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направлении принадлежит первичной медико-
санитарной помощи (ПМСП) [5, 9].

Реформирование ПМСП по  принципу общей 
врачебной практики (ОВП) должно осуществлять-

В российском здравоохранении идет поиск 
новых механизмов повышения доступности 
и качества медицинской помощи с целью здоро-
вьесбережения населения. Важная роль в  этом 
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ся как составная часть реформы системы здраво-
охранения в  целом. Ключевой фигурой ПМСП 
является врач общей практики (ВОП), ответствен-
ный за здоровье прикрепленного населения.

Врач общей практики определяет интегриро-
ванный подход к лечению, диагностике и реаби-
литации пациента. Кроме того, ВОП помогает 
в решении медико-социальных проблем пациен-
та. ВОП при необходимости должен направить 
пациента к врачам-специалистам [3].

Ведущие теоретики и практики за рубежом 
и  в  нашей стране считают, что широкая спе-
циализация не оправдана, так как врач-специ-
алист отличается от  ВОП, ограничен узостью 
профессиональных требований. Это приводит 
к  дублированию посещений пациентов к  вра-
чам-специалистам и  отсутствию у  врача от-
ветственности за  здоровье каждого отдельно 
взятого пациента [12].

В странах с развитой ПМСП отмечается за-
кономерность: относительно ниже показатели 
общей смертности и  смертности от  наиболее 
распространенных заболеваний, а  также ниже 
объемы дорогостоящей стационарной медицин-
ской помощи [10].

Цель исследования: разработка предло-
жений по реформированию общих врачебных 
практик в системе ПМСП на основе анализа от-
четных данных об обеспеченности врачебными 
кадрами ПМСП в РФ и ее субъектах и контент-
анализа авторских исследований.

Материалы и  методы исследования: ста-
тистический, аналитический, непосредственного 
наблюдения. В статье использовались результаты 
исследовательских работ авторов статьи с после-
дующим контент-анализом и интерпретацией.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Проведено ранжирование показателей обеспе-
ченности врачебными кадрами в субъектах РФ, 
в том числе врачами-терапевтами участковыми 
и врачами общей практики (2020 г.).

Система охраны здоровья в  России должна 
быть направлена прежде всего не на лечение за-
болеваний, а на профилактику и формирование 
здорового образа жизни [1].

Врачи первичного звена здравоохранения 
(участковые врачи и  ВОП) обеспечивают пер-
вый контакт пациента с  медициной, проводят 
раннюю диагностику и  профилактические ме-
роприятия, при этом имеют дело с  наиболее 
распространенными заболеваниями в 80 % слу-

чаев и при необходимости направляют пациента 
к врачам узких специальностей [11].

Значимость ОВП в системе здравоохранения 
возросла в условиях пандемии COVID‑19 [4].

Обеспеченность врачами в  Российской Фе-
дерации составила 38,0  на  10  тыс. населения 
(2020  г.). Отмечена неравномерность обеспе-
ченности врачебными кадрами в  субъектах 
РФ (табл.  1). Ранжирование показало, что на-
ибольшие показатели были в  Чукотском АО  – 
61,8 на 10 тыс. населения, в г. Санкт-Петербурге 
(61,7), Магаданской области (54,4), Республике 
Северная Осетия–Алания (54,2) и др. Наимень-
шие показатели отмечены в Курганской области 
(23,8), Псковской (25,9) и др. Разница в показате-
лях – в 2,6 раза.

В субъектах РФ также отмечена неравно-
мерность обеспеченности врачами-терапевтами 
участковыми (табл.  2). В  РФ показатель обес-
печенности составил 3,21 на 10 тыс. населения, 
разница в  показателях обеспеченности значи-
тельна – в 5,4 раза.

Таблица 1. Субъекты Российской Федерации с на-
ибольшими и наименьшими показателями обеспе-
ченности врачами на 10 тыс. населения (2020 г.)

Наибольшие показатели Наименьшие показатели
Российская Федерация – 38,0

Чукотский автономный 
округ – 61,8

Чеченская Республика – 
28,7

город Санкт-Петербург – 
61,7 Костромская область – 28,2 

Магаданская область – 54,4 Владимирская область – 
27,6 

Республика Северная Осе-
тия – Алания – 54,2 

Еврейская автономная 
область –27,0

Сахалинская область – 52,2 Псковская область – 25,9
Республика Саха (Яку-
тия) – 52,1 Курганская область – 23,8

Таблица 2. Субъекты Российской Федерации с на-
ибольшими и  наименьшими показателями обес-
печенности врачами-терапевтами участковыми 
на 10 тыс. населения (2020 г.)

Наибольшие показатели Наименьшие показатели
Российская Федерация – 3,21

Республика Тыва – 6,43 Вологодская область – 2,08
Республика Ингушетия – 
5,88 Курганская область – 2,0

Республика Алтай – 5,63 Тверская область – 1,98
Республика Саха (Яку-
тия) – 5,61 Республика Крым – 1,61

 Ямало-Ненецкий АО – 5,32 Свердловская область – 
1,57

Республика Адыгея – 5,2 Белгородская область 1,19
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Еще более значительна разница в обеспечен-
ности ВОП в субъектах РФ (табл. 3). Так, в РФ 
показатель обеспеченности ВОП (2020  г.) со-
ставил 0,72  на  10  тыс. населения. Наибольшая 
обеспеченность была в  Белгородской области 
(2,97 на 10 тыс. населения), Чувашской Респуб-
лике (2,75), г. Москве (2,40) и др. Наименьшая – 
в  Чеченской Республике (0,01), Республиках 
Ингушетия и  Адыгея (по  0,02) и  др. Огромная 
разница в показателях – в 297 раз.

Проведенный анализ свидетельствует 
о  больших колебаниях в  обеспеченности вра-
чами-терапевтами участковыми в  субъектах 
РФ (в 5,4 раза). При этом весьма велика разница 
в обеспеченности ВОП (в 297 раз), что позволя-
ет сделать заключение об отсутствии приорите-
та развития ПМСП и интереса в развитии ОВП 
в целом ряде субъектов РФ. 

Результаты анализа свидетельствуют о необ-
ходимости разработки нормативно-правовых 
и  управленческих решений с  целью активиза-
ции развития ОВП в ее структуре.

За 15  лет анализа (с  2006  по  2020  г.) число 
ВОП, работающих в системе Минздрава РФ, уве-
личилось в 1,7 раза с 6300 до 10505. Обеспечен-
ность ВОП составила 0,72 на 10 тыс. населения 
(1,9 % от общей численности врачебных кадров). 
Однако общая врачебная практика в России раз-
вивается очень медленно, а  за последнее 10‑ле-
тие утратила свою значимость во многих субъ-
ектах РФ.

Низкая приоритетность ПМСП в  нашей 
стране в  течение последних десятилетий, за-
держка реформирования этого сектора в  части 
развития общих врачебных практик определяют 
значимость реформирования системы здравоох-
ранения в целом и ПМСП в частности.

Таблица 3. Субъекты Российской Федерации с на-
ибольшими и  наименьшими показателями обес-
печенности врачами общей практики (семейными 
врачами) на 10 тыс. населения (2020 г.)

Наибольшие показатели Наименьшие показатели
Российская Федерация – 0,72

Белгородская область – 
2,97 Курганская область – 0,08

Чувашская Республика – 
2,75

Новосибирская область – 
0,08

город Москва – 2,40 Волгоградская область – 0,07
Воронежская область – 
2,07 Республика Адыгея – 0,02

Тверская область – 1,57 Республика Ингушетия – 0,02
Республика Крым – 1,46 Чеченская Республика – 0,01

В проведенном исследовании (А. А. Кали-
нинская, Л. А. Гаджиева, Л. А. Бальзамова, 2018) 
[6] научно обоснованы перспективные органи-
зационные модели общих врачебных практик. 
Модели различаются формами работы ОВП. Ор-
ганизация перспективных моделей ОВП в усло-
виях города должна предполагать полный пере-
ход медицинской организации в  амбулаторных 
условиях (МОАУ) (поликлиники) на  общую 
врачебную практику, что повлечет сокращение 
штатных должностей врачей-специалистов, при 
этом необходимо расширение должностных 
обязанностей среднего медицинского персона-
ла, рекомендуемое соотношение ВОП и МСВОП 
как 1:2. Оптимальной моделью работы ОВП яв-
ляется работа ВОП с фельдшером и медицинс-
кой сестрой врача общей практики (МСВОП). 
Комплексная бригада общей врачебной практи-
ки может включать медрегистратора [7].

ВОП должны нести ответственность за  здо-
ровье пациента. ВОП призваны осуществлять 
не  только лечебную и  профилактическую ра-
боту, но и координировать оказание медицинс-
кой помощи пациентам на всех этапах лечения, 
а также определять наиболее эффективные мар-
шруты движения пациентов, участвовать в пла-
нировании медицинской помощи на разных эта-
пах ее оказания, обеспечивать преемственность 
лечения и реабилитации пациентов.

Оплата труда ВОП должна стимулировать вра-
ча на оказание специализированных видов меди-
цинской помощи при условии оценки качества его 
работы. Особое значение приобретает стимулиро-
вание профилактической деятельности ВОП.

В условиях пандемии значимость усиления 
ПМСП и развития ОВП возрастает. Анализ пока-
зал, что в РФ (2020 г.) заболеваемость COVID‑19 
составила 3384,5 на 100 тыс. населения. Колеба-
ния показателей значительны: от 668,1 в Чеченс-
кой Республике до 7696,9 в Республике Северная 
Осетия–Алания. На величины показателей вли-
яют неоднозначность кодирования COVID‑19, 
а  также обеспеченность и  уровень подготовки 
врачей первичного звена и ВОП, в частности.

Так, в Чеченской Республике низкая обеспе-
ченность врачами, недостаточно развита ОВП, 
в Республике Северная Осетия–Алания обеспе-
ченность врачами высокая.

Выводы и  предложения. Первичная меди-
ко-санитарная помощь остается сегодня слабым 
звеном российского здравоохранения и  требу-
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ет реформирования. Врачи первичного звена, 
участковые врачи и  ВОП ограничены лечеб-
ным функционалом. Потенциал этого сектора 
затрудняет перемещения объемов медицинской 
помощи из стационарного на амбулаторный этап 
лечения. В сравнении с другими странами, где 
общая врачебная практика активно развивается, 
эти проблемы в РФ особенно значимы.

В ряде субъектов РФ в  90‑е годы проводи-
лись эксперименты «Новый хозяйственный 
механизм» с использованием методологии «по-
ликлиника-фондодержатель». При полном фон-
додержании финансирование МОАУ включало 
часть расходов на оказание стационарной и ско-
рой медицинской помощи, при этом МОАУ име-
ло право экономии за  счет снижения объемов 
этих видов помощи. Эксперимент показал боль-
шой экономический потенциал, а  также укре-
пил первичное звено здравоохранения. Однако 
широкого развития эксперимент не  получил  – 
прежде всего в силу позиции Минздрава России 
и  Федерального фонда ОМС. В  начале 2000‑х 
годов эксперимент «закрыли» без каких-либо 
объяснений. Отечественное здравоохранение 
перешло к регрессивной форме финансирования 
за посещение. При этом у ВОП пропал интерес 
ответственности за здоровье пациента и появи-
лась заинтересованность в  наращивании числа 
посещений [11, 12].

Внедрение эффективного контракта позволи-
ло в определенной мере активизировать работу 
по  формированию экономических стимулов, 
но эта форма оплаты ограничивается только ин-
дивидуальными поощрениями медработников 
и не затрагивает мотивацию МОАУ как субъекта 
в  целом в  экономических отношениях. Возвра-
щение эксперимента в новых условиях развития 
ПМСП могло бы быть целесообразным.
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В статье проведен анализ заболеваемости с временной утратой трудоспособности сотрудников уголовно-исполни-
тельной системы за период 2017—2019 гг. на примере Приволжского федерального округа. Установлено, что показатели 
заболеваемости ежегодно снижаются. Вместе с тем увеличение дней нетрудоспособности по причине болезней системы 
кровообращения и травм, отравлений и некоторых других последствий воздействия внешних причин обуславливают 
содержание основных мероприятий здоровьесбережения личного состава уголовно-исполнительной системы.
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Заболеваемость с временной утратой трудос-
пособности (ВУТ) является значимым показа-
телем качества трудового потенциала любого 
рабочего коллектива [1]. Сотрудники уголов-
но-исполнительной системы (УИС) осущест-
вляют служебную деятельность в условиях по-
вышенных требований к  физической, огневой, 
строевой подготовке, а  также психологической 
устойчивости при выполнении должностных 
обязанностей. Необходимость регулярного со-
средоточения физических, интеллектуальных 
и  психоэмоциональных ресурсов обуславлива-
ет значительную стрессогенность профессио-
нальной деятельности. Это определяет степень 
функциональных и  патологических изменений 
в организме как состояний, детерминированных 
устойчивостью к стрессу [4]. С учетом влияния 
стрессовых факторов представляется актуаль-
ным изучение состояния здоровья сотрудников 
с  целью определения основных направлений 
профилактики заболеваемости и здоровьесбере-
жения кадрового потенциала УИС.

Цель исследования: анализ заболеваемости 
с временной утратой трудоспособности сотруд-
ников УИС (на  примере Приволжского феде-
рального округа).

Материалы и методы исследования. Оцен-
ка заболеваемости с  ВУТ сотрудников УИС 
выполнена на примере территориальных орга-
нов ФСИН России Приволжского федерально-
го округа (ПФО) за период 2017–2019 гг. Источ-
ником данных послужили сведения из формы 
федерального статистического учета № 16‑ВН 
«Сведения о  причинах временной нетрудос-
пособности», представленные медико-сани-
тарными частями ФСИН России посредством 
системы ведомственного электронного доку-
ментооборота. В статистическом анализе при-

менялись традиционные методы вариационной 
статистики, расчеты проведены с  применени-
ем стандартного пакета прикладных программ 
Excel‑2010.

Из показателей заболеваемости с  ВУТ рас-
считывались: число случаев ВУТ на 100 сотруд-
ников; число дней нетрудоспособности (ДН) 
на  100  сотрудников; средняя длительность од-
ного случая нетрудоспособности (НТ).

Результаты исследования и их обсуждение. 
Согласно представленным данным за  период 
2017–2019 гг. в ПФО первичная медико-санитар-
ная помощь была оказана 31096  сотрудникам. 
Ранее установлено, что общая заболеваемость 
сотрудников за  исследуемый период имеет 
нисходящий тренд: 2017–37864,01, 2018–34918,58, 
2019–33218,83  на  100000  человек соответствен-
но, темп убыли показателя за трехлетний пери-
од 2017–2019  составил 12,2 % [3]. В  структуре 
общей заболеваемости ежегодно наибольший 
вклад обусловлен болезнями органов дыхания, 
болезнями костно-мышечной системы и  со-
единительной ткани, травмами, отравлениями 
и некоторыми другими последствиями воздейс-
твия внешних причин, болезнями системы кро-
вообращения (БСК) и  заболеваниями желудоч-
но-кишечного тракта. При этом за  трехлетний 
период наибольший долевой прирост показате-
ля регистрируется для БСК, травм, отравлений 
и  некоторых других последствий воздействия 
внешних причин, болезней органов пищеваре-
ния (табл. 1) [3].

В сравнении с данными показателями насе-
ления ПФО за 2019 год определено, что ведущи-
ми причинами общей заболеваемости взрослого 
населения ПФО стали БСК (22 %), болезни орга-
нов дыхания (14 %) и болезни костно-мышечной 
системы и соединительной ткани (10 %). 
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Таблица 1. Уровень (на 100000 чел.) и структура ( %) общей заболеваемости сотрудников УИС Приволж-
ского федерального округа за 2017–2019 гг.

Классы болезней Код по МКБ‑10 2017 2018 2019
Болезни органов дыхания J00‑J99 19154,65 (50,6 %) 16168,79 (46,4 %) 15906,04 (47,9 %)
Болезни костно-мышечной системы и соеди-
нительной ткани М00‑М99 4983,04 (13,2 %) 4875,22 (14,0 %) 3392,55 (10,2 %)

Травмы, отравления и некоторые другие  
последствия воздействия внешних причин S00‑Т98 3633,02 (9,6 %) 3260,39 (9,4 %) 3 781,86 (11,4 %)

Болезни системы кровообращения  I00‑I99 2700,03 (7,1 %) 3062,37 (8,8 %) 2905,09 (8,7 %)
Болезни органов пищеварения К00‑К93 2010,88 (5,3 %) 2126,93 (6,1 %) 2002,16 (6,0 %)
Прочие болезни 5382,39 (14,2 %) 5373,02 (15,4 %) 5231,13 (15,7 %)
Всего 37864,01 (100 %) 34866,72 (100 %) 33218,83 (100 %)

твия внешних причин» и «Болезни системы кро-
вообращения» (табл. 3).

Для отдельных территориальных органов 
ФСИН России также характерна положитель-
ная динамика прироста заболеваемости с ВУТ: 
число дней нетрудоспособности (на 100 сотруд-
ников) за исследуемый период возросло в учреж-
дениях УИС Республики Мордовия на 46,48 %, 
в Пермском крае – на 88,10 % (табл. 4).

Длительность одного случая НТ в  среднем 
по региону значительно увеличилась в Респуб-
лике Мордовия – на 65,14 % и Пензенской облас-
ти – на 46,11 % (табл. 5).

Травмы, отравления и некоторые другие пос-
ледствия воздействия внешних причин занимают 
только шестую позицию в структуре показателя 
(5 %), в то время как этот класс болезней ежегод-
но входит в тройку лидирующей патологии нозо-
логического профиля сотрудников УИС [5].

Анализ заболеваемости с  ВУТ сотрудников 
УИС также свидетельствует о  положительной 
динамике снижения показателей за трехлетний 
период (табл. 2).

Вместе с  тем с  учетом класса болезней ре-
гистрируется увеличение средней длительности 
одного случая НТ по  классам «Травмы, отрав-
ления и некоторые другие последствия воздейс-

Таблица 2. Показатели заболеваемости с  временной утратой трудоспособности сотрудников УИС При-
волжского федерального округа 

Показатели 2017 2018 2019 Темп убыли
2017/2019, ( %)

Число случаев ВУТ на 100 сотрудников 37,80 34,91 33,21 – 4,80
Число дней нетрудоспособности на 100 сотрудников (дней) 378,27 319,42 366,37 – 22,02
Средняя длительность одного случая нетрудоспособности (дней) 10,0 9,15 9,57 – 4,30

Таблица 3. Средняя длительность одного случая нетрудоспособности сотрудников УИС Приволжского фе-
дерального округа по причинам заболеваемости (дней) 

Классы болезней
Средняя длительность 

1 случая НТ (дней) Темп прироста  
(убыли) 2017/2019, ( %)

2017 2018 2019
Болезни органов дыхания 8,84 8,67 7,58 – 14,25 %
Болезни костно-мышечной системы и соединительной ткани 12,51 11,13 12,10 – 3,27 %
Травмы, отравления и некоторые другие последствия воздейс-
твия внешних причин 18,75 13,80 20,56 + 9,60 %

Болезни органов кровообращения 14,51 11,07 16,88 + 16,3 %

Таблица 4. Число дней нетрудоспособности на 100 сотрудников УИС в среднем по Приволжскому феде-
ральному округу 

Территория
Число дней НТ на 100 сотрудников (дней) Темп прироста (убыли)

2017/2019 ( %)2017 2018 2019
Республика Марий-Эл 671,05 366,59 443,45 -33,92
Республика Татарстан 256,19 279,52 230,21 -10,14
Республика Башкортостан 716,54 298,90 410,39 -42,73
Пензенская область 860,97 531,94 727,34 -15,52
Чувашская Республика 267,23 229,53 226,25 -15,34
Оренбургская область 519,80 429,75 401,07 -22,84
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Окончание таблицы 4

Территория
Число дней НТ на 100 сотрудников (дней) Темп прироста (убыли)

2017/2019 ( %)2017 2018 2019
Пермский край 359,29 368,03 675,82 88,10
Республика Мордовия 274,98 262,12 402,79 46,48
Саратовская область 173,93 192,32 173,07 -0,49
Ульяновская область 327,25 319,50 314,99 -3,75

Таблица 5. Длительность одного случая нетрудоспособности сотрудников УИС по регионам Приволжского 
федерального округа (дней) 

Территория
Средняя длительность одного случая НТ (дней) Темп прироста (убыли)

2017/2019 ( %)2017 2018 2019
Республика Марий-Эл 10,22 11,81 6,62 -35,23
Республика Татарстан 11,44 11,35 12,50 9,27
Республика Башкортостан 9,80 8,50 11,32 15,51
Пензенская область 10,67 8,07 15,59 46,11
Чувашская Республика 10,10 9,73 8,49 -15,94
Оренбургская область 9,65 9,12 9,17 -4,97
Пермский край 9,51 9,90 6,75 -29,02
Республика Мордовия 9,84 10,49 16,25 65,14
Саратовская область 11,82 9,56 10,38 -12,18
Ульяновская область 8,30 8,85 8,44 1,69

Выводы. 1. Анализ показателей здоровья со-
трудников УИС Приволжского ФО показал, что 
за исследуемый период 2017–2019 гг. показатели 
распространенности и заболеваемости с времен-
ной утратой трудоспособности ежегодно харак-
теризуются темпами убыли.

2. Структура ведущей патологии общей за-
болеваемости сотрудников УИС ПФО представ-
лена болезнями органов дыхания, болезнями 
костно-мышечной системы и  соединительной 
ткани, травмами, отравлениями и  некоторыми 
другими последствиями воздействия внешних 
причин, что обусловлено особенностями несе-
ния службы в условиях значительных психоэмо-
циональных и физических нагрузок при выпол-
нении служебных задач содержания, охраны, 
надзора, конвоирования и  этапирования лиц, 
содержащихся в местах лишения свободы [2].

3. Увеличение средней длительности одного 
случая нетрудоспособности по  причине БСК 
свидетельствует о  недостаточности мероприя-
тий первичной профилактики, направленных 
на  выявление факторов риска БСК в  ходе дис-
пансеризации личного состава УИС.

4. Рост показателей заболеваемости с времен-
ной утратой трудоспособности в Пермском крае, 

Республике Мордовия и  Пензенской области 
определяет содержание мероприятий контроля 
организации оказания медицинской помощи со-
трудникам УИС и  выявления причин увеличе-
ния числа дней нетрудоспособности (на 100 со-
трудников) в этих регионах.
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тора структуры (исходных вложений, таких как 
фондовооруженности), процесса (медицинских 
технологий) и  выхода (результата, в  том числе 
удовлетворенности пациента). Исследуя ресур-
сы системы обязательного медицинского страхо-
вания (ОМС), важно выявить основные факторы 
для дифференцированного управления и  про-
гнозирования на  этапах составления плана ме-
роприятий в обеспечении качества медицинской 
помощи [4]. Контроль объемов, сроков, качества 
и условий предоставления медицинской помощи 
(МП) в объеме и на условиях, которые установ-
лены территориальной программой ОМС и  до-
говорными отношениями между участниками 
системы ОМС на  оплату медицинской помощи 
по ОМС, проводится в соответствии с Порядком 
организации и  проведения контроля объемов, 
сроков, качества и условий предоставления МП, 
установленным Федеральным фондом (медико-
экономический контроль – МЭК, медико-эконо-
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Эффективная концепция развития здравоох-
ранения и совершенствования охраны здоровья 
населения на  современном этапе  – достаточно 
сложное и многофакторное явление, состоящее 
на стыке интересов государства, органов управ-
ления здравоохранением, администраций меди-
цинских организаций (МО), медицинских ра-
ботников и врачей с одной стороны и пациентов 
с другой [1]. Под качеством медицинской помо-
щи понимается совокупность свойств, характе-
ризующих медицинские технологии и результа-
ты их применения, соответствие медицинской 
помощи современному уровню медицинской 
науки, нормативно закрепленным стандартам, 
а  также потребностям пациентов (удовлетво-
ренности) и широкое применение в подзаконном 
правовом регулировании деятельности здраво-
охранения [2,3]. В настоящее время модель сис-
темного управления лечебно-диагностическим 
процессом МО построена на сопоставлении фак-
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пировались как: 1. МЭК соответствия требова-
ниям тарифа предоставленных реестров счетов 
на  оплату случаев оказания медицинской по-
мощи; 2. МЭЭ по  медицинской документации 
на  установление соответствия фактических 
сроков и  объема оказания медицинской помо-
щи имеющимся записям в  первичной меди-
цинской и  отчетно-учетной документации; 3. 
Определение показателя уровня качества меди-
цинской помощи (УКЛ) на основании случаев 
выявленных отклонений выполнения стандар-
тов – по актам экспертизы качества медицинс-
кой помощи, а так же субъективных факторов: 
информированность населения о правах в сис-
теме ОМС, удовлетворенность пациентов на ос-
нове анкетирования.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Анализ внутренней структуры факторов прове-
ден в  отношении 15  значимых характеристик 
гарантий качества в динамике за 3 года. По дан-
ным МЭК, объем средств, направленных меди-
цинским организациям за оказанную медицин-
скую помощь в динамике на 1 застрахованного 
за 3 года увеличился до 140,8 %, при этом доля 
неоплаты (уменьшения оплаты) по результатам 
мероприятий контроля и  экспертизы увели-
чилась более чем в  5  раз и  составила 553,7 %. 
Оценка структуры экономической эффектив-
ности (экономического ущерба) медицинских 
организаций как фактора вклада в  структуру 
качества представлена на  примере амбулатор-
но-поликлинической и стационарной медицин-
ской помощи (табл.) 

