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  Овчинников Ю.В.1, Паценко М.Б.2, Гуляев Н.И.1,2, Лебедев М.А.1

ИЗМЕНЕНИЯ СИСТЕМЫ СВЕРТЫВАНИЯ КРОВИ У ПАЦИЕНТОВ 
С ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ 
1Филиал ФГБВОУ ВО Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова в г. Москве Минобороны России, 107392, 
Россия 
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр высоких медицинских технологий — Центральный 
военный клинический госпиталь им. А.А. Вишневского» Минобороны России, 143420, Красногорск, Россия 

В статье представлен обзор научных публикаций, посвященных изучению системы гемостаза у пациентов с хрони-
ческой сердечной недостаточностью (ХСН). В работах отечественных и зарубежных авторов проводилась оценка 
рисков кровотечений и тромбозов у пациентов с ХСН, а также изменения содержания отдельных маркеров и фак-
торов свертывающей системы. Из обзора следует, что полученные результаты являются достаточно противо-
речивыми. С одной стороны, приводятся данные о повышении риска тромбозов, изменении содержания некоторых 
эндотелиальных маркеров, способствующих повышению тромбогенности эндотелия, увеличении содержания марке-
ров агрегации тромбоцитов, повышении уровней фибриногена и тромбина. С другой стороны, имеются данные об 
увеличении риска кровотечений у пациентов с ХСН, повышении некоторых эндотелиальных маркеров, усиливающих 
антикоагулянтные свойства эндотелия. Из проведенного анализа можно сделать вывод, что данная тема является 
недостаточно изученной и судить о гемостатическом потенциале у больных ХСН в настоящее время сложно. Пер-
спективным направлением работы в изучении данной проблемы являются исследования с применением интегральных 
методик, позволяющие оценить взаимодействие всех звеньев системы гемостаза, таких как тромбоэластография 
(ТЭГ) и низкочастотная пьезотромбоэластография (НПТЭГ). Результаты, полученные при использовании данных 
методов, вероятно, позволят составить более точные представления об особенностях функционирования сверты-
вающей системы у пациентов с ХСН. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  хроническая сердечная недостаточность; система гемостаза; эндотелий; тромбоциты; 

факторы свертывания крови; тромбоэластография; низкочастотная пьезотромбоэласто-
графия.

Для цитирования: Овчинников Ю.В., Паценко М.Б., Гуляев Н.И., Лебедев М.А. Изменения системы свертывания крови 
у пациентов с хронической сердечной недостаточностью. Клиническая медицина. 2023;101(4–5):181–187. 
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2023-101-4-5-181-187
Для корреспонденции: Овчинников Юрий Викторович — e-mail: ovchinnikov.munkc@mail.ru 

Ovchinnikov Y.V.1, Patsenko M.B.2, Gulyaev N.I.1,2, Lebedev M.A.1

CHANGES IN THE BLOOD COAGULATION SYSTEM IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE 
1Military Medical Academy named after S.M. Kirov (Moscow branch) of the Ministry of Defense of Russia, 107392, Moscow, 
Russia
2National Medical Research Center of High Medical Technologies — A.A. Vishnevsky Central Military Clinical Hospital of the 
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The article provides a review of scientifi c publications dedicated to the study of the hemostatic system in patients with chronic 
heart failure (CHF). Russian and foreign authors evaluated the risks of bleeding and thrombosis in patients with CHF, as well 
as changes in the content of individual markers and factors of the coagulation system. The review suggests that the results 
obtained are quite contradictory. On the one hand, data is presented on an increased risk of thrombosis, changes in the content 
of some endothelial markers that promote endothelial thrombogenicity, an increase in the content of platelet aggregation 
markers, and elevated levels of fi brinogen and thrombin. On the other hand, there is data on an increased risk of bleeding in 
patients with CHF, an increase in some endothelial markers that enhance the anticoagulant properties of the endothelium. 
From the analysis conducted, it can be concluded that this topic is not suffi  ciently studied, and it is diffi  cult to judge the 
hemostatic potential in patients with CHF at present. The use of integrated methods such as thromboelastography (TEG) and 
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Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) яв-
ляется крайне актуальной социально-экономической 
проблемой. Современные демографические изменения, 
характеризующиеся увеличением продолжительности 
жизни во многих странах мира, стали причиной роста 
распространенности патологии сердца, что в конечном 
счете привело к повышению выявляемости ХСН в ев-
ропейских странах до 1–2% [1]. Согласно публикуемой 
в журнале Circulation статистике, количество больных  
сердечной недостаточностью в США составило 2,5% 
среди лиц старше 18 лет [2]. По данным российских 
эпидемиологических исследований, количество боль-
ных  ХСН в общей популяции составило 7%, в том числе 
клинически выраженной — 4,5%, увеличиваясь от 0,3% 
в возрастной группе от 20 до 29 лет, до 70% у лиц стар-
ше 90 лет [3]. 

Несмотря на значительные успехи в лечении ХСН, 
смертность от этой патологии в течение последнего деся-
тилетия сохраняется на высоком уровне и обусловливает 
серьезные демографические потери. По данным иссле-
дования ЭПОХА, риск общей смерти при ХСН любого 
функционального класса (ФК) превышает риск общей 
смерти в популяции респондентов без ХСН более чем 
в 10 раз, а средняя продолжительность жизни пациентов 
с I–II ФК и III–IV ФК ХСН составляет 7,8 и 4,8 года со-
ответственно [4]. 

Одним из наименее исследованных вопросов у паци-
ентов ХСН является функциональное состояние системы 
гемостаза, что особенно актуально, учитывая необходи-
мость назначения антиагрегантной и антикоагулянтной 
терапии вследствие того, что около 60% больных ХСН 
имеют ишемическую болезнь сердца (ИБС) [4] и око-
ло 40% — фибрилляцию предсердий (ФП) [5]. 

Изменения системы гемостаза при ХСН
По данным отечественных и зарубежных авторов, 

у больных ХСН имеется достаточно высокий риск ве-
нозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО). В ме-
таанализе L. Tang и соавт. [6], объединившем 46 иссле-
дований и 8637 случаев, общая частота встречаемости 
ВТЭО в данной популяции была 2,48%; без тромбопро-
филактики — 3,73%, а на фоне ее применения — 1,47%. 
В целом относительный риск ВТЭО для госпитализи-
рованных пациентов с ХСН составил 1,51%. Проведен-
ные эпидемиологические исследования в различных 
популяциях показали высокую вариабельность распро-
страненности ВТЭО у пациентов с ХСН, что часто об-
условлено недооценкой показателя при бессимптомных 
тромбозах, сложностью своевременного распознавания 
и схожестью симптомов венозного тромбоза и ХСН [7, 8]. 
Вклад ВТЭО в структуру общей смертности у пациентов 
с ХСН также не до конца определен. В проспективном 
исследовании H. Bounameaux и соавт. [8] было показано, 
что тромбоэмболия легочных артерий могла являться 
первичной причиной смерти у 3–10% пациентов с ХСН. 
Вместе с тем попытки применения, например, перораль-
ных антикоагулянтов (ПОАК) для профилактики рисков 
ВТЭО, по данным Al Yami M.S. [9], сопровождались 

более высоким геморрагическим риском. Так, в иссле-
довании общий риск (ОР) больших кровотечений для 
трех препаратов в целом составил 1,99%; ОР клинически 
значимых небольших кровотечений — 1,86%. Вероят-
ность тромбозов и кровотечений в этих исследованиях 
тесно коррелировала с выраженностью сердечной не-
достаточности (стадии и степени) и периодом течения 
(стабильная фаза или фаза декомпенсации). В работе 
Н.Г. Виноградовой и соавт. [10] проводилась оценка ри-
ска кровотечений у пациентов с ХСН и ФП. В исследова-
нии приняли участие 272 пациента, 90% с ХСН II–IV ФК 
по NYHA, оценивался риск кровотечений на фоне при-
ема ПОАК и без терапии. В отсутствие терапии кровоте-
чений зафиксировано не было, при лечении ПОАК риск 
смертельных кровотечений составил 1%, нефатальных 
кровотечений — 1,9%. Сопоставимые данные получены 
в исследовании A. Cynthia и соавт. [11], где приняли уча-
стие 25 823 пациента с ХСН и ФП, которые принимали 
ПОАК, общий риск кровотечений составил 0,93%.

Большинство работ, посвященных изучению гемо-
стаза у больных ХСН, рассматривает отдельные маркеры 
системы свертывания крови — плазменные гемостати-
ческие факторы, соединения, секретируемые тромбоци-
тами, эндотелиальные факторы и др.

