ность отличий отсутствует.

При локализованном РПЖ низкого и промежуточного 
рисков прогрессирования наиболее эффективным методом 
лечения оказалась радикальная простатэктомия. Проведе-
ние АН у данных групп пациентов статистически значимо 
не отличалось по показателям 10-летней канцерспецифи-
ческой выживаемости у мужчин, которым проводилась 
лучевая терапия и ТУР HIFU. 

Оценка безрецидивной выживаемости пациентов, на-
ходящихся на АН, продемонстрировала результаты, со-
поставимые с другими методами лечения и зависящие от 
группы риска.

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскрытия 
в данной статье.
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Аннотация
Цель – предложить принципиальную схему нового предсерийного 
прибора, который может стать массовым и использоваться в лечебных 
учреждениях любого профиля для активной диагностики новооб-
разований кожи.   
Материал и методы. Выполнено исследование более 600 пациентов 
с различными новообразованиями кожи. В качестве объектов исследо-
ваний были использованы образцы различных новообразований кожи 
человека, полученные после хирургического лечения в отделениях 
Самарского областного клинического онкологического диспансера. 
Обследование проводили с помощью предложенной оригинальной 
экспериментальной установки для лазерной спектроскопии ком-
бинационного рассеяния. Анализ полученного сигнала проводили 
с применением собственного алгоритма, в том числе с элементами 
искусственного интеллекта.
Результаты. Полученные результаты показали эффективность пред-
ложенного способа диагностики с показателями чувствительности 89% 
и специфичности 93%. В результате нами обоснована технологическая 
возможность создания портативной недорогой спектроскопической 
техники с применением нейросетевого классификатора. Прибор позво-
ляет сформировать предварительный диагноз без привлечения врача-
специалиста и лишен субъективных критериев анализа. 
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Aim – to propose a schematic design of a new prototype having a potential 
for mass production and use in medical institutions for routine diagnostics 
of skin neoplasms.   
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obtained after surgical treatment in the departments of the Samara Regional 
Clinical Oncology Center. For this purpose, we used the proposed original 
experimental device for Raman laser spectroscopy. The received signal was 
processed with a designed algorithm using artificial intelligence.
Results. The proposed diagnostic method reached the 89% sensitivity 
and 93% specificity proving to be effective. As a result, we have 
substantiated the technological possibility of creating a portable cost-
saving spectroscopic technique with a neural network classifier. The device 
allows to perform preliminary diagnostics without the involvement of a 
specialist doctor and is devoid of subjective analysis criteria. 
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 АКТУАЛЬНОСТЬ

Рак считается ведущей причиной смерти и важным пре-
пятствием на пути увеличения продолжительности жиз-

ни во всех странах мира. Заболеваемость злокачественными 
новообразованиями (ЗНО) кожи значительно выросла в по-
следние десятилетия, что, безусловно, связано с развитием 
специализированной техники и совершенствованием диа-
гностики ЗНО. По оценкам ВОЗ, в 2020 году в мире было 
зарегистрировано 19,3 млн новых случаев рака и почти 10,0 
млн смертей от ЗНО [1]. Это заболевание является важной 
причиной заболеваемости и смертности во всем мире. По-
ловина всех случаев и 58,3% смертей от рака приходится на 
Азию, где проживает 59,5% населения мира. Самые высо-
кие показатели заболеваемости и смертности относительно 
численности населения приходятся на Европу – 22,8% всех 
случаев ЗНО и 19,6% смертей от рака, при этом население 
составляет 9,7% от мирового. За ней следуют американский 
континент – 20,9% заболеваемости и 14,2% смертности во 
всем мире. В отличие от других регионов, доля смертей от 
рака в Азии (58,3%) и Африке (7,2%) выше, чем доля забо-
леваемости (49,3% и 5,7% соответственно) из-за различного 
распределения типов рака и более высокой заболеваемости 
и смертности в этих регионах [1].

Одной из самых опасных опухолей является меланома 
кожи (МК). Наибольшая заболеваемость регистрируется 
в странах Европы (46,4%), Северной Америки (32,4%), 
Австралии и Океании (5,9%), наименьшая – в странах Аф-
рики (2,1%). МК является причиной более 300 000 новых 
случаев и 57 000 смертей во всем мире в 2020 году [2].

В Российской Федерации ЗНО составляют 13,8% в 
структуре онкозаболеваемости. Из них на МК приходится 
1,96%, а это более 4000 человек, что составляет 7,82 слу-
чая новых заболеваний на 100 тыс. населения. Для России 
характерна тенденция с высоким уровнем ежегодного при-
роста заболеваемости. Среднегодовой темп прироста со-
ставил 2,69%, а общий прирост заболеваемости – 31,62%. 
Разница заболеваемости по различным регионам колеблет-
ся от 14,59 (Нижегородская область) до 0,30 (Республика 
Тыва) на 100 тыс. населения [1]. За 2021 год максимальное 
число заболеваний МК приходится на возрастную группу 
65–69 года (15,2%). Средний возраст умерших от МК – 67 
лет у женщин и 64,5 у мужчин [3].

В Самарской области в 2021 году показатели заболе-
ваемости ЗНО составили 460,91 на 100 тыс. (397,91 в 
России). На первом месте в структуре заболеваемости 
находится новообразования кожи (13,5%), включая МК, 
с показателем заболеваемости 8,97, что составляет 1,64% 
всей выявляемой онкопатологии [3]. Ежегодно меланомой 
заболевает почти 300 (282 за 2021 год) человек, при этом 
заболевание выявляется в 1-2 стадии у 86,1% больных. 
Одногодичная летальность достигает 8,4% [4].

На рисунке 1 представлена заболеваемость и смерт-
ность от ЗНО кожи в Самарской области в период с 2011 
по 2021 год. При этом женщины болеют чаще мужчин. В 
структуре заболеваемости преобладает рак кожи (РК), в 
структуре смертности преобладает МК. Также отмечается 
тенденция к снижению обоих показателей за последние 3 
года. Основной возраст пациентов – старше 50 лет. Доля 
выявляемости МК на 1-2 стадиях выросла с 67,8% до 
86,1%. Удельный вес запущенных случаев (3-4 стадии) 
уменьшился с 31,2% в 2011 году до 13,2% в 2021 году. 
Прогноз и исход заболевания зависят от многочисленных 
факторов, характеризующих как первичную опухоль, так 
и организм больного. 

 ЦЕЛЬ
Предложить принципиальную схему нового предсе-

рийного прибора, который может стать массовым и ис-
пользоваться в лечебных учреждениях любого профиля 
для активной диагностики новообразований кожи.

 МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Для диагностики новообразований кожи чаще в первую 

очередь используют клинические способы исследования 
новообразований. Однако МК – это уникальная опухоль, 
для которой характерно многообразие клинических про-
явлений, особенно сложно дифференцировать меланому 
с другими новообразованиями кожи в начальных стадиях 
заболевания. Классические клинические признаки знако-
мы всем врачам. При этом использование правила ABCDE 
не исключает множества субъективных оценок и не имеет 
достаточной специфичности.

Методом уточняющей диагностики, как прави-
ло, становится дерматоскопия, ее чувствительность и 
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специфичность достаточно высока. Однако этот метод 
требует наличия высококвалифицированных специ-
алистов, имеющих навыки ранней диагностики [5], его 
эффективность напрямую зависит от опыта и специали-
зации врачей и от частоты встречаемости таких ново-
образований в их повседневной практике. Существует 
целый ряд уточняющих методов диагностики, такие как 
ультразвуковое исследование, флуоресцентная диагно-
стика, радиофосфорная индикация опухоли, радиотер-
мометрия и другие. В частности, на клинической базе 
СОКОД нами изучались возможности флуоресцентной 
диагностики новообразований кожи, были получены 
высокие показатели чувствительности и специфично-
сти [6]. Однако большинство из приведенных методов 
технологически сложны, они требуют применения рас-
ходных материалов и достаточно дороги в реализации, 
не могут применяться для исследований большого числа 
пациентов.

Однако самый сложный этап диагностики при подо-
зрении на МК, особенно на ранней стадии заболевания, 
– это верификация, реализация которой сопряжена с ри-
ском диссеминации при инвазивном способе получении 
биопсийного материала. Таким образом, эффективная 
дифференциальная и уточняющая диагностика новооб-
разований кожи с последующим обоснованным и пра-
вильным решением о лечении возможна только на базе 
крупных специализированных центров.  

Анализ существующих эпидемиологических и диагно-
стических результатов выявляет наличие таких проблем, 
как недостаточная эффективность активной диагностики 
и мониторинга новообразований кожи; трудности орга-
низации экспертной диагностики новообразований кожи; 

сложности с верификацией диагноза на дооперационном 
этапе; необходимость уточняющей диагностики распро-
страненности новообразования.

Указанные проблемы диктуют необходимость поиска 
способа повысить эффективность ранней диагностики 
новообразований кожи. На наш взгляд, для этого необ-
ходимо изучать возможности новых оптических методов 
анализа строения тканей человека. 

В качестве основного способа нами был выбран спо-
соб рамановской спектроскопии. Спектроскопия комби-
национного рассеяния (КР) представляет собой метод 
анализа отраженного сигнала с учетом не только хими-
ческого состава, но и пространственного структурного 
расположения биологических молекул. В результате мы 
получаем спектр, характерный для различных видов до-
брокачественных новообразований (ДНО) и ЗНО нор-
мальной ткани [6]. Данная методика разрабатывается на 
кафедре онкологии уже более 10 лет [7–9].   

Результатом применения методики стало создание 
экспериментальной установки. Принципиальная схема 
приборов, которая реализует эти принципы, представлена 
на схеме (рисунок 2). Экспериментальная установка об-
ладает высокими разрешающими способностями, являясь 
при этом абсолютно безопасной в применении [6].  