мическая экспертиза – МЭЭ, экспертиза качест-
ва медицинской помощи – ЭКМП).

Цель: определение факторов обеспечения ка-
чества оказания медицинской помощи.

Материалы и методы исследования. В пе-
риод 2019–2020 гг. в страховой компании Ижев-
ского филиала ООО «СК «ВСК-Милосердие» 
проводился анализ использования ресурсов МО 
на  основе медико-экономической экспертизы 
представленных счетов за оказанную медицин-
скую помощь/медицинские услуги. Объектом 
исследования были медицинские карты ста-
ционарных больных при получении как пла-
новой, так и  экстренной медицинской помощи 
независимо от  профиля отделений (специаль-
ностей) в  количестве 4394; медицинские карты 
пациентов, получавших медицинскую помощь 
в  поликлинике в  количестве 26965; при стаци-
онарозамещающем виде в количестве 2175; карт 
вызова скорой медицинской помощи – 3049. Для 
проведения исследования повышенной точнос-
ти и степени уверенности в  заданной точности 
равное t=3,3 максимальное число наблюдений 
должно быть не менее 900. В исследовании объ-
ем определялся методом случайной выборки 
медицинских карт, составил по видам оказания 
медицинской помощи 36583 случая, в том числе 
проведено плановых медико-экономических эк-
спертиз на соответствие условиям обеспечения 
качества медицинской помощи 20788 (56,8 %), 
целевых – 15795 (43,2 %).

В ходе исследования факторы обеспечения 
качества медицинской помощи впервые груп-

Таблица. Характеристика факторов и динамика уровня показателя качества медицинской помощи 

Факторы 2018 2019 2020 Среднее  
значение

МЭК: амбулаторно-поликлин. МП: принято счетов к оплате/заявлено 0,98 0,99 0,99 0,99
МЭЭ: амбулаторно-поликлин. МП: план/факт % 1,6 1,4 0,6 1,2
Амбулаторно-поликлин. МП: коэффициент без нарушений при МЭЭ 0,9 0,82 0,78 0,83
УКЛ: амбулаторно-поликлин. МП 0,87 0,82 0,76 0,82
МЭК: стационарная МП: принято счетов к оплате/заявлено 1,0 0,99 0,99 0,99
МЭЭ: стационарная МП: план/факт % 2,29 2,36 1,15 1,93
Стационарная МП: коэффициент без нарушений по МЭЭ 0,94 0,92 0,90 0,92
УКЛ: стационарная МП 0,93 0,90 0,88 0,90
Коэффициент эк. эффект. (ущерб в связи с неоплатой по результатам МЭЭ) 0,98 0,99 0,99 0,99
Неоплата по МЭЭ % от суммы неоплаты всех видов контроля КМП 32,8 44,4 51,1 42,8
Неоплата по результатам ЭКМП % 67,2 55,6 48,9 57,2
Удовлетворенность пациентов по результатам анкетирования % 90,2 95,5 83,0 89,6
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Факторы 2018 2019 2020 Среднее  
значение

Обращений (от числа застрахованных) % 4,4 1,3 1,3 2,3
Обращений о видах, качестве и условиях МП от общего числа обращений % 7,4 15,3 37,4 12,5
Информирование о правах в системе ОМС от числа застрахованных 24,3 38,6 44,2 35,7

латорно-поликлинической помощи выше, чем 
по  стационарной и  составляет 17,8 % против 
8,0 %. Динамика и  прогноз показателя качества 
медицинской помощи представлены на рисунке.

По результатам МЭК за 3  года не подтверж-
дены расходы за  оказание медицинской помо-
щи, заявленные медицинскими организация-
ми, в  сумме 3 584,3  руб., что составило 0,19 %; 
за нарушения по результатам МЭЭ произведены 
удержания на  общую сумму 5 255,1  руб., или 
0,27 %; по результатам ЭКМП удержания соста-
вили 2 714,1 руб., или 0,14 %. Всего экспертами 
не подтверждено финансовых ресурсов для обес-
печения качества медицинской помощи на сумму 
11 535,5 руб., что составляет 0,6 %. Коэффициент 
экономической эффективности медицинских ор-
ганизаций по использованию средств ОМС соот-
ветствует показателю 0,99. Таким образом, с це-
лью проверки статистической значимости двух 
и  более переменных, которые можно измерить, 
но нельзя изменить, в нахождении связи между 
ними проведен корреляционный анализ. Из име-
ющихся 18 изучаемых значений для корреляцион-
ного анализа выбраны наиболее чувствительные, 
которые представлены в табл. Расчет проводился 
в программе Statistica. Результаты: коэффициен-
ты корреляции МЭЭ значимы между показателем 
медицинская помощь без нарушений и уровнем 
качества оказания медицинской помощи и  со-
ставили r= 0,77  и  0,99  соответственно. Между 
медико-экономической эффективностью (0,99) 
и  качеством оказания медицинской помощи 
(0,87) также выявлена сильная связь с  количес-
твенными значениями, которая составила значе-
ния r=0,90–0,80  соответственно. Дендрограмма 
связи факторов по  взвешенному центроидному 
методу (Евклидово расстояние) показала, что на-
иболее близкая связь между количеством не при-
нятых к оплате счетов и неподтвержденных объ-
емов медицинской помощи с  экономическим 
ущербом (неэффективностью) медицинской ор-
ганизации [5]. Аналогичная оценка МЭЭ про-
ведена по  стационарной медицинской помощи, 
при этом выявлено значительно меньшее число 
нарушений и  более высокий уровень качества 
(коэффициент 0,94  и  0,93  соответственно), что, 
в свою очередь, положительно повлияло на эко-
номическую эффективность. В структуре видов 
медицинской помощи доля нарушений по амбу-

Рис. Динамика и прогноз УКЛ по поликлинике и ста-
ционару 

Вывод. Выявлено, что наибольшее влияние 
и вклад в структуру факторов качества оказыва-
ют факторы контроля заявленных счетов и меди-
ко-экономическая экспертиза. В целях предупре-
дительного контроля безопасности медицинской 
деятельности и  экономической эффективности 
медико-экономическую экспертизу необходимо 
проводить не только страховыми медицинскими 
организациями, но и внедрить как вид эксперти-
зы в медицинских организациях.
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Система охраны здоровья населения в  России 
и  ее составляющая первичная медико-санитарная 
помощь (ПМСП) нуждаются в  реформировании. 
Из-за чрезмерной специализации амбулаторно-по-
ликлинического звена утрачено значение личности 
врача ПМСП как «стража здоровья» [18]. Государс-
тво несет большие финансовые затраты, связанные 
со  специализированной медицинской помощью, 
которая значительно дороже [5, 7, 13, 14]. Требует-
ся реформирование участковой службы в организа-
ционном плане и кадровом обеспечении.

Первичная медико-санитарная помощь от-
ражает направленность на  охрану здоровья на-
селения. Подход, акцентированный на  болезнь, 
следует перенести на  пациента, оказавшегося 
в центре всей системы здравоохранения (модель 
здравоохранения Стокгольмского округа). Глав-
ными задачами ПМСП являются объединение 

усилий различных ведомств при создании сис-
темы охраны здоровья с  целью осуществления 
необходимых мероприятий по  профилактике 
болезней [2, 10]. Имеется выраженная необходи-
мость интегрального видения проблем пациен-
тов с самых первых контактов с системой здра-
воохранения с  врачом-терапевтом участковым 
или врачом общей врачебной (семейной) практи-
ки. На врачей этого уровня приходится большой 
объем профилактической, диспансерной и меди-
ко-социальной работы с пациентами [4, 9, 15].

Цель исследования: разработка перспектив-
ных моделей развития общей врачебной практи-
ки для реформирования первичного звена здра-
воохранения.

Материалы и  методы исследования: ста-
тистический, социологический, непосредствен-
ного наблюдения, аналитический.
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Результаты исследования и  их обсужде-
ние. Реформирование ПМСП должно строиться 
на системном подходе, учитывающем организа-
ционные и институциональные условия деятель-
ности здравоохранения. Необходимо внедрять 
перспективные модели ОВП с  целью рациона-
лизации труда врача и  среднего медицинского 
персонала ПМСП.

Следует отметить, что за последние годы утра-
чен интерес к развитию общих врачебных прак-
тик (ОВП) в РФ. Обеспеченность врачами общей 
практики (ВОП) (физическими лицами) за 5 лет 
анализа (2016–2020 гг.) возросла незначительно 
(табл.). Показатель обеспеченности врачами об-
щей практики в 2016 г. составлял 0,63 на 10 тыс. 
населения, в 2020 г. увеличился до 0,72 ‰0, при 
этом обеспеченность врачами-терапевтами 
участковыми выросла с 2,98 до 3,21 ‰0 [12].

Суммарная обеспеченность этими специ-
алистами участковой службы возросла с  3,61 
до  3,93 ‰0. Доля ВОП в  общем числе врачей 
участковой службы (терапевт участковый + 
ВОП) составила 22 % (2020 г.).

Представляем положительный опыт рефор-
мирования ПМСП по принципу ВОП в г. Мос-
кве. С целью реализации Приказа Департамента 
здравоохранения г.  Москвы от  20.01.2012 №  38 
«О мерах по дальнейшему совершенствованию 
организации оказания амбулаторно-поликли-
нической помощи взрослому населению города 
Москвы» внедрена трехуровневая система амбу-
латорно-поликлинической помощи населению 
мегаполиса, включающая активное развитие об-
щих врачебных практик.

В процессе реформирования ПМСП в г. Мос- 
кве внедрено подушевое финансирование в  де-
ятельность московских медицинских организа-
ций, оказывающих медицинскую помощь в ам-
булаторных условиях (МОАУ)1 (поликлиник), 
осуществлена информатизация столичного 
здравоохранения. В системе оказания ПМСП на-
селению в МОАУ г. Москвы были организованы: 
отделения неотложной медицинской помощи 
(НМП); дневные стационары (ДС); стационары 
на дому (СД); получили активное развитие ОВП 
на первом уровне оказания ПМСП.

Анализ обеспеченности врачами ПМСП 
до и после реорганизации ПМСП в г. Москве по-
казал, что численность ВОП в г. Москве за 10 лет 

анализа (2010–2019 гг.) возросла почти в 250 раз 
(с 0,01 до 2,5 на 10 тыс. населения), при этом обес-
печенность терапевтами участковыми умень-
шилась в 4,1 раза. Обеспеченность узкими спе-
циалистами снизилась с 51,2 до 43,4 на 10 тыс. 
населения [7].

Положительным моментом реформирования 
можно считать сокращение управленческих 
кадров с 1,9 до 0,7 на 10  тыс. населения. В РФ 
(в 2019  г.) этот показатель составил 1,5 ‰0, что 
почти вдвое выше, чем в г. Москве. Проведенное 
реформирование позволило сократить обеспе-
ченность в целом врачебными кадрами в амбу-
латорно-поликлиническом звене за период ана-
лиза с 33 до 24 на 10 тыс. населения.

Результаты социологических опросов населе-
ния в 2‑х административных округах г. Москвы 
(опрошено 450  пациентов) показали, что после 
реформирования были удовлетворены оказани-
ем амбулаторно-поликлинической помощи 96 % 
респондентов, удовлетворены не полностью 3 % 
и не удовлетворены 1 % опрошенных.

В г. Москве дефицит врачебных кадров пер-
вичного звена здравоохранения ликвидировали 
в основном за счет дополнительного професси-
онального образования терапевтов участковых, 
а  также за  счет привлечения на  амбулаторный 
уровень лиц, прошедших первичную аккреди-
тацию. Упразднение интернатуры – не  очень 
хорошее начинание. Отсутствие опыта работы 
не позволяет молодому врачу взять на себя объ-
ем работы в соответствии с профстандартами.

Профстандарт «врача-лечебника» и «врача те-
рапевта участкового» отождествлять неправомер-
но, так как первая специальность требует лишь 
высшего образования, а вторая – последипломно-
го образования с подготовкой в ординатуре.

Таблица. Численность врачей-терапевтов участко-
вых, врачей общей практики (семейных врачей) 
в Российской Федерации в динамике за 2016–2020 гг. 
(физические лица на 10 тысяч населения).

Показатель 2016 2018 2020

Численность всего врачей 37,1 37,4 38,0
Численность врачей-терапевтов 
участковых 2,98 3,04 3,21

Численность врачей общей прак-
тики (семейных врачей) 0,63 0,79 0,72

Суммарная численность врачей-
терапевтов + ВОП 3,61 3,83 3,93

1 Федеральный закон от 21 ноября 2011 г. N 323‑ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в Российской Федерации»
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Нужно отметить, что институт общей врачебной 
практики, активно развивающийся в нашей стране 
в  60–90‑х годах, сейчас находится в  стадии стог-
нации. После окончания вуза студенты не желают 
обучаться на ВОП из-за большой нагрузки и недо-
статочности финансового поощрения их труда.

Реализуемые в России государственные меры 
должны обеспечивать приоритетность ПМСП 
и внедрение ОВП, при этом создавать у врачей 
первичного звена, в том числе у ВОП, достаточ-
ные стимулы, в  том числе материальные, для 
повышения ответственности за охрану здоровья 
прикрепленного населения.

Выводы. Основополагающей задачей ПМСП 
является развитие общей врачебной (семейной) 
практики. Низкая эффективность деятельности 
ПМСП и ОВП, в частности, связана в определен-
ной мере с  отсутствием экономических стиму-
лов в  деятельности врачей участковой службы 
в плане охраны здоровья населения.

Реформирование ПМСП должно строиться 
на системном подходе, учитывающем организа-
ционные и институциональные условия деятель-
ности здравоохранения. Необходимо внедрять 
перспективные модели ОВП с  целью рациона-
лизации труда врача и  среднего медицинского 
персонала ПМСП.
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роль играют белки [8]. При этом в развитии дис-
функции печени важное значение имеет взаимо-
действие белкового метаболизма органа с  ком-
понентами иммунной системы [1].

В связи с  этим нас заинтересовал вопрос 
о состоянии белкового обмена печени при неал-
когольной жировой болезни печени (НАЖБП). 
Однако, по данным доступной нам литературы, 
имеются немногочисленные исследования, ко-
торые выявляют разнонаправленные изменения 
белкового обмена печени при НАЖБП [4, 6].  
Факторами роста также являются полипепти-
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Печень является органом, поддерживаю-
щим гомеостаз всего организма, влияя при этом 
на развитие того или иного заболевания. Печень 
принимает непосредственное участие в обеспе-
чении процессов детоксикации и  элиминации 
продуктов жизнедеятельности различных аген-
тов, занимает центральное место в  регуляции 
воспалительной реакции, метаболизме биологи-
чески активных и антибактериальных веществ, 
синтезе иммунокомпетентных клеток [3, 10].

При различных заболеваниях среди спектра 
синтезируемых печенью соединений особую 
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фиброза в ткани печени по результатам ультра-
звуковой эластографии на аппарате AIXPLORER 
(Франция) и теста FibroMax (FM).

При оценке белковосинтетической функции 
печени в  сыворотке крови определяли уровень 
общего белка на  анализаторе FP‑901 (М) фир-
мы «Labsystems» (Finland). Белковые фракции 
сыворотки крови оценивали на  анализаторе 
Densitometer DS 2 «Cormay» (Польша).

Нами проводилось изучение альфа‑2‑мак-
роглобулина (А2  М)  – высокомолекулярного 
белка, являющегося одним из  основных ком-
понентов фракций α-2‑глобулинов, увеличение 
продукции которого гепатоцитами и звездчаты-
ми клетками часто связано с прогрессированием 
фиброза печени.

Гаптоглобин является белком острой фазы 
воспаления и снижение его концентрации может 
отмечаться при тяжёлых заболеваниях печени 
с нарушением синтеза белков. Аполипопротеин 
А1 (АА1)  – белок плазмы крови, который вхо-
дит в состав липопротеидов высокой плотности 
и удаляет холестерин из сосудистой стенки. При 
этом при заболеваниях печени наблюдается сни-
жение АА1 в сыворотке крови.

Специфические белки (А2‑макроглобулин) 
в  сыворотке крови изучали с  помощью метода 
нефелометрии, гаптоглобин, А1‑аполипопро-
теин определяли на  анализаторе «Сobаs‑111», 
а  уровень фактора роста гепатоцитов изучали 
методом иммуноферментного анализа (ИФА) 
с  помощью набора Human HGF  Instant (ELISA 
Kit, Австрия). Концентрация HGF выражалась 
в нмоль/л.

Кроме этого, в  исследовании нами исполь-
зованы неинвазивные технологии диагности-
ки заболеваний печени, которые представляют 
собой альтернативу биопсии печени и  предна-
значены для выявления гепатита и  нарушений 
обмена веществ: тест FibroTest (FT), входящий 
в  состав теста FibroMax (FM) (BioPredictiv, 
Франция). FibroTest позволяет точно оценить 
уровень фиброза, а  также степень некровос-
палительной активности печени, а  FibroMax 
определяет уровень стеатоза (SteatoTest) 
неалкогольного (NashTest) или алкогольно-
го (AshTest) происхождения на  основании ре-
зультатов биохимических тестов крови. Так, 
альфа‑2‑макроглобулин, аполипопротеин А1, 

ды, объединенные в  группу трофических регу-
ляторных субстанций, обладающие при этом 
широким спектром биологического действия 
на  многие клетки. Одним из  таких является 
фактор роста гепатоцитов (HGF), участвующий 
в  регенерации печени, стимулирующий про-
лиферацию некоторых типов эпителиальных 
клеток и эндотелиоцитов [7]. Кроме этого, HGF 
является одним из цитопротективных факторов 
с мощным антифиброгенным свойством [9].

В физиологических условиях HGF находит-
ся в  неактивном состоянии, но  при возникно-
вении патологического процесса в печени и ак-
тивации репаративных процессов он переходит 
в  активное состояние и  концентрация HGF 
в сыворотке крови значительно возрастает [2]. 
Защитное воздействие на  гепатоциты: HGF, 
возможно, снижает прогрессирование стеатоза, 
поскольку его переход в  стеатогепатит проис-
ходит за  счет инициации перекисного окисле-
ния липидов (ПОЛ), проходящего клеточный 
механизм защиты и  способствующего разви-
тию некроза и  воспаления [5]. При этом в  до-
ступной литературе мы не  встретили данных 
о концентрации и динамике фактора роста ге-
патоцитов при НАЖБП.

Цель исследования: оценить состояние бел-
кового обмена в печени и концентрацию факто-
ра роста гепатоцитов у больных с НАЖБП.

Материалы и  методы исследования. Под 
наблюдением на  амбулаторном лечении в  кли-
никах г.  Ижевска находились 288  пациентов 
с НАЖБП на  стадии стеатоза. Из них женщин 
было 163 (56,6 %), мужчин – 125 (43,4 %). Среди 
пациентов в возрастной группе от 30 до 70 лет 
превалирующий возраст составил 51  год  – 
60 лет. Контрольную группу составили 50 прак-
тически здоровых лиц без признаков НАЖБП.

Все проведенные процедуры соответствова-
ли этическим нормам. При проведении иссле-
дования строго опирались на положения Хель-
синской декларации Всемирной медицинской 
ассоциации. Перед началом исследования у па-
циентов было получено информированное доб-
ровольное согласие.

Верификация диагноза НАЖБП на  стадии 
стеатоза проводилась с  помощью ультразвуко-
вого метода исследования печени. Критерием 
исключения из исследования являлось наличие 
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Таблица 1. Показатели белкового обмена у лиц об-
следуемых групп 

Показатели
Группа

рКонтрольная
(n=50)

Наблюдения
(n=288)

Общий белок (г/л) 65,43±0,27 73,19±1,01 0,001
Альбумины ( %) 54,0±0,98 52,36±0,74 0,2
α1-глобулины ( %) 4,94±0,27 4,06±0,35 0,1
α2-глобулины ( %) 9,94±0,74 8,54±0,33 0,1
β-глобулины ( %) 14,29±0,67 13,22±0,22 0,2
γ-глобулины ( %) 18,56±0,42 17,7±0,57 0,3
ПТИ ( %) 94,3±1,83 98,25±1,17 0,1
Фибриноген (г/л) 2,96±0,14 3,69±0,44 0,2

Примечание: n  – число наблюдений; р  – достоверность 
по отношению к уровню контрольной группы.

Таблица 2. Показатели специфических белков и фак-
тора роста гепатоцитов в обследуемых группах 

Показатели
Группа

Контрольная
(n=20)

Наблюдения
(n=30)

Альфа‑2‑макроглобулин 1,63±0,08 1,71±0,26*
Гаптоглобин 1,77±0,24 1,61±0,12*
Аполипопротеин А1 2,9±0,65 1,93±0,21*
HGF (нмоль/л) 4,83 ± 0,3 2,24 ± 0,08

Примечание: n  – число наблюдений; *  – достоверность 
по отношению к уровню контрольной группы (р ≥0,05).

Вывод. Таким образом, по результатам наших 
исследований, у пациентов с НАЖБП на стадии 
стеатоза наблюдалось достоверное повышение 
уровня общего белка, незначительная тенденция 
к повышению α-2‑макроглобулина и снижению 
гаптоглобина, А1‑аполипопротеина, что говорит 
о  сохранении белковосинтетической функции 
печени. Однако концентрация фактора роста ге-
патоцитов на этой стадии уже имеет тенденцию 
к  увеличению, что может отражать усиление 
собственных гепатопротективных свойств при 
НАЖБП, вероятно, за счет повышения внутри- 
клеточной концентрации глутатиона и  других 
ферментов антиоксидантой защиты [7].

На наш взгляд, данное обстоятельство сви-
детельствует о  необходимости проведения ле-
чебных мероприятий у  пациентов с  НАЖБП 
на стадии стеатоза, направленных, в частности, 
на  улучшение защитно-регенераторной функ-
ции печени от продуктов ПОЛ и, как следствие, 
на снижение прогрессирования стеатоза.
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билирубин, гаптоглобин, гамма-глутаминтранс-
пептидаза, аланинаминотрансфераза  – для FT 
и  альфа‑2‑макроглобулин, аполипопротеин А1, 
билирубин, гаптоглобин, гамма-глутаминтранс-
пептидаза, аланинаминотрансфераза, аспара-
гинаминотрансфераза, глюкоза, триглицериды, 
общий холестерин – для FM.

Расчет необходимого числа наблюдений был 
проведен на  основе объема выборки с  уров-
нем статистической мощности исследования 
р=0,80  с  использованием статистических про-
граммных пакетов Statistica 10.0. Статистичес-
кий анализ включал статистический расчет 
«меры положения» и «меры рассеяния» призна-
ка. «Меру положения» рассчитывали как сред-
нюю арифметическую величину признака (М), 
а «меру рассеяния» – ошибку средней (m). Нор-
мальность распределения определяли с  помо-
щью критерия Колмогорова-Смирнова. В  слу-
чае нормального распределения использовались 
параметрические методы статистической обра-
ботки. При нормальном распределении оценку 
статистической значимости различий (р) коли-
чественных величин между группами проводи-
ли с  использованием t  – критерия Стьюдента. 
Различия между группами считали значимыми 
статистически при вероятности справедливости 
нулевой гипотезы об отсутствии различия меж-
ду группами (p) ≤ 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение. 
У  обследованных нами пациентов с  НАЖБП 
на стадии жирового гепатоза отмечалось значи-
мое (р=0,001) повышение содержания общего 
белка в сравнении с контролем.

При этом существенных изменений уровня 
белковых фракций, протромбинового индекса 
(ПТИ), фибриногена нами не отмечено (табл. 1).

Кроме этого, нами изучены показатели спе-
цифических белков в сыворотке крови, которые 
входят в тест FibroMax, но не входят в стандар-
тный перечень биохимических показателей кро-
ви, определяющих функциональное состояние 
печени в клинике.