Изменения эндотелиальных факторов 
у больных ХСН

Согласно данным отечественных и иностранных ис-
следований, у больных ХСН наблюдается дисфункция 
эндотелия. Доказано, что угнетается синтез оксида азо-
та (NO) эндотелиальными клетками, происходит окис-
лительная инактивация NO [12–19]. Различные данные 
приводятся по поводу изменения содержания фактора 
Виллебранда. Некоторые авторы сообщают о повышении 
его концентрации. Так, в работе M. Cugno [20] сравнива-
лись гемостатические маркеры у пациентов с ХСН IV ФК 
до и после пересадки сердца, а также с группой здоро-
вых лиц. Уровень фактора Виллебранда был значительно 
выше в группе ХСН IV ФК в сравнении с группой здоро-
вых лиц, а также было показано снижение уровня факто-
ра Виллебранда после проведения трансплантации серд-
ца. В исследовании V. Vila [21]  проводилась оценка эндо-
телиальных факторов и маркеров воспаления у больных 
ХСН, было обнаружено повышение фактора Виллебран-
да у данной группы больных в сравнении со здоровыми 
лицами. В работе A.Y. Chong [22] проводилась попытка 
найти корреляцию между уровнями мозгового натрий-
уретического пептида и эндотелиальных факторов. Та-
кой зависимости выявлено не было, однако у пациентов 
с ХСН по сравнению с группой здоровых наблюдалось 
повышение уровня фактора Виллебранда. В исследова-
нии того же автора от 2007 г. принимали участие паци-
енты с ХСН в начальных стадиях без выраженной сим-
птоматики, статистически значимых различий в уровнях 
vWf среди пациентов с ХСН по сравнению с контрольной 
группой обнаружено не было [23]. Интересное исследо-
вание провел B.S. Chin [24], когда изучил влияние бета-
блокаторов на оксидативный стресс и эндотелиальную 
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дисфункцию у пациентов с ХСН. В заключении указа-
но, что у пациентов с ХСН повышены уровни LHP (ги-
дроперикиси липидов) и vWf в плазме, что указывает 
на повышенный окислительный стресс и повреждение. 
В описанных выше работах проводились исследования 
других эндотелиальных маркеров, таких как тромбомо-
дулин и эндотелиальный фактор роста. Было установ-
лено повышение уровня этих факторов у больных ХСН 
[16, 17, 22, 23]. Таким образом, невозможно однозначно 
говорить о повышении или понижении тромбогенности 
эндотелия у пациентов с ХСН на основании изучения от-
дельных факторов гемостаза.

Изменение функции тромбоцитов у больных ХСН
Нарушения функции тромбоцитов при ХСН описаны 

в ряде исследований. Eще в 1979 г. исследовании J. Mehta 
и соавт. [25], а далее в 2003 и в 2004 гг. в исследовани-
ях Р. Altieri и Р. Gurbel, в 2021 г. в исследованиях Aušra 
Mongirdienė и соавт. было показано, что у пациентов 
с ХСН количество циркулирующих тромбоцитарных 
агрегатов повышено по сравнению со здоровыми лицами 
[26–28]. Большой интерес представляют исследования, 
в которых проводилась оценка уровней маркеров актив-
ности тромбоцитов. Этим требованиям отвечают такие 
маркеры, как растворимый лиганд СD40, Р-селектин, 
бета-тромбомодулин, молекулы межклеточной адгезии, 
PF-4. Основная часть этих исследований проводилась 
в начале 2000-х гг. В исследовании Т. Ueland [29] оце-
нивались сывороточные уровни растворимого лиганда 
СD40 у 116 пациентов с ХСН. Основным выводом этого 
исследования было то, что пациенты с ХСН имеют по-
вышенный уровень растворимого лиганда CD40, стати-
стически значимо коррелирующий с функциональным 
классом ХСН. В исследовании O’Connoretal [30] были 
изучены уровни обеих форм P-селектина у 22 пациен-
тов с ХСН и 14 практически здоровых лиц. В группе 
больных ХСН отмечено статистически значимое повы-
шение уровня обеих форм P-cелектина по сравнению 
с контрольной группой. В исследовании W.H. Yin [31] 
растворимая форма Р-селектина признана независимым 
предиктором госпитализаций по поводу ХСН и имела 
негативную корреляцию с фракцией выброса левого же-
лудочка. В ранее рассмотренных исследованиях также 
отмечалось повышение уровня Р-селектина у пациентов 
с ХСН [25–28], в некоторых из этих работ также отмече-
но повышение уровня бета-тромбомодулина [27], тром-
боксана [28], молекул межклеточной адгезии [19, 27, 28] 
у больных ХСН. По анализу представленных исследова-
ний можно сделать вывод о повышении агрегационной 
способности тромбоцитов у пациентов с ХСН.

Изменения коагуляционного гемостаза 
у больных ХСН

В научных источниках описаны различные изме-
нения коагуляционного звена гемостаза у пациентов 
с ХСН — как некоторых показателей коагуагулограм-
мы, так и отдельных факторов коагуляционного каскада. 
В исследованиях V. Van Deursen [32] и M. Brisco [33] при-

няли участие более 400 больных ХСН III и IV ФК, где 
изучались изменения печеночных биохимических мар-
керов, в том числе показателей коагулограммы. Было 
выявлено повышение МНО (международное нормали-
зованное отношение) и увеличение ПТВ (протромбино-
вое время) у 30% испытуемых. В работах V. Vila  [19] 
и I.J. Sánchez-Lázaro [34], где приняли участие 120 па-
циентов с ХСН в период компенсации, проводилось ис-
следование маркеров воспаления; выявлено повышение 
уровня фибриногена в сравнении с группой здоровых. 
В рассмотренных нами ранее исследованиях отмечено 
повышение уровня тромбина, тромбин-антитромби-
нового комплекса у пациентов с ХСН [19, 27]. Исходя 
из результатов данных исследований сложно судить 
о склонности к гипо- или гиперкоагуляции у пациентов 
с ХСН. 

Изменения системы фибринолиза
Самым изученным маркером фибринолиза являет-

ся D-димер. Согласно данным отечественных и ино-
странных исследователей, у пациентов с ХСН уровень 
D-димера значимо повышается по сравнению с группой 
здоровых лиц. Так, в исследовании А.Г. Пронина [35] 
проводилась оценка уровня D-димера у 160 пациентов 
c ХСН III и IV ФК по NYHA, которые были разделены 
на 2 группы: пациенты с ХСН и пациенты с ХСН и ТЭЛА. 
Было установлено, что при ХСН, даже в отсутствие 
ТЭЛА, уровень D-димера был на уровне 0,5–1 мг/мл, 
в связи с чем автором было предложено использование 
повышающего коэффициента и коррекция верхней гра-
ницы уровня D-димера при диагностике ТЭЛА у паци-
ентов с ХСН. В работах M. Andrzejczak-Karbowska [36] и 
A. Mongirdiene [37], в которых принимали участие 120 па-
циентов с ХСН в период компенсации, также показано 
повышение уровня D-димера, корелирующее с функцио-
нальным классом ХСН. 

Из данного обзора следует, что работ, оценивающих 
изменения системы гемостаза у пациентов с ХСН, край-
не мало, и в них проводится либо оценка риска крово-
течений и тромбоза, либо оценка отдельных факторов 
и маркеров свертывающей системы. Также отметим, 
что многие из них проводились в начале и середине 
2000-х гг. На основании представленных результатов 
исследований сделать выводы о том, как в целом будет 
функционировать система гемостаза у пациентов с ХСН, 
сложно. С одной стороны, угнетение синтеза NO, по-
вышение концентрации фактора Виллебранда, уровня 
агрегационных маркеров тромбоцитов, тромбина, фи-
бриногена и D-димера может свидетельствовать о по-
вышенной склонности к тромбообразованию, с другой 
стороны, повышение уровня тромбомодулина, МНО, 
увеличение ПТВ может указывать на склонность к гипо-
коагуляции, а учитывая сложные взаимодействия всех 
звеньев системы гемостаза, можно говорить о том, что 
в настоящее время мы не имеем четких представления 
о функционировании свертывающей системы у паци-
ентов с данной патологией. Отметим, что существуют 
более точные методики оценки состояния системы ге-
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мостаза, которые позволяют оценить взаимодействие 
всех ее элементов. 

Интегральные методы оценки системы гемостаза
Существует несколько интегральных методов оцен-

ки состояния системы гемостаза. Одним из самых рас-
пространенных является тромбоэластография (ТЭГ). 
В основе ТЭГ лежит оценка системы гемостаза путем 
изучения вязко-эластических свойств тромба. Рабочий 
элемент ТЭГ — чашка с образцом крови, соединенная 
с источником круговых возвратно-поступательных дви-
жений на небольшой угол. Крышка рабочего элемента 
фиксирована в датчике движений. Таким образом, источ-
ник и датчик движений разделены образцом крови. Пока 
кровь жидкая, источник и датчик механически изолиро-
ваны друг от друга. Выпадение нитей фибрина связывает 
их, и по мере роста сгустка и увеличения его плотности 
увеличивается и степень передачи движений с источ-
ника на датчик. Лизис тромба демонстрирует обратную 
картину. В результате после компьютерной обработки 
описание жизненного цикла тромба принимает вид ха-
рактерной кривой. Кривую описывают порядка 20 пока-
зателей, основные из которых — интервалы r (от старта 
теста до появления признаков тромбообразования — до-
стижения амплитуды кривой 2 мм) и k (время начального 
тромбообразования), угол α (между касательной к кри-
вой, проведенной из ее начала, и горизонтальной пло-
скостью), МА (максимальная амплитуда кривой) и LY30 
(процент убывания площади под кривой за 30 мин). По-
казатели r, k и α отражают динамику свертывания крови, 
МА характеризует свойства образовавшегося тромба, 
а LY30 — скорость его лизиса [38].

Метод ТЭГ является достаточно информативным, 
но имеет некоторые недостатки.

1. Для исследования используется кровь с цитратом, 
что, с одной стороны, является преимуществом, так как 
позволяет некоторое время хранить пробу крови, с дру-
гой — существенным недостатком, так как известно, 
что результаты могут отличаться в одной и той же про-
бе в зависимости от количества времени до проведения. 
Это связано с потреблением факторов свертывания кро-
ви, снижение активности которых и описано в работе 
К. Mann и соавт. [39]. В данной работе использовались 
образцы цитратной крови, которые исследовались при 

помощи анализатора коагуляции STart (Diagnostica Stago, 
Asnières, Франция). Изучались пробы плазмы, получен-
ной из цельной крови, и плазмы, полученной из крови, 
смешанной с цитратом в соотношении 9:1. Значительно 
большее количество тромбина образовывалось в пробе 
с нативной плазмой по сравнению с цитратной. Только 
добавление хлорида кальция к цитратной плазме способ-
ствовало увеличению образования тромбина, однако ди-
намика восстановления не соответствовала контрольной 
пробе. Представленные данные показывают, что добав-
ление к крови цитрата с последующим клеточным фрак-
ционированием или без него приводит к изменениям, 
которые необратимы замещением кальцием. 