В 2015–2018 гг. проведено исследование, в которое 
было включено более 600 человек. В качестве объектов 
исследований были использованы образцы различных но-
вообразований кожи человека, полученные после хирур-
гического лечения в отделениях Самарского областного 
клинического онкологического диспансера. Регистрацию 
спектра КР выполняли, располагая рабочую часть спек-
трометра непосредственно над исследуемой областью 
на расстоянии 3-4 мм, последовательно проводили реги-
страцию спектра с патологически измененного участка, 
далее с участка здоровой кожи. Время обследования од-
ного случая составляло не более 3–5 минут [6].   

Для сравнения и оценки природы новообразований па-
циенты были поделены на 4 группы: с ДНО – пигментны-
ми и беспигментными и ЗНО – с РК и МК (N=617).

 РЕЗУЛЬТАТЫ
Проведенная серия экспериментальных испытаний по-

зволила установить потенциально высокую чувствитель-
ность и специфичность методики, что послужило основой 
для создания способа неинвазивной дифференциальной 
диагностики новообразований кожи [10]. 

Взаимодействие света с биологической тканью пред-
ставляет собой сложный процесс многократного рассеяния 
и поглощения фотонов в многослойной структуре кожи, в 
состав которой входит множество органических молекул, в 
том числе и флуорофоров. Основными поглотителями оп-
тического излучения здоровой кожи являются гемоглобин, 
вода, липиды и меланин [11]. Структурные элементы клет-
ки – мембраны, ядра, органеллы, меланиновые гранулы – 
являются основными объектами рассеяния тканей кожи. 
ЗНО изменяют структурный, химический компонентный 
состав тканей кожи, а также приводят к увеличению разме-
ра ядер клетки и ее показателя преломления [12]. Среднее 
значение диаметра нормального клеточного ядра состав-
ляет 10–12 мкм, а для опухолевых тканей – около 20–50 

Рисунок 2. Портативная рамановская система для in vivo 
исследований кожи человека: 1 – лазерный модуль,  
2 – рамановский зонд, 3 – спектрометр, 4 – ПК,  
5 – волокно возбуждения, 6 – собирающее волокно.
Figure 2. Portable Raman system for in vivo human skin 
examination: 1 – laser module, 2 – Raman probe, 3 – spectrometer, 
4 – PC, 5 – excitation fiber, 6 – collecting fiber.
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мкм. Таким образом, измерение автофлуоресценции (AФ) 
может быть использовано для мониторинга химического 
состава биологических тканей и в качестве диагностиче-
ского инструмента для идентификации неоплазии. 

Были исследованы интенсивность и форма AФ, сти-
мулированной лазерами 457 и 785 нм, чтобы выявить 
различия в составе и концентрациях хромофоров в зло-
качественных и нормальных тканях кожи [13]. Типичные 
нормализованные спектры флуоресценции от кожных тка-
ней представлены на рисунке 3. Таким образом, положе-
ния и интенсивности максимумов в спектрах AФ могут 
предоставить информацию о химическом составе исследу-
емых образцов и изменениях патологических образований 
по сравнению со здоровой кожей. Локальный максимум 
спектров АФ, наблюдаемый при 555 нм, характеризует-
ся наличием флавинов и липопигментов в тканях кожи, 
а порфирины определяют форму спектров AФ в красной 
области спектров.  

Существующие различия в интенсивностях КР пиков 
для нормальной кожи и различных видов новообразова-
ний кожи могут объясняться структурными нарушения-
ми тканей при развитии ЗНО либо изменением концен-
трации отдельных биологических молекул в опухолевых 
клетках. Основные спектральные различия между здо-
ровой кожей и ЗНО зарегистрированы как in vivo, так 
и ex vivo в полосах 1300 и 1750–1780 см-1. Наличие 
существенных различий в КР спектрах исследуемых 
образцов новообразований и здоровой кожи позволяет 
провести дифференциацию типов данных тканей с ис-
пользованием КР-спектроскопии. Метод основывается 
на одновременном использовании данных автофлуорес-
центного анализа и рамановской спектроскопии и по-
зволяет проводить неинвазивную оптическую биопсию 
тканей кожи с точностью 0.92 (0.89 чувствительность, 
0.93 специфичность).  

 ОБСУЖДЕНИЕ
Полученные результаты свидетельствуют о том, что 

системы комбинационного рассеяния света могут быть 
использованы при массовом скрининге для сокращения 
необходимого времени диагностики новообразований 
специалистами и врачами общей практики. Оценка типа 
новообразования может быть проведена при минималь-
ной подготовке персонала к работе со спектроскопиче-
скими приборами, поскольку анализ спектроскопиче-
ских данных выполняется автоматически на основе баз 
данных, суммирующих ранее измеренные оптические 
свойства тканей кожи. Быстрая и точная оценка типа но-
вообразования с помощью метода оптической биопсии 
может значительно сэкономить время пациента и снизить 
ненужное беспокойство по поводу неопределенного диа-
гноза.

Однако необходимы дальнейшие многоцентровые ис-
следования для оптимизации применения систем комби-
национной оптической биопсии в клинических условиях. 
Такие исследования должны основываться на примене-
нии идентичных систем комбинационного рассеяния све-
та и включать анализ различных классов тканей в каждом 
участвующем медицинском центре для получения окон-
чательной информации о точности оптической биопсии 
на основе комбинационного рассеяния света [14].  

 ВЫВОДЫ 
1. Доказана технологическая возможность создания 

портативной недорогой спектроскопической техники, в 
том числе с применением нейросетевого классификатора. 
Предложенный прибор позволяет сформировать предва-
рительный диагноз без привлечения врача-специалиста и 
лишен субъективных критериев анализа.

2. Предложена принципиальная схема нового предсе-
рийного прибора, который может пойти в серию, стать 
массовым и использоваться в лечебных учреждениях лю-
бого профиля для активной диагностики новообразований 
кожи.   

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Рисунок 3. Нормализованные ex vivo спектры AФ нормальной 
ткани кожи, меланомы (MM) и базальноклеточного рака (BCC), 
стимулированные лазером 457 нм (а) и лазером 785 нм (б). 
Figure 3. Normalized ex vivo autofluorescence spectra of normal 
skin tissue, melanoma (MM) and basal cell carcinoma (BCC) 
stimulated by a 457 nm laser (a) and a 785 nm laser (b).



 www.innoscience.ru 209

S u r g e r y      Х и рур г и я  S c i e n c e  &  I n n o v a t i o n s  i n  M e d i c i n e  Vo l . 8 ( 3 ) / 2 0 2 3

 www.innoscience.ru

Oncology and radiotherapy 3.1.6. Онкология, лучевая терапия

ЛИТЕРАТУРА / REFERENCES

1. Sung H, Ferlay J, Siegel RL, et al. Global Cancer Statistics 2020: 
GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 
Cancers in 185 Countries. CA Cancer J Clin. 2021;71(3):209-249. doi: 
10.3322/caac.21660
2. Worldwide Incidence for Melanoma of the Skin – Statistics from 
GLOBOCAN 2020.
3. Malignant neoplasms in Russia in 2021 (morbidity and mortality). 
Ed. by Kaprin AD, Starinskii VV, Shahzadova AO. M., 2022. (In 
Russ.). [Злокачественные новообразования в России в 2021 году 
(заболеваемость и смертность). Под ред. А.Д. Каприна, В.В. 
Старинского, А.О. Шахзадовой. М., 2022]. ISBN 978-5-85502-280-3
4. Kaprin AD, Starinsky VV, Shakhzadova AO. The state of oncological 
care for the population of Russia in 2021. M., 2022. (In Russ.). [Каприн 
А.Д., Старинский В.В., Шахзадова А.О. Состояние онкологической 
помощи населению России в 2021 году. М., 2022]. ISBN 978-5-85502-
275-9
5. Melanoma of the skin and mucous membranes. Clinical recommendations 
(In Russ.). [Меланома кожи и слизистых оболочек. Клинические 
рекомендации]. Available at: https://cr.minzdrav.gov.ru/schema/546_1
6. Kozlov SV, Zakharov VP, Moryatov AA, et al. Рossibility backscattering 
spectrometry for diagnostics of skin neoplasms. Izvestia of Samara Scientific 
Center of the Russian Academy of Sciences. 2015;17(2-3):542-547. (In 
Russ.). [Козлов С.В., Захаров В.П., Морятов А.А., и др. Возможности 
спектроскопии комбинационного рассеяния для дифференциальной 
диагностики новообразований кожи. Известия Самарского научного 
центра Российской академии наук. 2015;17(2-3):542-547].
7. Pence I, Mahadevan-Jansen A. Clinical instrumentation and applications 
of Raman spectroscopy. Chem Soc Rev. 2016;45:1958-1979. doi: 10.1039/
C5CS00581G

8. Bratchenko IA, Khristoforova YA, Bratchenko LA, et al. Optical 
biopsy of amelanotic melanoma with Raman and autofluorescence 
spectra stimulated by 785 nm laser excitation. J Biomed Photonics Eng. 
2021;7(2):020308. doi: 10.18287/JBPE21.07.020308

9. Ali SM. In vivo confocal Raman spectroscopic imaging of the human 
skin extracellular matrix degradation due to accumulated intrinsic and 
extrinsic aging. Photodermatol Photoimmunol Photomed. 2021;37:140-
152. doi: 10.1111/phpp.12623

10. Kozlov SV, Zakharov VP, Moryatov AA, et al. Non-invasive 
differential diagnostic technique for skin growths. Patent RU №2551978 
C1 publ. 10.06.2015. (In Russ.). [Козлов С.В., Захаров В.П., Морятов 
А.А., и др. Способ неинвазивной дифференциальной диагностики 
новообразований кожи. Патент №2551978 C1, опубл. 10.06.2015].