По результатам наших исследований, у боль-
ных НАЖБП на стадии жировой дистрофии име-
ется незначительная тенденция к  повышению 
α-2‑макроглобулина и снижению гаптоглобина,  
А1‑аполипопротеина. При этом наблюдалась 
тенденция к повышению уровня HGF по сравне-
нию с контрольной группой (табл. 2).
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Представлены результаты лабораторного исследования динамического наблюдения иммунологических изменений 
в поствакцинальный период у 52 пациентов, привитых к SARS CoV‑2 (COVID‑19). Выявлено достоверное снижение содержа-
ния антител класса IgG к коронавирусу SARS-CoV‑2 в сроки от 71 до 180 дней (3 и 4 группы наблюдения) в сравнении с мак-
симальными титрами в сроки от 22 до 70 дней (2 группа наблюдения) поствакцинального периода. После 6 месяцев от на-
чала вакцинации снижение титра антител составило 25 % от максимально выявленных значений 2 группы наблюдения.

Результаты исследования могут быть использованы для индивидуальной стратегии профилактических мероприя-
тий при COVID‑19.
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The article presents the results of a laboratory study of dynamic observation of immunological changes in the postvaccination 
period in 52 patients vaccinated against SARS CoV-2 (COVID-19). A significant decrease in the content of IgG class antibodies to SARS-
CoV-2 coronavirus was revealed within the term from day 71 to day 180 (observation groups 3 and 4) in comparison with the maximum 
titers from day 22 to day 70 (observation group 2) of the postvaccination period. After 6 months from the start of vaccination, the 
antibody titer reduction was 25% of the maximum detected values of the 2nd observation group.

The results of the study can be used for an individual strategy of preventive measures against COVID-19.
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Напряженность иммунитета – состояние, при 
котором организм способен оставаться невос-
приимчивым к  заболеванию. Практически лю-
бой иммунитет можно преодолеть массивными 
дозами возбудителя. Для оценки напряженнос-

ти иммунитета используют понятие «защит-
ного титра специфических антител», т.е. уров-
ня специфических антител в  сыворотке крови, 
обеспечивающего защиту от заболевания в слу-
чае инфицирования. Понятие «защитный титр» 
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относительно и  во  многом определяется меха-
низмами их защитного действия – способности 
взаимодействовать с  иммунокомпетентными 
клетками и антигеном, на который они вырабо-
таны [2].

В этой связи нами предпринята попытка 
изучения динамики изменения гуморального 
иммунитета в  поствакцинальный период и  оп-
ределения «защитного титра антител» к вирусу 
SARS-CoV‑2.

Цель исследования: изучить длительность 
сохранения иммунного ответа у  лиц, вакцини-
рованных против SARS-CoV‑2.

Материалы и  методы исследования. Из 
общего числа обследованных (88 человек) была 
проведена выборка лиц, получивших вакцина-
цию против COVID‑19 (59 человек).

Критерии включения в  группу вакциниро-
ванных:

1. Возраст – старше 18 лет;
2. Законченная схема первичной вакцина-

ции – 52 человека;
3. Вакцинация различными препаратами 

(Спутник V; Спутник Лайт; ЭпиВакКорона);
4. Поствакцинальный интервал оценки на-

пряженности иммунитета – от 6 до 260 дней;
5. Наличие добровольного информированно-

го согласия.
В сыворотке крови исследуемой группы 

определяли содержание антител класса  IgG 
к  S белку с  использованием набора реагентов 
«SARS-CoV‑2 IgG количественный-ИФА-БЕСТ 
D‑5505» (Вектор Бест, Новосибирская область) 
на ИФА-анализаторе Alisei Q. S.

Уровень напряженности специфического им-
мунитета к SARS-CoV‑2 оценивали количествен-
но и  выражали в  международных единицах  – 
BAU/мл.

Статистическую обработку результатов 
проводили с  применением компьютерных про-
грамм Statistica, version 10. Средние значения 
представлены медианой с межквартильным ин-
тервалом. Для сравнения групп использовались 
непараметрический критерий: U‑критерий Ман-
на-Уитни. Уровень значимости различий прини-
мали при уровне р<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение. 
В группу выборки вошли 52 вакцинированных, 
из которых 35 человек привиты вакциной Спут-
ник V (67,3 % из общего числа обследованных); 

Спутник Лайт – 15 человек (28,8 %); ЭпиВакКо-
рона – 2 человека (3,9 %).

У всех обследуемых лиц в  динамике пост- 
вакцинального периода, который составил от 6 
до  180  дней и  более, оценивали количествен-
ное содержание защитного титра антител  IgG 
к  SARS-CoV‑2. Используемая тест-система поз-
воляет оценить образование нейтрализующих 
антител ко всем субъединицам спайкового бел-
ка (RBD, S1, S2) и тем самым судить о напряжен-
ности гуморального иммунитета и  сохранении 
протективного уровня IgG в поствакцинальный 
период.

Для понимания напряженности гуморально-
го ответа после вакцинации вакцинированные 
лица были разделены на группы в зависимости 
от сроков после вакцинации:

1  группа  – поствакцинальный период 
от 6 до 21 дня – 5 человек (9,6 %);

2  группа  – поствакцинальный период 
от 22 до 70 дней – 12 человек (23,1 %);

3  группа  – поствакцинальный период 
от 71 до 90 дней – 5 человек (9,6 %);

4  группа  – поствакцинальный период 
от 91 до 180 дней – 24 человека (46,2 %);

5  группа  – поствакцинальный период более 
181 дня – 6 человек (11,5 %).

Учитывая специфические механизмы резис-
тентности после инфицирования (вакцинации), 
изменение медианных значений титров антител 
показывает, что они сначала нарастают, выходя 
на плато, а затем с некоторого момента времени 
убывают практически до нуля и подчинены ло-
гарифмически нормальному закону [1]. Динами-
ка изменений в иммунной системе человека уни-
версальна для формирования как гуморального, 
так и клеточного иммунитета и определяется фа-
зой формирования поствакцинального иммун-
ного ответа: латентная фаза, фаза роста и фаза 
снижения иммунитета. Фаза роста сопровожда-
ется накоплением антител и  иммунокомпетен-
тных клеток в  крови и  её продолжительность 
для различных антигенов составляет от 4 суток 
до 4 недель [4]. Вышеизложенные данные лите-
ратуры предполагают максимальное нарастание 
титра нейтрализирующих антител к SARS-CoV‑2 
в период до 4‑х недель после встречи с антиге-
ном. Однако, в работах ряда других авторов [3] 
предполагается динамика образования специ-
фических антител класса IgG к SARS-CoV‑2 пос-
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жении (р < 0,05) количества нейтрализующих 
антител в сроки от 71 до 180 дней (3 и 4 группа 
исследуемых) в сравнении со 2 группой исследу-
емых добровольцев. В то же время процент сни-
жения в этой группе был минимальный и соста-
вил 7 % и 16 % соответственно. Количественные 
показатели титра антител в исследуемые сроки 
наблюдения от  71  до  180  дней после вакцина-
ции показали высокие значения и  составили 
516,27 (Q25–255,30 BAU/мл; Q75–518,98 BAU/мл) 
и 466,81 (Q25–217,06 BAU/мл; Q75–566,07 BAU/мл) 
соответственно.

После 6  месяцев от  начала наблюдения 
(5  группа) поствакцинальный иммунитет со-
ставил 416,41  BAU/мл (Q25–139,89  BAU/мл; 
Q75–531,31 BAU/мл), что свидетельствует о сни-
жении иммунного ответа на  25 % в  сравнении 
со 2  группой. Различия между 2  и 5 группами 
были статистически значимыми (р=0,035).

В то же время сравнительный анализ титров 
антител в 1 группе наблюдения (до 21 дня после 
вакцинации) и во 2 группе выявил недостовер-
ные различия (р = 0,31) изучаемых показателей 
(см. табл.).

ле вакцинации в  более поздние сроки (42  день 
после вакцинации  I компонентом). При этом 
динамика их выработки определяется наличи-
ем структурных компонентов вируса в  составе 
вакцин: субъединиц спайкового белка (RBD, S1, 
S2). Соответственно при сравнении различий 
в уровне антител между группами нами прове-
ден анализ со 2 группой, в которой отмечалась 
максимальная медиана титра антител к S белку 
SARS-CoV‑2, составляющая 555,59 BAU/ml.

Анализ полученных результатов (табл., рис.) 
свидетельствует о наличии максимального коли-
чества титра антител во 2 группе исследуемых – 
в  сроки после вакцинации от  22  до  70  дней. 
Средний срок наблюдения в этой группе соста-
вил ~ 38 дней.

Вопрос протективности гуморального им-
мунитета и  реинфекции по-прежнему остается 
открытым, и неясно подвержены ли повторному 
заражению вакцинированные и  переболевшие 
COVID‑19 лица. Напряженность иммунитета 
человека связана с  вероятностью заболеть или 
не заболеть при действии на него патогена в ин-
фицирующей дозе при заданном титре антител. 
Следовательно, количественная оценка нейтра-
лизирующих антител и их динамика изменений 
в поствакцинальный период представляет науч-
ный и клинический интерес.

Максимальный титр нейтрализующих ан-
тител, выявленных нами в  указанные сроки, 
согласуется с литературными данными [6] и оп-
ределяется наличием структурных компонентов 
вируса в составе вакцин: субъединиц спайково-
го белка (RBD, S1, S2).

Динамика поствакцинального гуморального 
ответа к вирусу COVID‑19 представлена на ри-
сунке и  свидетельствует о  достоверном сни-

Таблица. Оценка напряженности поствакцинального иммунитета 

Показатели 1 группа
(6–21 день)

2 группа
(22–70 день)

3 группа
(71–90 день)

4 группа
(91–180 день)

5 группа
(более 181 дня)

Среднее время 
от момента вак-
цинации (дней)

13 38 82 121 205

Медиана антител, 
BAU/мл

404,90 [190,32; 
571,99]

555,59
[531,31; 570,22]

516,27
[255,30; 518,98]

466,81 [217,06; 
566,07] 416,41 [139,89; 531,31]

n 5 12 5 24 6
 % изменения 
в сравнении 
с группой № 2

–27 % – –7 % –16 % –25 %

Уровень значи-
мости (р < 0,05) 0,31 – 0,04 0,044 0,035

n – число наблюдений, р– достоверность различий по отношению к группе 2 

Рис. Изменения титра нейтрализующих антител клас-
са IgG к SARS-CoV‑2.
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В настоящее время в  средствах массовой 
информации и  клинических рекомендациях 
существует мнение о  наличии определенного 
титра антител к  COVID‑19 у  лиц, переболев-
ших данной нозологией, гарантирующее защиту 
от  повторного инфицирования [5]. Между тем 
необходимо понимать формирование гумораль-
ного иммунитета у  вакцинированных, уметь 
провести количественную оценку защитного 
титра и  на  основании анализа динамики изме-
нения титра конкретного пациента определить 
сроки ревакцинации.

В ходе динамического наблюдения в поствак-
цинальный период имеет место динамика увели-
чения уровня антител класса IgG к коронавирусу 
SARS-CoV‑2 с 6 дня наблюдения с сохранением 
максимального количества в сроки до 180 дней. 
Начиная с 6 месяцев поствакцинального перио-
да, уровень нейтрализующих антител начинает 
уменьшаться, оставаясь на  высоких значениях, 
что отражено на рисунке.

Критерий эффективности вакцинации  – вы-
работка адекватного иммунного ответа на  вак-
цину при отсутствии прививочных реакций 
и  поствакцинальных осложнений. Результаты 
наших исследований подтверждают фазы фор-
мирования поствакцинального ответа  – ин-
тенсивное образование  IgG антител в  сроки 
до 3 месяцев и их сохранение до 6 месяцев пос-
твакцинального периода. Повторное введение 
вакцины (ревакцинация) – основа для достиже-
ния длительного и напряженного иммунитета.

Выводы. 1. В  результате исследования вы-
явлено максимальное увеличение содержа-

ния антител класса  IgG к  SARS-COV‑2 в  сроки 
от 22 до 70 дней после вакцинации.

2. Начиная с  71  дня поствакцинального пе-
риода, отмечается динамика к снижению титра 
антител класса IgG к SARS-COV‑2 и после 6 ме-
сяцев от начала вакцинации (законченная схема) 
процент снижения их составил 25 % от  макси-
мально выявленных значений.
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Дана характеристика изменений, происходящих в иммунном статусе пациентов различных возрастных групп, опе-
рированных по поводу травмы селезенки. При изучении иммунного статуса установлено, что выполнение как спленэк-
томии, так и спленэктомии с аутолиентрансплантацией в молодом и среднем возрасте не приводит к изменениям как 
в клеточном, так и в гуморальных звеньях иммунитета. В группе пациентов после спленэктомии и спленэктомии с ауто-
лиентрансплантацией, оперированных в пожилом и старческом возрасте, зарегистрированы снижение всех показателей 
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Characteristics of changes occurring in immune status of patients operated on for spleen injury in different age groups are given. 
In studying immune status, it has been found that performing both splenectomy and splenectomy with spleen autotransplantation in 
young and middle age does not lead to changes in both cellular and humoral immunity components. In the group of patients after 
splenectomy and splenectomy with spleen autotransplantation operated in elderly and old age, a decrease in all cellular immunity in-
dicators has been recorded.
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однократно. Все пациенты находились на лече-
нии в отделении экстренной хирургии Больни-
цы скорой медицинской помощи (БСМП) г. Эн-
гельса в период с 2000 по 2021 г.

При изучении иммунного статуса у  паци-
ентов определялись следующие показатели: 
субпопуляции Т‑ и  В‑лимфоцитов: количество 
в периферической крови лимфоцитов, несущих 
медиаторы CD3+ (зрелые Т‑лимфоциты); CD4+ 
(Т‑хелперы); CD8+ (цитотоксические Т‑клет-
ки); CD16+ (натуральные киллеры); CD20+ 
(В‑клетки), а  также соотношение CD4+/CD8+. 
Изучение вышеназванных показателей выпол-
нялось с  помощью проточной циторометрии 
с  моноклональными антителами, в  исследова-
нии использовались реагенты фирмы «Dako» 
(Дания) (CD25‑рецептор к  ИЛ‑2, маркер акти-
вации Т‑ и  В‑лимфоцитов, CD95‑Fas-антиген, 
HLA-DR- маркер активации Т‑лимфоцитов) 
в  микроварианте комплементзависимого лим-
фоцитотоксического теста. Определение цирку-
лирующих иммунных комплексов (ЦИК) про-
водилось турбодиметрическим методом. Для 
этого исследования применяли 3,5 % раствор по-
лиэтиленгликоля с молекулярной массой 6000 Д 
(США) в фосфатном буфере (pH 8,4). Результаты 
учитывали на  спектрометре СФ‑46 при длине 
волны 450 нм и выражали в условных единицах. 
Общее содержание IgG, M, A определяли по ме-
тоду простой радиальной иммуннодиффузии 
по Mancini и соавт., а так же IgE – методом ИФА. 
Содержание С3-, С4‑компонентов комплемента, 
ФНОα, ИЛ‑1β, ИЛ‑2, ИЛ‑6, ИЛ‑8, интерферона-γ 
(ИНФγ), ИЛ‑4, ИЛ‑10 в плазме крови определя-
ли иммуноферментным анализом с  помощью 
набора реагентов ProCon (ООО «Протеиновый 
контур» г. Санкт-Петербург). Активность и ин-

Повреждение селезенки относится к  одной 
из самых распространенных травм живота [5, 6]. 
В большинстве случаев хирургическая тактика 
при таких повреждениях –спленэктомия, одна-
ко, имеются сведения, что удаление этого орга-
на приводит к  развитию тяжелых осложнений 
[2, 3], с целью устранения которых применяется 
аутолиентрансплантация [4, 7]. Однако у паци-
ентов пожилого возраста с  учетом изменений, 
происходящих в  их организме, такая тактика 
не всегда приемлема [1, 3, 5].

Цель исследования: изучить состояние им-
мунного статуса у  пациентов различных возраст-
ных групп, оперированных по поводу травмы селе-
зенки, в ближайшем послеоперационном периоде.

Материалы и методы исследования. Про-
веден анализ изменений показателей иммунно-
го статуса у 21 пациента пожилого и старческо-
го возраста (от  60  до  89  лет) основной группы 
(группа 1), которые согласно классификации 
Международного симпозиума по  возрастной 
периодизации (Москва, 1965 г.) относились к по-
жилому возрасту. Группу сравнения составили 
относительно здоровые лица пожилого возрас-
та в количестве 19 человек (группа 2), которым 
не  проводилось оперативное лечение, и  паци-
енты молодого и среднего возраста в количест-
ве 22 человека (группа 3). Все пациенты имели 
изолированные повреждения селезенки, легкий 
объем кровопотери. Были выполнены следую-
щие виды операций: в  основной группе спле-
нэктомия  – 10  больным, спленэктомия с  ауто-
лиентрансплантацией – 11 пациентам. В группе 
сравнения: спленэктомия  – 11  больным, спле-
нэктомия с  аутолиентрансплантацией  – 11  па-
циентам. Забор крови у относительно здоровых 
людей старшей возрастной группы проводился 
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тенсивность фагоцитоза нейтрофилов перифе-
рической крови оценивались по фагоцитарному 
индексу (ФИ) и фагоцитарному числу (ФЧ). Ак-
тивность кислородсодержащих систем нейтро-
филов оценивалась по реакции восстановления 
нитросинего тетразолия спонтанного (НСТ-сп.) 
и стимулированного (НСИ-ст.) зимозаном.

Статистическая обработка полученных дан-
ных проводилась при помощи непараметричес-
кого метода U‑критерия Mann–Whitney (пакет 
программ Statistica 6.0.). Непараметрические 
методы заменяют реальные значения признака 
рангами, что способствует сохранению большей 
части информации о  распределении. В  данном 
случае не  имеют значения ни  параметры этого 
распределения, ни равенство дисперсий. Остает-
ся в силе только то, что тип распределения во всех 
случаях одинаков. Изложенный вариант крите-
рия известен как U‑критерий Mann–Whitney.

Результаты исследования и их обсуждение. 
При исследовании клеточного звена иммунного 
статуса определялись субпопуляции Т‑ и В‑лим-
фоцитов, количество лимфоцитов в  перифери-
ческой крови, несущих маркеры CD3+ (зрелые 

Т‑лимфоциты), CD4+ (Т‑хелперы), CD8+ (ци-
тотоксические лимфоциты), CD16+ (Т‑кил-
леры), CD20+ (В‑лимфоциты) и  соотношение 
Т‑хелперов и Т‑цитотоксических лимфоцитов – 
CD4+/CD8+. Полученные результаты у  пациен-
тов различных возрастных групп после спленэк-
томии представлены в табл. 1.

Из данных, представленных в табл. 1, видно, 
что у  пациентов 3  группы сравнения в  анали-
зируемый период показатели клеточного звена 
системы иммунитета существенно не  отлича-
лись от результатов, полученных в группе срав-
нения из  относительно здоровых обследуемых 
старших возрастных групп. В то же время у па-
циентов основной группы отмечается значи-
тельное, статистически достоверное снижение 
всех анализируемых показателей по сравнению 
как с  относительно здоровыми обследуемыми, 
так и  с  оперированными пациентами молодого 
и среднего возраста (p< 0,05).

Полученные результаты клеточного звена 
иммунитета у пациентов различных возрастных 
групп после спленэктомии с  аутолиентранс-
плантацией представлены в табл. 2.

Таблица 1. Показатели клеточного звена системы иммунитета после спленэктомии 

Лимфоциты
Основная группа (n=21) Группа сравнения 2 (n=19) Группа сравнения 3 (n=19)
 % абс. число  % абс. число  % абс. число

CD3+ 58*
[54;61]

0,6х10 9/л*
[0,2;0,9]

61
[57;65]

1,6х10 9/л
[1,2;2,7]

60
[54;65]

1,4х10 9/л
[1,2;1,8]

CD4+ 45*
[41;47]

0,9х10 9/л*
[0,3;1,4]

48
[43;54]

1,3х10 9/л
[1,1;1,7]

47
[32;49]

1,2х10 9/л
[1,1;1,4]

CD8+ 12*
[9;15]

0,1х10 9/л*
[0,08;0,5]

15
[12;17]

0,4х10 9/л
[0,2;0,6]

15
[12;19]

0,3х10 9/л
[0,1;0,6]

CD16+ 11*
[8;15]

0,2х10 9/л*
[0,1;0,6]

15
[12;17]

0,5х10 9/л
[0,3;0,8]

14
[11;18]

0,5х10 9/л
[0,2;0,8]

CD20+ 8
[5;10]

0,1х10 9/л
[0,08;0,6]

8
[4;9]

0,3х10 9/л
[0,1;0,6]

9
[6;11]

0,4х10 9/л
[0,2;0,7]

CD4+/CD8+ 1,2* [0,7; 1,5] 1,6 [1,3;1,8] 1,6 [1,2;1,9]
Примечание: * – знак статистической достоверности (p< 0,05) по сравнению с данными группы сравнения 3

Таблица 2. Показатели клеточного звена системы иммунитета после спленэктомии с аутолиентрансплан-
тацией 

Лимфоциты
Основная группа (n=21) Группа сравнения 2 (n=19) Группа сравнения 3 (n=19)
 % абс. число  % абс. число  % абс. число

CD3+ 53* [46;59] 0,4х10 9/л*
[0,2;0,6]

61
[48;79]

1,6х10 9/л
[1,2;1,9]

65
[52;69]

1,8х10 9/л
[1,1;10,3]

CD4+ 42*
[38;59]

0,7х10 9/л*
[0,2;10,4]

48
[42;56]

1,3х10 9/л
[1,1;1,6]

49
[42;59]

1,4х10 9/л
[1,2;1,6]

CD8+ 8*
[3;12]

0,1х10 9/л*
[0,08;0,7]

15
[12;17]

0,4х10 9/л
[0,1;0,6]

17
[12;19]

0,5х10 9/л
[0,2;0,9]

CD16+ 7*
[2;12]

0,2х10 9/л*
[0,08;0,5]

15
[12;18]

0,5х10 9/л
[0,2;0,9]

18
[12;29]

0,9х10 9/л
[0,5;12]

CD20+ 8*
[5;9]

0,1х10 9/л
[0,07;0,3]

8
[2;14]

0,3х10 9/л
[0,1;0,5]

9
[4;12]

0,4х10 9/л
[0,2;0,6]

CD4+/CD8+ 1,1* [0,7;1,7] 1,6 [1,2;1,8] 1,6 [1,2;1,8]
Примечание: – знак статистической достоверности (p< 0,05) по сравнению с данными группы сравнения 3
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Из данных, представленных в табл. 2, видно, 
что показатели клеточного звена системы имму-
нитета в группе пациентов молодого и среднего 
возраста были в пределах физиологической нор-
мы. В то же время в группе пациентов старших 
возрастных групп данные показатели были зна-
чительно снижены по сравнению как со здоро-
выми обследуемыми, так и с пациентами после 
спленэктомии.

При изучении гуморального звена системы 
иммунитета учитывались циркулирующие им-
мунные комплексы (ЦИК), выраженные в услов-
ных единицах. Полученные показатели в группе 
относительно здоровых лиц и  пациентов раз-
личных возрастных групп после спленэктомии 
представлены в табл. 3.

Из данных табл.  3  видно, что у  пациентов 
после спленэктомии, выполненной в  молодом 
и  среднем возрасте отмечается статистически 
достоверное, по сравнению с группой сравнения, 
снижение таких показателей, как IgG и M. Значи-
тельно увеличивается ЦИК, повышается количес-
тво ФНОα, ИЛ1β, ИЛ‑6, ИНФγ. Все остальные 

показатели не отличались от данных практичес-
ки здоровых лиц. По нашему мнению, повыше-
ние этих показателей было связано с  реакцией 
организма на  травму и  кровопотерю и  явилось 
проявлением травматической болезни. В группе 
пациентов после спленэктомии, оперированных 
в пожилом и старческом возрасте, были зарегис-
трированы следующие изменения в  гумораль-
ном звене иммунитета: значительное снижение, 
по сравнению с относительно здоровыми людь-
ми, показателей  IgG и  M, ФНОα, ИЛ1β, ИЛ‑6, 
ИНФγ. Значительное увеличение ЦИК.

Полученные показатели гуморального звена 
иммунитета, активность показателей системы 
комплемента, содержание цитокинов, пара-
метров фагоцитоза после спленэктомии с ауто-
лиентрансплантацией представлены в  табл.  4. 
Из данных табл. 4 видно, что у пациентов в мо-
лодом и  среднем возрасте после спленэктомии 
с аутолиентрансплантацией практически все по-
казатели не отличались от данных практически 
здоровых людей, за исключением ЦИК и ФНОα, 
которые были повышены. 