2. Отсутствие возможности оценить процесс образо-
вания тромбина.

Данных недостатков лишен метод низкочастотной 
пъезотромбоэластографии, разработанный отечествен-
ными учеными И.И. Тютриным и В.В. Удутом, в котором 
происходит исследование цельной крови без применения 
цитрата.

Принцип действия аппарата основан на регистра-
ции изменения сопротивления исследуемой среды ре-
зонансным колебаниям иглы резонатора, закрепленной 
на пьезоэлектрическом элементе и опущенной в кювету 
с кровью пациента (исследуемой жидкостью). Частота 
колебаний иглы в воздухе и в жидкости поддержива-
ется равной автоматически. Полезным сигналом яв-
ляется разность амплитуд колебаний иглы в воздухе 
и в жидкости. Управление электромеханическим трак-
том осуществляет измерительная схема аппарата, а все 
вычисления, вывод графиков и параметров исследова-
ний, а также управление работой комплекса выполня-
ет персональный компьютер (ПК), который использует 
специализированную компьютерную программу «ИКС 
ГЕМО-3». На рис. 3 представлена принципиальная 
схема АРП-01М «Меднорд» (низкочастотный пьезо-
тромбоэластограф, НПТЭГ). Главным измерительным 
элементом комплекса является прецизионный пьезо-
электрический датчик (ПЭД), представляющий собой 
пьезоэлектрический преобразователь, который, с одной 
стороны, преобразует входное напряжение низкоча-
стотного гармонического сигнала в механические коле-
бания, которые передаются на пробное тело (игла-резо-
натор оригинальной конструкции), а с другой стороны, 

Рис. 2. Низкочастотный пьезо-
тромбоэластограф «МЕДНОРД»Рис. 1. Схема тромбоэластографии, тромбоэластограф TEG 5000
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преобразует механические колебания в напряжение 
выходного сигнала. Последний через выходной опера-
ционный усилитель (см. рис. 3) поступает на ПК, где 
подвергается автоматической обработке с использова-
нием информационной компьютерной системы «ИКС 
ГЕМО-3». 

В основу анализа графического изображения НПТЭГ 
положены изменения относительных значений вязко-
упругих свойств крови (A), происходящие во время коа-
гуляции, за период «повреждение сосудистой стенки — 
достижение максимальной плотности сгустка в процессе 
его полимеризации и ретракции». Динамика исследу-
емого процесса — переход крови в ходе коагуляции 
из жидкого состояния в твердо-эластичное — опреде-
ляется изменениями агрегатного состояния крови и ре-
гистрируется в виде интегрированной кривой НПТЭГ, 
каждая точка которой (A) определяется состоянием си-
стемы в конкретный момент времени исследования (Т). 
На рис. 4 (см. 2-ю стр. обложки) схематично показано, 
как на графике НПТЭГ можно проследить все этапы 
коагуляционного каскада: образование протромбиназ-
ного (тромбин-активирующего) комплекса, образование 
тромбина, образование фибрина-мономера, фибрина-по-
лимера, а также этап фибринолиза. По времени достиже-
ния определенных точек и по амплитуде кривой можно 
судить о состоянии системы гемостаза в настоящий мо-
мент времени у конкретного пациента. 

В отличие от ТЭГ, метод НПТЭГ позволяет более 
точно оценить гемостатический потенциал исследуемой 
крови больного, так как, во-первых, исследуется цельная 
кровь без стабилизации цитратом, а во-вторых, НПТЭГ 
является единственным на данный момент «глобаль-
ным» тестом исследования системы гемостаза, позво-
ляющим осуществить оценку всех этапов фибриногене-
за — от инициации до образования поперечносшитого 
фибрина и его возможного лизиса в цельной крови. При-
ведем сравнение графиков, синхронно записанных на ап-
паратах ТЭГ и НПТЭГ в пробах здорового добровольца 
(рис. 5, см. 2-ю стр. обложки) [40].

Сравнительный анализ полученных графиков пока-
зывает, что первые аналитические изменения ТЭГ реги-

стрируются только на 19-й минуте и в меньшей степени 
позволяют оценить процессы начального этапа сверты-
вания крови (фаза активации, образование тромбина). 

Выводы
Интегральные методы исследования системы гемо-

стаза, применяющиеся в комплексе со стандартными 
лабораторными методами (содержание тромбоцитов, 
фибриногена в крови, коагулограмма), позволяют наибо-
лее точно оценивать общий гемостатический потенциал. 
Учитывая, что имеющиеся на данный момент результа-
ты исследований системы гемостаза у пациентов с ХСН 
не позволяют определенно судить об особенностях рабо-
ты свертывающей системы у таких больных, а исследо-
ваний свертывающей системы интегральными методами 
не проводилось, будет перспективным выполнение тако-
го исследования с применением методов ТЭГ и НПТЭГ. 
Целью данного исследования будет являться изучение 
особенностей функционирования свертывающей систе-
мы у пациентов с ХСН и, возможно, дальнейшей пер-
спективой оценки эффективности и необходимости на-
значения антиагрегантной и антикоагулянтной терапии 
таким больным. 
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Сахарный диабет (СД) 2-го типа— мультифакториальное заболевание, в развитии которого ожирение играет клю-
чевую роль. Полагают, что глобальный рост распространенности СД 2-го типа и ожирения, принявший в последнее 
время характер эпидемии, обусловлен урбанизацией, снижением физической активности и повышением доступности 
калорийной пищи. Недавно в патофизиологии СД 2-го типа обнаружен еще один «игрок» — кишечная микробиота 
(КМ). Многочисленными исследованиями показана связь КМ и СД 2-го типа. В обзоре рассматриваются механизмы, 
посредством которого КМ способствует развитию этого заболевания. Приведены результаты экспериментальных 
и клинических исследований по изучению эффективности использования пробиотиков, пребиотиков и транспланта-
ции фекальной микробиоты в качества средства профилактики и терапии СД 2-го типа.
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believed that the global rise in vast proliferation of DM2 and obesity, recently viewed as an epidemic, is caused by urbanization, 
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В последние десятилетия глобальная распростра-
ненность сахарного диабета приобрела характер эпиде-
мии: так, в период с 1980 по 2008 г. количество больных 
увеличилось с 153 млн до 347 млн человек в основном 
за счет больных сахарным диабетом (СД) 2-го типа на 
долю которых приходится более 90% от общего числа 
пациентов СД [1]. Пропорционально увеличилось и чис-
ло людей с ожирением, составив более полумиллиарда 
человек, что свидетельствует в пользу того, что избыточ-
ная масса тела является фактором риска СД 2-го типа. 
В свою очередь, высокая распространенность ожирения, 
как полагают, обусловлена урбанизацией, снижением 
физической активности и повышением доступности ка-
лорийной пищи. Частично эпидемия ожирения может 
быть связана также с физиологическим «программиро-
ванием» в ходе эволюционного процесса, направленным 
на создание запаса энергии через аккумуляцию ее в жи-
ровую ткань. В далеком прошлом это гениальное изо-
бретение природы было эволюционным преимуществом 
и позволяло человеку выживать в периоды вынужденно-
го голодания. Однако в нынешние времена, когда пища 
стала более доступной для человека, эта сохранившая-
ся и направленная на защиту энергетических запасов 
сложная система регуляции баланса энергии приносит 
не пользу, а страдания миллионам людей. Современные 
научные исследования свидетельствуют о причастности 
кишечной микробиоты (КМБ) к этой системе регуляции 
баланса энергии, а также к молекулярным механизмам 
развития инсулиновой резистентности (ИР) [2].

Желудочно-кишечный тракт (ЖКТ) человека со-
держит в среднем 1014 микробов на грамм кала, а чис-
ло бактериальных видов может достигать до 35 000. 
Среди бактериальных видов приблизительно 90% при-
надлежит классу Bacteroidetes, состоящему в основном 
из грамотрицательных бактерий, и классу Firmicutes, 
состоящему главным образом из грамположительных 
бактерий. Установлено, что с изменениями в составе 
КМБ связано развитие воспалительных заболеваний 
ЖКТ, СД, аллергии, сердечно-сосудистых и других за-
болеваний [3]. Показано также, что дисбиоз кишечника 
приводит к повышению проницаемости и иммунному 
ответу слизистой кишечника, способствуя развитию 
диабета. Повышенная кишечная проницаемость, в свою 
очередь, является результатом снижения экспрессии 
белков, обусловливающих плотность стыков между 
эпителиальными клетками слизистой кишечника. В ре-
зультате этого создаются благоприятные условия для 
проникновения бактериальных липополисахаридов 
(ЛПС) в циркуляцию, что приводит к метаболической 
эндотоксемии и ИР [4].

Модуляция КМ в этой связи может быть полезной 
при лечении ряда клинических состояний, в том числе 
и ИР. Поэтому цель настоящего обзора — оценить роль 
дисбиоза кишечника в развитии СД 2-го типа и анти-
диабетический потенциал некоторых терапевтических 
средств (пробиотиков, пребиотиков и трансплантации 
фекальной микробиоты), корригирующих нарушение со-
става кишечной флоры.