11. Zakharov VP, Bratchenko IA, et al. Multimodal Optical Biopsy and 
Imaging of Skin Cancer. In: Neurophotonics and Biomedical Spectroscopy. 
2019:449-476. doi: 10.1016/B978-0-323-48067-3.00017-2

12. Baletic N, et al. Advantages and limitations of the autofluorescent 
diagnostics of the laryngeal cancer and precancerosis. European archives 
of oto-rhino-laryngology. 2010;267(6):925-931. doi: 10.1007/s00405-
009-1150-1

13. Pozhar VE, Machikhin AS, Bratchenko IA, et al. Application of 
AcoustoOptical Hyperspectral Imaging for Skin Cancer Diagnostics. 
In: Multimodal Optical Diagnostics of Cancer. 2020:505-536. doi: 
10.1007/978-3-030-44594-2_14

14. Bratchenko LA, Moryatov AA, Bratchenko IA. Raman‐based optical 
biopsy shortens the clinical pathway of the patient: example of pigmented 
skin neoplasms diagnosis. Photodermatol Photoimmunol Photomed. 
2023;39(2):169-171. doi: 10.1111/phpp.12862



210  www.innoscience.ru

Х и рур г и я      S u r g e r y Н ау к а  и  и н н о ва ц и и  в  м ед и ц и н е   Т. 8 ( 3 ) / 2 0 2 3

 www.innoscience.ru

3.3.6 Фармакология, 
клиническая фармакология   Pharmacology

УДК 615.322; 612.821.44
DOI:  10.35693/2500-1388-2023-8-3-210-214

Влияние сухого экстракта листьев омелы белой  
на изменение вазодилатирующей функции эндотелия 

сосудов головного мозга у крыс в условиях 
хронической алкогольной интоксикации
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Аннотация
Цель – изучить влияние сухого экстракта омелы белой на изменение 
вазодилатирующей функции эндотелия сосудов у крыс в условиях 
хронической алкогольной интоксикации.
Материал и методы. Хроническую алкогольную интоксикацию мо-
делировали у крыс-самок линии Wistar, путем курсового перораль-
ного введения этанола из расчета 3г/кг/день. Изучаемый экстракт и 
препарат сравнения – этилметилгидроксипиридина сукцинат вводили 
per os в дозе 100 мг/кг. Вазодилатирующую функцию эндотелия со-
судов оценивали по изменению скорости мозгового кровотока при 
модификации синтеза эндогенного оксида азота. Концентрацию ак-
тивных форм эндотелиальной и индуцибельной изоформ синтазы 
оксида азота определяли методом иммуноферментного анализа. 
Результаты. Курсовое введение исследуемого экстракта и препарата 
сравнения приводило к повышению скорости церебрального кровото-
ка по отношению к нелеченым животным на 48,1% (p<0,05) и 40,2% 
(p<0,05) соответственно. Также отмечено восстановление эндотелий-
зависимой вазодилатации сосудов головного мозга на фоне введения 
изучаемого экстракта омелы белой и референс-препарата. Анализ из-
менения NO-синтазной системы показал, что при применении исследу-
емого экстракта концентрация eNOS увеличилась на 76,3% (p<0,05), а 
iNOS, напротив, уменьшилась на 22,1% (p<0,05), что было сопоставимо 
с показателями группы животных, получавших референс-препарат.
Заключение. Применение сухого экстракта листьев омелы белой приво-
дит к восстановлению эндотелий-зависимой вазодилатации церебраль-
ных сосудов у крыс с хронической алкогольной интоксикацией, вероятно, 
за счет улучшения eNOS-зависимых механизмов синтеза оксида азота. 
Ключевые слова: эндотелий, эндотелиальная дисфункция, употре-
бление алкоголя, омела белая, оксид азота. 
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The effect of dry extract of white mistletoe leaves on the 
change of vasodilation function of the cerebral vascular 

endothelium in rats with chronic alcohol intoxication
Dmitrii I. Pozdnyakov, Anastasiya A. Vihor', Similla L. Adzhiahmetova

Pyatigorsk Medical-Pharmaceutical Institute – branch of Volgograd State Medical University (Pyatigorsk, Russia)

Abstract
Aim – to evaluate the effect of dry extract of mistletoe leafs on the change 
of vascular endothelium vasodilation function in rats under conditions of 
chronic alcohol intoxication.  
Material and methods. The chronic alcohol intoxication was modeled 
in female Wistar rats by course of oral administration of ethanol at 
the rate of 3g/kg/day. The tested extract and the reference drug – 
ethylmethylhydroxypyridine succinate were administered per os at a 
dose of 100 mg/kg. The vasodilation function of the vascular endothelium 
was assessed by the change in the rate of cerebral blood flow during 
modification of the endogenous nitric oxide synthesis. The concentration 

of active forms of endothelial and inducible nitric oxide synthase isofrom 
was determined by enzyme immunoassay. 
Results. The course of the tested extract and the reference drug resulted 
in an increase in the rate of cerebral blood flow in relation to untreated 
animals by 48.1% (p<0.05) and 40.2% (p<0.05), respectively. The 
restoration of endothelium-dependent vasodilation of cerebral vessels was 
also noted with the administration of the studied extract of white mistletoe 
and the reference drug. The analysis of changes in the NO-synthase system 
showed that, when using the tested extract, the concentration of eNOS 
increased by 76.3% (p<0.05), and iNOS, on the contrary, decreased by 
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 ВВЕДЕНИЕ

На сегодняшний день злоупотребление алкоголем яв-
ляется одной из ведущих медико-социальных про-

блем. Согласно Глобальному докладу об алкоголе и здо-
ровье, опубликованному ВОЗ в 2018 году, употребление 
алкоголя в пересчете на абсолютный этанол в возрасте 
15 лет и старше увеличилось с 5,7 литра в 2000 году до 
6,4 литра в 2016 году. Неучтенное потребление состав-
ляет 26% от общего потребления в мире. Самые высо-
кие уровни потребления алкоголя на душу населения и 
частота расстройств, связанных с употреблением алкого-
ля, наблюдаются в странах Европейского региона ВОЗ, а 
самое низкое потребление алкоголя (2,9% населения) – в 
регионе Восточного Средиземноморья [1]. Токсические 
эффекты этанола опосредуются прежде всего его значи-
тельным объемом распределения и высокой липофильно-
стью, что позволяет данному соединению взаимодейство-
вать с различными молекулярными мишенями в органах, 
защищенных гистогематическими барьерами, такими как 
головной мозг [2]. Известно, что этанол вызывает суще-
ственный нейромедиаторный сдвиг, проявляющийся в 
виде расстройства ГАМК-эргической, глутамат-эргиче-
ской систем, нарушения функциональной активности до-
фаминовых и опиоидных рецепторов, что провоцирует 
развитие привыкания, зависимости, когнитивного дефи-
цита психоповеденческих изменений [3]. Следует отме-
тить, что алкогольная интоксикация приводит не только 
к изменению функциональной активности головного моз-
га, но также способствует его выраженным структурным 
изменениям. При этом одним из первых повреждается 
эндотелий мозговых сосудов. Alves и соавт. (2019) по-
казали, что этанол за счет комплексного повреждающе-
го действия, включающего активацию окислительного 
стресса, повышение выделения цитотоксических белков 
и цитокинов, а также разобщение функции синтаз оксида 
азота, приводит к дезорганизации сосудистого эндотелия 
в системе церебральных сосудов [4]. 

Развивающаяся в данных условиях эндотелиальная 
дисфункция усугубляет повреждения головного мозга. 
Wardlaw и соавт. (2019) было установлено, что наруше-
ние функциональной активности и структуры эндотелия 
сосудов головного мозга приводит к прогрессирующе-
му повреждению гематоэнцефалического барьера, ва-
зоконстрикции и ригидности сосудов, атрофии белого 

вещества, ишемии, нейровоспалению, демиелинизации 
нервных волокон и вторичной нейродегенерации [5]. Та-
ким образом, можно предположить, что в коррекции ал-
когольного повреждения головного мозга целесообразно 
применение средств, оказывающих защитное действие на 
эндотелий сосудов, – эндотелиопротекторов. Эндотелио-
протекторы представлены различными лекарственными 
препаратами и перспективными молекулами-кандида-
тами. В то же время среди данной группы выделяются 
средства растительного происхождения, демонстриру-
ющие наряду с высоким уровнем эффективности низко-
токсичные свойства [6]. 

 ЦЕЛЬ
Оценить влияние сухого экстракта омелы белой на из-

менение вазодилатирующей функции эндотелия сосудов у 
крыс в условиях хронической алкогольной интоксикации. 

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование выполнено на 40 крысах-самках линии 

Wistar, полученных из питомника лабораторных животных 
«Рапполово». Перед началом эксперимента крысы на протя-
жении двух недель содержались в карантинном помещении. 
Во время исследования животных размещали в полипропи-
леновых боксах типа Т-3 по 5 особей со свободным досту-
пом к воде и корму. Крысы содержались в контролируемых 
условиях экспериментального вивария Пятигорского ме-
дико-фармацевтического института – филиала ФГБОУ ВО 
ВолгГМУ при температуре окружающего воздуха 20±2°С, 
относительной влажности 60±5% и 12-часовом суточном 
цикле. Условия содержания и манипуляции, проводимые 
с животными, соответствовали положениям Директивы 
2010/63/EU Европейского парламента и совета о защите 
животных, используемых в научных целях. Исследование 
было одобрено локальным этическим комитетом Пятигор-
ского медико-фармацевтического института (протокол №21 
от 10.09.2022).