Таблица 3. Показатели гуморального звена иммунитета, активность показателей системы комплемента, 
содержание цитокинов, параметров фагоцитоза после спленэктомии 

Исследуемые показатели Основная группа (n=21) Группа сравнения 2 (n=19) Группа сравнения 3 (n=19)
IgA, г/л 1,3 [1,1;1,6] 1,5 [1,2;1,9] 1,4 [1,2;1,9]
IgG, г/л 2,3** [1,7;2,9] 6,3 [5,4;7,2] 4,6* [5,6;5,4]
IgM, г/л 0,4** [0,1;0,6] 2,4 [2,1;2,7] 1,3* [0,8;1,7]
IgE, г/л 1,4 [1,2;1,6] 1,6 [1,3;1,9] 1,3 [0,8;1,8]
Общее количество комплемента, 
МЕ/мл 119* [112;129] 221 [118;268] 220 [182;259]

С3 – фракция комплемента, г/л 10,5* [8,2;12,9] 12,5 [8,6;19,4] 11,7 [9,6;13,5]
С4 – фракция комплемента, г/л 0,11* [0,7;0,19] 0,18 [0,12;23,6] 0,15 [0,12;20,39]
С1‑инг. нг/мл 220,4 [112,3;229,7] 218,5 [113,3;228,6] 222,1 [116,7;229,8]
ЦИК, у. е. 45** [37;49] 30 [26;49] 40,1* [36,2;49,7]
ФНОα, пг/мл 3,69 [2,72;5,79] 3,78 [2,85;6,39] 4,08* [3,02;7,39]
ИЛ1β, пг/мл 2,94** [1,86;4,69] 5,94 [4,62;7,69] 9,04* [7,02;11,59]
ИЛ‑6, пг/мл 0,34** [0,25;0,42] 1,48 [1,32;0,72] 2,09* [1,02;4,12] 
ИЛ‑8, пг/мл 26,6 [22,4;32,1] 26,1 [22,8;32,5] 26,4 [22,3;31,9] 
ИЛ‑4, пг/мл 0,81 [0,63;0,94] 0,87 [0,65;0,98] 0,84 [0,66;0,98]
ИЛ‑10, пг/мл 29,8 [21,3;36,4] 29,5 [21,4;35,8] 29,7 [21,2;37,1]
ИЛ‑2, пг/мл 0,08 [0,02;0,12] 0,08 [0,02;0,12] 0,06 [0,01;0,1]
ИНФγ, пг/мл 2,02* [1,22;4,29] 4,02 [2,02;5,09] 6,18* [4,12;8,49]
Фактор Н, нг/мл 32,8 [27,5;39,5] 32,6 [27,4;39,8] 32,1 [28,3;39,8]
ФИ, % 53,2 [47,2;59,8] 54,3 [48,4;62,1] 53,1 [46,8;58,6]
ФЧ, абс. 5,81 [2,45;6,79] 5,87 [3,62;8,39] 5,85 [4,27;9,49]
НСТ-сп., % 25,1 [22,1;29,4] 26,1 [23,4;30,4] 24,6 [22,3;26,9]
НСТ-ст., % 31,4 [26,2;35,3] 34,4 [28;39,6] 31,3 [27,2;37,4]

Примечание: * – знак статистической достоверности (p< 0,05) по сравнению с данными группы сравнения 2; ** – знак 
статистической достоверности (p < 0,05) по сравнению с данными группы сравнения 3 
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В группе пациентов пожилого и старческого 
возраста после спленэктомии с  аутолиентранс-
плантацией были зарегистрированы следующие 
изменения в  гуморальном звене иммунитета: 
значительное снижение, по сравнению как с от-
носительно здоровыми лицами, так и с пациен-
тами пожилого возраста после спленэктомии 
показателей IgG и M, ФНОα, ИЛ1β, ИЛ‑6, ИНФγ, 
общего количества комплимента, его С3‑и 
С4‑фракций, ИНФγ, ФИ и ФЧ. Выявлено значи-
тельное увеличение ЦИК.

Таким образом, представленные результаты 
показывают, что у пациентов пожилого и стар-
ческого возраста после спленэктомии измене-
ния в  иммунном статусе менее выражены, чем 
после спленэктомии с  аутолиентрансплантаци-
ей. В то же время в группе пациентов молодого 
и среднего возраста более выраженные измене-
ния были отмечены после спленэктомии.

Вывод. При изучении иммунного статуса ус-
тановлено, что выполнение как спленэктомии, 
так и спленэктомии с аутолиентрансплантацией 
в молодом и среднем возрасте не приводит к из-
менениям как в  клеточном, так и  в  гумораль-
ных звеньях иммунитета, за исключением ЦИК 
и  ФНОα, которые были повышены. В  группе 
пациентов после спленэктомии и спленэктомии 

Таблица 4. Показатели гуморального звена иммунитета, активность показателей системы комплемента, 
содержание цитокинов, параметров фагоцитоза после спленэктомии с аутолиентрансплантацией 

Исследуемые показатели Основная группа (n=21) Группа сравнения 2 (n=19) Группа сравнения 3 (n=19)
IgA, г/л 1,3 [1,1;1,5] 1,3 [1,2;1,6] 1,4 [1,2;1,9]
IgG, г/л 1,14** [1,10;1,35] 6,3 [4,3;8,5] 6,6 [4,6;8,9]
IgM, г/л 0,2** [0,1;0,7] 2,4 [1,1;4,6] 2,7 [1,1;5,5]
IgE, г/л 1,6 [1,1;1,9] 1,4 [1,1;1,8] 1,5 [1,1;1,8]
Общее количество комплемента, 
МЕ/мл 116* [110;125] 221 [111;325] 220 [112;332]

С3 – фракция комплемента, г/л 9,3* [7,4;13,4] 12,7 [10,6;15,8] 14,5 [12,3;16,4]
С4 – фракция комплемента, г/л 0,09* [0,01;0,12] 0,18 [0,11;0,22] 0,19 [0,12;0,25]
С1‑инг. нг/мл 220,4 [118,2;225,4] 223,5 [119;226,3] 221 [117;252]
ЦИК, у. е. 49** [35; 65] 30 [25;42] 37,1* [25,6;41,4]
ФНОα, пг/мл 3,69 [2,79;5,15] 3,57 [2,13;5,55] 4,08* [3,12;7,25]
ИЛ1β, пг/мл 2,34** [1,15;4,25] 5,94 [3,64;7,28] 5,84 [4,15;7,26]
ИЛ‑6, пг/мл 0,24** [0,10;0,45] 1,48 [0,32;1,56] 1,39 [1,12;1,45]
ИЛ‑8, пг/мл 25,7 [18,6;29,5] 26,1 [19,6;30,4] 27,7 [21,2;31,2]
ИЛ‑4, пг/мл 0,81 [0,23;0,97] 0,85 [0,21;0,99] 0,84 [0,18;0,99]
ИЛ‑10, пг/мл 29,8 [23,4;35,2] 30,3 [25,6;35,7] 29,8 [26,4;32,4]
ИЛ‑2, пг/мл 0,08 [0,01;0,15] 0,12 [0,09;0,19] 0,11 [0,02;0,13]
ИНФγ, пг/мл 1,06* [0,07;125] 4,02 [2,01;7,05] 4,08 [2,06;7,09]
Фактор Н, нг/мл 32,8 [24,1;45,2] 34,2 [25,6;47,3] 32,1 [23,7;46,6]
ФИ, % 42,2* [31,1;54,5] 53,2 [36,1;73,5] 55,1 [37,1;76,5] 
ФЧ, абс. 3,21* [1,31;4,52] 5,81 [3,51;7,55] 5,86 [3,61;7,78]
НСТ-сп., % 25,7 [21,3;27,3] 25,1 [22,4;28,4] 24,6 [21,3;27,5]
НСТ-ст., % 33,2 [26,3;38,1] 34,5 [26,1;39,5] 33,8 [27,6;38,7]

Примечание: * – знак статистической достоверности (p< 0,05) по сравнению с данными группы сравнения 2; ** – знак 
статистической достоверности (p < 0,05) по сравнению с данными группы сравнения 3.

с  аутолиентрансплантацией, оперированных 
в  пожилом и  старческом возрасте, зарегистри-
рованы снижение всех показателей клеточного 
иммунитета. В гуморальном звене иммунитета 
после спленэктомии с  аутолиентрансплантаци-
ей отмечалось значительное снижение показате-
лей IgG и M, ФНОα, ИЛ1β, ИЛ‑6, ИНФγ, общего 
количества комплимента, его С3‑и С4‑фракций, 
ИНФγ, ФИ и ФЧ, значительное увеличение ЦИК 
по  сравнению как с  относительно здоровыми 
лицами, так и с пациентами пожилого возраста 
после спленэктомии.

Список литературы:
1.	  Масляков В. В. Особенности иммунной системы 

у  пожилых пациентов после спленэктомии в  ближайшем 
послеоперационном периоде / В. В. Масляков, С. Е. Урядов, 
А. П. Табунков // Российский медико-биологический вест-
ник имени академика И. П. Павлова. – 2015. – Т. 23, № 1. – 
С. 115–119 doi:10.17816/PAVLOVJ20151115–119.

2.	  Масляков В. В. Особенности функционального со-
стояния эндотелия сосудистой стенки у  пожилых пациен-
тов после спленэктомии / В. В. Масляков, В. Г. Барсуков, 
А. П. Табунков // Якутский медицинский журнал. – 2014. – 
№ 4. – С. 14–17.

3.	  Масляков В. В. Состояние сосудисто-тромбоцитар-
ного звена системы гемостаза у пожилых пациентов после 
спленэктомии в  ближайшем послеоперационном периоде 
/ В. В. Масляков, С. Е. Урядов, А. П. Табунков // Вестник ал-
тайской науки. – 2014. – № 4. – С. 288–292.



29Клиническая медицина 

4.	 Особенности ведения пациентов при сочетанной 
травме с разрывом селезенки / А. В. Смолькина, С. В. Мака-
ров, Р. М. Евсеев [и др.] // Вестник медицинского института 
«РЕАВИЗ»: реабилитация, врач и  здоровье. – 2019. – №  3 
(39). – С. 137–140.

5.	 Особенности функционального состояния эндо-
телия у  пациентов старших возрастных групп в  зависи-
мости от  выполненной операции при травме селезенки 
/ В. В. Масляков, С. В. Капралов, С. А. Куликов, А. Д. Ба-
хаев // Известия высших учебных заведений. Поволжский 

регион. Медицинские науки. – 2021. – №  4. – С.  143–151. 
doi:10.21685/2072–3032–2021–4-12.

6.	  Смоляр А. Н. Закрытая травма живота. Пов-
реждения селезенки. Часть 2 / А. Н. Смоляр // Хирур-
гия. Журнал им.  Н. И. Пирогова. – 2016. – №  2. – С.  4–10. 
doi:10.17116/hirurgia201624–10.

7.	  Чарышкин А. Л. Аутотрансплантация ткани селезен-
ки у больных с разрывом селезенки с закрытой травмой живо-
та / А. Л. Чарышкин, В. П. Демин, М. Р. Гафиуллов // Ульянов-
ский медико-биологический журнал. – 2012. – № 3. – С. 68–74.

УДК 616.61–008.6–03:616.12–008.46 

 Д. А. Килин 1, Д. А. Толмачев 2

ФГБОУ ВО «Ижевская государственная медицинская академия» Минздрава России, Удмуртская Республика 
1Кафедра поликлинической терапии с курсами клинической фармакологии и профилактической медицины ФПК и ПП 
2Кафедра общественного здоровья и здравоохранения 

ОЦЕНКА РИСКА РАЗВИТИЯ ПОЧЕЧНОЙ ДИСФУНКЦИИ У ПАЦИЕНТОВ С ИШЕМИЧЕСКОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА ПРИ ПРОВЕДЕНИИ ИНТЕРВЕНЦИОННЫХ МЕТОДОВ ЛЕЧЕНИЯ

Килин Денис Аркадьевич — ассистент кафедры; Толмачев Денис Анатольевич — доцент кафедры доктор 
медицинских наук; 426034, г. Ижевск, ул. Коммунаров, 281, тел.: +79043152819, e‑mail: truth84@mail.ru 

Проведен анализ интервенционных методов лечения ишемической болезни сердца с помощью лабораторно-функцио-
нальных методов диагностики. Чрескожное коронарное вмешательство является эффективным способом реваскуляри-
зации ишемизированного миокарда. Согласно нашим наблюдениямкоронароангиография приводит к развитию острого 
повреждения почек.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца; острое почечное повреждение; контраст-индуцированная нефропатия 

 D. A. Kilin 1, D. A. Tolmachev 2 

Izhevsk State Medical Academy, Udmurt Republic 
 1Department of Polyclinic Therapy with the Courses in Clinical Pharmacology and Preventive Medicine of the Faculty 
of Advanced Training for Doctors 
 2Department of Public Health and Health Care 

EVALUATING THE RISK OF THE DEVELOPMENT OF RENAL DYSFUNCTION IN PATIENTS 
WITH ISCHEMIC HEART DISEASE WHEN USING INTERVENTIONAL METHODS OF TREATMENT

Kilin Denis Arkadyevich — lecturer of the department; Tolmachev Denis Anatolyevich — Doctor of Medical Sci-
ences, associate professor of the department; 426034, Izhevsk, ul. Kommunarov, 281, tel.: +79043152819, e‑mail: 
truth84@mail.ru 

On the basis of a retrospective analysis of the medical records of 46 patients treated at the Republic Clinical and Diagnostic Cen-
ter of Izhevsk, we analyzed the safety of interventional methods of treating ischemic heart disease using laboratory and functional 
diagnostic methods. PCI is an effective method of revascularization of ischemic myocardium. According to our observations, CA leads 
to the development of acute kidney damage.

Key words: ischemic heart disease; acute renal injury; contrast-induced nephropathy 

Болезни системы кровообращения являются 
одной из основных причин смертности в мире, 
ведущая роль в  структуре смертности прина-
длежит ишемической болезни сердца.

С помощью современных методов диагнос-
тики, в  том числе функциональных, лучевых, 
имеется возможность выявить заболевания сер-
дечно-сосудистой системы на  ранней стадии, 
прогнозировать риск развития осложнений и по-
добрать адекватное лечение [4, 5, 7, 8, 9].

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) пред-
ставляет собой обусловленное расстройством 
коронарного кровообращения поражение ми-
окарда, возникающее в  результате нарушения 

равновесия между коронарным кровотоком 
и  метаболическими потребностями сердечной 
мышцы. Основной причиной недостаточного 
поступления кислорода является образование 
атеросклеротических бляшек в  просвете коро-
нарных артерий (более чем в 90,0 % случаев).

Коронароангиография (КАГ) со стентировани-
ем сосудов на сегодняшний день является одним 
из самых эффективных способов устранения сте-
ноза коронарных артерий. Стентирование сосудов 
приносит выраженный положительный эффект, 
имеет малое количество осложнений и  противо-
показаний. Короткий реабилитационный период 
и малая инвазивность делают стентирование од-
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ной из самых популярных операций в сосудистой 
хирургии. Но  как и  любое оперативное вмеша-
тельство данная процедура имеет ряд осложне-
ний, и  одним из  них является контраст-индуци-
рованная нефропатия (КИН) – ятрогенное острое 
повреждение почек (ОПП), возникающее после 
внутрисосудистого введения йодсодержащего 
рентгеноконтрастного препарата, при исключе-
нии других альтернативных причин [2, 3, 6].

В связи с этим диагностика и профилактика 
КИН является одной из приоритетных задач при 
проведении интервенционных методов лечения 
ИБС.

Цель исследования: проанализировать бе-
зопасность интервенционных методов лечения 
ишемической болезни сердца с  помощью лабо-
раторно-функциональных методов диагностики.

Материалы и методы исследования. Для до-
стижения поставленной цели нами в 2019 г. был 
проведен ретроспективный анализ медицинской 
документации 46 пациентов, проходивших лече-
ние в Республиканском клинико-диагностичес-
ком центре города Ижевска Удмуртской Респуб-
лики, имеющих в анамнезе ИБС.

В исследование не  были включены пациен-
ты, у которых в анамнезе была патология почек. 
Всем пациентам в  рамках рутинного обследо-
вания до  и  спустя 3  месяца после проведения 
КАГ и чрескожного коронарного вмешательства 
(ЧКВ) проводился сбор клинико-анамнестичес-
ких данных, определялся уровень креатинина 
крови (с расчетом скорости клубочковой филь-
трации (СКФ) по  формуле CKD-EPI), липид-
ный профиль, уровень трансаминаз, мочевины, 
глюкозы, калия, натрия крови, измерялись ан-
тропометрические показатели. Дополнительно 
дважды проводилось эхокардиографическое об-
следование (ЭхоКГ) пациентов с  определением 
фракции выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ).

Обследования проводились на  основании 
добровольного подписанного информированно-
го согласия об участии пациентов в научно-ис-
следовательской программе.

Статистическая обработка полученных ре-
зультатов проводилась с  использованием при-
кладного пакета Microsoft Exсel 2013. Статис-
тический аппарат включал математический, 
аналитический и описательный методы.

Результаты исследования и  их обсужде-
ние. Средний возраст обследуемых составил 
57,7±2,5 года. По гендерному признаку преоблада-
ли мужчины – 80,5 %, женщины составили 19,5 %. 

Средний рост исследуемых составил 169,6±2,4 см; 
средняя масса тела была 79,5±3,3 кг. При анализе 
распространенности уровня абдоминального ожи-
рения нами установлено, что нормальный ИМТ 
имели только 35,0±3,1 % пациентов, избыточная 
масса тела наблюдалась у  40,5±2,7 % пациентов, 
ожирение 1 степени отмечалось у каждого пятого 
обследуемого (20,1±2,6 %), ожирение 3 степени – 
у 5,2±0,6 %.

Помимо этого, среди сопутствующей патоло-
гии в анамнезе у 10,4±0,8 % был выявлен сахар-
ный диабет второго типа, у 15,6±1,2 % – хрони-
ческий необструктивный бронхит.

У обследуемых была выявлена высокая рас-
пространенность повышенного артериального 
давления (>180\110). 95,3 % пациентов имели ар-
териальную гипертензию (АГ) 3 степени, 2,7 % – 
АГ 2 степени и 2,0 % – АГ 1 степени. У большинс-
тва обследуемых лиц была выявлена хроническая 
сердечная недостаточность (ХСН) I–II функци-
онального класса (ФК), 45,0±2,3 % и  40,0±2,1 % 
соответственно. У  15,0 % пациентов определя-
лась ХСН III ФК. Стенокардия ФК I регистриро-
валась у 6,3±1,8 %, ФК II – у 60,8±1,8 %, ФК III – 
у  32,9±1,8 % соответственно. На  фоне КАГ 
наблюдалось уменьшение уровня креатинина кро-
ви (с 85,33±4,38 мкмоль/л до 80,95±3,8 мкмоль/л) 
и соответственно увеличение СКФ (с 83,55±3,95 
до 85,11±3,7 мл/мин/1,73 м2). Детальный анализ 
показателей функции почек показал абсолютно 
противоположные результаты – у 65,2±2,3 % об-
следуемых наблюдалось снижение СКФ, а всего 
у 34,8±2,3 % – его повышение.

Анализ лабораторных данных показал, что 
средний уровень общего холестерина соста-
вил 4,9±1,1  ммоль/л, ЛПНП  – 2,2±0,7  ммоль/л; 
креатинина  – 85,3±4,4  мкмоль/л; АЛТ  – 
25,2±3,5  ммоль/л; АСТ  – 22,2±3,1  ммоль/л; ка-
лия – 4,0±0,5 ммоль/л, натрия – 142,4±1,1 ммоль/л.

На фоне проведенного интервенционного лече-
ния отмечалось улучшение клинико-функциональ-
ных характеристик обследованных пациентов. До-
стоверно увеличилась доля пациентов с ССН ФК I 
до 40,8±2,1 %. Одновременно наблюдалось умень-
шение количества больных с СК ФК II до 50,3±2,1 % 
и пациентов с СК ФК III – до 8,9±2,1 %. При этом 
достоверной регрессии клинических проявлений 
ХСН нами не установлено.

Вывод. Как показывает практика, интервен-
ционные методы лечения (КАГ) являются од-
ним из  эффективных способов реваскуляриза-
ции ишемизированного миокарда.
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Наряду с этим наблюдается высокая вероят-
ность острого повреждения почек у пациентов, 
прошедших процедуру коронароангиографии.

В связи с этим необходима разработка новых 
алгоритмов совершенствования работы тера-
певтических подразделений медицинских орга-
низаций для выявления факторов риска разви-
тия почечной дисфункции у  пациентов с  ИБС 
на различных этапах лечения.
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Предменструальный синдром (ПМС)  – это 
часто встречающийся патологический симпто-
мокомплекс, возникающий за 2–10 дней до на-
чала менструации и  исчезающий в  первые ее 
дни или сразу после окончания и  проявляю-

щийся нейро-обменно-эндокринными наруше-
ниями [1].

Данная проблема, безусловно, была и остает-
ся актуальной по сегодняшний день. Симптомы 
ПМС оказывают выраженное влияние на сома-
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онемение рук, чувство сдавления за  грудиной, 
тошнота, рвота, сердцебиение [4].

В возрасте 16–19 и 25–34 лет наиболее часто 
встречается нервно-психическая, а в 20–24 лет – 
отечная форма данного синдрома.

В зависимости от  выраженности симптомов 
выделяют 3 стадии:

1. Компенсированную – отсутствие прогрес-
сирования симптомов, которые появляются 
во 2‑й фазе цикла и прекращаются с наступле-
нием менструации;

2. Субкомпенсированную  – симптомы забо-
левания с годами усиливаются, появляются с се-
редины цикла и заканчиваются после прекраще-
ния менструации;

3. Декомпенсированную – симптомы продол-
жаются в  течение нескольких дней после пре-
кращения менструации.

По тяжести течения различают ПМС:
1. Легкой степени – отмечается 1–4 симптома 

незначительной интенсивности при выражен-
ности 1–2 симптомов;

2. Средней степени – появление 3–4 симпто-
мов за 2–10 дней до начала менструации при зна-
чительной выраженности 1–2 симптомов;

3. Тяжелой степени – появление 5–12 симпто-
мов за 3–14 дней до менструации при значитель-
ной выраженности 2–5 (или всех) симптомов [4].

Цель исследования: изучить характер сим-
птомов и  тяжесть течения предменструаль-
ного синдрома у  студенток 1–6  курса ФГБОУ 
ВО  «Ижевская государственная медицинская 
академия» Минздрава России.

Материалы и  методы исследования. Про-
ведено анонимное анкетирование 103 студенток 
1–6 курсов лечебного, педиатрического и стома-
тологического факультетов ФГБОУ ВО  ИГМА 
Минздрава России.

Результаты исследования и  их обсужде-
ние. Средний возраст респонденток составил 
21,2±0,23 года (от 17 до 29 лет). Среди опрошен-
ных 71,6 % студенток обучаются на  лечебном 
факультете, на педиатрическом – 18,6 %, на сто-
матологическом  – 9,8 %; на  1‑м курсе  – 7,8 %, 
на  2‑м  – 9,8 %, на  3‑м  – 13,7 %, на  4‑м  – 8,8 %, 
на 5‑м – 41,2 %, на 6‑м – 7,8 %.

О  ПМС осведомлены 96 % опрошенных. 
По  результатам опроса проявления ПМС 
чаще впервые появлялись в  возрасте 12–14  лет 
(53,4 %). Большинство девушек отметили появ-
ление симптомов за 7 дней до начала менструа-
ции (28,4 %), которые у 23,5 % проходили сразу 

тическое и психическое состояние и тем самым 
создают условия для нервно-психической деза-
даптации, что отражается на профессиональной 
деятельности и личной жизни женщин. По дан-
ным литературных источников, распространен-
ность предменструального синдрома колеблется 
от 30 % до 95 % [4].

Насчитывается около 150  симптомов ПМС, 
встречающихся в разных сочетаниях.

Выделяют следующие факторы риска, при-
водящие к  ПМС: частые физические и  эмоци-
ональные стрессы, наследственная предрас-
положенность, инфекционные, эндокринные 
заболевания, роды и аборты, курение, употреб-
ление спиртных напитков. Определенную роль 
в возникновении данного состояния играет вли-
яние социально-культурной среды.

В настоящее время считается, что ПМС – это 
результат взаимодействия между стероидными 
гормонами и  центральными нейротрансмитте-
рами [2].