Кишечная микробиота и СД 2-го типа

Субклиническое воспаление как предпосылка к раз-
витию СД 2-го типа. Одним из наиболее общих призна-
ков таких метаболических заболеваний, как ожирение 
и СД 2-го типа, является субклиническое воспаление, 
вызванное резким возрастанием в циркуляции уровня 
ЛПС. Результаты многочисленных исследований свиде-
тельствуют, что в развитии субклинического воспаления 
существенная роль принадлежит КМ. Хотя отдельные 
детали механизмов развития субклинического воспале-
ния до конца еще не ясны, тем не менее главные участни-
ки данного метаболического процесса уже установлены. 
Условно весь процесс развития субклинического вос-
паления можно подразделить на следующие основные 
этапы: продукция ЛПС в кишечнике, абсорбция ЛПС 
из кишечника в циркуляторное русло, активация toll-
подобных рецепторов (TLRs) и воспалительных сигналь-
ных путей клетки.

Продукция ЛПС в кишечнике. В норме концентрация 
ЛПС в циркулирующей крови очень низкая и колеблет-
ся от 1 до 200 пг/мл [5]. Источником ЛПС является КМ, 
а именно грамнегативные бактерии. При гибели этих 
бактерий ЛПС, являющиеся компонентами их мембра-
ны, транслоцируются в капилляры кишечника и затем 
в циркулирующую кровь [6]. Полагают, что повышение 
уровня ЛПС в циркуляции связано с потреблением высо-
кожировой диеты, так как показано, что: 1) жир вызывает 
гибель грамнегативных микроорганизмов, способствуя 
повышенной продукции ЛПС в кишечнике [7]; 2) в от-
вет на прием пищи с высоким содержанием жира уро-
вень ЛПС в крови возрастает в 2–3 раза [5]; 3) у больных 
СД 2-го типа уровень циркулирующих ЛПС, как прави-
ло, высокий (выше на 76% и более по сравнению с нор-
мой) [8].

Абсорбция ЛПС из кишечника в циркуляцию. Обра-
зовавшиеся в результате гибели грамнегативных микро-
бов ЛПС абсорбируются из кишечника в общую цирку-
ляцию. Возможны два механизма абсорбции: 1) транс-
порт с помощью хиломикронов; 2) фильтрация через 
узкие межклеточные стыки в эпителиальной выстилке.

Хиломикроны (ХМ) — крупные, богатые триглице-
ридами липопротеины, которые синтезируются в кишеч-
ном эпителии и транспортируют липиды пищи к пери-
ферическим тканям. ЛПС абсорбируются энтероцитами 
и транспортируются в аппарат Гольджи, где хранятся 
до их транслокации в циркуляцию [9]. Здесь ЛПС свя-
зываются с ХМ и происходит их последующая секреция 
в кровь. Данная модель транспорта ЛПС из просвета 
кишечника в кровь подтверждается исследованиями, 
в которых показано, что секреция ЛПС из человеческих 
эпителиальных клеток повышается при стимуляции их 
жирными кислотами, которые способствуют формиро-
ванию ХМ и, напротив, блокируются, если ингибиро-
вать формирование ХМ [10].

Альтернативным путем проникновения ЛПС из про-
света кишечника в циркуляцию является парацеллю-
лярный транспорт через узкие межклеточные стыки. 
Прочность стыков, а следовательно, кишечного барье-
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ра зависит от степени экспрессии стыковочных белков 
(E-cadherin, β-catenin, ZO-1, сlaudin, оccludin) и может 
снижаться при потреблении высокожировой диеты. 
В то же время модуляция кишечной микробиоты с по-
мощью антибиотиков или введения пребиотиков, напро-
тив, повышает прочность кишечного барьера [11].

Проникшие в кровь ЛПС связываются с TLRs клеток 
и инициируют в дальнейшем развитие субклинического 
воспаления. 

Активация TLRs и воспалительных сигнальных 
путей клетки. TLRs — это большое семейство бел-
ков клеточной мембраны, которые присутствуют в раз-
личных клетках. TLRs являются важным компонентом 
врожденной иммунной системы, обусловливая ее спо-
собность определять присутствие и природу патогенов, 
т.е. обеспечивать первую линию защиты хозяина. Кроме 
того, данные рецепторы также стимулируют адаптив-
ный иммунитет, индуцируя секрецию воспалительных 
цитокинов [12]. TLRs относятся к паттерн-распознаю-
щим рецепторам, реагирующим на составные элементы 
различных патогенов, так называемых молекулярных 
паттернов. Примерами молекулярных паттернов служат 
бактериальные липопротеины, ЛПС, пептидогликаны, 
РНК и ДНК. У человека идентифицировано 10 разных 
TLRs, а наиболее детально исследован TLR4, который 
представлен в жировой ткани в существенно больших 
количествах по сравнению с другими TLRs. 

Для TLR4, представляющего собой одноцепочный 
трансмембранный белок, специфичным лигандом явля-
ется ЛПС из стенки грамнегативных бактерий [13]. TLR4 
образует на клеточной поверхности молекулярный ком-
плекс c его растворимым корецептором MD2 (миелоид-
ный дифференцированный фактор-2) и становится свя-
зующим мостиком для ЛПС. Сформированный комплекс 
TLR4-MD2-ЛПС запускает активационный сигнал, про-
ведение которого обеспечивается преимущественно 
молекулой адаптора MyD88 (миелоидный дифференци-
рованный фактор-88). На конечном этапе внутриклеточ-
ных сигнальных путей находится нуклеарный фактор 
транскрипции NF-κB (Nuclear factor kappa B), который, 
перемещаясь из цитозоля в ядро клетки, стимулирует 
экспрессию генов, кодирующих синтез воспалительных 
регуляторных субстанций, включая цитокины, хемокины 
и другие компоненты иммунитета [14]. Таким образом, ак-
тивация TLR4 посредством ЛПС приводит к повышению 
концентрации провоспалительных цитокинов и разви-
тию субклинического воспаления в различных тканях.

Субклиническое воспаление и механизмы развития 
инсулиновой резистентности 

Хотя точные механизмы того, каким образом пере-
плетаются воспалительные и инсулиновые сигнальные 
пути и как субклиническое воспаление способствует 
развитию ИР, предстоит еще выяснить, тем не менее 
установлено, что активация воспалительных путей, ин-
дуцированная ЛПС-TLR4, повышает экспрессию инду-
цибельной синтазы оксида азота. Генерированный оксид 
азота вступает в реакцию с остатками цистеина для фор-

мирования аддукта S-нитрозиолов [15], который инги-
бирует инсулиновый сигнал через фосфорилирование 
субстрата 1 рецептора инсулина (IRS-1) по серину, что, 
в свою очередь, приводит к развитию ИР в печени, мыш-
цах и жировой ткани [16].

Антидиабетический потенциал пробиотиков, 
пребиотиков и трансплантации фекальной 
микробиоты

Пробиотики. Пробиотики — это класс микроорга-
низмов, которые при их потреблении в адекватных ко-
личествах могут вызывать терапевтический эффект [17]. 
Потребление пробиотиков стимулирует иммунную си-
стему, снижает уровень холестерина крови, защищает 
от респираторных и кишечных заболеваний, редуцирует 
воспалительный ответ и оказывает противоопухолевое 
действие. Указанные эффекты пробиотиков обуслов-
лены их способностью секретировать антимикробные 
субстанции, конкурировать с другими патогенами, 
укреплять кишечный барьер и модулировать иммунную 
систему [18]. Наиболее широко используемыми в про-
филактических и лечебных целях штаммами бактерий 
являются лактобациллы и бифидобактерии [19].

Показано, что пробиотики позитивно влияют на все 
этапы процесса субклинического воспаления, снижая 
в конечном итоге уровень гликемии и частоту развития 
диабета. Так, защитная функция эпителиального кишеч-
ного барьера значительно улучшалась при введении экс-
периментальным животным Lactobacillus acidophilus, 
L. fermentum, L. gasseri и L. rhamnosus [20], а L. johnsonii 
способствовала повышению у крыс числа Paneth клеток, 
являющихся составными элементами кишечного барье-
ра, которые продуцируют антимикробные белки [21]. 
Кроме того, введение L. johnsonii крысам с наследствен-
ной предрасположенностью к диабету снижало у них ча-
стоту развития данной патологии через повышение экс-
прессии гена claudin-1 (стыковочный белок) и снижение 
оксидативного стресса.

Добавление в корм крысам dahi традиционного 
для Индии ферментированного молока, содержащего 
L. acidophilus, L. casei и L. lactis, сопровождалось сни-
жением гликемической кривой и падением HbA1c [22]. 
Данный продукт способствовал также снижению у жи-
вотных уровня липидной пероксидации и HbA1c [23]. 
Пробиотик Bifi dobacterium animalis ssp. Lactis 420 вызы-
вал у крыс, находящихся на обогащенной жирами дие-
те, снижение уровня воспалительных цитокинов фак-
тора некроза опухоли α (TNF-α), интерлейкина (ИЛ)-1β, 
ингибитора-1 активатора плазминогена (PAI-1), ИЛ-6 
в адипозной ткани, а также улучшал инсулиновую чув-
ствительность [24]. Другой пробиотик, Lactobacillus 
rhamnosus GG, снижал активацию рецептора TLR4 и за-
медлял транслокацию NF-κB к ядру, тем самым редуци-
руя степень субклинического воспаления [25].