Хроническую алкогольную интоксикацию моделиро-
вали у крыс путем внутрижелудочного введения этано-
ла в количестве 3 г/кг/день (в пересчете на абсолютный 
этанол) на протяжении 20 дней [7]. В ходе эксперимента 
формировались следующие экспериментальные группы: 
ИН – интактные животные; НК – негативный контроль 
(животные с алкогольной интоксикацией, но без лечения); 

22.1% (p<0.05), which was comparable with the indicators of the group 
of animals receiving the reference drug.  
Conclusion. The use of mistletoe leaf dry extract leads to the restoration 
of endothelium-dependent vasodilation of cerebral vessels in rats with 
chronic alcohol intoxication, probably due to the improvement of eNOS-
dependent mechanisms of nitric oxide synthesis.   
Keywords: endothelium, endothelial dysfunction, alcohol consumption, 
white mistletoe, nitric oxide.   
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ЭМГПС – группа крыс, получавшая препарат сравнения 
этилметилгидроксипиридина сукцинат (торговое назва-
ние «Мексидол», ФАРМАСОФТ, Россия) в дозе 100 мг/
кг, перорально; ЭО – группа животных, которым вводили 
изучаемый экстракт омелы белой в дозе 100 мг/кг, перо-
рально [8]. Введение этанола и анализируемого экстракта 
или препарата сравнения осуществляли с 60-минутным 
интервалом. Экстракт омелы белой был получен на кафе-
дре органической химии ПМФИ методом мацерации. В ка-
честве исходного сырья использовали листья омелы белой, 
экстрагентом являлся спирт этиловый 50%. Экстракцию 
осуществляли по следующей схеме: один грамм (точная 
навеска) измельченного сырья помещали в круглодонную 
колбу объемом 100 мл, добавляли 30 мл этилового спирта, 
соединяли с обратным холодильником и нагревали на ки-
пящей водяной бане в течение 1 часа. После охлаждения 
полученный экстракт фильтровали через фильтровальную 
бумагу в мерную колбу объемом 100 мл. Экстракцию по-
вторяли дважды в условиях, описанных выше. Далее вы-
тяжку упаривали в вакуум-выпарной установке до полу-
чения сухого экстракта [8]. 

Изучаемый экстракт и препарат сравнения вводили на-
чиная с десятого дня после начала введения этанола на 
протяжении 10 дней [7]. На 21-й день исследования крыс 
анестезировали хлоралгидратом (внутрибрюшинно, 350 
мг/кг) и осуществляли оценку изменения вазодилатирую-
щей функции эндотелия сосудов методом ультразвуковой 
допплерографии. Вазодилатирующую функцию сосудов 
головного мозга крыс определяли по изменению скорости 
мозгового кровотока в бассейне средней мозговой артерии 
при модификации синтеза оксида азота путем последова-
тельного внутривенного введения ацетилхолина (АЦХ, 
0,01 мг/кг), L-аргинина (150 мг/кг) и нитро-L-аргинин ме-
тилового эфира (L-NAME, 15 мг/кг). Эндотелий-незави-
симую вазодилатацию оценивали по изменению реакции 
сосудов на внутривенное введение нитроглицерина (Био-
мед, Россия 0,005 мг/кг). АЦХ и L-NAME были получе-
ны от Sigma-Aldrich (Германия), L-аргинин предоставлен 
Panreac (Испания). Скорость мозгового кровотока реги-
стрировали на ультразвуковом допплерографе с датчиком 
рабочей частоты 25МГц. Обработку сигнала осуществляли 
в программном комплексе ММ-Д-К-Minimax Doppler v.2.1. 
(«Минимакс Допплер», Санкт-Петербург, Россия) [9]. По-
сле определения вазодилатриующей функции эндотелия 
крыс декапитировали до выхода из наркоза и извлекали го-
ловной мозг, который гомогенизировали в холодном (4°С) 
фосфатно-солевом буфере. Полученный гомогенат центри-
фугировали в режиме 10 000 g 10 минут, супернатант уда-
ляли. В супернатанте методом иммуноферментного анали-
за оценивали изменение концентрации активных изоформ 
эндотелиальной (eNOS) и индуцибельной (iNOS) синтаз 
оксида азота. В работе использовали видоспецифичные 
наборы реактивов производства Cloud Clone. Результаты 
регистрировали на микропланшетном ИФА-ридере Infinite 
F50 (Tecan, Австрия). 

Статистический анализ полученных результатов вы-
полнен с применением программного пакета STATISTICA 
6.0. Полученные данные подвергались тесту на нормаль-
ность распределения согласно критерию Шапиро – Уил-
ка. Для сравнения групп средних использовали ANOVA с 

пост-тестом Ньюмена – Кейсла. Отличия считались ста-
тистически значимыми при p<0,05.

 РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В ходе исследования было установлено, что у НК груп-

пы животных наблюдалось снижение скорости мозгового 
кровотока (рисунок 1) по отношению к ИН группе крыс 
на 57,7% (p<0,05). Применение референс-препарата и ис-
следуемого экстракта способствовало повышению ско-
рости локального церебрального кровотока в сравнении 
с НК группой крыс на 48,1% (p<0,05) и 40,2% (p<0,05) 
соответственно. 

Оценка вазодилатирующей функции эндотелия сосудов 
(рисунок 2) показала, что у НК группы крыс отмечено уг-
нетение сосудистой реакции на введение АЦХ и L-NAME 
относительно ИН группы животных на 89,7% (p<0,05) и 
80,5% (p<0,05) соответственно, тогда как сосудистый от-
вет на внутривенное введение L-аргинина увеличился в 
18,1 раза (p<0,05). У крыс, получавших препарат сравне-
ния, по отношению к НК группе животных наблюдалось 
повышение реакции сосудов в ответ на введение АЦХ – на 
144,6% (p<0,05), L-NAME – 55,6% (p<0,05), а при введении 
L-аргинина зафиксировано снижение скорости мозгового 
кровотока на 45,0% (p<0,05). На фоне введения исследу-
емого экстракта листьев омелы белой скорость мозгового 
кровотока при введении АЦХ и L-NAME увеличилась на 
186,3% (p<0,05) и 78,6% (p<0,05) соответственно. Так-
же стоит отметить, что при применении экстракта оме-
лы белой наблюдалось снижение сосудистой реакции на 
L-аргинин на 59,3% (p<0,05) в сравнении с аналогичным 
показателем НК группы животных (рисунок 2). Скорость 
кровотока при оценке эндотелий-независимой вазодила-
тации во всех экспериментальных группах статистически 
значимо не отличалась.

Анализ изменения концентрации активных изоформ 
eNOS и iNOS (рисунок 3) показал, что у НК группы крыс со-
держание eNOS уменьшилось в сравнении с ИН животными 
на 69,5% (p<0,05), в то время как концентрация iNOS увели-
чилась на 143,5% (p<0,05). Применение референс-препарата 
и исследуемого экстракта листьев омелы белой приводило 

Примечание: # – достоверно относительно ИН группы животных 
(тест Ньюмена – Кейлса, p<0,05); * – достоверно относительно НК 
группы животных (тест Ньюмена – Кейлса, p<0,05).
Рисунок 1. Влияние сухого экстракта листьев омелы белой 
и препарата сравнения на изменение скорости мозгового 
кровотока у крыс с хронической алкогольной интоксикацией. 
Figure 1. The effect of dry extract of white mistletoe leaves and a 
reference drug on changes in the rate of cerebral blood flow in rats 
with chronic alcohol intoxication.
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к снижению содержания iNOS на 20,9% (p<0,05) и 22,1% 
(p<0,05) соответственно, при увеличении концентрации 
eNOS на 49,6% (p<0,05) и 76,3% (p<0,05) соответственно.

 ОБСУЖДЕНИЕ
На сегодняшний день хроническое употребление этанола 

приобретает угрожающие масштабы. По данным Carpenter 
и соавт. (2019), практически ежедневно высокоградусные 
алкогольные напитки употребляет более 20% населения в 
возрасте от 20 до 30 лет [10]. Чрезвычайно частое употре-
бление алкоголя приводит к дисфункции многих органов и 
систем, включая эндотелий сосудов. Установлено, что этанол 
вызывает эндотелиальную дисфункцию по нескольким меха-
низмам, одним из которых является окислительный стресс. 
Этанол-индуцированный окислительный стресс может яв-
ляться как следствием прямой гиперпродукции активных 
форм кислорода (АФК) в ходе метаболизма этанола в аль-
когольдегидрогеназном комплексе, так и опосредованным 
процессом, связанным с истощением антиоксидантных за-
щитных механизмов (прежде всего концентрации глутати-
она) [11]. При этом АФК стимулируют окисление тетраги-
дробиоптерина, вызывая S-глутатионилирование eNOS, что 
приводит к разобщению активности фермента. В результате 
вместо образования NO несвязанная eNOS становится ис-
точником супероксид-радикала, усугубляя окислительную 
модификацию структур клетки. Также АФК ингибируют ди-
метиларгининдиметиламиногидролазу, подавляя метаболизм 
асимметричного диметиларгинина – эндогенного конкурент-
ного ингибитора eNOS. Важно, что блокада eNOS сопрово-
ждается активацией iNOS, которая приводит к образованию 
еще большего количества АФК и цитотоксичных цитокинов 
[12]. В результате ухудшается эндотелий-зависимая вазоди-
латация и в мозговом сосудистом русле преобладают вазо-
констрикторные механизмы. Важно отметить, что негативное 
влияние этанола на эндотелий сосудов было подтверждено 
клинически. Исследование, проведенное Hijmering и соавт. 
(2007), показало, что злоупотребление крепкими спиртными 
напитками (11 г в пересчете на абсолютный этанол в день) 
приводит к существенному ухудшению эндотелий-зависимой 