В развитии психоэмоционального расстройс-
тва главную роль играет серотонин. Данный 
нейротрансмиттер реагирует на  нормальное ко-
лебание половых гормонов (эстрогенов, прогес-
терона), уменьшается передача нервных импуль-
сов в  головном мозге, что ведет к  изменению 
настроения. Немаловажную роль в  патогенезе 
симптомов ПМС играют психосоматические рас-
стройства и вегетативные изменения: повышение 
активности вегетативной нервной системы, дис-
функция гипоталамуса и гипофиза, приводящие 
к  нарушениям углеводного, водно-солевого об-
мена, а также обмена стероидных гормонов [2].

В зависимости от  симптоматики выделяют 
4  клинические формы: нервно-психическую, 
отечную, цефалгическую и  кризовую. Нередко 
встречается смешанная форма [5].

Нервно-психическая форма характеризуется 
преобладанием таких симптомов, как раздражи-
тельность, плаксивость, обидчивость, агрессив-
ность, постоянное чувство усталости, снижение 
работоспособности, нарушение сна, перепады 
настроения. У молодых женщин часто встреча-
ется депрессия.

Симптомами отечной формы являются отеки 
лица, рук, ног, вздутие живота, нагрубание и бо-
лезненность молочных желез, увеличение веса.

Для цефалгической формы характерны голо-
вные боли по типу мигрени, раздражительность, 
тошнота, рвота, повышение чувствительности 
к звукам, запахам, а кризовой – повышение АД, 
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после ее окончания, такое же количество деву-
шек ответили, что проявления ПМС проходят 
через 3 дня после начала менструации, у 21,6 % – 
через 2 дня, у 18,6 % – через 1 день, у 6,9 % – че-
рез 4 дня, у 4,9 % – через 5 дней, у 1 % – через 
7  дней. У  64,7 % опрошенных симптомы были 
умеренные, у 18,6 % – значительно выраженные, 
у 16,7 % – слабо выраженные.

Раздражительность испытывали 75,5 % рес-
понденток; перепады настроения  – 73,5 %; 
вздутие живота, болезненность и  увеличение 
молочных желез, боли внизу живота  – 56,9 %; 
повышенный аппетит – 55,9 %; появление акне – 
52,9 %; подавленное настроение, обидчивость – 
48 %; агрессивность –43,1 %; снижение работос-
пособности – 39,2 %; отмечали сильное чувство 
усталости и сонливости – 36,3 %; беспокойство, 
напряжение  – 31,4 %; у  29,4 % девушек появля-
лись отеки кистей рук, голеней; ощущали изме-
нение либидо 24,5 %; 20,6 %  – тошноту. Увели-
чение веса наблюдалось у  18,6 % опрошенных; 
13,7 % жаловались на головокружение; 12,7 % – 
на  головные боли по  типу мигрени; 11,8 %  – 
на боли в мышцах и суставах; 10,8 % – на нару-
шение сна; 8,8 % – на забывчивость и приливы; 
у  6,9 % опрошенных повышалась температура; 
4,9 % отмечали явление цистита и учащение сер-
дцебиения; 2,9 % испытывали одышку, рвоту; 
2 %  – аллергические реакции, повышение АД, 
кожный зуд. 1 % девушек жаловались на онеме-
ние рук, диарею, повышение работоспособнос-
ти, чувство сдавления за грудиной.

На частые стрессы указали 77,2 % опрошенных 
девушек, в то время как 22,8 % стрессу подвержены 
не  были. Повышенные эмоциональные нагрузки 
беспокоили 71,6 % студенток, физические – 14,7 %.

По поводу имеющихся жалоб за медицинской 
помощью 78,4 % обследованных не обращались, 
считая, что они пройдут самостоятельно, либо 

занимались самолечением, принимая нестеро-
идные противовоспалительные препараты, спаз-
молитики, КОКи. Помимо лекарственных препа-
ратов, многим девушкам приносили облегчение 
горячий душ, легкие физические нагрузки и сон.

С годами у 63,7 % проявления ПМС не измени-
лись, у 23,5 % – ухудшились и только у 12,7 % на-
блюдалось улучшение (на фоне терапии). Не име-
ли представления о  наличии ПМС у  ближайших 
родственников (мать, сестра) 52,5 % респонденток, 
у 43,6 % – предрасположенность наблюдалась.

Вывод. Таким образом, у  студенток меди-
цинского вуза преобладают нервно-психическая 
и отечная формы предменструального синдрома 
с  умеренной степенью течения. По  результа-
там опроса симптомов ПМС достаточно много 
и  у  каждой они проявляются индивидуально. 
Большинство студенток (77,2 %) испытывают 
частые стрессы, эмоциональные и  физические 
нагрузки, что связано с большими энергозатра-
тами при обучении в медицинском вузе. Данное 
обстоятельство необходимо учитывать при дис-
пансеризации студенток.
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Рассмотрен анализ динамики смертности от ВИЧ-инфекции за последние 10 лет (2006—2017 гг.) в Камчатском крае. 
В исследовании определено время от момента выявления у пациента ВИЧ-инфекции до наступления летального исхода, 
проведен нелинейный регрессивный анализ. Для изучения ближайших предикторов летального исхода у половины пациен-
тов достаточен анализ когорты лиц, живущих с ВИЧ-инфекцией, зарегистрированных 2 года назад.
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дикторов летального исхода в  ретроспектив-
ном когортном исследовании.

Материалы и методы исследования. В иссле-
довании анализировали продолжительность жизни 
лиц, живущих с ВИЧ-инфекцией от момента пос-
тановки диагноза до летального исхода. Критери-
ем включения в  исследование было наступление 
у пациентов летального исхода от ВИЧ-инфекции 
в период с 2017 по 2021 г. Всего изучены сведе-
ния о  93  пациентах, умерших от  ВИЧ-инфекции 
в 2017–2021 гг. У пациентов, включённых в иссле-
дование, определяли дату регистрации случая за-
болевания с использованием всей доступной меди-
цинской документации; у  прибывших пациентов 
изучали время от регистрации случая заболевания 
до наступления летального исхода, по данным вы-
писки из медицинской документации.

Всего в  указанный период времени леталь-
ный исход по причине ВИЧ-инфекции наступил 
у  62  мужчин и  31  женщины. Медиана возрас-
та мужчин составила 44  года (25 % квартиль  – 
37  лет, 75 % квартиль  – 50,5  года). Медиана 
возраста женщин составила 35  лет (25 % квар-
тиль – 29,25 года; 75 % квартиль – 42,5 года).

В ходе статистической обработки информации 
рассчитывали стаж от момента выявления ВИЧ-
инфекции до наступления летального исхода, про-
водили нелинейный регрессионный анализ.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Стаж ВИЧ-инфекции от момента ее выявления 
у пациентов представлен в таблице.

Средний стаж ВИЧ-инфекции от  момента 
регистрации случая до наступления летального 
исхода составил 4,4+5,2 года; однако, поскольку 
распределение данных отличалось от  нормаль-
ного, целесообразно в первую очередь привести 
непараметрические показатели стажа: медиана 
стажа составила 2 года (25 % квартиль – 1 год; 
75 % квартиль – 6 лет).
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The article deals with the analysis of the dynamics of HIV-related mortality in the Kamchatka Krai over the past 10 years (2006-
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linear regression analysis was conducted. The analysis of the cohort of individuals living with HIV infection registered 2 years ago is 
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Анализ динамики смертности от  ВИЧ-ин-
фекции в Камчатском крае за последние 10 лет 
(2006–2017  гг.) показывает её беспрецедентный 
рост  – с  1,6  до  12,6  на  100 000  населения. При 
этом максимальные показатели смертности 
от ВИЧ-инфекции наблюдаются в молодых воз-
растных группах – 35–44 года [5]. В связи с этим 
изучение факторов наступления летального ис-
хода имеет важное значение.

Изучение времени наступления летального 
исхода после регистрации случая ВИЧ-инфек-
ции имеет важное значение при планировании 
исследования, изучающего факторы риска на-
ступления летального исхода. Вместе с  тем 
в результатах отечественных исследований ана-
лизировалась либо смещённая выборка, рассмат-
ривающая госпитальную летальность [3], либо 
анализировалась летальность от всех причин [1, 
2, 4]. Кроме того, в исследовании рассматрива-
лась средняя продолжительность заболевания 
и её стандартное отклонение от момента регис-
трации до момента наступления летального ис-
хода, что не оправдано в рамках распределения 
данных, отличающегося от нормального.

В связи с  этим в  рамках подготовительного 
этапа ретроспективного кагортного исследова-
ния по  изучению факторов риска наступления 
летального исхода было проведено исследова-
ние, позволяющее оценить время от регистрации 
случая заболевания ВИЧ-инфекцией до леталь-
ного исхода, целью которого было определение 
стажа ВИЧ-инфекции от  момента её регистра-
ции до наступления летального исхода, а также 
года регистрации когорты для проведения рет-
роспективного кагортного исследования.

Цель исследования: определить время 
от  регистрации случая заболевания ВИЧ-ин-
фекцией до  наступления летального исхода,  
а так же время, необходимое для изучения пре-
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Рис. Математическая модель, описывающая долю па-
циентов от  всех умерших пациентов в  зависимости 
от стажа ВИЧ-инфекции.

Исследование Т. И. Кашевник [2] (Республика 
Беларусь) имело сходный с нашим дизайн. В дан-
ном исследовании длительность наблюдения 
284 умерших ВИЧ-инфицированных пациентов 
составила 5,6±4,9 года у женщин и 5,8±4,4 года 
у мужчин. Это не отличается от данных нашего 
исследования, в котором средняя длительность 
наблюдения составила 4,4±5,1  года). К  сожале-
нию, в  исследовании не  указано, изучалась  ли 
летальность только от  ВИЧ-инфекции или 
от всех причин.

В. Л. Мельников и  соавт. [4] наблюдали за 
338  ВИЧ-инфицированными: длительность за-
болевания ВИЧ-инфекцией (с момента установ-
ления диагноза и постановки на учет) до леталь-
ного исхода составила 5,6±4,6  года, что также 
качественно не отличается от полученных нами 
результатов, однако в данное исследование так-
же включали случаи смерти пациентов от при-
чин, не связанных с ВИЧ-инфекцией.

Вывод. Медиана выживаемости всех по-
тенциально умирающих пациентов составила 
2  года (25 % квартиль – 1  год, 75 % квартиль – 
6  лет). Для изучения ближайших предикторов 
летального исхода у половины пациентов доста-
точен анализ когорты лиц, живущих с ВИЧ-ин-
фекцией, зарегистрированных 2 года назад.
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Таблица. Стаж ВИЧ-инфекции от момента ее выявле-
ния у пациентов до наступления летального исхода

Стаж, 
лет

Число умерших Стаж, 
лет

Число умерших
абс.  % от умерших абс.  % от умерших

0 19 20,4 10 2 2,2
1 15 16,1 11 3 3,2
2 13 14,0 12 1 1,1
3 8 8,6 13 1 1,1
4 7 7,5 14 1 1,1
5 4 4,3 15 1 1,1
6 4 4,3 21 3 3,2
7 3 3,2 23 1 1,1
8 4 4,3    
9 3 3,2 Итого 93 100,0

Половина пациентов умирает в течение ближай-
ших двух лет. Следовательно, для изучения предик-
торов летального исхода, наступившего в короткие 
сроки после выявления заболевания, можно ис-
пользовать двухлетнюю ретроспективную когорту. 
Для более продолжительных исследований потре-
буется 6‑летняя ретроспективная когорта.

Математическая модель, характеризующая 
долю пациентов от  умерших в  зависимости 
от длительности заболеваемости ВИЧ-инфекци-
ей, представлена на рисунке.

В исследовании стаж пациентов, у  которых 
впоследствии наступил летальный исход от ВИЧ-
инфекции, описывается логарифмической фун-
кцией с  хорошей аппроксимацией, что можно 
в дальнейшем использовать для прогнозирования 
числа выживших пациентов из  числа пациентов 
с потенциальным летальным исходом от ВИЧ-ин-
фекции в зависимости от стажа заболеваемости.

В течение первого года от  ВИЧ-инфекции 
умерло 20,4 % от  общего числа умерших. Это 
расходится с наблюдением В. Б. Мусатова и со-
авт. [3], которые отмечали смерть в  течение 
первого года наблюдения 14  из  16  пациентов. 
Вместе с тем они изучали госпитальную леталь-
ность у  пациентов, имеющих неопределяемую 
вирусную нагрузку на фоне антиретровирусной 
терапии, т. е. изучаемая ими выборка изначально 
была смещённой. В исследовании Е. А. Веховой 
[1] изучались данные о летальности пациентов, 
у  которых диагноз ВИЧ-инфекции был уста-
новлен в 2007  г., и они наблюдались по 2019  г. 
Из  78  пациентов в  течение 12  лет от  разных 
причин умерло 15, причём первый случай смер-
ти от ВИЧ-инфекции отмечался в 2013 г. (через 
6 лет после регистрации). Это также существен-
но расходится с данными нашего исследования. 
Возможно, данные различия обусловлены ма-
лым числом умерших в исследовании [1].
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Функциональная диспепсия (ФД) занимает 
лидирующие позиции в  структуре гастроэн-
терологической патологии, ее распространен-
ность среди населения достигает 21,8 % [17, 28]. 
С  учетом особенностей клинической картины 
согласно Римским критериям IV (2016 г.) выде-
ляют 2 варианта ФД: синдром боли в эпигастрии 
(СБЭ), которому присущи боль и чувство жжения 
в  подложечной области, и  постпрандиальный 
дистресс-синдром (ПДС), характеризующийся 
ощущением переполнения в  подложечной об-
ласти после еды и чувством раннего насыщения 
[26]. На  долю ПДС приходится 66,6 % случаев 
ФД, СБЭ – 15,3 %, их перекрест – 18,1 % [32]. Пос-
тановка диагноза ФД возможна при отсутствии 
структурных или биохимических отклонений, 

способных привести к развитию данной симпто-
матики [11,20]. Имеются данные, позволяющие 
предположить возможность дифференцировки 
варианта ФД с учетом профиля гормонов и пеп-
тидов желудочно-кишечного тракта [12,23].

В настоящее время ведутся активные иссле-
дования по  выявлению факторов, способству-
ющих развитию ФД [2,7]. Среди механизмов 
патогенеза данной патологии основная роль 
принадлежит нарушениям моторики гастродуо-
денальной зоны, в том числе расстройствам ак-
комодации желудка, нарушениям его миоэлек-
трической активности, ослаблению моторики 
антрального отдела, нарушению антродуоде-
нальной координации и, как следствие, замед-
лению опорожнения желудка [16,18,19]. Важное 
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значение в  появлении клинической симптома-
тики ФД принадлежит висцеральной гиперчувс-
твительности желудка к  механическим, хими-
ческим и термическим раздражителям [10, 21].

Ведущая роль нарушений моторики желуд-
ка в  патогенезе ФД предполагает вовлечен-
ность гормональных механизмов ее регуляции 
[12]. Спектр гормонов, обеспечивающих релак-
сацию проксимального отдела желудка (релак-
сационную аккомодацию), достаточно широк: 
холецистокинин, секретин, вазоактивный ки-
шечный полипептид, гастрин, соматостатин, 
дофамин, гастрин-высвобождающий пептид, 
глюкагон и бомбезин. При этом наиболее мощ-
ным блокатором желудочной моторики явля-
ется холецистокинин, который вырабатывает-
ся клетками слизистой тощей кишки в  ответ 
на наличие жиров в химусе [4] с пиком секре-
ции через несколько минут после начала при-
ема пищи [29]. Холецистокинин, воздействуя 
на  специфические рецепторы гладких мышц 
стенки желудка и сфинктера привратника, вы-
зывает остановку эвакуации желудочного со-
держимого за счет сокращения пилорического 
сфинктера, снижая при этом тонус кардиаль-
ного сфинктера [5,6]. Задержка пищи приво-
дит к возбуждению механорецепторов и пере-
даче информации об  этом по  чувствительным 
нервным волокнам в  мозг, формируя ощуще-
ние сытости [22]. Холецистокинин индуцирует 
гипералгезию, превращая столь характерную 
для пациентов с ФД тревогу в боль [1]. Увели-
чение его концентрации, а  также повышение 
чувствительности к нему рассматриваются как 
патогенетические механизмы сенсомоторных 
расстройств при ФД [31].

Исследования роли холецистокинина в  раз-
витии нарушений моторики желудка весьма 

отрывочны. Имеются сведения о  повышении 
его уровня в крови пациентов с гастроэзофаге-
альной рефлюксной болезнью (ГЭРБ) (особенно 
на фоне сахарного диабета 2 типа) [30] и о сни-
жении его содержания в  слизистой оболочке 
[25]. Также выявлено двукратное уменьшение 
концентрации холецистокинина в  крови жен-
щин, страдающих рвотой беременных [24].

Гормоном прокинетического действия в  от-
ношении желудка является мотилин, который 
расширяет его сосуды, способствует запуску 
желудочных мигрирующих моторных комплек-
сов, регулирует моторику желудочно-кишечно-
го тракта в  перерывах между приемами пищи 
[5, 22]. Его секреция осуществляется энтерох-
ромафинными клетками слизистой антрально-
го отдела желудка, двенадцатиперстной, тощей 
и  сигмовидной кишок в период голодания [14]. 
Морфометрическая характеристика данных кле-
ток при функциональной патологии желудочно-
кишечного тракта коррелирует с  клинической 
симптоматикой [13], а  для пациентов с  СБЭ 
характерен более высокий уровень мотилина 
в крови натощак по сравнению с ПДС [27].

Сводные данные, характеризующие разнона-
правленное влияние мотилина и  холецистоки-
нина как основных гуморальных регуляторов 
моторики желудка на  его функциональное со-
стояние, представлены в таблице 1.

Сравнительный анализ эффектов мотилина 
и холецистокинина на функции желудка свиде-
тельствует о их тесной сопряженности, что де-
лает очевидной необходимость одновременной 
оценки уровня данных гормонов у  пациентов 
с ФД.

Цель исследования: уточнить патогенети-
ческие роли мотилина и  холецистокинина при 
функциональной диспепсии.

Таблица 1. Эффекты мотилина и холецистокинина на функциональное состояние желудка

Эффекты Мотилин Холецистокинин

Тонус мышц проксимального сегмента желудка Повышает Понижает
Релаксационная аккомодация Уменьшает Увеличивает
Моторика желудка Стимулирует Подавляет 
Опорожнение желудка Ускоряет Тормозит 
Кардиальный сфинктер Повышает тонус Расслабляет 

Пилорический сфинктер Расслабляет (потенцирует действие 
ацетилхолина) Повышает тонус

Аппетит Повышает Понижает
Желудочная секреция Стимулирует Подавляет
Влияние приема пищи на уровень в крови Снижается Повышается 
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мов развития нарушений моторики желудка, ре-
ализующихся в виде характерной для различных 
вариантов ФД клинической симптоматики, прове-
дено исследование уровня в крови двух главных 
регуляторов желудочной моторики  – прокинети-
ческого гормона мотилина и  его функциональ-
ного антагониста холецистокинина. Их концент-
рация определялась до  и  после питьевого теста, 
позволяющего оценить влияние водной нагрузки 
на  клинико-функциональное состояние желуд-
ка с учетом возможных нарушений аккомодации 
и  висцеральной гиперчувствительности [8, 9]. 
Объем выпитой жидкости до достижения чувства 
полного насыщения в группе пациентов с ПДС со-
ставил 800,0±42,64 мл, с СБЭ – 1066,67±79,14 мл, 
в  группе здоровых  – 700,0±79,63  мл (M±m). Бо-
лее раннее чувство насыщения, возникающее 
при меньшем объеме выпитой в  питьевом тесте 
жидкости, у обследованных с ПДС (в сравнении 
с  имеющими СБЭ) свидетельствует о  наличии 
более выраженных нарушений релаксационной 
аккомодации и/или висцеральной гиперчувстви-
тельности при данном варианте ФД [10].

Исходная концентрация мотилина в  крови 
натощак у пациентов с ПДС была статистически 
значимо выше, чем у имеющих СБЭ, но находи-
лась при этом в характерном для здоровых диа-
пазоне (табл. 2). Полученные данные соотносят-
ся с результатами исследований других авторов 
у  пациентов с  гастропарезом, у  которых было 
выявлено повышение уровня мотилина [3].

Высокая концентрация мотилина способс-
твует гипертонусу гладкой мускулатуры желуд-
ка [4], что может препятствовать полноценной 
реализации рефлекса аккомодации у пациентов 
с  ПДС, а  при наличии у  них висцеральной ги-
перчувствительности (о  чем свидетельствует 
меньший объем выпитой жидкости в питьевом 
тесте) вызывать появление характерной клини-
ческой симптоматики в  виде чувства тяжести 
и переполнения. В группе пациентов с СБЭ ве-
личина мотилинемии была статистически зна-
чимо ниже, чем у здоровых.

Материалы и  методы исследования. Об-
следовано 132  человека обоего пола в  возрасте 
22,3±0,17  года, не  имеющих органической па-
тологии желудочно-кишечного тракта, которая 
могла  бы имитировать симптоматику функци-
ональной диспепсии. Участники исследования 
были распределены на 3 сопоставимые по полу 
и  возрасту группы: первая  – пациенты с  ПДС 
(45 человек), вторая – пациенты с СБЭ (45 чело-
век), третья – практически здоровые (42 челове-
ка). Верификация диагноза ФД и  ее вариантов 
проводилась в  соответствии с  Римскими кри-
териями  IV. Всем обследованным проводился 
питьевой тест: прием негазированной питьевой 
воды комнатной температуры утром натощак 
до  чувства полного насыщения с  фиксацией 
объема выпитой жидкости [10].

Концентрацию мотилина и холецистокинина 
в сыворотке крови измеряли после восьмичасо-
вого голодания с  помощью наборов реагентов 
для иммуноферментного анализа (Cloud-Clone 
Corp., США) на  иммуноферментном анализа-
торе Stat Fax‑2100 (США). Все пациенты дали 
письменное добровольное информированное со-
гласие на участие в исследовании.

Статистический анализ осуществлялся с по-
мощью пакета GNU PSPP version 1.5.3, использо-
вались непараметрические методы статистичес-
кой обработки (при определении коэффициента 
асимметрии распределение данных не соответс-
твовало закону нормального распределения). До-
стоверность различий признаков определялась 
по U‑критерию Манна-Уитни для независимых 
и W‑критерию Вилкоксона для связанных выбо-
рок. Взаимосвязь признаков оценивали методом 
ранговой корреляции Спирмена. Результаты 
представлены в виде M±m, уровень статической 
значимости составил 5 % (р≤0,05).

Результаты исследования и их обсуждение. 
Оценка клинических проявлений ФД у  участни-
ков настоящего исследования позволила верифи-
цировать ПДС и  СБЭ с  учетом их соответствия 
Римским критериям  IV. Для уточнения механиз-

Таблица 2. Концентрация гормонов в крови (M±m)
Концентрация мотилина, пг/мл

р
Концентрация холецистокинина, пг/мл

рДо питьевого теста После питьевого 
теста

До питьевого 
теста

После питьевого 
теста

ПДС (n=45) 9784,51±53,89 9570,16±103,54 0,012 116,67±3,74 192,90±6,62 0,000
СБЭ (n=45) 8716,22±115,68 9197,22±98,02 0,02 190,20±6,37 177,40±6,41 0,006
Здоровые (n=42) 9665,64±123,90 9536,07±68,31 0,075 146,64±7,23 147,20±8,01 0,778
р (ПДС и здоровые) 0,607 0,488 0,021 0,01
р (СБЭ и здоровые) 0,008 0,191 0,002 0,001
р (ПДС и СБЭ) 0,000 0,009 0,006 0,668
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В физиологических условиях вскоре после 
приема пищи наблюдается снижение уровня 
мотилина в  крови [5]. В  процессе выполнения 
питьевого теста у обследованных пациентов его 
концентрация в крови при разных вариантах ФД 
имела разнонаправленную динамику: при СБЭ – 
повысилась, при ПДС и у здоровых – снизилась. 
Отметим, что снижение мотилина в  группе 
здоровых лиц не  достигло статистически зна-
чимого уровня, что, по-видимому, обусловлено 
отсутствием углеводной нагрузки, подавляю-
щей его секрецию, после приема жидкости. Из-
вестно, что увеличение уровня мотилинемии 
ведет к расширению сосудов желудка и запуску 
желудочных мигрирующих двигательных ком-
плексов [5], что может служить патогенетичес-
кими механизмами возникновения спастичес-
кой абдоминальной боли у пациентов с СБЭ [14]. 
Повышение концентрации мотилина в  плазме 
крови страдающих СБЭ выявлено и другими ис-
следователями [27].