Экспериментальные данные подтверждаются 
и результатами клинических исследований. Установ-
лено, что модуляция КМ пробиотиками способствует 
снижению ИР индивидов через механизмы как связан-
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ные, так и не связанные с воспалением. Так, ежедневное 
потребление 200 мл йогурта, содержащего 4 × 108 КОЕ 
(колониеобразующих единиц)/100 мл Lactobacillus 
acidophilus, 4 × 108 КОЕ/100 мл Bifi dobacterium bifi dum 
и 1 г/100 мл фруктоолигосахаридов приводило к сни-
жению уровня глюкозы в крови у больных СД 2-го типа 
[26]. Потребление в течение 6 мес. йогурта, содержаще-
го другой пробиотик (B. lactis Bb 12), способствовало 
снижению уровня глюкозы натощак и падению концен-
трации HbA1c. Указанные изменения сопровождались 
также повышением активности супероксид дисмутазы 
и глютатион пероксидазы [27].

Введение капсул, содержащих 1010 КОЕ L. acidophilus 
NCFM, в течение 4 нед. улучшало инсулиновую чув-
ствительность у больных диабетом и здоровых людей 
[28]. Беременные женщины, получавшие интенсивные 
диетические консультации и пищевые добавки, содержа-
щие 1010 КОЕ L. rhamnosus GG и 1010 КОЕ B. lactis Bb 12, де-
монстрировали улучшенную толерантность к глюкозе 
и сниженные уровни HbA1c по сравнению с контрольной 
группой [29]. В подобного рода исследованиях также по-
казано, что рекомендации по питанию в сочетании с про-
биотическими добавками снижают уровень глюкозы 
в крови в период беременности и вплоть до 12 мес. после 
рождения ребенка, редуцируя концентрацию инсулина 
и улучшая инсулиновую чувствительность более эффек-
тивно, нежели при диетических рекомендациях без со-
провождения их пробиотическими добавками [30].

Пребиотики. Пребиотики являются непереварива-
емыми ингредиентами пищи, которые проявляют по-
лезные свойства через селективную стимуляцию ро-
ста или активности одного или ограниченного числа 
полезных бактерий в толстом кишечнике (например, 
Bifi dobacterium и Lactobacillus за счет других групп 
кишечных бактерий, таких как Bacteroides, Clostridia 
и Enterobacteria) [31].

Исследования показали, что пребиотики обладают 
значительным антидиабетическим терапевтическим по-
тенциалом. Так, диетические инулиноподобные фрук-
таны, содержащиеся в различных овощах и фруктах, 
снижали гликемию у грызунов [32] и людей [33]. У здо-
ровых волонтеров после 2-недельного приема этих пре-
биотиков (16 г/сут) увеличилось постпрандиальное вы-
свобождение кишечных пептидов (в частности, GLP-1 
и желудочного ингибиторного пептида), изменилось пи-
щевое поведение (повысилось чувство сытости и умень-
шилось потребление энергии), а также снизился уровень 
постпрандиальной гликемии [34]. Короткоцепочечный 
обогащенный инулин (10 г/сут) оказывал благотвор-
ное влияние на метаболизм глюкозы у больных СД 2-го 
типа женщин по данным рандомизированного двойного 
слепого плацебо-контролируемого исследования [35]. 
После 8-недельного вмешательства в группе инулина 
потребление общих калорий и количества жиров суще-
ственно уменьшилось, что коррелировало с уменьшени-
ем массы тела (−2,6 кг). В группе вмешательства значи-
тельно снизились также показатели высокочувствитель-
ного СРБ (−35,6%), TNF-α (−23%), ЛПС (−27,9%), глюкозы 

(−15,1 мг/дл), HbA1c (−0,7 ммоль) и резистентности к ин-
сулину (−39,5%) (p < 0,05). В то же время у пациентов 
контрольной группы гликемический статус существен-
но не изменился. В другом двойном слепом рандоми-
зированном и контролируемом исследовании показано, 
что лечение пациентов с СД 2-го типа с использованием 
трансглюкозидазы (генерирует в кишечнике человека 
пребиотические волокна из пищевого крахмала) снижает 
уровень гипергликемии и массу тела [36].

Трансплантация фекальной микробиоты (ТФМ). 
В современной медицине ТФМ была впервые успешно 
использована в 1958 г. при лечении псевдомембранозно-
го колита [37]. С тех пор ТФМ признана в качестве эф-
фективного терапевтического средства при лечении ин-
фекционных и воспалительных заболеваний кишечника, 
а в последние годы — и других заболеваний, в том числе 
метаболических. Полагают, что его терапевтический по-
тенциал заключается в способности быстро восстанав-
ливать нарушенный состав бактериальной флоры в тол-
стой кишке [38, 39]. 

Исследования, выполненные ранее на мышах и лю-
дях, выявили связь дисбиоза кишечника с ожирением: 
при ожирении отмечалось относительное преобладание 
в кишечнике Firmicutes (вредные бактерии) и соответ-
ствующее снижение числа Bacteroidetes (полезные бак-
терии) [40]. В 2004 г. исследователи обнаружили, что из-
менения микробиоты у мышей приводят к повышению 
их жировой массы тела: так, микробиота мышей с гене-
тическим ожирением, пересаженная стерильным (germ-
free) мышам, способствовала 60% повышению у по-
следних жировой массы тела и развитию инсулиновой 
резистентности в течение 2 нед., несмотря на снижение 
потребления корма на 29% и повышенную двигательную 
активность на 27% по сравнению с контрольными прото-
бионтными мышами [41]. Эти данные свидетельствовали 
о возможности переноса фенотипа ожирения от одних 
животных другим, и что КМ может быть одним из фак-
торов, оказывающих влияние на развитие ожирения.

Основываясь на этих данных, A. Vrieze и соавт. [42] 
провели рандомизированное двойное слепое контроли-
руемое исследование у инсулинорезистентных мужчин 
с метаболическим синдромом. При этом одна группа па-
циентов получала аутологичные, а другая — аллогенные 
фекальные инфузии от худых здоровых доноров. Полез-
ные метаболические эффекты наблюдались в группе, по-
лучившей трансплантант от худых доноров: в частности, 
у них значительно улучшилась периферическая (мышеч-
ная) чувствительность к инсулину. Это сопровождалось 
существенным увеличением кишечного микробного 
разнообразия и отчетливым повышением в составе КМ 
уровня бутират-продуцирующих бактерий, таких как 
Roseburia в фекалиях и Eubacterium в тонком кишечни-
ке. Было также обнаружено, что не все трансплантаты 
от худых доноров обладают способностью повышать 
чувствительность к инсулину у реципиентов: если ТФМ 
от некоторых доноров (суперфекальные доноры) значи-
тельно повышала чувствительность к инсулину у реци-
пиентов, то ТФМ от других худых доноров не оказывала 
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никакого эффекта. В связи с этим было предположено, 
что в основе «суперфекального донорства» лежит фак-
тор наличия в фекалиях донора больших количеств бу-
тиратпродуцирующих бактерий. В последующем связь 
между микробным разнообразием и количеством бути-
ратпродуцирующих бактерий была подтверждена в двух 
больших метагеномных исследованиях: в обоих иссле-
дованиях обнаружено снижение бутиратпродуцирую-
щих бактерий, а именно Roseburia и Faecalibacterium 
prausnitzii в составе КМ больных СД 2-го типа по срав-
нению со здоровыми лицами [43,44].

Хотя опубликованных исследований по ТФМ у боль-
ных СД 2-го типа в литературе еще нет (такие исследова-
ния только в стадии планирования или начальной фазы 
реализации), тем не менее уже сегодня можно уверенно 
говорить о том, что технология трансплантации фекаль-
ной микробиоты имеет большой потенциал для лечения 
ИР и больных СД 2-го типа.

Заключение
Таким образом, результаты экспериментальных 

и клинических исследований позволяют сделать одно-
значное заключение о том, что модуляция микробиоты 
с помощью пробиотиков, пребиотиков и ТФМ обладает 
значительным антидиабетическим потенциалом и мо-
жет стать в перспективе эффективным средством про-
филактики и терапии ИР и СД 2-го типа. Хотя молеку-
лярные механизмы антидиабетической эффективности 
этих корригирующих дисбиоз терапевтических средств 
не полностью ясны, тем не менее на основе приведенных 
выше данных можно полагать, что они могут быть связа-
ны с редукцией окислительного стресса, иммуномодуля-
цией, снижением субклинического воспаления и моди-
фикацией кишечной микробиоты. 
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Ключевую роль в механизме развития данного за-
болевания играют высокоонкогенные типы вируса па-
пилломы человека (ВПЧ). К важным факторам форми-
рования цервикальных интраэпителиальных неоплазий 
(CIN) и РШМ относятся табакокурение, незащищен-
ный половой контакт, частая смена половых партнеров 
и инфекции, передающиеся половым путем. В ранней 
диагностике патологии шейки матки ведущее место за-
нимают цитологический скрининг и определение ВПЧ 
методом полимеразной цепной реакции [3].

Необходимо отметить, что пик заболеваемости РШМ 
приходится на возраст 40–49 лет — период, когда необхо-
дима надежная контрацепция. В связи с этим в настоящее 

Рак шейки матки (РШМ) является одним из наиболее 
распространенных онкологических заболеваний жен-
ской репродуктивной системы. Частота выявления РШМ 
в России с 2008 по 2018 г. выросла на 22,3% и состави-
ла 22,57 случая на 100 000 женщин. Важно отметить, что 
несмотря на организацию профилактических осмотров, 
направленных на раннее выявление онкопатологии, 
удельный вес запущенных случаев злокачественных но-
вообразований (ЗНО) превышает 30%. В 2021 г. актив-
но выявленный РШМ в России составил лишь 34,7% [1]. 
В структуре причин смерти от онкопатологии злокаче-
ственные новообразования шейки матки занимают 10-е 
место [2].
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время продолжается дискуссия о влиянии гормональных 
контрацептивов (ГК) на риск возникновения РШМ.