вазодилатации у лиц возрастной группы 30–40 лет, тогда как 
изменений эндотелий-независимой вазодилатации у данных 
пациентов зафиксировано не было [13]. Эндотелиальная дис-
функция, опосредованная этанолом, приводит к прогресси-
рующему сжижению мозгового кровотока, активации ней-
ровоспаления и эксайтотоксичности, вызывая тем самым 
когнитивные и поведенческие изменения, характерные для 
хронической алкогольной интоксикации. Таким образом, 
восстановление оптимальной функциональной активности 
сосудистого эндотелия может являться перспективным на-
правлением коррекции алкогольной энцефалопатии. Благо-
приятное влияние на сосудистый эндотелий оказывает ряд 
соединений, среди которых выделяются вещества, имеющие 
полифенольную структуру. Xie и соавт. (2021) продемонстри-
ровали, что регулярное употребление богатых полифенолами 
экстрактов или отдельных фенольных соединений улучшает 
функцию эндотелия при различных патологиях, включая ин-
токсикацию этанолом [14]. В ранее проведенных исследова-
ниях было установлено, что водно-этанольное извлечение из 
листьев омелы белой содержит более 13% веществ полифе-
нольной структуры и оказывает выраженное антиоксидант-
ное действие [15]. В этой связи экстракт листьев омелы белой 
был выбран в качестве исследуемого объекта для данного 
исследования. Препаратом сравнения выступал этилметил-
гидроксипиридина сукцинат, который также известен своими 
антиоксидантными свойствами, а также используется в кли-
нической практике для коррекции этанол-индуцированного 
поражения ЦНС [16]. В ходе исследования было показано, 
что курсовое введение экстракта листьев омелы белой улуч-
шает эндотелий-зависимую вазодилатацию, приводит к сни-
жению проявления феномена «L-аргининовый парадокс», 
вероятно, за счет влияния на eNOS и механизмы синтеза 
NO. Воздействие активных веществ экстракта омелы белой 
на функциональную активность eNOS-системы может быть 
опосредовано как прямой антирадикальной активностью и 
устранением АФК-зависимых механизмов ингибиции eNOS, 
так и непосредственной активацией эндотелиальной системы 
продукции NO. Tenorio López и соавт. (2006) установлено, что 
водный экстракт на основе сырья омелы белой способствует 

Примечание: # – достоверно относительно ИН группы животных 
(тест Ньюмена – Кейлса, p<0,05); * – достоверно относительно НК 
группы животных (тест Ньюмена – Кейлса, p<0,05).
Рисунок 2. Влияние сухого экстракта листьев омелы белой 
и препарата сравнения на изменение вазодилатирующей 
функции эндотелия и эндотелий-независимой вазодилатации 
у крыс с хронической алкогольной интоксикацией.
Figure 2. The effect of dry extract of white mistletoe leaves and 
a reference drug on the change in vasodilation function of the 
endothelium and endothelium-independent vasodilation in rats with 
chronic alcohol intoxication.

Примечание: # – достоверно относительно ИН группы животных 
(тест Ньюмена – Кейлса, p<0,05); * – достоверно относительно НК 
группы животных (тест Ньюмена – Кейлса, p<0,05).
Рисунок 3. Влияние сухого экстракта листьев омелы белой и 
препарата сравнения на изменение концентрации активных 
изоформ eNOS и iNOS у крыс с хронической алкогольной 
интоксикацией.
Figure 3. The effect of dry extract of white mistletoe leaves and a 
reference drug on the change in the concentration of active isoforms 
of eNOS and iNOS in rats with chronic alcohol intoxication.
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экспрессии eNOS в изолированной аорте морских свинок, 
обеспечивая эффективную коронародилатацию ex vivo [17]. 
Кроме того, Suveren и соавт. (2017) продемонстрировали, что 
in vivo эндотелиотропный эффект экстрактов омелы белой 
полностью устраняется введением блокатора эндотелиально-
го синтеза оксида азота – L-NAME, что подтверждает eNOS-
зависимый механизм эндотелиопротекторного влияния экс-
трактов, полученных из сырья омелы белой [18]. 

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенное исследование показало, что курсовое вве-

дение сухого экстракта листьев омелы белой, полученного 

на основе 50% водно-этанольной вытяжки, способствует 
восстановлению эндотелий-зависимой вазодилатации моз-
говых сосудов у крыс с хронической алкогольной инток-
сикацией. При этом эндотелиотропный эффект экстрак-
та омелы белой, по всей видимости, реализуется за счет 
устранения разобщения системы синтеза оксида азота с 
повышением активности eNOS и уменьшением катали-
тических свойств iNOS. 

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскрытия 
в данной статье.
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Аннотация
Цель – реализация комплексного подхода к лечению больных тубер-
кулезом в противотуберкулезных медицинских организациях.
Материал и методы. Изучены данные у 52 пациентов и 14 работников. 
Использованы психодиагностические методики: «ТОБОЛ»; диагности-
ка профессионального «выгорания» (К. Маслач, С. Джексон); «Колесо 
жизненного баланса» (Пол Дж. Майер) и методы статистической об-
работки данных: U-критерий Манна –Уитни, Т-критерий Вилкоксона.
Результаты. Для пациентов старших возрастных групп более харак-
терны чрезмерная бдительность и агрессивность в проявлениях от-
ношения к болезни. У пациентов с постоянной занятостью более вы-
ражены гармоничный и анозогностический типы отношения к болезни. 
Установлен высокий уровень эмоционального выгорания медицинских 
работников. Проведенный тренинг позволил снизить значения показа-
телей эмоционального истощения на 7 баллов, переместить значения 
деперсонализации из разряда высоких в разряд средних, увеличить 
показатели редукции личных достижений на 5 баллов.
Заключение. На тип отношения к заболеванию туберкулезом могут 
влиять такие факторы, как возраст и социальный статус. Пациенты 
младше 40 лет с постоянной занятостью имеют более благоприят-
ный прогноз приверженности к лечению и стойкого клинического 
излечения туберкулеза. Внедрение комплексного подхода к оказанию 
медицинской помощи с обязательным наличием психологического 
сопровождения является актуальным и необходимым. Проведенное 
исследование обосновывает целесообразность создания кабинета ме-
дико-психологической помощи в медицинской организации.
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 ВВЕДЕНИЕ

Туберкулез – это социально значимое, опасное для 
окружающих заболевание, возбудитель которого был 

открыт в 1882 году Робертом Кохом. Наиболее подвержены 
заболеванию лица из групп риска. К факторам повышен-
ного риска развития туберкулеза относятся: сопутствую-
щие заболевания (заболевания, ослабляющие иммунную 
систему), эпидемиологический (контакт с больным ту-
беркулезом) и социальный (дезадаптивный образ жизни, 
миграция и т.д.) факторы. На сегодняшний день борьба 
с туберкулезом остается по-прежнему важной медико-
социальной проблемой, контроль над которой в России 
осуществляется на государственном уровне [1, 2].

Лечение туберкулеза характеризуется длительностью. 
Кроме того, заболевание может принимать хроническое 
течение. Отношение пациента к болезни, как и любое пси-
хологическое отношение, индивидуально и неповторимо. 
От него зависит сам ход лечения, приверженность к лече-
нию и во многом исход заболевания [3].

Современный этап развития методики реабилитации 
в медицине характеризуется все большим признанием 
психологической и социальной помощи пациентам как 
неотъемлемой части процесса выздоровления, что необхо-
димо для коррекции имеющихся у пациентов нарушений, 
а также для улучшения результатов медицинского вмеша-
тельства [4]. Авторы подчеркивают, что учет зависимых 
факторов, а также основных психологических особенно-
стей пациента обеспечивает возможность нивелирования 
ряда отрицательных факторов, влияющих на курс лече-
ния, что особенно важно при заболевании туберкулезом 
[5, 6]. Поэтому так важен комплексный подход, который 
заключается не только в медикаментозном лечении, но ох-
ватывает все стороны личности пациента, что возможно 
при обязательном осуществлении психологического со-
провождения процесса медицинской помощи пациенту. 
Кроме того, в сопровождении нуждаются и сами медицин-
ские работники с целью профилактики и коррекции у них 

возможного эмоционального выгорания [7, 8]. В настоя-
щей работе мы остановимся именно на психологическом 
сопровождении и его роли в достижении оптимальных 
результатов лечения.

 ЦЕЛЬ
Обоснование повышения эффективности длительного 

лечения в противотуберкулезной медицинской организа-
ции за счет реализации комплексного подхода с обязатель-
ным компонентом психологического сопровождения как 
пациентов, так и медицинских работников.

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование проведено ретроспективно сплошным 

методом на базе Самарского областного клинического 
противотуберкулезного диспансера имени Н.В. Постни-
кова (март 2022 г.) и санатория «Лесное» (сентябрь 2021 г.).

Изучены данные у 52 пациентов санатория «Лесное» в 
возрасте от 18 до 72 лет. Для диагностики была исполь-
зована методика определения типа отношения к болезни 
«ТОБОЛ» [9]. Пациенты были распределены на 4 группы 
исследования исходя из их возраста и наличия постоянной 
занятости. По возрастному фактору в первую группу вош-
ли лица в возрасте от 18 до 40 лет (18 человек – 34,6%), во 
вторую группу – от 41 до 72 лет (34 человека – 65,4%). По 
наличию постоянной занятости в третью группу вошли ра-
ботающие пациенты (22 человека – 42,3%), в четвертую – 
неработающие (30 человек – 57,7%). Проведено сравнение 
групп исследования.

Общепринятые методики «Диагностика профессиональ-
ного «выгорания» (К. Маслач, С. Джексон) [10, 11]; «Колесо 
жизненного баланса» (Пол Дж. Майер) [12] применены в от-
ношении работников противотуберкулезного диспансера – 
14 человек. В проведении психокоррекции эмоционального 
выгорания работников применялась разработанная и апро-
бированная авторская программа психологического тренин-
га «Профилактика синдрома эмоционального выгорания» 

Abstract
Aim – to implement a comprehensive approach to treatment of patients 
with tuberculosis in anti-tuberculosis medical organizations.  
Material and methods. Fifty-two patients and fourteen employees 
took part in the study. For psychodiagnostics, we used the "TOBOL" 
questionnaire, the diagnostics of professional "burnout" by K. Maslach, 
S. Jackson, the Wheel of Life concept by Paul J. Meyer. The data was 
analyzed using Mann – Whitney U-test, Wilcoxon signed rank test.
Results. The older patients had a tendency for excessive vigilance 
and aggressiveness in their attitude to the disease. The harmonious and 
anosognostic types of attitude to the disease were prevalent in patients with 
permanent employment. The medical workers demonstrated a high level of 
emotional burnout. The training aimed at prevention of burnout was the part 
of the study. After the training, the registered values of emotional exhaustion 
were reduced by 7 points, the depersonalization score shifted from high to 
average, the reduction of personal achievements score raised by 5 points.
Conclusion. The age and social status can influence the type of attitude 
towards tuberculosis. Patients under 40 years of age with permanent 
employment have a more favorable prognosis of adherence to treatment 
and persistent clinical cure of tuberculosis. The introduction of an 
integrated approach to the provision of medical care with the mandatory 
presence of psychological support is relevant and necessary. This study 
substantiates the expediency of creating a psychological assistance office 
in a medical organization.