Исходный уровень холецистокинина в крови 
натощак при СБЭ (190,20±6,37  пг/мл) оказался 
статистически значимо выше, чем у  обследо-
ванных с  ПДС (116,67±3,74  пг/мл) и  здоровых 
(146,64±7,23  пг/мл). Такое распределение зна-
чений холецистокининемии в  обследованных 
группах обосновывает достоверно большую 
выраженность абдоминального болевого синд-
рома спастического характера при СБЭ с  уче-
том стимулирующего влияния данного гормона 
на тонус пилорического сфинктера [6]. При этом 
гиперхолецистокининемия у  страдающих СБЭ 
сопровождается гипомотилинемией, усугубля-
ющей и без того высокий тонус сфинктера при-
вратника, так как мотилин способствует его рас-
слаблению, потенцируя действие ацетилхолина. 
Меньший исходный уровень холецистокинина, 
блокирующего моторику гладкой мускулатуры 
проксимального отдела желудка [4], у  пациен-
тов с ПДС создает условия для ее гипертонуса, 
не  позволяя в  полной мере реализоваться реф-
лексу релаксационной аккомодации, направлен-
ному на снижение внутрипросветного давления 
при приеме пищи. Гипохолецистокининемия при 
ПДС на фоне нормального исходного уровня мо-
тилина ведет к  преобладанию стимулирующего 
действия последнего на тонус гладкой мускула-
туры проксимального сегмента желудка.

Повторное определение концентрации холе-
цистокинина в крови после питьевого теста при 

ПДС продемонстрировало ее статистически зна-
чимое увеличение, превысившее уровень здоро-
вых. В  физиологических условиях содержание 
холецистокинина в  крови достигает максиму-
ма через несколько минут после начала приема 
пищи [29], приводя к  замедлению эвакуации 
содержимого желудка [22] за  счет сокращения 
пилорического сфинктера [6]. Торможение же-
лудочной эвакуации, связанное с ростом концен-
трации холецистокинина в крови, очевидно, яв-
ляется патогенетическим механизмом развития 
диспепсического синдрома у  пациентов с  ПДС 
после приема пищи. Не  способствует расслаб-
лению сфинктера привратника и  последующе-
му ускорению эвакуации содержимого желудка 
зафиксированное у  этих пациентов снижение 
уровня мотилинемии. Следует отметить, что 
в группе здоровых статистически значимой ди-
намики холецистокининемии в процессе водной 
нагрузки не наблюдалось, так как его секреция 
клетками слизистой тощей кишки происходит 
в ответ на поступление жиров химуса [4]. Гипер-
секреция данного гормона при ПДС в процессе 
питьевого теста свидетельствует о  висцераль-
ной гиперчувствительности, связанной с  нару-
шением восприятия механических, химических 
[15] и термических раздражителей [10].

У пациентов с  СБЭ после водной нагрузки 
отмечена тенденция к снижению исходно повы-
шенного уровня холецистокинина в крови, не до-
стигающего уровня здоровых. Уменьшение холе-
цистокининемии обеспечивает снижение тонуса 
пилорического сфинктера при СБЭ, что клини-
чески проявляется снижением выраженности 
абдоминального болевого синдрома. Сохраняю-
щееся при этом превышение уровня здоровых 
может быть связано со снижением чувствитель-
ности нейромышечного аппарата гастродуоде-
нальной зоны к  холецистокинину [6]. Высокие 
концентрации данного гормона натощак и после 
приема пищи, а  также изменение чувствитель-
ности к  нему рассматриваются рядом авторов 
как патогенетические механизмы сенсомотор-
ных расстройств при ФД [31]. На фоне снижения 
содержания холецистокинина в крови у пациен-
тов с СБЭ после питьевого теста начинают пре-
обладать эффекты мотилина, секреция которого 
возрастает, обеспечивая ускорение эвакуации 
желудочного содержимого.

Учитывая разнонаправленность действия 
мотилина и  холецистокинина в  регуляции мо-
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торики желудка, была оценена взаимосвязь их 
концентраций в  крови обследованных пациен-
тов методом ранговой корреляции Спирмена. 
В  группе здоровых выявлена положительная 
взаимосвязь средней силы между их исходными 
уровнями (ρ=0,535, р=0,009), свидетельствую-
щая о наличии механизма взаимной регуляции 
и  сопряженности влияния данных гормонов 
на  желудочную моторику в  физиологических 
условиях. Аналогичные взаимосвязи между 
уровнями мотилина и  холецистокинина были 
выявлены в группах пациентов с ПДС (ρ=0,679, 
р=0,000) и СБЭ (ρ=0,347, р=0,019). При этом су-
щественно меньшая сила связи при СБЭ может 
быть расценена как нарушение механизма фи-
зиологической регуляции моторной функции 
желудка, ведущее к преобладанию избыточных 
эффектов одного и/или недостаточному дейс-
твию другого гормона-регулятора с появлением 
соответствующей клинической симптоматики 
и  ее усугублением после водной или пищевой 
нагрузки.

Вывод. Исследование динамики концентра-
ции в  крови мотилина и  холецистокинина (на-
тощак и  после питьевого теста) позволило вы-
явить закономерности их совместного влияния 
на желудочную моторику у пациентов с различ-
ными вариантами функциональной диспепсии. 
Так, уровень мотилина в крови при ПДС нато-
щак не выходит за пределы диапазона здоровых, 
а при СБЭ – статистически значимо ниже нормы. 
После водной нагрузки концентрация мотилина 
у пациентов с ПДС снижается, с СБЭ – повыша-
ется, создавая предпосылки для возникновения 
у них абдоминального болевого синдрома спас-
тического характера.

Уровень холецистокинина в крови пациентов 
с  СБЭ натощак статистически значимо выше, 
а с ПДС – ниже, чем у здоровых, что способству-
ет гипертонусу пилорического сфинктера у пер-
вых (особенно на фоне гипомотилинемии) и на-
рушению релаксации проксимального отдела 
желудка у  вторых. После питьевого теста кон-
центрация холецистокинина в  крови при СБЭ 
снижается, при ПДС – повышается, способствуя 
торможению эвакуации желудочного содержи-
мого у  последних (особенно на  фоне уменьше-
ния величины мотилинемии).

При оценке взаимосвязи исходных концен-
траций мотилина и  холецистокинина в  крови 
здоровых показано наличие положительной 
корреляционной связи средней силы между 

ними. Ослабевание таковой в группе пациентов 
с СБЭ свидетельствует о нарушениях механиз-
мов регуляции моторики желудка при функци-
ональной диспепсии, ведущих к преобладанию 
эффектов того или иного гормона-регулятора. 
Очевидно, что существенную роль в патогенезе 
разных вариантов функциональной диспепсии 
играют не  только исходные уровни мотилина 
и холецистокинина, но и их динамика в процес-
се водной нагрузки, а также нарушение их вза-
имосвязи с последующим дисбалансом разнона-
правленных влияний на желудочную моторику.
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БУЗ УР «Республиканская детская клиническая 
больница МЗ УР» г. Ижевска (ДХО РДКБ).

Результаты исследования и  их обсужде-
ние. Девочка П., 14 лет, находилась на лечении 
в  хирургическом стационаре БУЗ УР «Рес-
публиканская детская клиническая больница 
МЗ УР» с  диагнозом: «Перфорация пищевода. 
Флегмона позадипищеводного пространства. 
Медиастинит».

Из анамнеза известно, что около 2  меся-
цев девочка пыталась похудеть, плохо ела, 
часто выплевывала пищу, после приема пищи 
вызывала рвоту пальцами и различными пред-
метами. Вечером 22.04.20  г. у  нее появилась 
болезненность в горле и поднялась температу-
ра до 38 С°. Приняла парацетамол. 23.04.20 г. 
появился отек шеи и за ночь распространился 
до  грудной клетки. Днем 24.04.20  г. бригадой 
скорой медицинской помощи пациентка до-
ставлена в  приемное отделение челюстно-ли-
цевой хирургии с  диагнозом «эпидемический 
паротит», по тяжести состояния госпитали-
зирована в реанимационное отделение.

Состояние при поступлении тяжелое, выра-
жена асимметрия лица, напряженная резко бо-
лезненная подкожная эмфизема шеи от нижней 
челюсти с  распространением на  левую щечную 
область и  затылочную область  – сверху, до  II 
межреберья спереди и до трапециевидных мышц 
сзади. Вынужденное положение в кровати – сидя, 
иное положение тела вызывает резкую боль в шее 
и затруднение дыхания. Сознание ясное. На воп-
росы отвечает правильно. Язык влажный, об-
ложен, выраженная саливация, зев гиперемиро-
ван. Голос не изменен, тихий, осиплый. Кожные 
покровы и  видимые слизистые бледно-розовые, 
чистые. Подкожно-жировая клетчатка рез-
ко истончена. Мышечная масса резко снижена, 

Перфорация пищевода  – одна из  редких па-
тологий в детской хирургии, относится к наибо-
лее серьезным травмам с летальностью до 1 %, 
а при развитии гнойно-воспалительных ослож-
нений летальность достигает 40 %. Заболевание 
характерно среди детей раннего и  дошкольно-
го возраста. Причинами чаще всего являются: 
ятрогенные перфорации при манипуляциях 
(установка зонда, бужирование пищевода), дли-
тельно стоящие инородные тела. В редких слу-
чаях заболевание развивается у  детей школь-
ного возраста. Основной причиной развития 
патологии является травма. Существует мало 
публикаций, посвященных перфорациям пище-
вода у подростков [1–5].

Известно, что подростковый возраст явля-
ется одним из  сензитивных периодов развития 
человека. В последнее десятилетие у подростков 
возникают проблемы в связи с избыточной мас-
сой тела. Решение данной проблемы большинс-
тво из них видят в «совершенствовании» своего 
тела занятиями спортом. Некоторые, в подавля-
ющем большинстве девушки, подавляют чувс-
тво голода, вызывают рвоту. Возникают ослож-
нения перфорации пищевода.

Учитывая исключительную редкость перфо-
рации пищевода, сложность диагностики и лече-
ния, приводим клинический пример пациентки 
с перфорацией пищевода, осложненной флегмо-
ной шеи с  формированием в  последующем ди-
вертикула пищевода в месте перфорации.

Цель исследования: провести анализ хирур-
гического лечения пациентки с травматической 
перфорацией пищевода.

Материалы и  методы исследования. Про-
веден анализ медицинской карты стационарно-
го больного пациентки, госпитализированной 
в хирургическое отделение стационара для детей 
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индекс массы тела  – 16,1. Температура тела  – 
37,5  °C. SpO2–96 %. Дыхание в  легких проводит-
ся с  обеих сторон, над всеми легочными полями 
везикулярное, хрипов нет. Частота дыхатель-
ных движений – 24 в минуту. Тоны сердца ясные, 
ритмичные, частота сердечных сокращений  – 
100  ударов в  минуту, артериальное давление  – 
113/72 мм рт.ст. Живот мягкий, безболезненный, 
участвует в акте дыхания. Печень не увеличена, 
селезенка, почки не пальпируются. Стул регуляр-
ный самостоятельный. Диурез в норме.

При госпитализации пациентке был прове-
ден лабораторный контроль (общий и  биохи-
мический анализ крови): отмечался лейкоци-
тоз до  15,95×10 9/л со  сдвигом формулы вправо. 
В  биохимическом анализе крови гипокалиемия, 
гипонатриемия, С‑реактивный белок – 196 мг/л, 
прокальцитонин  – более 2  нг/мл, газы крови 
в  пределах физиологической нормы. Выполнено 
СКТ шеи, грудной клетки, при котором под-
тверждены патологические изменения органов 
шейного отдела.

В экстренном порядке проведено оператив-
ное вмешательство – вскрытие, санация и дре-
нирование флегмоны шеи, наложена гастрос-
тома по Кадеру.

Послеоперационный период осложнился 
формированием свища, спустя 1  месяц прове-
дена операция – ревизия свища. В последующем 
состояние пациентка с  положительной дина-
микой, рана зажила вторичным натяжением 
и  на 10-е послеоперационные сутки пациентка 
выписана из отделения.

В течение 1,5 года наблюдалась детским хи-
рургом в  поликлинике по  месту жительства. 
В январе 2022 г. появились жалобы на дисфагию, 
больная госпитализирована на  обследование 
в ДХО РДКБ. Выполнены эзофагография (рис. 1), 
ЭФГДС. Заключение: «Дивертикул верхней тре-
ти пищевода».

26.01.2022 г. проведено оперативное лечение, 
в ходе которого был резецирован дивертикул пи-
щевода, расположенный по заднебоковой повер-
хности пищевода, размерами 2×2×1,5 см. В пос-
леоперационном периоде выполнена контроль- 
ная эзофагография (рис. 2), при которой зате-
ков контрастного вещества не выявлено.

Через 1  месяц выполнена контрольная 
ЭФГДС. Заключение: патологии не выявлено.

Рис.  1. Рентгенограмма: «Дивертикул верхней трети 
пищевода».

Рис. 2. Рентгенограмма после дивертикулэктомии. 

Вывод. Заболевание –перфорация верхней 
трети пищевода – сопровождается высокой веро-
ятностью летального исхода, поэтому результат 
лечения во  многом зависит от  своевременнос-
ти обращения пациентов. Ранняя диагностика, 
проведение корректного лечения, мониторинг 
возможных хирургических осложнений сни-
жают вероятность неблагоприятных исходов 
и обеспечивают хороший прогноз.
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Сложные нейроэндокринные и  функцио-
нальные изменения со стороны сердца и сосудов 
в период беременности, родов и послеродового 
периода напоминают клинические проявления 
поражения клапанного аппарата сердца [1, 28, 
46]. С. Р. Мравян и соавт. (2010) указывают, что 
у  здоровых беременных нередко встречаются 
данные симптомы: одышка – до 52 %, сердцеби-
ение – до 33 %, боли в сердце – до 35 %, головок-
ружение – до 16 %.

В последние десятилетия уделяется огромное 
внимание беременным женщинам с  пороками 
сердца [3, 8, 23, 38, 56]. Пороки сердца со сбро-
сом слева направо входят в рубрику по МКБ‑10: 
Q20, Q21, Q22, Q27. Ряд исследователей указы-
вают, что недифференцированная дисплазия 
соединительной ткани также негативно отража-

ется на состоянии матери и плода и новорожден-
ного [19, 20]. Соединительнотканная дисплазия 
вошла в  рубрику МКБ‑10 под нозологической 
единицей М 35.8.

Известно около 58 анатомических вариантов 
врожденных аномалий сердца и магистральных 
сосудов, составляющих 1 % в  структуре болез-
ней системы кровообращения (ВОЗ). При бере-
менности их частота составляет от 0,5 % до 19 % 
[23, 31, 49, 53].

Ряд авторов считают, что изменение гемодина-
мики при усиленной работе сердца во время бере-
менности приводит к ухудшению течения основ-
ного заболевания сердечно-сосудистой системы. 
Увеличение объема нагрузки на сердце вызывает 
перегрузку центральной гемодинамики, способс-
твует возникновению гипоксии миокарда. Гипок-
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сические изменения, нарушения кровообращения 
вызывают компенсаторные изменения и  могут 
быть причиной декомпенсации со  стороны сер-
дечно-сосудистой системы, проявляющейся на-
растанием сердечной недостаточности и возник-
новением различных нарушений ритма сердца [2, 
28, 38, 44, 55]. Мнение о том, что при врожденных 
пороках сердца со сбросом крови слева направо 
беременные приспосабливаются к  гемодинами-
ческой нагрузке не всегда оправдано.

Оценивая взаимовлияние дефекта межпред-
сердной перегородки (ДМПП) и беременности, 
С.Р Мравян и соавт. (2010) отмечают, что дефект 
межпредсердной перегородки распространен 
в популяции до 15 %, у  беременных – до 23 %. 
Клинические проявления зависят от расположе-
ния и величины дефекта. В связи с чем нередко 
он может выявляться при беременности и сопро-
вождаться лёгочной гипертензией. По  резуль-
татам Эхо-КГ ДМПП установлено увеличение 
шунтируемой крови при максимальной физичес-
кой нагрузке на сердце. В то же время А. Д. Ма-
кацария и соавт. (2012) показали, что увеличение 
объема циркулирующей крови (ОЦК) во время 
беременности и физиологическая гиперкоагуля-
ция нередко ведут к срыву компенсаторной фун-
кции и гипертрофии миокарда, что способствует 
нарастанию сердечной недостаточности и тром-
бообразованию. Течение беременности осложня-
ется преэклампсией, невынашиванием и недона-
шиванием [40, 41]. И. Б. Манухин (1997) считает, 
что хирургическая коррекция межпредсердного 
дефекта является единственным эффективным 
методом лечения. Своевременное ушивание де-
фекта восстанавливает гемодинамику, период 
гестации у них протекает как у  здоровых жен-
щин. При реканализации дефекта необходимо 
вести профилактику эндокардита. У каждой пя-
той пациентки после операции при ДМПП заре-
гистрировано нарушение ритма.

При анализе особенностей течения беремен-
ности с дефектом межжелудочковой перего-
родки (ДМЖП) А. Д. Макацария и соавт. (2001) 
указывают, что ДМЖП в популяции выявляется 
до  23,7 %, у  беременных – в  18 % наблюдений. 
Тяжесть клинических проявлений также зави-
сит от места расположения, величины дефекта. 
С  увеличением срока беременности при незна-
чительном объеме сброса крови по  данным  
Эхо-КГ нарушения внутрисердечной гемоди-
намики нарастают, что ведет к  развитию ком-
пенсаторной гипертрофии миокарда. После хи-

рургической коррекции порока с  небольшим 
дефектом и  отсутствием легочной гипертензии 
обычно пациентки беременность переносят 
хорошо. При значительном дефекте физиоло-
гическое увеличение ОЦК в  течение гестации 
может сопровождаться сердечной недостаточ-
ностью. При реканализации дефекта или нали-
чии дополнительного изолированного ДМЖП 
может сохраниться сброс крови слева направо. 
Из-за повреждения створок во  время операции 
может быть недостаточность трехстворчатого 
и  аортального клапанов. В  связи с  этим реко-
мендуется проводить профилактику эндокарди-
та в родах и послеродовом периоде. У этих бе-
ременных повышается риск преждевременных 
родов и рождения гипотрофичных плодов. При 
большом дефекте возникает гипертрофия лево-
го желудочка, увеличение легочного кровотока, 
что приводит к лёгочной гипертензии [17].

Нельзя исключить, что оба септальных поро-
ка при выраженной легочной гипертензии повы-
шают риск развития синдрома Эйзенменгера.

Ряд авторов выявили, что в 20 % наблюдений 
сосуд, соединяющий аорту и легочную артерию, 
после рождения остается открытым. Частота его 
в  популяции 10–18 %, у  беременных – до  23 % 
наблюдений. При возрастании объема шунти-
руемой крови более 20 % беременность проте-
кает с  нарушением кровообращения [2, 3, 17]. 
Нарушение кровообращения отсутствует при 
хирургической коррекции открытого артери-
ального протока (ОАП) в детском возрасте. При 
этом период гестации протекает без осложнений  
[21, 54]. Другие авторы указывают, что если 
ОАП сопровождается сердечной недостаточнос-
тью, легочной гипертензией, сбросом крови сле-
ва направо или инфекционным эндокардитом, 
прогноз ухудшается. Вынашивание беременнос-
ти при этом противопоказано. В этой ситуации 
необходимо оперативное лечение порока во вре-
мя беременности [21, 44, 46]. После хирургичес-
кого лечения возможно образование аневризмы 
легочной артерии, что требует повторной опера-
ции [18, 32, 38, 50, 54]. Однако некоторые авторы 
утверждают, что женщин с оперированными по-
роками сердца нельзя относить к таковым с нор-
мальной сердечно- сосудистой системой в связи 
с тем, что операция на сердце не полностью вос-
станавливает анатомо-физиологические струк-
туры. Это обусловлено изменениями сердечной 
мышцы и  нарушениями легочного кровотока 
[12, 21, 47].
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Учёные в мире и в России не исключают, что 
беременность и  роды могут ухудшить течение 
врожденных пороков сердца (ВПС). В свою оче-
редь ВПС осложняет течение беременности, ро-
дов и неблагоприятно влияет на состояние пло-
да [14, 45, 46, 54].

Современные возможности кардиохирургии 
и  диагностики ВПС позволяют женщинам про-
вести хирургическую коррекцию порока сердца 
в детстве или за 2–3 года до беременности и всту-
пить в неё без сердечной недостаточности, разви-
вающейся без коррекции ВПС с 26 недели [12, 14].

В стадии декомпенсации течение ВПС ос-
ложняется лёгочной гипертензией, что приводит 
к гипоксии матери и плода. В связи с чем тече-
ние беременности у указанных женщин ослож-
няется преэклампсией от 8,8 до 30,3 % [4, 10, 28]. 
Среди осложнений беременности одно из веду-
щих мест занимает плацентарная недостаточ-
ность [48]. Частота самопроизвольных преждев-
ременных родов у  женщин с  ВПС колеблется 
от 3 до 24,1 % [17, 30, 41]. Ряд авторов указывает, 
что самопроизвольные аборты выявлены в 22 % 
[3, 6, 7, 52]. Течение беременности сопровожда-
ется угрозой прерывания в 14,9 %. У каждой чет-
вертой беременной с ВПС наступает несвоевре-
менное излитие околоплодных вод  – 18,4–26 % 
[8, 28,37, 46] и  слабость родовой деятельности 
[28]. При самопроизвольном выкидыше в  19 % 
выявлены осложнения беременности. У женщин 
с ДМЖП – в 40 % со стороны сердечно-сосудис-
той системы [37, 45, 48]. Единичные исследова-
ния указывают на то, что имеется прямая зависи-
мость гипотонических кровотечений от степени 
сердечной недостаточности – до 17,6 % [23]. Ряд 
авторов указывают, что хирургическое лечение 
ВПС без легочной гипертензии способствует 
восстановлению нормальной гемодинамики, 
гестационный период протекает без осложне-
ний [12, 18]. Беременные, роженицы и родильни-
цы с указанными пороками имеют риск разви-
тия инфекционного эндокардита. В то же время 
ряд авторов указывают, что при неосложнённых 
самостоятельных родах инфекционные эндокар-
диты возникают редко и составляют 0,09 %. При 
отсутствии сердечной недостаточности кормле-
ние грудью не отягощает состояние родильниц. 
Однако проводится недостаточно исследований 
по выявлению особенностей состояния сомати-
ческого и  репродуктивного здоровья, течения 
и исходов беременности у женщин при сочета-

нии такой соматической патологии, как недиф-
ференцированная дисплазия соединительной 
ткани (НДСТ) и ВПС. По результатам исследо-
ваний в мире и Российской Федерации у ученых 
нет единого мнения по подготовке и ведению бе-
ременности у таких женщин [8, 18, 36].

Изучение проблемы дисплазии соедини-
тельной ткани учеными в  мире и  Российской 
Федерации обусловлено распространенностью 
и  отягощающими проявлениями в  популя-
ции репродуктивного возраста от 26 % до 80 % 
и у беременных от 8 % до 15,3 % [26, 50].

Наследственные заболевания соединитель-
ной ткани делятся на  дифференцированные 
и  недифференцированные [11, 19, 24]. Авторы 
считают, что последние представляют генети-
чески гетерогенную патологию на фоне измене-
ния ионов белков, внеклеточного матрикса, учас-
твующих в морфогенезе соединительной ткани. 
Указанные нарушения сопровождаются измене-
ниями тканевой структуры со снижением содер-
жания и  нарушением соотношения отдельных 
видов коллагена, приводящими к  ухудшению 
процессов репарации, прочности соединитель-
ной ткани, гинекологическим, акушерским и пе-
ринатальным осложнениям [27, 39, 43].

В формировании соединительнотканной дис-
плазии участвуют нарушения ферментативного 
и белкового обмена, гомеостаза, макро- и мик-
роэлементов [11, 25].

Анализируя данные литературы по морфоти-
пическим проявлениям НДСТ, следует выделить 
внешние и  внутренние признаки её. В  первую 
очередь поражается сердечно-сосудистая систе-
ма, а затем органы дыхания, пищеварения, кро-
ветворения, а также мочеполовая и опорно-дви-
гательная системы [9]. Г. И. Нечаева (2011) и ряд 
авторов указывают, что к внутренним признакам 
со стороны сердечно-сосудистой системы следу-
ет отнести пролапс митрального клапана, лож-
ные хорды, нарушения ритма и  проводимости 
сердца, аневризмы сердца и  артерий; централь-
ной нервной системы – вегето-сосудистую дис-
тонию, энурез; психоэмоционального состоя-
ния – агрессию, дефицит внимания, логопатию, 
гипердинамический синдром; органов дыхания – 
гипервентиляционный синдром, спонтанный 
пневмоторакс, трахеобронхиальную дискине-
зию, бронхоэктазы; системы пищеварения – дис-
кинезии желчевыводящих путей, аномалии 
развития желчного пузыря, висцероптоз, дивер-
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тикулы пищеводного отверстия и  диафрагмы, 
гастроэзофагеальный рефлюкс, синдром раздра-
женного кишечника; мочевыделительной систе-
мы – атипию чашечно-лоханочного компонента, 
нефроптоз, аномалию почек и  мочевыводящих 
путей; репродуктивного здоровья  – пролапс 
органов репродукции, истмико-цервикальную 
недостаточность, поликистоз яичников; системы 
крови – тромбоцитопатию, повышенную крово-
точивость, гемоглобинопатию [9, 11, 19].