В медицинских критериях приемлемости использова-
ния методов контрацепции, опубликованных Всемирной 
организацией здравоохранения, в зависимости от опре-
деленного заболевания (состояния) основные методы 
предохранения от нежеланной беременности разделены 
на четыре категории: 

• 1-я категория — состояния, при которых нет огра-
ничений для использования данного метода кон-
трацепции;

• 2-я категория — состояния, при которых преиму-
щества использования метода в целом превалируют 
над теоретическими или доказанными рисками;

• 3-я категория — состояния, при которых теоретиче-
ские или доказанные риски, как правило, превали-
руют над преимуществами использования метода;

• 4-я категория — состояния, при которых примене-
ние метода контрацепции представляет собой не-
приемлемый риск для здоровья.

В указанном выше руководстве говорится о снижении 
риска развития рака яичников и эндометрия при при-
еме комбинированных оральных контрацептивов (КОК). 
В то же время в нем нет однозначной позиции относи-
тельно влияния гормональных контрацептивов на риск 
развития РШМ. С одной стороны, цервикальные интра-
эпителиальные неоплазии и РШМ при планируемом ле-
чении относятся ко 2-й категории состояний при исполь-
зовании гормональных методов контрацепции. С дру-
гой стороны, отмечено, что существуют теоретические 
опасения по поводу возможного влияния гормональных 
контрацептивов на прогноз существующего РШМ. Кро-
ме того, указано, что у женщин с персистирующим ви-
русом папилломы человека длительный прием комби-
нированных гормональных контрацептивов (от пяти лет 
и более) может увеличить риск развития карциномы in 
situ и инвазивной карциномы шейки матки [4]. В отно-
шении только прогестагенсодержащих контрацептивов, 
в состав которых входят левоноргестрел или этоноге-
стрел, в том числе гормонсодержащих внутриматочных 
средств и имплантов, подобные риски не отмечены [5].

Таким образом, вопрос рациональности назначения 
гормональных контрацептивов у женщин, имеющих 
высокий риск развития РШМ, остается открытым, что 
и определило цель настоящего системного анализа.

Цель исследования — на основании литературного 
поиска и обобщения полученных данных сформировать 
современное представление о влиянии гормональных 
контрацептивов на риск развития цервикальной интра-
эпителиальной неоплазии и рака шейки матки.

Материал и методы
При проведении исследования было проанализиро-

ванно 147 научных публикаций в поисковых системах 
PubMed, Cochrane, Google Scholar и elibrary.ru по  клю-
чевым словам и их комбинациям «рак шейки матки», 
«цервикальная интраэпителиальная неоплазия», «вирус 
папилломы человека», «контрацепция», «гормональные 

контрацептивы», «комбинированные оральные контра-
цептивы». Критериями включения статей в системный 
обзор были публикация статьи не ранее 2017 г., импакт-
фактор журнала не ниже 2,5, возраст пациенток не ме-
нее 18 лет, отсутствие клинически подтвержденных он-
кологических заболеваний на начало исследований. 
Критерии исключения были следующими: публикация 
статьи раньше 2017 , импакт-фактор журнала ниже 2,5, 
изучение других методов контрацепции без сравнения 
с гормональными, клинически подтвержденные онколо-
гические заболевания у пациентов на начало исследова-
ний. Также были исключены статьи с систематически-
ми ошибками, малой выборкой и описанием единичных 
клинических случаев или серии. В конечном итоге в ис-
следование было включено 10 статей, соответствующих 
критериям включения и исключения.

Результаты 
В настоящее время существуют публикации, де-

монстрирующие важную роль эстрогенов в патогенезе 
цервикального рака. Так, S. Fischer и соавт. из Цюрих-
ского университета в исследовании, опубликованном 
в 2022 г., выяснили, что у женщин, имеющих ВПЧ-
положительный тест и принимающих КОК, были более 
высокие показатели утреннего и суточного эстрадиола 
по сравнению с ВПЧ-отрицательными женщинами. Ав-
торы объясняют подобные результаты тем фактом, что 
эстрогены влияют на пролиферацию и созревание эпи-
телиальных клеток шейки матки и, возможно, на репли-
кацию вируса, это в свою очередь приводит к большему 
количеству вирусных копий ДНК, что способствует уве-
личению частоты положительного результата ВПЧ-теста 
[6]. В то же время, анализируя дизайн данного исследо-
вания, необходимо отметить небольшой объем выборки, 
которая составила 39 человек.

M. Skorstensgaard и соавт. [7] провели когортное ис-
следование с выборкой более 250 тыс. человек, в кото-
ром сравнили риск развития предраковых состояний 
и РШМ в зависимости от используемого метода контра-
цепции. Были изучены 3 когорты женщин в возрасте 
от 26 до 50 лет: 60 551 человек, которые использовали 
гормонсодержащие внутриматочные контрацептивы 
(ГВМК), 30 303 женщины, применяющие медьсодержа-
щий внутриматочный контрацептив (МВМК), и 165 627 
обследуемых, предохраняющихся оральными контра-
цептивами (ОК). В результате были получены следую-
щие данные: статистически значимых различий в ри-
ске развития CIN III и РШМ у женщин, использующих 
гормональные или медьсодержащие ВМК, выявлено 
не было: aRR = 1,08, 95% ДИ 0,94–1,22, но отмечен более 
высокий риск CIN I при применении ГВМК по сравне-
нию с МВМК: aRR = 1,15, 95% ДИ 1,03–1,27. При срав-
нении лиц, применяющих внутриматочные средства 
контрацепции, с женщинами, использующими оральные 
контрацептивы, риск развития РШМ был ниже у предо-
храняющихся ВМК.

В то же время в метаанализе, проведенном в 2017 г., 
где было проанализировано 16 исследований случай–

Клиническая медицина. 2023;101(4–5)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2023-101-4-5-194-197
Обзоры и лекции



196

контроль, включивших 15 619 пациентов, авторы дела-
ют заключение о том, что прием ОК не влияет на риск 
развития РШМ (OR = 1,12, 95% ДИ 0,90–1,38) [8]. Дан-
ные выводы метаанализа получены на основании срав-
нения показателей отношения шансов (odds ratio – OR) 
каждого проанализированого исследования. В подгруп-
пах, разделенных по длительности применения ОК (ме-
нее 5 лет, 5–10 лет, более 10 лет), также не было выявле-
но связи между длительностью применения ОК и риском 
развития РШМ: менее 5 лет — OR = 0,84, 95% ДИ 0,68–
1,04; 5–10 лет — OR = 1,06, 95% CI, 0,66–1,71; свы-
ше 10 лет — OR = 1,25, 95% ДИ 0,76–2,06. В то же вре-
мя авторы отмечают повышенный риск возникновения 
РШМ при использовании ОК в азиатских популяциях.

H. Xu и соавт. [9] в исследовании случай–контроль, 
включавшем 4522 человека, изучали влияние ОК и куре-
ния на развитие интраэпителиальной неоплазии шейки 
матки у невакцинированных от ВПЧ женщин в возрас-
те 30–44 лет. По результатам работы авторы пришли к за-
ключению о том, что женщины, использующие ОК, име-
ли бόльшие риски развития CIN II/III, чем те, которые ни-
когда их не использовали (OR = 1,50, 95% ДИ 1,03–2,17). 
Риск возрастал по мере продолжения применения кон-
трацептивов: менее 10 лет — OR = 1,13, 95% ДИ 0,73–1,75; 
10–14 лет — OR = 1,51, 95% ДИ 1,00–2,72; 15 лет и более – 
OR = 1,82, 95% ДИ 1,22–2,72. У курящих был более высо-
кий риск образования CIN II/III (OR = 1,43, 95% ДИ 1,14–
1,80), который пропорционально возрастал в зависимо-
сти от количества выкуриваемых в день сигарет.

S. Asthana и соавт. [10] в своем систематическом об-
зоре исследовали вопрос влияния ОК на риск развития 
РШМ. Работа включала в себя 14 исследований слу-
чай–контроль и 5 когортных. Общий риск инвазивно-
го рака у женщин с неизвестным ВПЧ-статусом, при-
нимающих ОК, оказался статически значимо высоким 
(OR = 1,51, 95% ДИ 1,35–1,68). Аденокарцинома, карцино-
ма пещеристых тел и карцинома in situ имели связь с при-
емом оральных контрацептивов (OR = 1,77, 95% ДИ 1,4–
2,24; OR = 1,29, 95% ДИ 1,18–1,42; OR = 1,7 95% ДИ, 1,18–
2,44 соответственно).

L. Loopik и соавт. в 2019 г. [11] опубликовали ретро-
спективное когортное исследование, в котором сравнили 
риск развития CIN III и РШМ у лиц, использующих ОК 
и ВМК. Было обследовано 702 037 женщин, которые ис-
пользовали ОК или ВМК в среднем около 9,7 года. При-
менение ВМК было ассоциировано с меньшим риском 
возникновения CIN III и РШМ (RR = 1,51, 95% ДИ 1,32–
1,74), чем оральных контрацептивов. При применении ОК 
вероятность развития CIN была RR = 2,77, 95% ДИ 2,65–
3,00, а РШМ — RR = 2,06, 95% ДИ 1,52–2,79.