Keywords: attitude to the disease, patients, tuberculosis, emotional 
burnout, medical workers, training.  
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[13–15]. Основная цель тренинга – сохранение и укрепле-
ние психического здоровья медицинских работников. За-
дачи – ознакомление с понятием «синдром эмоционального 
выгорания», «эмоциональная саморегуляция», «стресс»; 
обучение приемам саморегуляции, снятия эмоциональ-
ного напряжения; повышение сопротивляемости стрессу; 
снижение уровня эмоционального выгорания; повышение 
уровня сплоченности коллектива. Тренинг состоит из те-
оретической и практической части, рассчитан на 6 встреч 
по 60 минут. За время тренинга медицинским работникам 
давались домашние задания.

Статистическая обработка данных заключалась в ис-
пользовании U-критерия Манна – Уитни для установления 
различий в группах исследования пациентов; Т-критерия 
Вилкоксона для выявления эффективности проведенного 
психологического тренинга с работниками.

 РЕЗУЛЬТАТЫ
После обработки результатов анкетирования по методи-

ке «ТОБОЛ» нами проведены оценка и анализ показателей 
типа отношения к болезни. Были выделены три основных 
кластера: гармоничный (84,6%), тревожный (19,2%) и сен-
ситивный (30,7%).

Первый кластер включает в себя: гармоничный (46,1%), 
эргопатический (51,9%), анозогнозический (32,6%) типы 
отношения к болезни.

Пациенты, имеющие гармоничное отношение к забо-
леванию, реалистично и взвешенно оценивают состояние 
своего заболевания. Такие пациенты обычно выполняют 
все предписания врача. Особенностью проявления эрго-
патического и анозогнозического типов является активное 
отторжение мыслей о болезнях и последствиях. В случае 
улучшения самочувствия эти пациенты могут самостоятель-
но отменить лечение до следующего ухудшения состояния.

Во второй кластер входят тревожный (3,8%), ипохон-
дрический (3,8%), неврастенический (13,5%), меланхо-
лический (1,9%), апатический (7,7%) типы отношения к 
болезни.

Тревожный тип проявляется в постоянном беспокойстве 
и скептицизме по поводу течения заболевания. Пациенты 
с ипохондрическим типом отношения к болезни фокуси-
руются на своих крайне болезненных ощущениях, вплоть 
до преувеличений, постоянно жалуются на различные сим-
птомы. Пациенты с неврастеническим типом отношения 
характеризуются большой раздражительностью, видят 
все недостатки, не готовы терпеть боль. Для пациента-
меланхолика характерно пессимистическое отношение ко 
всему окружающему, он сомневается в факте выздоровле-
ния, вплоть до депрессивных выражений. Такие пациенты 
требуют особого внимания к себе, поэтому необходимо 
сосредоточивать их внимание на положительных аспектах 
лечения. Больных с апатическим типом отношения следу-
ет постоянно контролировать. Иными словами, пациенты 
второго кластера характеризуются дезадаптивным пове-
дением, интрапсихической направленностью личностно-
го реагирования на болезнь с нарушениями социальной 
адаптации до отказа от борьбы за выздоровление.

Третий кластер составляют сенситивный (26,9%), эго-
центрический (3,8%), паранойяльный (3,8%) и дисфори-
ческий (3,8%) типы отношения к болезни.

Сенситивный тип проявляется крайней уязвимостью и 
чувствительностью. Такие пациенты опасаются, что сво-
ими жалобами они могут вызвать у окружающих жалость 
или наскучить им. Эгоцентричный тип – это прежде всего 
присутствие у пациентов стремления извлечь выгоду из 
болезни. Они привлекают внимание других своей болью, 
чтобы вызвать сочувствие. Эмоциональный фон у таких 
пациентов неустойчив. Паранойяльный тип – чрезмерная 
бдительность и подозрительность, надуманность ослож-
нений и побочных эффектов лечения. Дисфорический тип 
характеризуется вспышками гнева, чувством обиды, обви-
нением других в своей болезни.

Третий – сенситивный – кластер проявляется в интер-
психической направленности установок к заболеванию, 
что способствует нарушению социальной адаптации. 
Перечисленные выше виды отношения к заболеванию 
проявляются в повышенной чувствительности и требуют 
особого внимания. 

По результатам исследования установлено, что во 2 груп-
пе по сравнению с 1 группой выше выраженность параной-
яльного (8,7% и 0%, U=188,000, р ≤ 0,05) и дисфорического 
(4,3% и 3,4%, U=154,000, р ≤ 0,01) типов отношения к бо-
лезни. Таким образом, чрезмерная бдительность и агрессив-
ность в проявлениях отношения к болезни более характер-
ны для пациентов старших возрастных групп.

Изучение влияния на тип отношения к болезни такого 
фактора социального статуса, как постоянная занятость, 
позволило установить следующее: у работающих паци-
ентов больше выражены гармоничный (47,8% и 37,9%, 
U=195,000, р ≤ 0,01) и анозогностический (52,2% и 17,2%, 
U=145,0 при р ≤ 0,01) типы; у неработающих – тревожный 
(6,9% и 0%, U=210,000, р ≤ 0,05), ипохондрический (6,9 % 
и 0 %, U=219,000, р ≤ 0,05), неврастенический (24,1% 
и 0%, U=190,000, р ≤ 0,01), меланхолический (3,4% и 0%, 
U=222,000, р ≤ 0,05), апатический (10,3 % и 0%, U=178,000, 
р ≤ 0,01), сенситивный (41,4% и 8,7 %, U=200,000, р ≤ 
0,05), эргоцентрический (6,9% и 0%, U=212,000, р ≤ 0,05) 
и паранойяльный (6,9% и 0%, U=218,000, р ≤ 0,05) типы. 
Таким образом, в четвертой группе преобладали типы от-
ношения к болезни тревожного и сенситивного кластеров. 
В третьей группе, напротив, – гармоничного кластера. Сле-
довательно, наличие работы придает пациентам уверен-
ности в себе и в благополучном исходе заболевания. И 
наоборот, неработающие пациенты ощущают себя более 
уязвимыми, отличаются неустойчивым эмоциональным 
фоном, что отрицательно сказывается на отношении па-
циента к болезни.

Для оценки уровня эмоционального выгорания меди-
цинских работников было проведено тестирование. Сред-
нее значение эмоционального истощения характеризова-
лось высоким уровнем – 25 баллов. Деперсонализация, 
которая проявляется в личностном отдалении от коллег и 
пациентов, также квалифицируется как высокая – 12 бал-
лов. Редукция личных достижений составила 31 балл, что 
характеризуется как средний уровень.

На эмоциональное выгорание оказывает влияние не 
только профессиональная деятельность, но также баланс 
жизненных сфер (Пол Дж. Майер). Показатели секторов 
составили: «деньги» – 5 баллов; «личностный рост», «здо-
ровье и спорт», «карьера и бизнес» – по 6 баллов; «яркость 
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жизни», «духовный рост и творчество» – по 7 баллов; «дру-
зья и окружение», «отношения» – по 8 баллов. Секторы, 
оцененные от 1 до 5, необходимо развивать в первую оче-
редь для предотвращения эмоционального выгорания и до-
стижения гармоничной и полноценной жизни. 6–8 баллов 
означают, что работники обращают внимание на этот сектор 
жизни, но для полного счастья нужно уделять ему больше 
времени. А оценка 9–10 выражает полное удовлетворение и 
максимизирует жизненно важные положительные эмоции.

Прохождение тренинга установило положительное воз-
действие у работников в виде снижения значения показа-
телей эмоционального истощения на 7 баллов; значение 
деперсонализации перешло из разряда высоких в разряд 
средних. Одновременно с этим показатели редукции лич-
ных достижений увеличились на 5 баллов, что характери-
зует степень удовлетворенности собой и как личностью, и 
как профессионалом. Показатели значимости таких секто-
ров сфер жизненного баланса, как «деньги», «личностный 
рост», «здоровье и спорт», после проведения тренинга уве-
личились на 1 балл, а показатели «друзья и окружение», 
«отношения», напротив, снизились на 1 балл. Показатели 
«яркость жизни», «духовный рост и творчество», «карье-
ра и бизнес» остались на прежних значениях. Мы можем 
предположить, что, по мнению работников, они уделяют 
достаточное внимание данным сферам жизни.

Установлены статистически значимые различия: по-
сле тренинга показатели по эмоциональному истощению 
стали ниже (42,8% и 7,1%, T=25, р ≤ 0,05), а по редукции 
личных достижений выше (50% и 64,3%, T=27, р ≤ 0,05). 
Таким образом, тренинг повлиял на снижение внутрен-
него напряжения медицинских работников, восполнение 
внутренних ресурсов, увеличение чувства компетентности 
в работе и своих возможностях. По шкалам сфер жизнен-
ного баланса различия не выявлены.