Т. Ю. Смольнова и Л. В. Адамян (2013) выде-
ляют, что к внешним или фенотипическим при-
знакам относятся астенический тип телосложе-
ния, патология опорно-двигательного аппарата, 
долихоцефалия, микрогения, низкое расположе-
ние и ассиметрия ушей, гипер- и гипотелоризм, 
длинные конечности, искривление ног, плос-
костопие, деформация грудной клетки, сколиоз, 
лордоз, кифоз, аномалии зубочелюстного аппа-
рата, аркообразное нёбо, голубые склеры, мио-
пия, кривые укороченные мизинцы, изменения 
роста ногтей, варикоз вен, гипертрихоз, со сто-
роны кожи – тонкая, легко ранимая, гиперэлас-
тичная и сухая кожа [11 ,26, 35].

По результатам исследований ряда авторов, 
беременность с  НДСТ протекает с  высоким 
процентом инфекционно-воспалительных за-
болеваний, пиелонефрита, нейроциркулятор-
ной дистонии, гемостатическими нарушения-
ми [16, 51, 56].

Течение беременности в  первом триместре 
осложняется высокой частотой рвоты беремен-
ных от 9,2 % до 48,6 % [20]. При указанных со-
матических заболеваниях со второго триместра 
беременности нередко появляется так называе-
мая ранняя преэклампсия [22]. А. Г. Ящук и со-
авт. (2016) установили, что неполноценная ин-
вазия трофобласта обусловлена угнетением 
фибринолитической активности, что способс-
твует невынашиванию беременности. По  дан-
ным различных авторов, привычное невынаши-
вание беременности встречается в  20,8 %, а  ее 
недонашивание в 6 раз чаще, чем в популяции 
[6]. В. В. Ковалёв, Е. С. Зобродина (2011) не  ис-
ключают, что высокое содержание измененного 
коллагена в  шейке матки вызывает несостоя-
тельность цервикального канала.

Исследователи подтверждают, что у  бере-
менных с НДСТ и ВПС по отношению к попу-
ляции в более ранние сроки появляется наруше-
ние маточно-плацентарно-плодового кровотока, 

сопровождающееся хронической плацентарной 
недостаточностью [16, 29, 33].

У рожениц с  НДСТ установлено в  большем 
проценте несвоевременное излитие околоплод-
ных вод; травмы мягких тканей, нарушения 
сократительной деятельности матки, абдо-
минальное оперативное родоразрешение [29]. 
М. В. Санникова (2013) выявила, что при гисто-
логическом исследовании в  51,6 % происходит 
разрастание волокон коллагена, сопровождаю-
щееся утолщением компактного слоя амниона. 
Данные изменения соединительной ткани спо-
собствуют дородовому и раннему излитию око-
лоплодных вод. Выявлено до  12,5 % аномалий 
родовой деятельности, особенно слабости, ко-
торую можно объяснить накоплением в миомет-
рии коллагена  IV типа. В  21,7 %  – 26,8 % диа-
гностированы травмы мягких тканей родовых 
путей, особенно при нормальной массе тела [5]. 
В. Н. Краснопольский и соавт. (2008) указывают, 
что у беременных с НДСТ изменяется скорость 
кровотока и венозного давления. В связи с чем 
нарушения маточно-плацентарного кровотока 
отрицательно воздействуют на сократительную 
способность матки и сопровождаются кровоте-
чениями [9]. Преждевременные роды от  12,5 % 
до  21,9 % сопровождались высоким процентом 
перинатальных потерь среди недоношенных 
и незрелых детей [9, 13, 29].

Л. В. Адамян и соавт. (2015) и В. Н. Серов и со-
авт. (2012) подчеркивают, что беременных с НДСТ 
при снижении концентрации магния следует от-
нести в группу риска, которым угрожают ослож-
нения гестации. Учитывая, что магний участвует 
в синтезе более 300 коферментов, рибонуклеино-
вой кислоты и  аденозинтрифосфата, повышен-
ной активности гиалуронидаз, трансглютаминазы 
и  дизилоксидазы, инактивации эластаз, гиалуро-
синтетаз, а также аутоиммунных реакциях, у паци-
енток возникает необходимость в своевременных 
лечебно-профилактических мероприятиях.

Таким образом, учитывая взаимоотягощающее 
влияние недифференцированной дисплазии со-
единительной ткани и врожденных пороков сердца 
на течение периода гестации, у беременных с ука-
занной патологией есть риск ухудшения сомати-
ческого здоровья со стороны сердца, акушерской 
и перинатальной патологии, что требует наблюде-
ния акушера-гинеколога, терапевта, кардиолога, 
а также коррекции минерального и белкового об-
мена до и в период гестации.
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Под наблюдением находились 88 беременных. Из них 68 с дефектом межжелудочковой перегородки, в возрасте от 19 лет 
до 41 года. Наиболее часто (45,6 %) дефект располагается в мембранозной части межжелудочковой перегородки. Течение 
беременности сопровождалось нарушением со стороны клапана легочной артерии, увеличением левого предсердия и левого 
желудочка. Выявлена зависимость изменений диаметра ствола легочной артерии и скорости раннего диастолического от-
крытия легочного клапана от срока беременности. Данные изменения сопровождались нарушением сердечной гемодинамики, 
ростом систолического давления в правом желудочке, его увеличением и прогрессированием сердечной недостаточности.
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88 pregnant women were under observation; 68 of them, aged from 19 to 41 years, had ventricular septal defect. Most often 
(45,6%) the defect was located in the membranous part of the ventricular septum. The course of pregnancy was accompanied by the 
impairment of the pulmonary artery valve, enlargement of the left atrium and left ventricle. The dependence of the changes in the 
diameter of the trunk of the pulmonary artery and the rate of early diastolic opening of the pulmonary valve on the gestation period 
was revealed. These changes were accompanied by the impairment of cardiac hemodynamics, an increase in systolic pressure in the 
right ventricle, its enlargement and progression of heart failure.

Key words: hemodynamics; ventricular septal defect; pregnancy

нительно изолированном ДМЖП сохраняется 
сброс крови слева направо. В связи с чем необ-
ходимо проводить профилактику эндокардита.

У каждой четвертой женщины течение бере-
менности осложняется рвотой, угрозой выки-
дыша, у  каждой пятой  – преэклампсией, внут-
риутробным страданием плода. Высок процент 
быстрых (16 %), стремительных (6 %) родов, 
абдоминального оперативного родоразреше-
ния, слабости родовой деятельности. Часто-
та преждевременных родов колеблется от  3 % 
до 24,1 %. Легочная гипертензия приводит к ги-
поксии матери и  плода, задержке роста плода 
(ЗРП), снижению адаптационных возможностей 
новорожденного [1, 2, 4, 7].

В мире и  РФ недостаточно исследований 
по  оценке центральной гемодинамики у  бере-
менных с ДМЖП.

Цель исследования: изучить состояние цен-
тральной гемодинамики до и во время гестации 
у женщин с дефектом межжелудочковой перего-
родки.

Материалы и  методы исследования. Для 
оценки состояния беременной использовались 
система этапного наблюдения с использованием 
клинических, лабораторных, инструменталь-
ных и  электрофизиологических методов иссле-
дований. Наблюдение осуществлялось совмест-
но с кардиологом.

Для определения степени риска беременности 
и родов у женщин с ДМЖП мы определяли цент-
ральную гемодинамику до 20, в 28, 36–38 недель 
беременности. Эхо-КГ сканирование проводили 
на аппаратах «Accuson», «Sim‑5000», «Combison». 

В структуре материнской смертности в мире 
и  в  Российской Федерации с  2015  года первое 
место занимают экстрагенитальные заболевания 
[6,8]. Каждая вторая беременная с соматической 
патологией (55,8 %) страдает болезнью системы 
кровообращения. В  структуре сердечной пато-
логии у беременных от 18 % до 23 % занимают 
врожденные пороки сердца (ВПС). Доля дефек-
та межжелудочковой перегородки (ДМЖП) 
в популяции составляет 23,7 %, у беременных – 
3,8 %-17 % [4]. Период гестации у  женщины 
с ДМЖП нередко сопровождается нарушением 
внутрисердечной гемодинамики. Тяжесть кли-
нических проявлений зависит от  места распо-
ложения дефекта. При незначительном объеме 
сброса крови постоянная нагрузка приводит 
к  развитию компенсаторной гемодинамики [7]. 
Однако нарушения центральной гемодинамики 
ведут к нарастанию сердечно-сосудистой недо-
статочности, нарушению ритма сердца [2].

Дефект межжелудочковой перегородки со-
провождается гипертрофией левого желудочка, 
увеличением легочного кровотока, что обуслов-
ливает легочную гипертензию [1, 7, 8]. Беремен-
ные через 2  и  более лет после хирургической 
коррекции дефекта при отсутствии легочной ги-
пертензии период гестации переносят хорошо. 
Однако результаты исследования некоторых ав-
торов указывают, что женщин с оперированным 
сердцем нельзя относить к таковым с нормаль-
ным состоянием сердечно-сосудистой системы 
в  связи с  неполным анатомо-физиологическим 
восстановлением структуры сердца [5, 7]. При 
реканализации дефекта, а  также при допол-
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Оценка сердечной недостаточности проводилась 
по  функциональной классификации Нью-Йорк-
ской ассоциации кардиологов.

Под нашим наблюдением находилось 88 бере-
менных в  возрасте от 19 лет до 41  года. Из них 
40 (31,8 %) вошли в основную группу – беремен-
ные с ДМЖП и сердечной недостаточностью ФК 
0–I, 28 (32,9 %) – группа сравнения – беременные 
с ДМЖП и сердечной недостаточностью ФК II – 
III. В  группе контроля  – 20  беременных без 
ДМЖП. Средний возраст в группах не отличает-
ся – 26,1 (1,3), 25,4 (1,5) и 25,2 (1,6) года (p> 0,05).

Статистическая обработка проводилась с ис-
пользованием компьютерной программы Biosfot 
statistica 6.0  при сохранении результатов в  па-
кете Microsoft Excel XP. Нормальность количес-
твенных данных проверена с  использованием 
модифицированного критерия Шапиро-Уилка. 
Уровень значимости определяли по  критерию 
Стьюдента (t), выражали по величине p<0,05 (M 
(SD)). Определялось процентное ( %) выражение 
ряда данных с  учетом рекомендаций Т. Ланга, 
Д. Альтмана (2014).

Результаты исследования и их обсуждения. 
По  социальному статусу и  акушерскому пари-
тету группы были уравновешены. Большинство 
беременных были в  активном репродуктивном 
возрасте от 20 до 35 лет (87,5 % – основная груп-
па, 89,3 % – группа сравнения и 85 % – контроль-
ная группа). У каждой пациентки было 2,6 сома-
тических и  1,8  гинекологических заболеваний. 
Из анамнеза в среднем у обследуемых были 2 бе-
ременности (1 роды и 1 аборт). Установлен высо-
кий процент патологических родов (26,4 %).

Морфоантропометрические данные у  бере-
менных с ДМЖП при первом посещении: сред-
ний рост – 152,44±1,95 см (ниже здоровых бере-
менных  – 164,0±1,81  см) (р<0,05); избыточная 
масса тела выявлена у 4 пациенток (5,9 %).

Оценивая состояние сердца, следует отме-
тить, что у 10 беременных (14,7 %) ДМЖП был 
в сочетании с пролапсом митрального клапана 
(ПМК) I–II степени, у 1 (1,5 %) – с недостаточ-
ностью аортального клапана (АК), у 1 (1,5 %) – 
со  стенозом митрального отверстия. Следует 
указать, что мембранозный ДМЖП в  диамет-
ре от  5  до  13  мм установлен у  31  беременной 
(45,6 %), у  11 (16,2 %) – центральный (трабеку-
лярный) ДМЖП в диаметре от 7 до 18 мм. У 9 
(13,2 %) женщин выявлен субаортальный де-
фект в диаметре от 18 до 20 мм. У 20 (29,4 %) 
пациенток прерывистости перегородки не  вы-
явлено, но  наличие турбулентного систоли-
ческого потока на уровне верхней трети МЖП 
не  позволяет исключить её высокий щелевид-
ный дефект. У 9 (13,2 %) беременных без явной 
прерывистости выявлен шунтируемый систо-
лический поток на уровне средней трети МЖП, 
поэтому нельзя исключить щелевидный дефект 
в средней трети её. У 1 беременной по Эхо-КГ 
диагностирована аневризма межпредсердной 
перегородки (МПП). В  течение беременности 
у  женщин с  ДМЖП независимо от  функцио-
нального класса функциональное состояние 
митрального и  аортального клапана не  изме- 
ненялось.

Состояние гемодинамики у  беременных 
с ДМЖП показано в таблице 1 и 2.

Таблица 1. Показатели гемодинамики у беременных с ДМЖП ФК I (M (SD))

Показатель

Группа контроля n=20 Основная группа n=40

До 16 нед 28–30 нед 37 нед и более До 16 нед 28–30 нед 37 нед и более

1 2 3 4 5 6

Митральный клапан
Размеры МО (см) 2,60 (0,07)

1,40 (0,02)
2,65 (0,02)
1,45 (0,02)

2,60 (0,03)
1,43 (0,01)

2,58 (0,03)
1,42 (0,04)

2,67 (0,02)
1,47 (0,03)

2,70 (0,05)
1,47 (0,07)

СГДС ГС мм/мс 134,0 (2,8) 126,8 (3,2) 130,0 (2,4) 132,8 (1,8) 130,0 (2,1) 131,9 (1,7)
ДРС (см) 2,08 (0,03) 1,91 (0,03) 2,05 (0,04) 2,12 (0,02) 2,06 (0,03) 2,21 (0,07)

Аортальный клапан
ДП (см) 1,83 (0,02) 1,90 (0,04) 1,86 (0,02) 1,85 (0,02) 1,88 (0,03) 1,87 (0,02)
ДСВ (см) 2,74 (0,06) 2,69 (0,04) 2,70 (0,07) 2,72 (0,04) 2,74 (0,03) 2,75 (0,04)
ДВО (см) 3,82 (0,04) 3,90 (0,09) 3,84 (0,05) 3,87 (0,07) 3,89 (0,04) 3,80 (0,02)

Легочная артерия 
ДС (см) 1,40 (0,02) 1,42 (0,04) 1,48 (0,03) 2,10 (0,03) * 2,0 (0,04)* 2,07 (0,03) * 
ДК (см) 2,36 (0,03) 2,32 (0,04) 2,33 (0,03) 1,39 (0,04) 1,31 (0,07) 1,40 (0,05)
СРДР ПК (мм/мс) 211,5 (2,77) 212,5 (1,67) 214,3 (2,71) 214,2 (1,8) 221,0 (2,1) * # 231,6 (3,7) * #
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Окончание таблицы 1

Показатель
Группа контроля n=20 Основная группа n=40

До 16 нед 28–30 нед 37 нед и более До 16 нед 28–30 нед 37 нед и более
1 2 3 4 5 6

Камеры сердца
ЛП (см) 3,57 (0,05) 3,72 (0,04) 3,62 (0,04) 3,45 (0,07) * 3,55 (0,05) 3,62 (0,03)
ПП (см) 3,78 (0,16) 3,87 (0,13) 3,86 (0,11) 3,60 (0,04) 3,70 (0,07) 3,77 (0,07)
КДР (см) 4,45 (0,03) 4,56 (0,04) 4,54 (0,02) 4,64 (0,06) * 5,11 (0,08) * # 5,24 (0,09) * #
КСР (см) 3,75 (0,04) 3,95 (0,08) 3,86 (0,04) 3,61 (0,05) 3,71 (0,06) 3,70 (0,03)
КДО (мл) 106,1 (1,49) 133,4 (1,04) # 128,6 (1,34) # 115,1 (1,64) * 124,0 (2,74) * 151,0 (1,52) * #
УО (мл) 77,3 (1,58) 84,8 (1,03) # 85,2 (1,71) # 82,3 (1,7) 83,1 (1,8) 85,3 (2,3)
ФИ ( %) 66,25 (1,83) 67,80 (1,73) 65,5 (2,57) 69,3 (1,1) 67,5 (1,3) 71,1 (3,4)
Толщина МЖП (см) 7,17 (0,09) 7,51 (0,06) 7,81 (0,06) 7,03 (0,02) 7,54 (0,04) 7,46 (0,06)

Примечание: уровень значимости между группами * (р≤0,05) и внутри группы # р≤0,05

Таблица 2. Показатели гемодинамики у беременных с ДМЖП ФК II – III (М (SD))

Показатель
Группа контроля n=20 Группа сравнения n=28

До 16 нед 28–30 нед 37 нед и более До 16 нед 28–30 нед 37 нед и более
1 2 3 4 5 6

 Митральный клапан

Размеры МО (см) 2,60 (0,07)
1,40 (0,02)

2,65 (0,02)
1,45 (0,02)

2,60 (0,03)
1,43 (0,01)

2,57 (0,04)
1,44 (0,04)

2,71 (0,05)
1,49 (0,07)

2,70 (0,05)
1,43 (0,03)

СГДС ГС мм/мс 134,0 (2,8) 126,8 (3,2) 130,0 (2,4) 133,9 (1,2) 129,7 (2,3) 131,9 (1,7)
ДРС (см) 2,08 (0,03) 1,91 (0,03) 2,05 (0,04) 2,2 (0,07) 2,1 (0,09) 2,3 (0,09)

Аортальный клапан
ДП (см) 1,83 (0,02) 1,90 (0,04) 1,86 (0,02) 1,86 (0,03) 1,90 (0,04) 1,95 (0,07)
ДСВ (см) 2,74 (0,06) 2,69 (0,04) 2,70 (0,07) 2,80 (0,02) 2,93 (0,05) * # 2,84 (0,04) * #
ДВО (см) 3,82 (0,04) 3,90 (0,09) 3,84 (0,05) 3,84 (0,03) 3,91 (0,04) 3,90 (0,04)

Легочная артерия 
ДС (см) 1,40 (0,02) 1,42 (0,04) 1,48 (0,03) 2,07 (0,03) * 2,12 (0,04) * # 2,21 (0,03) * #
ДК (см) 2,36 (0,03) 2,32 (0,04) 2,33 (0,03) 1,31 (0,03) * 1,24 (0,07) * 1,28 (0,05) * 
СРДР ПК (мм/мс) 211,5 (2,77) 212,5 (1,67) 214,3 (2,71) 242,8 (3,7) * 250,0 (2,9) * 257,5 (4,1) * #

Камеры сердца
ЛП (см) 3,57 (0,05) 3,72 (0,04) 3,62 (0,04) 3,52 (0,01)* 3,56 (0,02)* 3,72 (0,03)* #
ПП (см) 3,78 (0,16) 3,87 (0,13) 3,86 (0,11) 3,67 (0,05) 3,84 (0,03) # 3,80 (0,0)4
КДР (см) 4,45 (0,03) 4,56 (0,04) 4,54 (0,02) 5,21 (0,07)* 5,37 (0,09)* 5,20 (0,09)*
КСР (см) 3,75 (0,04) 3,95 (0,08) 3,86 (0,04) 3,65 (0,09) 3,96 (0,07)* 3,81 (0,05)*
КДО (мл) 106,1 (1,49) 133,4 (1,04)# 128,6 (1,34)# 128,7 (2,5)* 145,7 (2,8)*# 151,2 (3,5)*#
УО (мл) 77,3 (1,58) 84,8 (1,03)# 85,2 (1,71) # 77,2 (2,7) 87,5 (1,8) 86,5 (2,7) #
ФИ ( %) 66,25 (1,83) 67,80 (1,73) 65,5 (2,57) 67,9 (2,1) 72,0 (3,1) 72,0 (4,7)
Толщина МЖП (см) 7,17 (0,09) 7,51 (0,06) 7,81 (0,06) 7,48 (0,07) 7,56 (0,06) 7,74 (0,09)

Примечание: уровень значимости между группами * (р≤0,05) и внутри группы # р≤0,05

с ФК II отсутствовал высокоскоростной кровоток 
через дефект. У 2 пациенток с ФК II в 27 недель 
беременности выявлен турбулентный систо-
лический кровоток в  подаортальной области 
и у 2‑х – систолодиастолический турбулентный 
кровоток в подаортальной области.

Следует указать, что у 14 беременных (20,6 %) 
установлено поражение МК. Из них у 6 (8,8 %) 
створки МК были утолщены и у 3 (4,4 %) движе-
ние их было дискордантно в диастолу. Пролаби-
рование митральных створок в сроке 28 недель 
беременности выявлено у 7 беременных (10,3 %), 
которое в  третьем триместре нарастало. У  5 
(7,4 %) с дефектом створок установлена регурги-

По допплерографии у 21 беременной (30,9 %) 
выявлен шунтирующий систолический поток 
крови в подаортальную область. У 1 беременной 
с ФК I и у 3 с ФК II – III в сроке 27–30 недель 
при высоком анатомическом градиенте давления 
от 82 мм рт.ст до 87 мм рт.ст между желудочками 
выявлен высокоскоростной систолический кро-
воток из левого (ЛЖ) в правый желудочек (ПЖ). 
В диастолу кровоток из ЛЖ в ПЖ был неболь-
шой скорости, а в период изоволюметрического 
расслабления ЛЖ он отсутствовал. В то же время 
мы не можем сказать о зависимости нарушения 
кровотока через дефект только от ФК сердечной 
недостаточности, так как у  одной беременной 
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тация крови на МК. У 4 женщин (5,8 %) имело 
место поражение АК. Из них у 2 (2,9 %) створки 
АК были утолщены с  явлениями фиброза, у  1 
(1,5 %) – с явлениями кальциноза и у 1 (1,5 %) они 
были тонкими по  допплерографии. У  2 (2,9 %) 
беременных (2,9 %) установлена регургитация 
крови по АК. В динамике беременности у одной 
женщины наблюдалось нарастание регургита-
ции. У 8 беременных (11,7 %) выявлена патоло-
гия трикуспидального клапана (ТК). У 4 (5,9 %) 
установлено пролабирование створок ТК 1  ст, 
у 1 (1,5 %) – II степени. У 2 беременных (2,9 %) 
створки были установлены. У 2 (2,9 %) диагнос-
тирована регургитация I степени на ТК.

Мы обнаружили у  беременных, страдаю-
щих дефектом межжелудочковой перегородки, 
выраженные, достоверно значимые изменения 
средних величин, характеризующих состояние 
легочной артерии. Наблюдалось уменьшение 
диаметра ствола легочной артерии у  всех бе-
ременных независимо от  срока беременности. 
В  то  же время с  нарастанием сердечной недо-
статочности еще больше уменьшался диаметр 
ствола легочной артерии. Скорость раннего 
диастолического открытия ЛК при колебани-
ях от  188  мм/s до  350  мм/s статистически зна-
чима по  отношению к  здоровым беременным. 
Наибольшее увеличение наблюдалось после 
28 недель беременности при ФК II. Волна у 8 бе-
ременных (26,6 %.) была отрицательной, у  20 
(66,7 %) – сглажена и у 2 (6,7 %) – плохо видна.

По данным эхокардиографии у  беременных 
с ДМЖП наблюдалось достоверное увеличение 
КДР, КСР и КДО левого желудочка. Их увели-
чение прогрессировало с нарастанием срока бе-
ременности и  ФК сердечной недостаточности. 
В то же время диаметр ПЖ достоверно увеличи-
вался во втором и третьем триместре в зависи-
мости от ФК сердечной недостаточности.

Вывод. Таким образом, ДМЖП в 93,3 % соче-
тается с другими пороками сердца. По данным 
эхокардиографии дефект межжелудочковой пе-
регородки у беременных наиболее часто (46 %) 
располагается в  мембранозной части перего-
родки и  нередко сопровождается нарушением 
со стороны МК, ТК и клапана легочной артерии, 
а  также увеличением ЛЖ. Установлена зави-
симость изменения диаметра ствола легочной 
артерии и  скорости раннего диастолического 
открытия ЛК, что ведет к  нарушению гемоди-
намики, сопровождающейся ростом систоли-
ческого давления в ПЖ, его увеличением и про-
грессированием сердечной недостаточности. 
Наибольшие изменения наблюдались во втором 
триместре беременности, особенно при сердеч-
ной недостаточности ФК II – III.
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В настоящее время, когда воздействие раз-
личных неблагоприятных факторов на  орга-
низм увеличилось, проблема стресса приобре-
ла наиболее острое значение. Важным звеном 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой 
стресс-реализующей системы являются глю-
кокортикоидные гормоны, которые оказывают 
выраженное влияние на соединительную ткань, 
изменяя скорость метаболизма ее основных ком-
понентов [4].