По данным эпидемиологического исследования 
R. Hull и соавт. [12], в котором изучалась распростра-
ненность РШМ, было проанализировано около 11 млн 
женщин. Как один из эпигенетических факторов фор-
мирования РШМ рассматривались ОК, однако авторы 
исследования склоняются к мнению о том, что более 
значимыми факторами риска являются табакокурение, 
высокая рождаемость и низкая информированность на-

селения о рисках новообразований и методах контрацеп-
ции. Также было отмечено, что негроидная раса более 
склонна к развитию РШМ. Авторы указывают на частую 
встречаемость ВИЧ и ВПЧ в изучаемых ими популяци-
ях. В свою очередь сочетанное воздействие указанных 
инфекций усиливает риск развития РШМ.

В поперечном исследовании M. Getinet и соавт. [13] 
было проанализировано 340 женщин с предраковыми 
состояниями шейки матки. Средний возраст обследу-
емых составил 37,11 ± 9,3 года. Было определено, что 
основными факторами развития CIN были длительное 
(более 5 лет) применение ОК (отношение скорректи-
рованных шансов, AOR, составило 9,11 (95% ДИ 1,14–
72,8), трансмиссивные половые инфекции в анамнезе 
(AOR = 3,40, 95% ДИ 1,32–8,78), ВИЧ-положительный 
статус (AOR = 4,89, 95% ДИ 1,54–15,49) и большое количе-
ство половых партнеров (AOR = 9,87, 95% ДИ 1,38– 70,4).

I. Adhikari и соавт. [14] исследовали 2399 женщин 
Финляндии на предмет влияния ОК на развитие атипии 
шейки матки. Сравнив группу курящих женщин, кото-
рые никогда не использовали ОК, с группой, где испы-
туе мые принимали ОК более одного года, авторы стати-
стически значимых различий не нашли.

D. Pragout и соавт. [15] в своем исследовании делают 
следующие выводы: комбинированные ГК ассоциирова-
ны с увеличением риска образования рака молочной же-
лезы, в то же время гормональная контрацепция снижает 
риск образования рака эндометрия, яичников, лимфати-
ческой и кроветворной системы, при этом протективный 
эффект сохраняется и после прекращения использования 
ГК. Также ГК уменьшают вероятность образования ко-
лоректального рака. Авторы подчеркивают, что инфор-
мирование о рисках новообразований должно являться 
частью работы с пациентами, желающими использовать 
гормональную контрацепцию. Тем не менее данная ин-
формация не должна звучать как догма в процессе вы-
бора у женщин, не имеющих предрасположенности 
к онкопатологии. По мнению авторов, контрацепция 
необходима во время и после лечения онкологической 
патологии у лиц до наступления менопаузы. Специфи-
ческие тромбоэмболические, иммуннологические ос-
ложнения, а также рвота и недомогание, возникающие 
на фоне онкологических заболеваний, должны быть взя-
ты во внимание при выборе метода контрацепции. Все 
виды ГК противопоказаны при диагностированном раке 
молочной железы независимо от гистологического вида 
опухоли. На данный момент в литературе недостаточ-
но информации к ограничению гормональной или не-
гормональной контрацепции при колоректальном раке 
и раке щитовидной железы, а также для выбора метода 
контрацепции после перенесенного рака шейки матки, 
рака легкого, меланомы и опухоли центральной нервной 
системы.

Заключение
В настоящее время в медицинской литературе встре-

чаются две основные точки зрения на вероятность раз-
вития рака шейки матки при использовании комбини-
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рованных гормональных контрацептивов. Одна часть 
исследователей склоняется к мнению, что комбиниро-
ванные оральные контрацептивы могут вызывать рак 
шейки матки, другая настаивает на том, что данный 
способ контрацепции не влияет значимо на развитие 
цервикальных новообразований. Необходимо продол-
жать дальнейшее исследование влияния гормональной 
контрацепции на риск формирования рака шейки матки 
наряду с другими эпигенетическими факторами, таки-
ми как табакокурение, частая смена половых партнеров, 
возраст начала половой жизни и инфицирование виру-
сом папилломы человека.

В то же время проведенный нами систематический 
анализ научных публикаций за последние 5 лет проде-
монстрировал высокую вероятность развития рака шей-
ки матки при длительном применении гормональных 
контрацептивов на фоне персистенции вируса папилло-
мы человека.

  Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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СОВРЕМЕННЫЕ РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ДИАГНОСТИКЕ САРКОПЕНИИ
1ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России 
(Сеченовский Университет), 119991, Москва, Россия 
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр эндокринологии» Минздрава России, 117292, Москва, 
Россия 

Саркопения — прогрессирующее генерализованное заболевание скелетных мышц, сопровождающееся потерей мы-
шечной массы и снижением мышечной функции с увеличением риска неблагоприятных событий. Длительное время 
потеря мышечной массы и функции исследовалась как клинический симптом при тяжелых заболеваниях и состоя-
ниях в онкологии, эндокринологии, ревматологии и при ряде других системных заболеваний. Однако с ростом про-
должительности жизни и старением населения саркопения как самостоятельное заболевание, ассоциированное с 
возрастом, приходит в общую врачебную практику и вносит существенный вклад в показатели инвалидизации и 
летальности. К настоящему времени различными международными исследовательскими группами предложено не-
сколько определений саркопении, методов скрининга и критериев диагностики этого заболевания. В обзоре пред-
ставлена эволюция определений и диагностических критериев саркопении и тяжелой саркопении. Рассматриваются 
изменения алгоритма диагностики саркопении согласно последним рекомендациям Европейской рабочей группы по 
саркопении у пожилых людей (European Working Group on Sarcopenia for Older People, EWGSOP) второго пересмо-
тра, опубликованным в 2018 г. (EWGSOP2), а также результаты консенсусов Американского общества гериатров 
и Международной группы по изучению саркопении. Обобщены методы оценки мышечной массы, мышечной силы и 
функции скелетных мышц, пороговые значения и диагностические критерии саркопении ведущих международных 
исследовательских групп, а также результаты работы исследователей по адаптации тестов оценки саркопении в 
российской практике. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  саркопения; мышечная масса; мышечная сила; физическая работоспособность; рекоменда-

ции; EWGSOP; пожилые люди. 
  Для цитирования:  Голоунина О.О., Фадеев В.В., Белая Ж.Е. Современные рекомендации по диагностике саркопении. 
Клиническая медицина. 2023;101(4–5):198–207.                       DOI: http://doi.org/10. 30629/0023-2149-2023-101-4-5-198-207
Для корреспонденции:  Голоунина Ольга Олеговна — e-mail: olga.golounina@mail.ru

Golounina O.O.1, Fadeev V.V.1, Belaya Zh.E.2

MODERN GUIDELINES FOR THE DIAGNOSIS OF SARCOPENIA
1I.M. Sechenov First Moscow State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation (Sechenov 
University), 119991, Moscow, Russia
2The National Medical Research Center for Endocrinology, 117292, Moscow, Russia
Sarcopenia is a progressive generalized skeletal muscle disease characterized by loss of muscle mass and decreased muscle 
function with an increased risk of adverse events. For a long time, loss of muscle mass and function has been studied as a clinical 
symptom in severe diseases and conditions in oncology, endocrinology, rheumatology, and a number of other systemic diseases. 
However, with the increase in life expectancy and aging of the population, sarcopenia, as an independent age-associated 
disease, comes into general medical practice and makes a signifi cant contribution to the rates of disability and mortality. 
To date, several defi nitions of sarcopenia, screening methods and diagnostic criteria for this disease have been proposed by 
various international research groups. This review presents evolution of defi nitions and diagnostic criteria for sarcopenia 
and severe sarcopenia. Changes in the algorithm for sarcopenia diagnostics according to the latest recommendations of the 
European Working Group on Sarcopenia for Older People (EWGSOP) second revision, published in 2018 (EWGSOP2), as 
well as the results of the consensus of the American Geriatric Society and the International Group on study of sarcopenia. 
This review summarizes practical issues regarding methods for assessing muscle mass, muscle strength and skeletal muscle 
function, diagnostics threshold for sarcopenia from leading international research groups, as well as the results of researchers’ 
work on adapting tests for assessing sarcopenia in Russia. 
K e y w o r d s :  sarcopenia; muscle mass; muscle strength; physical performance; recommendations; EWGSOP; older people.
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Саркопения определяется в литературе как синдром, 
характеризующийся прогрессирующей потерей массы 
скелетных мышц с частотой 5–13% у людей в возрас-
те 60–70 лет и 11–50% у людей старше 80 лет [2]. Высокая 
значимость изучения вопросов диагностики, скрининга, 
патогенеза, методов лечения саркопении вытекает из ее 

Процесс старения вызывает значительные изменения 
во многих тканях и органах, приводит к постепенному 
сокращению резерва адаптационных возможностей, 
формированию состояния хрупкости [1]. Саркопения яв-
ляется одним из гериатрических синдромов и ассоции-
руется со старением организма. 

Clinical Medicine, Russian journal. 2023;101(4–5)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2023-101-4-5-198-207

Reivews and lectures



199

влияния на клинические исходы — инвалидизацию, го-
спитализацию, заболеваемость и смертность. Сарко-
пения увеличивает риск падений и переломов [3, 4], 
ухудшает способность выполнять повседневную дея-
тельность, ассоциируется с кардиологическими и респи-
раторными заболеваниями, когнитивными нарушения-
ми, способствует снижению качества жизни, потере не-
зависимости или необходимости в долгосрочном уходе 
и госпитализации [5]. Метаанализ C. Beaudart и соавт. [6] 
показал, что саркопения оказывала более сильное вли-
яние на людей в возрасте 79 лет и старше в сравнении 
с более молодыми людьми (p = 0,02) и связана не толь-
ко со снижением мышечной функции (отношение шан-
сов (ОШ) 3,03, 95% ДИ 1,80–5,12), но и с более высокой 
смерт ностью (ОШ 3,596, 95% ДИ 2,96–4,37).