 ОБСУЖДЕНИЕ
Итогом проведенной работы и анализа результатов ста-

ло принятие организационного решения по созданию ка-
бинета медико-психологической помощи в Самарском 
областном клиническом противотуберкулезном диспансе-
ре имени. Н.В. Постникова (далее – Кабинет), разработано 
положение о кабинете. Целью деятельности Кабинета яв-
ляется оказание медико-психологической помощи пациен-
там и их родственникам, а также работникам диспансера. 
В задачи включено формирование мотивации и повыше-
ния готовности к прохождению лечения у пациентов; ока-
зание своевременной и квалифицированной медико-пси-
хологической помощи пациентам и их родственникам на 
всех этапах и уровнях лечения, а также решение проблем 
социально-психологической реабилитации и адаптации; 
осуществление комплекса психологических мероприятий, 
направленных на повышение эффективности проводимого 
лечения, снижение уровня стойких негативных послед-
ствий заболевания, сохранение и восстановление личного, 
трудового и социального статуса пациента; анализ факто-
ров, влияющих на уровень развития профессиональных 
компетенций работников, разработка и проведение меро-
приятий по их оптимизации; консультирование медицин-
ского персонала по вопросам, связанным с медицинской, 
социальной психологией и деонтологией.

Основными направлениями оказания медико-психологи-
ческой помощи пациентам и работникам определено следу-
ющее: работа по психотерапии, психокоррекции, психоло-
гическому консультированию пациентов, а также помощь 
их родственникам относительно психологических проблем 
пациентов; проведение психодиагностических исследова-
ний пациентов; оценка психоэмоционального состояния 
пациентов; экспертиза эффективности проводимых психо-
логических, лечебных и профилактических мероприятий; 
санитарно-просветительская работа среди пациентов и их 
родственников по укреплению здоровья и профилактике 
заболеваний; пропаганда здорового образа жизни; консуль-
тативная и методическая помощь работников по вопросам 
направления пациентов на психологическую реабилитацию, 
психокоррекцию и психопрофилактику.

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Оценка типа отношения к болезни у больных туберку-

лезом показала гармоничный тип в 84,6%, тревожный – 
в 19,2%, сенситивный – в 30,7% случаев. Установлено, 
что на тип отношения к заболеванию туберкулезом могут 
влиять такие факторы, как возраст и социальный статус. 
У пациентов старше 40 лет больше выражены параной-
яльный и дисфорический типы отношения к болезни. У 
пациентов, имеющих постоянную занятость, преоблада-
ют гармоничный и анозогностический типы отношения. 
При отсутствии работы чаще выявляются тревожный, 
ипохондрический, неврастенический, меланхолический, 
апатический, сенситивный, эргоцентрический и пара-
нойяльный типы отношения к болезни. Таким образом, 
пациенты младше 40 лет с постоянной занятостью имеют 
более благоприятный прогноз приверженности к лечению 
и стойкого клинического излечения туберкулеза.

Следовательно, при сборе анамнеза возраст и факт на-
личия / отсутствия у пациента постоянной работы должен 
определять дальнейший объем психологического сопро-
вождения больного туберкулезом с целью повышения эф-
фективности оказания медицинской помощи. Психологи-
ческое сопровождение пациентов может способствовать 
изменению негативных реакций на болезнь и процесс 
лечения, что является важным для полноценного клини-
ческого излечения.

Также нами установлен высокий уровень эмоциональ-
ного выгорания медицинских работников. Проведенный 
тренинг позволил снизить значения показателей эмоцио-
нального истощения на 7 баллов, переместить значения 
деперсонализации из разряда высоких в разряд средних, 
увеличить показатели редукции личных достижений на 
5 баллов. Психологическое сопровождение медицинских 
работников способствует восполнению эмоциональных 
ресурсов.

Таким образом, внедрение комплексного подхода к ока-
занию медицинской помощи с обязательным наличием 
психологического сопровождения является актуальным и 
необходимым. Проведенное исследование обосновывает 
целесообразность создания кабинета медико-психологи-
ческой помощи в медицинской организации.

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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Аннотация 
Гнойный артрит грудинно-ключичного сочленения требует хирур-
гического лечения. Объем вмешательства зависит от степени его из-
менений и общего состояния пациента. Образующийся дефект тканей 
грудной стенки требует оперативного закрытия на реконструктивно-
восстановительном этапе. В случае обширной зоны дефекта с де-
фицитом кожи наиболее целесообразно применение полнослойных 
лоскутов широчайшей мышцы спины или большой грудной мышцы.
В статье представлен опыт лечения пациента с гнойным артритом 
грудинно-ключичного сочленения. Хирургический подход преду-
сматривал двухэтапность. Продемонстрирована эффективность при-
менения вакуум-ассистированных повязок на первом этапе лечения. 
На втором, реконструктивно-восстановительном, этапе применена 
пластика дефекта грудной стенки полнослойным лоскутом большой 
грудной мышцы на грудной ветви торакоакромиальной артерии. 
Подробно представлен ход оперативного пособия и лечения в целом. 
Ключевые слова: дефект грудной стенки, грудинно-ключичное 
сочленение, остеомиелит грудины, мышечный лоскут, торакоакро-
миальная артерия.
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Abstract 
Purulent arthritis of the sternoclavicular joint requires surgical treatment. The 
volume of the intervention depends on the degree of the joint's transformation 
and patient's general condition. The resulting defect of the chest wall tissues 
requires surgical closure at the reconstructive stage. In case of an extensive 
defect area with a skin deficiency, it is most advisable to use full-thickness 
flaps of the latissimus dorsi or pectoralis major muscles. 
The article presents a clinical case of a patient operated for purulent arthritis 
of the sternoclavicular joint. The surgical treatment was planned in two stages. 
During the first stage, the use of vacuum-assisted dressings demonstrated its 
effectiveness. The second, reconstructive stage, included plastic surgery for 
the chest wall defect using a full-thickness flap of the pectoralis major on the 
thoracic branch of the thoracoacromial artery. The progress of the patient's 
surgical and general treatment was described in detail. 
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Инфекция в области грудинно-ключичного сочлене-
ния (ГКС) может быть представлена различными 

вариантами воспаления: начиная от серозного артрита и 
инфильтрата окружающих тканей, заканчивая остеомие-
литом грудины и ключицы с формированием флегмоны 
грудной стенки с медиастинитом и эмпиемой плевры [1, 
2]. Гнойный артрит ГКС требует хирургического лечения. 
Объем вмешательства зависит от изменений ГКС и общего 
состояния пациента. В некоторых ситуациях можно огра-
ничиться артротомией и дренированием сустава на фоне 
комплексной консервативной терапии [3, 4]. В большин-
стве случаев для полного подавления воспаления прихо-
дится прибегать к удалению ГКС и обширным резекциям 
костных структур: ключицы/ключиц, грудины, ребра/ребер 
[5]. Образующийся дефект тканей грудной стенки требует 
оперативного его закрытия на реконструктивно-восстано-
вительном этапе. Пластика местными тканями возможна 
при небольших и неглубоких дефектах зоны ГКС. В силу 
анатомического расположения в качестве пластического 
материала применяется большая грудная мышца (БГМ) в 
виде изолированного мышечного лоскута [5, 6].

Вопрос устранения глубоких и обширных дефектов по-
сле резекций костных структур в области ГКС остается не 
до конца решенным. Единого алгоритма хирургической 
коррекции дефекта грудной стенки не выработано. В слу-
чае обширной зоны дефекта с дефицитом кожи наиболее 
целесообразно применение полнослойных лоскутов ши-
рочайшей мышцы спины или большой грудной мышцы [7, 
8]. Трудность данных способов пластики связана с риском 
развития ишемии трансплантата в процессе перемещения, 
а также с техническими особенностями операции.

В своей практике для ликвидации глубокого и обширно-
го дефекта верхней части грудной стенки нами применен 
перемещенный полнослойный лоскут БГМ на грудной 
ветви торакоакромиальной артерии. В представленном 
клиническом наблюдении описана оригинальная техно-
логия оперативного вмешательства. Подобных вариантов 
операций в литературе при патологии ГКС нами не об-
наружено. В результате проведенного лечения отмечен 
хороший непосредственный и отдаленный результат.

 КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ
 Пациент Л., 56 лет, поступил в гнойное хирургическое 

отделение ГБУЗ «Самарская городская клиническая боль-
ница №1 им. Н.И. Пирогова» 15.09.2022 г. в экстренном 
порядке с жалобами на боль в области левой ключицы 
и нарастающую слабость в левой руке. Болен в течение 
четырех суток. Страдает сахарным диабетом 2 типа на 
протяжении 10 лет, течение заболевания без осложне-
ний, получает инсулинотерапию препаратами длинного 
и короткого действия. Первоначально 13.09.2022 г. был 
госпитализирован в неврологическое отделение с подо-
зрением на острое нарушение мозгового кровообраще-
ния. Этот диагноз был исключен. На фоне проводимого 
лечения на протяжении двух суток боль в области левой 
ключицы не уменьшалась, появилась лихорадка до 37,7°С. 
При поступлении состояние средней тяжести. Определя-
ется отек в области левого ГКС, сглаженность яремной 
вырезки, незначительная гиперемия кожи, локальная боль 

и гипертермия. На компьютерных томограммах выявлена 
инфильтрация тканей области левого ГКС, жидкость и воз-
дух вокруг грудинного конца левой ключицы (рисунок 1). 

Был выставлен клинический диагноз: абсцесс лево-
го грудинно-ключичного сочленения; сахарный диабет 
2 типа. В этот же день, 15.09.2022 г., выполнена операция – 
вскрытие абсцесса области левого грудинно-ключичного 
сочленения. В послеоперационном периоде отек тканей 
несколько уменьшился, однако сохранялась лихорадка до 
37,6°С и экссудация из раны. В анализе крови: лейкоциты – 
10,1х109/л, гемоглобин 111 г/л, эритроциты – 3,6х1012/л, 
тромбоциты – 342х109/л, уровень С-реактивного белка 
28 мг/л, глюкоза – 10 ммоль/л.