Вместе с тем при любом стрессогенном воз-
действии на  организм активируется эндоген-
ная опиоидная система, которая участвует как 
в  стресс-реализующих реакциях, мобилизуя 
соответствующие нейроэндокринные процес-

сы, так и в стресс-лимитирующих, ограничивая 
их чрезмерную активацию [8]. В  связи с  этим 
особый интерес вызывает изучение влияния 
аналогов опиоидных пептидов на обмен биопо-
лимеров соединительнотканного матрикса в ус-
ловиях стресса.

Одним из  эффективных опиоидных пепти-
дов является даларгин – синтетический энзимо-
резистентный аналог лей-энкефалина, агонист 
опиоидных рецепторов, сопряженных с  G‑бел-
ком. Результаты исследований демонстрируют, 
что применение даларгина при стрессорных 
воздействиях подавляет избыточный выброс 
и угнетает периферические эффекты глюкокор-
тикоидов, препятствует чрезмерной активации 
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сравнении для анализа различий по  количест-
венным параметрам использовали U‑критерий 
Манна-Уитни.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Многократная иммобилизация крыс (живот-
ные первой группы) приводила к  росту уров-
ня 11‑ОКС в  плазме крови с  117,7 [105,6; 132,0] 
мкг/л до 179,3 [173,8; 200,2] (р=0,000157) и 279,4 
[273,9; 332,2] (р=0,000379) мкг/л соответственно 
на 10 и 30 дни эксперимента. При введении да-
ларгина крысам (животные второй группы), под-
вергавшимся стрессорным воздействиям, отме-
чалось снижение концентрации 11‑ОКС в плазме 
крови на  10  день исследования по  сравнению 
с  показателями у  животных как контрольной 
группы – на 47,66 % (р=0,000157), так и первой 
группы– на  65,64 % (р=0,000157). На  30  день 
эксперимента уровень 11‑ОКС был ниже дан-
ного показателя плазмы крови крыс с иммоби-
лизационным стрессом на 54,72 % (р=0,000778). 
Данные результаты обусловлены способностью 
даларгина модулировать активность надпочеч-
ников, вызывая значительно меньшее увеличе-
ние концентрации в  крови глюкокортикоидов 
и в ответ на стресс [1].

Глюкокортикоидные гормоны играют важ-
ную роль в реализации системных реакций ор-
ганизма на стресс, в структуру которых вовле-
кается соединительная ткань и прежде всего ее 
основной компонент – коллаген.

Сдвиги в  обмене коллагена определяются 
взаимодействием двух противоположных про-
цессов: анаболизма и  катаболизма. На  преоб-
ладание процессов новообразования коллагена 
указывает повышение содержания суммарного 
коллагена (СК) и  его нейтральносолераствори-
мой фракции (НРК), на  степень фиброзирова-
ния  – накопление нерастворимого коллагена 
(НК) [4]. О  скорости деструкции коллагена су-
дят по  увеличению концентрации свободного 
гидроксипролина (СГ), а  также снижению СК 
в исследуемых тканях [3].

В гомогенатах печени крыс, подвергавшихся 
стрессорным воздействиям, отмечалось уве-
личение содержания СК относительно конт-
рольных показателей на  25,0 % (р=0,000246) 
и  100,1 % (р=0,000157) соответственно на  10 
и  30  дни исследования (таблица 1). Такие из-
менения обусловлены интенсификацией син-
теза коллагена, на  что указывает повышение 
количества НРК по сравнению с показателями 

симпато-адреналовой системы, повышает ак-
тивность антиоксидантных систем [1,6]. Дока-
зана способность даларгина усиливать хемоток-
сис макрофагов и их фагоцитарную активность, 
а  также увеличивать митотический потенциал 
фибробластов [7].

Цель исследования: изучение показателей 
обмена коллагена в тканях крыс при системном 
введении даларгина на  фоне иммобилизацион-
ного стресса.

Материалы и методы исследования. В экс-
периментальном исследовании было использо-
вано 50 белых беспородных крыс-самцов массой 
180–230  гр.  При проведении опытов соблюда-
лись биоэтические нормы гуманного обраще-
ния с  животными, изложенные в  «Положении 
об использовании животных в биомедицинских 
исследованиях» (1989 г).

Животные, вовлеченные в эксперимент, были 
поделены на  2  группы. У  крыс первой группы 
(n= 20) моделировали развитие хронического 
стресса путем ежедневной двухчасовой фикса-
ции на спине с помощью специальных приспо-
соблений в течение 30 дней. Животных второй 
группы (n=20) подвергали ежедневным стрес-
сорным воздействиям (по указанной выше мето-
дике), а также вводили даларгин (Минздравмед-
пром России, НПО «Биомед») внутримышечно 
(100  мкг/кг, каждые 72  часа; 30  дней) [8]. Жи-
вотных выводили из  эксперимента под крат-
ковременным эфирным наркозом на 10 и 30 дни 
опыта. Контрольную группу (n=10) составили 
интактные крысы-самцы.

Интенсивность развития стресс-реакции оце-
нивали по концентрации 11‑оксикортикостерои-
дов (11‑ОКС) в плазме крови.

В правой боковой доле печени и  корковом 
веществе почек экспериментальных животных 
определяли содержание: суммарного коллагена 
по  количеству гидроксипролина [5], нейтраль-
носолерастворимой фракции коллагена, нераст-
воримой фракции коллагена [2], свободного гид-
роксипролина [5].

Концентрацию исследуемых показателей вы-
ражали в миллимолях гидроксипролина на 1 ки-
лограмм сухой обезжиренной ткани (ммоль/кг).

Результаты экспериментов обработаны с по-
мощью программы Statistica 6.1 (StatSoft), при-
меняя непараметрические методы. Полученные 
результаты представлены в  виде медиан и  ин-
терквартильных интервалов. При межгрупповом 
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контрольной группы на  75,0 % (р=0,002202) 
на 10 день и на 100,0 % (р=0,000157) на 30 день 
эксперимента. Вместе с тем наблюдалось угне-
тение процесса распада коллагена на  10  день 
опыта, когда уровень СГ в  гомогенатах пе-
чени был ниже данных контрольной группы 
на  42,25 % (р=0,031210). Сдвиги в  обмене изу-
чаемого биополимера приводили к  накопле-
нию НК, количество которого максимально 
возрастало к  30  дню эксперимента на  111,82 % 
(р=0,000157) по сравнению с контролем. 

Введение даларгина животным с  иммоби-
лизационным стрессом сопровождалось увели-
чением содержания СК в  гомогенатах печени 
в  сравнении с  контрольной группой на  протя-
жении всего периода наблюдения (табл. 2). При 
этом анализируемый показатель по  сравнению 
с первой группой животных был выше на 14,9 % 
(р=0,019111) на  10  день эксперимента и, наобо-
рот, ниже на 32,51 % (р=0,000157) на 30 день опы-
та. Отмечалась повышенная активность синтеза 
коллагена в течение эксперимента по сравнению 
с  контрольной группой, о  чем свидетельству-
ет увеличенная концентрация НРК. На 10 день 
опыта исследуемый показатель превышал 

на 45,24 % (р=0,000157) данные первой группы 
животных со  стресс-синдромом. Наблюдался 
рост уровня СГ на  протяжении всего периода 
наблюдения в  сравнении как с  результатами 
контрольных животных, так и  с крысами, под-
вергавшимися иммобилизации. Максимальный 
подъем анализируемого показателя отмечался 
на  30  день исследования, когда он превышал 
как значения контрольной группы на  157,75 % 
(р=0,000157), так и данные активности распада 
коллагена первой группы крыс со стресс-синд-
ромом на  200,0 % (р=0,000157). На  фоне таких 
изменений в  обмене коллагена содержание НК 
уменьшилось на 33,22 % (р=0,000157) к 30 дню 
исследования по сравнению с иммобилизуемы-
ми животными первой группы.

Таким образом, при системном введении 
даларгина животным, подвергающимся много-
кратным стрессорным воздействиям, наблюда-
ется ускорение как анаболических, так и катабо-
лических процессов в обмене коллагена печени 
(по сравнению с первой группой крыс), при этом 
преобладание процессов распада к  30  дню ис-
следования лимитирует излишнее накопление 
НК и препятствует развитию фиброза.

Таблица 1. Показатели обмена коллагена в печени крыс с иммобилизационным стрессом

Показатели Контроль (n=10)
Дни эксперимента

10 день (n=10) 30 день (n=30)

СК, ммоль/кг
Me 24,4  30,51***  48,82***

Q1‑Q3 21,35–25,01 27,46–33,56 46,78–48,82

НРК, ммоль/кг
Me 0,24  0,42**  0,48***

Q1‑Q3 0,12–0,36 0,36–0,48 0,36–0,48

НК, ммоль/кг
Me 22,0 28,99***  46,6***

Q1‑Q3 22,0–23,18 27,46–30,51 42,71–48,82

СГ, ммоль/кг
Me 0,71 0,41* 0,61

Q1‑Q3 0,41–0,82 0,20–0,61 0,41–0,61
Примечание: достоверность различий с контролем (*): * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001 

Таблица 2. Показатели обмена коллагена в печени крыс с иммобилизационным стрессом, протекающим 
на фоне системного введения даларгина

Показатели Контроль (n=10)
Дни эксперимента

10 день (n=10) 30 день (n=30)
СК,

ммоль/кг
Me 24,4  35,08 *** #  32,95 *** ###

Q1‑Q3  21,35–25,01 33,51–35,08 32,95–32,95
НРК,

ммоль/кг
Me 0,24  0,61 *** ###  0,55 ***

Q1‑Q3 0,12–0,36  0,61–0,73  0,36–0,61
НК,

ммоль/кг 
Me 22,0  31,73 ***  31,12 *** ###

Q1‑Q3  22,0–23,18 30,51–32,95  29,28–31,73
СГ,

ммоль/кг
Me 0,71  1,02 *** ###  1,83 *** ###

Q1‑Q3 0,41–0,82  1,02–1,22  1,83–1,83 
Примечание: достоверность различий с  контролем (*) и  между экспериментальными группами «Иммобилизационный 
стресс» и «Иммобилизационный стресс + даларгин» (#): *, # – р<0,05; **, ## – р<0,01; ***, ### – р<0,001 
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растал на  59,8 % (р=0,000381) по  отношению 
к аналогичному показателю контрольных крыс 
и  на  45,54 % (р=0,000507)  – животных первой 
группы. Вместе с  тем о  преобладании анабо-
лических процессов свидетельствует увели-
чение СК в  сравнении с  контролем на  11,9 % 
(р=0,037636).

К 30 дню исследования содержание СК не от-
личалось от показателей животных как со стресс-
синдромом, так и контрольной группы. Сниже-
ние количества НК на 6,41 % (р=0,012852) было 
обусловлено подавлением скорости процессов 
синтеза, на  что указывает уменьшение уровня 
НРК на 34,1 % (р=0,000379).

Таким образом, развитие стресс-реакции 
на фоне системного введения даларгина сопро-
вождалось преобладанием анаболических про-
цессов в обмене коллагена в почках на 10 день 
исследования, тогда как к 30 дню эксперимента 
наблюдалось подавление интенсивности про-
цессов синтеза коллагена по  сравнению с  жи-
вотными первой группы.

В гомогенатах коркового вещества почек 
крыс наблюдалось снижение содержания СК 
на  19,64 % (р=0,003881) по  сравнению с  конт-
ролем на  30  день опыта, вызванное усилением 
деградации коллагена, о  чем свидетельствует 
рост концентрации СГ относительно контроль-
ных показателей на 179,4 % (р=0,000379) в дан-
ный период исследования (табл.  3). Преоблада-
ние процессов распада над синтезом коллагена 
у животных второй группы приводило к умень-
шению количества НК к  30  дню эксперимента 
на  28,85 % (р=0,002174) по  сравнению с  конт-
рольными данными.

Системное введение даларгина животным, 
находившимся в  состоянии стресса, вызвало 
интенсификацию процессов синтеза и  распада 
в  обмене исследуемого биополимера в  почках 
на 10 день эксперимента (табл. 4). Так, концен-
трация НРК была выше как контрольных дан-
ных на  76,06 % (р=0,000183), так и  показате-
лей животных со  стресс-синдромом на  20,4 % 
(р=0,028366). В  то  же время уровень СГ воз-

Таблица 3. Показатели обмена коллагена в почках крыс с иммобилизационным стрессом

Показатели Контроль (n=10)
Дни эксперимента

10 день (n=10) 30 день (n=30)

СК, ммоль/кг
Me 102,52 109,84  82,38 **

Q1‑Q3 97,63–109,84 27,46–33,56 74,45–89,7

НРК, ммоль/кг
Me  3,05 4,46 **  4,76 **

Q1‑Q3 2,44–3,66  4,15–4,88 4,27–5,01

НК, ммоль/кг 
Me 95,19 102,52  67,73 **

Q1‑Q3 91,53–102,52 96,41–107,4 59,79–75,06

СГ, ммоль/кг
Me  1,02 1,12  2,85 ***

Q1‑Q3 0,81–1,22 1,02–1,22 2,54–2,95
Примечание: достоверность различий с контролем (*): *, # – р<0,05; **, ## – р<0,01; ***, ### – р<0,001 

Таблица 4. Показатели обмена коллагена в почках крыс с иммобилизационным стрессом, протекающим 
на фоне системного введения даларгина

Показатели Контроль (n=10)
Дни эксперимента

10 день (n=10) 30 день (n=30)

СК, ммоль/кг
Me 102,52  114,72 * 94,58

Q1‑Q3 97,63–109,84 106,18–134,25  85,43–107,4

НРК, ммоль/кг
Me  3,05  5,37 *** #  2,01 ** ###

Q1‑Q3 2,44–3,66 4,88–5,74  1,83–2,32

НК, ммоль/кг 
Me 95,19  106,79  89,09 *

Q1‑Q3 91,53–102,52 98,86–122,04 79,33–101,3

СГ, ммоль/кг
Me  1,02  1,63 *** ###  3,05 ***

Q1‑Q3 0,81–1,22 1,42–1,83  2,44–3,25
Примечание: достоверность различий с  контролем (*) и  между экспериментальными группами «Иммобилизационный 
стресс» и «Иммобилизационный стресс + даларгин» (#): *, # – р<0,05; **, ## – р<0,01; ***, ### – р<0,001 
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Вывод. Введение даларгина животным, 
подвергавшимся многократным стрессорным 
воздействиям, способствует интенсификации 
процессов синтеза и распада в обмене коллаге-
на на 10 день эксперимента, тогда как к 30 дню 
опыта вызывает преобладание катаболических 
процессов, что корригирует содержание сум-
марного коллагена в исследуемых тканях и пре-
пятствует развитию фиброза.
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Любой вид воздействия на  организм сопро-
вождается развитием адаптивных и  компенса-
торных процессов, направленных на возмещение 
дефекта и  нормализацию функции. Источники 

и  механизмы этих реакций однотипны и  мало 
зависят от рода воздействий. Стабильность орга-
низма базируется на способности биологических 
систем всех уровней (внутриклеточный, клеточ-
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ный, тканевый, органный и т. д.) менять старые 
структуры на  новые. Регенерация является ма-
териальной основой нормализации нарушенных 
функций, направлена на поддержание гомеостаза 
в меняющихся условиях среды [8]. При этом ре-
гуляция восстановительных процессов обеспе-
чивается многообразными реакциями со  сторо-
ны нервной, эндокринной и  иммунной систем, 
а также межклеточным взаимодействием.

Материалы и  методы исследования. Со-
гласно программе «Клеточные и популяционные 
механизмы развития и функционирования регу-
ляторных и координирующих систем» на кафед-
ре медицинской биологии Ижевской государс-
твенной медицинской академии на  протяжении 
ряда лет осуществляется сравнительный ана-
лиз восстановительных процессов в  щитовид-
ной железе (ЩЖ) в  модельных экспериментах 
на крысах (Rattus norvegicus Berk), включающих: 
динамику эмбрионального и постнатального гис-
тогенеза тироидных структур, частичную тирои-
дектомию у интактных и десимпатизированных 
в раннем периоде животных [2, 5], создание ги-
перхолестериновой и гипергомоцистеиновой мо-
делей атеросклероза [6, 9].

Результаты исследования и их обсуждение. 
Щитовидная железа с позиции системного под-
хода представляет собой многокомпонентную 
структуру с  выраженной онтогенетической ди-
намичностью. Структурно-функциональной 
единицей органа считается определенный мик-
рорайон (тироидон), включающий фолликулы 
разных размеров, интерфолликулярные груп-
пы тироцитов, нервные, коллагеновые и  элас-
тические волокна стромы, гемокапилляры, 
мезенхимальные элементы (лаброциты, фиб-
ро- и гистиоциты). Железистая часть представ-
лена тироцитами (фолликулярными клетками) 
и кальцитониноцитами (С‑клетками).

Сопоставление результатов морфологическо-
го анализа ЩЖ при указанных видах воздействия 
позволило выделить как общие процессы, так 
и некоторые особенности, касающиеся, в первую 
очередь, темпов, источников и уровней развития 
восстановительных процессов. Так, внутрикле-
точная регенерация, морфологическим проявле-
нием которой является гипертрофия тироцитов, 
особенно четко выражена в экспериментах с ре-
зекцией 2/3 ЩЖ [2]. Клеточный уровень регене-
рации – увеличение числа ДНК-синтезирующих 
и  пролиферирующих тироцитов, накопление 

ШИК-позитивных гранул в апикальной их части, 
более интенсивная реакция цитоплазмы на РНК 
(пиронинофилия) – имеют место в железах с ре-
зекцией ЩЖ и десимпатизацией животных. Со-
отношение же между числом пролиферирующих 
(по митотической активности) и разрушающихся 
клеток, как правило, сбалансировано. Однако, 
в раннем постнатальном периоде при тироидек-
томии и гипергомоцистеиновой модели атероск-
лероза наблюдается положительный дисбаланс. 
Формирование микро- и малых фолликулов, по-
вышение процента средних и крупных структур 
и последующий рост объема и массы органа на-
иболее выражены в периоды, характеризующие-
ся повышенной физиологической потребностью 
в  тироидных гормонах [3, 10]. Экологическое 
неблагополучие районов проживания вызывает 
глубокие изменения морфогенетических процес-
сов в ЩЖ плодов, которые могут быть предпо-
сылкой формирования гипер- и  неопластичес-
ких процессов в органе. Ключевые перестройки 
взаимоотношений между компонентами орга-
на наиболее выражены на  отрезке «раннее де-
тство – первое детство», именно в железах этих 
групп выявлены количественные и качественные 
изменения С‑клеток и  тканевых базофилов, яв-
ляющихся важнейшими регуляторами интраор-
ганного ансамбля. Способность к  физиологи-
ческой и репаративной регенерации тиреоидных 
структур имеют одинаковые источники. Однако, 
если пролиферация тироцитов в железах интак-
тных животных имеет четкую циркадную рит-
мичность и проявляется по всему объёму органа, 
то  после резекции его части митотический ин-
декс повышается, в первую очередь, в зоне трав-
мы. К  5‑м суткам активизация пролиферации 
и формообразовательных процессов развивается 
по  всей железе. Регенерационная гипертрофия 
сопровождается функциональным напряжением 
и нормализацией активности органа (по показа-
телям йодаккумулирующей способности и отно-
сительного веса органа), восстановление которой 
наблюдается к концу 3‑й недели после резекции.

Исследования по  созданию эксперименталь-
ных моделей атерогенеза [9] имеют практическую 
направленность, поскольку в  динамике атероск-
лероза задействованы многие системы регуляции 
(в т. ч. и эндокринная), что позволяет отнести его 
к системной патологии. Выявлена четкая зависи-
мость между снижением функциональной актив-
ности ЩЖ и  степенью развития атеросклероза: 
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которого у половозрелых животных снижается. 
При этом изменение кинетики оттока кальци-
тонина у  12‑месячных десимпатизированных 
животных происходит за  счёт отрицательного 
сопряжения дистанции трансинтерстициально-
го гормонопереноса с  интенсивностью С‑кле-
точной инкреции. Все структурные элементы 
тироидона участвуют во внутриорганном обес-
печении процессов в ЩЖ. В этом плане важна 
роль тучных клеток (мастоцитов, тканевых ба-
зофилов), оказывающих регуляторное влияние 
на другие железистые элементы. Активная сек-
реция либо накопление биологически активных 
веществ в  тучных клетках (гистамин, гепарин, 
простагландины и  др.) позволяет оценивать их 
как короткодистантные регуляторы тканево-
го гомеостаза, влияющие на  ангиогенез [1,7]. 
При экспериментальных воздействиях наибо-
лее значимы изменения в количественном (уве-
личение числа тучных клеток на  поле зрения 
за счет дегранулированных форм) и качествен-
ном отношениях (изменение характера и  сте-
пени грануляции и дегрануляции в цитоплазме) 
имеют место в экспериментах с резекцией ЩЖ 
и  на  фоне химической десимпатизации. Ана-
логичные изменения отмечены и в железах эм-
брионов человека, начиная с  плодного периода 
в  группе с  техногенно-измененной экологичес-
кой нагрузкой.

Таким образом, данные, полученные в  раз-
личных экспериментальных условиях (резекция 
ЩЖ, десимпатизация, атерогенные влияния 
различного характера) сопровождаются разви-
тием комплекса адаптационно-компенсаторных 
изменений в ЩЖ, оказывая влияние на регуля-
торные системы: нервную, иммунную и  внут-
риорганную (межклеточную, параклеточную). 
Характер перестроек, в которых задействованы 
все структурные элементы органа, представляет 
собой разнообразные комбинации поддержания 
баланса разрушения и  одновременно регенера-
ции, развертываются на  общей эволюционно 
сложившейся основе и направлены на нормали-
зацию нарушенных функций.
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гиперлипидемия и  изменение ряда липидных 
показателей, формирование атеросклеротически 
поврежденных сосудов и, как следствие, снижение 
кровоснабжения и  трофики органа. Атрофичес-
кие изменения щитовидной железы проявляются 
в укрупнении фолликулов, уплощении тироцитов, 
увеличении процента стромального компонента 
и носят мозаичный характер. В большей степени 
гипофункциональные изменения органа прояв-
ляются при гипергомоцистеинемии, т. е. зависят 
от  вида атерогенного фактора, его «поля дейс-
твия». По-видимому, это обусловлено большим 
количеством действующих триггерных факторов 
и  непосредственным цитотоксическим действи-
ем на тироциты, тучные клетки и эндотелиоциты, 
а  также способностью гомоцистеина провоциро-
вать стресс эндоплазматической сети и  окисли-
тельный стресс в  клетках. При этом атерогенез, 
независимо от типа инициирующего фактора (ги-
перхолестеринемия или гипергомоцистеинемия), 
сопровождается снижением функциональной ак-
тивности щитовидной железы и  одновременной 
гиперфункцией регионарных лимфатических уз-
лов, что может быть проявлением адаптационно-
компенсаторных процессов, направленных на со-
хранение местного гомеостаза и  стабилизацию 
функционального состояния ЩЖ.

Биосинтез кальцитонина (и некоторых других 
биологически активных веществ) с  последую-
щей его инкрецией в циркуляторное русло – один 
из  основных аспектов функции С‑клеточного 
аппарата щитовидной железы. Полагают, что 
секретируемые вещества (за исключением каль-
цитонина) незначительно влияют на  формиро-
вание общего гормонального фона, поскольку 
их эффекторный потенциал направлен в основ-
ном на  собственные паракринные потребности 
органа. Секреторный процесс в  С‑клетках ха-
рактеризуется свойственной большинству же-
лезистых элементов двухэтапностью: субстрат-
зависимая фаза синтеза и  период выведения 
секретируемых продуктов. При развитии адап-
тационно-компенсаторных процессов в  ответ 
на экспериментальные воздействия имеет место 
гипертрофия и гиперплазия ультраструктур, из-
менение всех компонентов гемато-С‑целлюляр-
ного барьера [4]. Гемато-С‑целлюлярная система 
в  железах интактных крыс регулирует транс-
порт эндогенного кальцитонина из  С‑клеток 
в сосудистое русло за счёт ёмкостного и морфо-
кинетического механизмов сглаживания флюк-
туаций скорости поступления, эффективность 
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