После некоторой стабилизации состояния 20.09.2022 г. 
больному выполнена операция – резекция левой ключи-
цы, рукоятки грудины, I ребра слева, вскрытие переднего 
средостения, дренирование флегмоны грудной стенки. 
21.09.2022 г. наложена вакуум-ассистированная повязка 
в переменном режиме с уровнями отрицательного давле-
ния -120 мм рт. ст. и -90 мм рт. ст. продолжительностью 
по 3 минуты каждый (рисунок 2). 

Рисунок 1. Компьютерная томограмма груди. В области 
левого грудинно-ключичного сочленения определяются 
жидкость и воздух. 
Figure 1. Chest computed tomography. Fluid and air are visualized 
in the left sternoclavicular joint area.

Рисунок 2. Вид передней грудной стенки пациента с вакуум-
ассистированной повязкой.
Figure 2. The anterior chest wall view of a patient with a vacuum-
assisted dressing.
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Смену повязки осуществляли через каждые 3 дня. 
Микробиологическое исследование из раны выявило 
Staphylococcus aureus 106 КОЕ/г. Назначен меропенем 
по 1,0 г 3 раза в сутки внутривенно, согласно результа-
там антибиотикограммы. Гистологическое исследование 
костных фрагментов грудины выявило признаки острого 
остеомиелита. Контрольное микробиологическое иссле-
дование на седьмые сутки от начала вакуумной терапии 
раны показало снижение микробной обсемененности до 
102 КОЕ/г. Всего выполнено 3 замены вакуум-ассистиро-
ванной повязки. Экссудация из раны прекратилась, появи-
лись активные грануляции (рисунок 3).

С целью предоперационного планирования выполнено 
цветное допплеровское картирование левой торакоакроми-
альной артерии, намечена линия ее проекции на грудную 
стенку. 05.10.2022 г. пациенту выполнена реконструктив-
но-восстановительная операция: пластика грудной стенки 
полнослойным кожно-подкожно-фасциально-мышечным 
лоскутом на грудной ветви торакоакромиальной артерии.

Приводим ход операции. Осуществлена разметка опе-
рационного поля с целью проектирования формирования 
будущего полнослойного лоскута (рисунок 4). 

Выполнено иссечение краев раны и грануляционной 
ткани. При ревизии раны выявлены секвестры в области 
рукоятки грудины по левому ее краю. С помощью долота 
и молотка выполнена остеотомия рукоятки грудины. Об-
разованный дефект имеет размеры: 14 см х 12 см, глубина 
4,5 см. Дном раны является грудная фасция и париетальная 
плевра. В проекции левой торакоакромиальной артерии 
произведен разрез кожи от середины левой ключицы до III 
ребра. Далее на протяжении IV–VI межреберий медиально 

Рисунок 3. Вид раны грудной стенки после вакуум-
ассистированных повязок.
Figure 3. View of the chest wall wound after vacuum-assisted 
dressings.

Рисунок 5. Интраоперационное фото. Сформирован 
полнослойный лоскут.
Figure 5. Intraoperative photo. Full thickness flap formed.

Рисунок 4. Интраоперационное фото. Произведена разметка 
операционного поля.
Figure 4. Intraoperative photo. The marking of the operating field.

Рисунок 6. Интраоперационное фото. Сформированный 
полнослойный лоскут перемещен в дефект грудной стенки.
Figure 6. Intraoperative photo. The formed full-thickness flap was 
moved to the defect of the chest wall.
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от срединно-ключичной линии сформирован овальной 
формы кожный лоскут, размеры которого соответствуют 
размеру дефекта кожи в области левого ГКС (рисунок 5). 

Основанием кожного лоскута является левая БГМ, кото-
рая отсечена от передней грудной стенки, при этом сохра-
нена анатомическая целостность с кожной частью лоскута. 
Затем часть БГМ с грудной ветвью торакоакромиальной 
артерии мобилизована от грудной стенки до ключицы. 
Сформированный полнослойный кожно-подкожно-фас-
циально-мышечный лоскут после отделения перемещен 
в дефект грудной стенки через тоннель в подкожной клет-
чатке (рисунок 6).

Ретропекторальное пространство дренировано перфо-
рированной трубкой диаметром 4 мм. Края БГМ в области 
забора лоскута сшиты непрерывным швом рассасывающей-
ся нитью. Наложены узловые швы на кожу. Также уста-
новлен перфорированный дренаж по Редону на дно раны 
грудной стенки. Мышечная часть перемещенного лоскута 

фиксирована узловыми рассасывающимися лигатурами к 
грудной фасции. Мобилизованы края раны в области де-
фекта. Наложен степлерный шов на кожу (рисунок 7). Про-
должительность операции составила 130 минут.

В послеоперационном периоде пациенту проводилось 
5 сеансов гипербарической оксигенации. На вторые сутки 
после операции выполнено контрольное ультразвуковое 
исследование торакоакромиальной артерии слева. Кро-
воток достаточный. Трансплантат жизнеспособный, без 
признаков дефицита кровоснабжения. Дренажи из раны 
удалены на третьи сутки. Швы сняты на двенадцатые сут-
ки. Заживление первичным натяжением. Пациент выписан 
17.10.2022 г. в удовлетворительном состоянии. Осмотрен 
через 2 и 5 месяцев после операции (рисунок 8): состояние 
удовлетворительное, качеством жизни доволен, ограниче-
ний в движениях левой верхней конечности не отмечает. 
Компьютерная томография области операции не выявила 
рецидива остеомиелита, мышечный лоскут адекватно и 
полностью замещает резецированную костную ткань.

 ОБСУЖДЕНИЕ
Изолированные или полнослойные мышечные лоскуты 

являются востребованным пластическим материалом, ко-
торый должен быть использован хирургом для устранения 
дефекта грудной стенки после обширных зон резекций [9]. 
Традиционно применяемый для пластики торакодорзаль-
ный лоскут позволяет получать хорошие результаты [10]. 
Однако трудность его применения заключается в необхо-
димости поворота пациента во время операции. К тому же 
расстояние от места формирования лоскута до его новой 
локализации достаточно протяженное, что создает предпо-
сылки для потенциального снижения скорости кровотока в 
питающей артерии. Лоскут БГМ может быть оптимальным 
вариантом для закрытия обширных дефектов. В настоящее 
время имеется несколько вариантов применения изолиро-
ванных мышечных лоскутов БГМ для устранения дефектов 
грудной стенки после резекции ГКС. J. Opoku-Agyeman et 
al. провели анализ и систематизацию всех возможных изо-
лированных мышечных пластик лоскутами БГМ. Так, они 
выделяют 5 видов. Принципиальными между ними разли-
чиями являются: источник кровоснабжения – грудная ветвь 
торакоакромиальной артерии или перфорантные ветви вну-
тренней грудной артерии; место пересечения мышечных во-
локон, отсоединение их от мест фиксации к костным струк-
турам [11]. Важным условием применения изолированных 
мышечных лоскутов является отсутствие дефицита кожи 
в области операции. При обширных и глубоких дефектах 
грудной стенки мышечная ткань может заполнить зону де-
фекта и устранить остаточную полость. Однако выделение и 
перемещение полнослойных лоскутов выглядит предпочти-
тельней, так как создаются благоприятные условия для уши-
вания кожи без натяжения швов за счет кожной части транс-
плантата [приоритет заявки на изобретение №2022124837 
от 21.09.2022]. Свободная пластика дефекта после резекции 
ГКС кожно-мышечными лоскутами теоретически возмож-
на, но в условиях инфекционного процесса, пусть и купиро-
ванного, сохраняется высокий риск тромбоза и последую-
щего некроза трансплантата. Сложная микрохирургическая 
техника также удлиняет время операции. Таким образом, в 
случае обширного дефекта, особенно в условиях дефицита 

Рисунок 7. Интраоперационное фото. Окончательный вид 
передней грудной стенки после операции.
Figure 7. Intraoperative photo. The final view of the anterior chest 
wall after surgery.

Рисунок 8. Вид передней грудной стенки пациента через  
5 месяцев после операции.
Figure 8. Photo of the anterior chest wall of the patient 5 months 
after surgery.
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кожи, целесообразно применение полнослойных лоскутов 
на питающих артериальных сосудах. Такие лоскуты облада-
ют надежным осевым кровоснабжением. Они имеют объем, 
необходимый для устранения обширных и глубоких дефек-
тов, достаточно мобильны и хорошо сопоставимы с краями 
раневого дефекта [13]. В то же время полнослойный лоскут 
БГМ на грудной ветви торакоакромиальной артерии имеет 
и другие преимущества: близость зоны его формирования 
к раневому дефекту, меньшее расстояние для перемещения 
и отсутствие необходимости в повороте пациента.

Представленное клиническое наблюдение подтверждает 
целесообразность и эффективность двухэтапной тактики 
лечения пациента с инфекционным процессом в области 
грудины и ГКС. Кроме того, данная история болезни по-
казывает, что успешное лечение пациентов с патологией 
костных структур на уровне грудной стенки на сегодняшний 
день невозможно без применения вакуум-ассистированных 
повязок на этапе купирования инфекционного процесса.

 ВЫВОДЫ
Тактика лечения гнойных заболеваний грудной стен-

ки с вовлечением костных структур должна быть разде-
лена на этапы. Успех второго, реконструктивно-восста-
новительного, этапа зависит от эффективности первого, 
направленного на купирование острого гнойного вос-
паления. Оптимальным вариантом пластики дефекта 
грудной стенки является применение аутологичных 
тканей, в частности мышечных лоскутов. При обшир-
ных дефектах грудной стенки, особенно при дефиците 
кожи, можно рекомендовать к применению полнослой-
ный кожно-подкожно-фасциально-мышечный лоскут 
большой грудной мышцы на торакоакромиальной ар-
терии, который может служить хорошей альтернативой 
торакодорзальному лоскуту.

Конфликт интересов: все авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего раскры-
тия в данной статье.
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