Определения, классификации и эволюция 
диагностических критериев саркопении 

Саркопения имеет несколько определений и диагно-
стических критериев, разработанных крупными иссле-
довательскими группами (табл. 1). 

В 1988 г. на конференции в Альбукерке (штат Нью-
Мексико, США) Rosenberg предложил определение сар-
копении как возрастное снижение мышечной массы [7]. 
Позже Baumgartner ввел понятие «индекс массы скелет-
ных мышц», который представлял собой аппендикуляр-
ную массу скелетных мышц конечностей, деленную на 
квадрат роста в метрах, и определил саркопению как ин-
декс массы скелетных мышц ниже двух стандартных от-
клонений от среднего значения [8]. Позднее определение 
саркопении исключительно с точки зрения уменьшения 
мышечной массы было пересмотрено, поскольку сниже-
ние мышечной силы считалось более значимым, чем по-
теря массы скелетных мышц у пожилых людей, и в боль-
шей степени отражало функциональную инвалидность 
и смертность [9].

Накопленные научные и клинические данные приве-
ли к тому, что в 2010 г. под эгидой Европейской рабо-
чей группы по саркопении у пожилых людей (European 
Working Group on Sarcopenia for Older People, EWGSOP) 
при участии Европейского гериатрического общества 
(European Geriatric Medicine Society), Европейской ассо-
циации клинического питания и метаболизма (European 
Society for Clinical Nutrition and Metabolism), Международ-
ной ассоциации геронтологии и гериатрии (International 
Association of Gerontology and Geriatrics-European 
Region) и Международной ассоциации питания и ста-
рения (International Association of Nutrition and Aging) 
был создан первый европейский согласительный кон-
сенсус, который впервые разработал клиническое опре-
деление саркопении и диагностические критерии [10]. 
Саркопения рассматривалась как синдром, харак тери-
зую щийся прогрессирующей и генерализованной по-
терей мышечной массы и силы, который приводит 
к повышению риска развития таких неблагоприятных 
событий, как снижение физических возможностей и ка-
чества жизни, а также к преждевременной смерти [10]. 
Это определение способствовало прогрессу в выявле-

нии и уходе за людьми с риском саркопении или с сар-
копенией. 

EWGSOP предложила три диагностических критерия 
саркопении, основанных на мышечной массе, мышечной 
силе и мышечной функции (физической работоспособ-
ности) [10]. Низкая мышечная масса определялась ин-
дексом массы скелетной мускулатуры менее 8,9 кг/м2, 
низкая мышечная сила — по силе сжатия кисти ме-
нее 30 кг у мужчин и 20 кг у женщин, низкая мышечная 
функция — по скорости ходьбы менее 0,8 м/с. Для поста-
новки диагноза саркопении необходимо было наличие 
сниженной мышечной массы более двух стандартных 
отклонений по сравнению с молодыми здоровыми лица-
ми того же пола и расы в сочетании с низкой мышечной 
силой и/или нарушением мышечной функции. EWGSOP 
предложила классифицировать тяжесть изменения со-
стояния скелетных мышц на три категории: пресаркопе-
ния, саркопения и тяжелая саркопения. Пресаркопения 
характеризуется только уменьшением мышечной массы 
без влияния на мышечную силу или физическую рабо-
тоспособность, при саркопении происходит уменьшение 
объема и силы скелетной мускулатуры, тяжелая саркопе-
ния сопровождается присоединением к указанным выше 
проявлениям низкой физической работоспособности. 

В 2011 г. Международная рабочая группа по сарко-
пении (International Working Group on Sarcopenia, IWGS) 
сформулировала международное определение саркопе-
нии [11]. В соответствии с IWGS саркопения диагностиру-
ется при подтверждении низкой скорости ходьбы и сни-
жении мышечной массы. Согласно критериям EWGSOP 
и IWGS мышечная масса может быть определена с помо-
щью индекса аппендикулярной массы скелетной муску-
латуры, которая представляет собой сумму скелетной му-
скулатуры верхних и нижних конечностей и/или индек-
са аппендикулярной скелетной мускулатуры (отношение 
аппендикулярной массы скелетной мускулатуры в кило-
граммах к квадрату роста в метрах) на основе результатов 
проведения двухэнергетической рентгеновской абсорб-
циометрии (dual-energy X-ray absorptiometry, DXA). Зна-
чения аппендикулярной массы скелетной мускулатуры 
для мужчин ≤ 20 кг, для женщин ≤ 15 кг, а также индекс 
аппендикулярной скелетной мускулатуры ≤ 7,26 кг/м2 
у мужчин и ≤ 5,45 кг/м2 у женщин указывают на наличие 
саркопении.

Однако западные диагностические критерии не мо-
гут быть полностью применимы к азиатам. Они обыч-
но ниже ростом, имеют больше жировой массы и ведут 
более физически активный образ жизни. В связи с этим 
в 2014 г. Азиатская рабочая группа по саркопении (Asian 
Working Group for Sarcopenia, AWGS) выпустила свои ре-
гиональные рекомендации для поддержки исследований 
саркопении в Азии [12]. AWGS предложила алгоритм 
выявления и диагностики саркопении, основанный на 
азиатских данных, который руководствовался EWGSOP, 
но четко определил пороговые значения для отдельных 
диагностических методов [12]. Например, при измере-
нии мышечной массы методом DXA AWGS рекоменду-
ет пороговые значения 7,0 кг/м2 для мужчин и 5,4 кг/м2 
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для женщин, при использовании биоимпедансного мето-
да — 7,0 кг/м2 для мужчин и 5,7 кг/м2 для женщин. Сила 
сжатия кисти < 26 кг для мужчин и < 18 кг для женщин, 
скорость ходьбы < 0,8 м/с также являются критериями 
диагностики саркопении согласно рекомендациям AWGS.

В том же году работу над проектом по саркопении 
начал Фонд национального института здоровья США 
(Foundation for the National Institutes of Health, FINH) 
[13, 14]. При определении отрезных точек мышечной 
массы ориентиром служили силовые показатели, а со-
отношение к индексу массы тела (ИМТ) предотвращало 
случаи гиподиагностики у лиц с ожирением. Ведущим 
критерием рекомендовано снижение мышечной массы, 
которая представлена в абсолютных величинах (аппен-
дикулярная мышечная масса) и относительных — в виде 
отношения аппендикулярной массы скелетных мышц 
к индексу массы тела. При оценке силы мышц FINH 
представлены более низкие значения кистевой динамо-
метрии по сравнению с критериями EWGSOP1. 

В сентябре 2016 г. диагноз «саркопения» был офи-
циально признан мышечным заболеванием и включен 
в дополненную 10-ю Международную классификацию 
болезней (МКБ-10) под кодом М62.84 [15].

В 2018 г. опубликован пересмотренный согласитель-
ный консенсус EWGSOP2, в котором представлено новое 
рабочее определение саркопении, основанное на низкой 
мышечной силе как наиболее надежном показателе мы-
шечной функции и лучшем предикторе неблагоприят-
ных исходов, а также обновлены диагностические кри-
терии с учетом возможного использования различных 
инструментов для оценки мышечной массы и функции 
в реальной клинической практике [16]. В пересмотрен-
ных рекомендациях именно мышечная сила выходит 
на первый план, поскольку признано, что сила обладает 
более высокой предсказательной ценностью в развитии 
основных неблагоприятных исходов, связанных с сарко-
пенией [3]. В частности, саркопения вероятна при обна-
ружении низкой мышечной силы. Диагноз саркопении 
подтверждается наличием низкого количества или ка-
чества мышц. Выявление низкой физической работоспо-
собности позволяет прогнозировать неблагоприятные 
исходы, поэтому используется для определения степени 
тяжести саркопении. При выявлении низкой мышеч-
ной силы, низкого количества/качества мышц и низкой 
физической работоспособности саркопения считается 
тяжелой. Основываясь на определении EWGSOP2, рас-
пространенность саркопении в общенациональном ко-
рейском когортном исследовании старения (средний 
возраст 75,9 ± 4,0 года) составила 4,6–14,5% и 6,7–14,4% 
у мужчин и женщин соответственно [17].

Саркопения определяется по критериям EWGSOP2 
иначе, чем по EWGSOP1, AWGS, IWGS и FINH. В отли-
чие от алгоритма EWGSOP1, который начинался с опре-
деления скорости ходьбы как показателя мышечной 
функции, EWGSOP2 предлагает новый алгоритм диагно-
стики саркопении «FACS» — «Найти (Find) — Оценить 
(Assess) — Подтвердить (Confi rm) — Тяжесть (Severity)», 
согласно которому в первую очередь оценивается мы-
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шечная сила, далее оценивают массу скелетных мышц 
и, если наблюдается ее уменьшение, подтверждают сар-
копению. Таким образом, пересмотренный алгоритм 
подчеркивает достаточность наличия снижения мышеч-
ной силы и массы для постановки саркопении, тогда как 
предыдущий алгоритм требовал для постановки диагно-
за определения всех показателей. Однако наблюдались 
существенные различия в пороговых значениях мышеч-
ной силы, предложенных EWGSOP (для мужчин < 30 кг, 
для женщин < 20 кг) и FINH (для мужчин < 26 кг, для 
женщин < 16 кг), при этом IWGS вообще не использо-
вала данный параметр для оценки саркопении. EWGSOP 
и IWGS оценивали мышечную функцию по скорости 
ходьбы, но нормативные показатели несколько различа-
лись (скорость ходьбы < 0,8 м/с против < 1,0 м/с), в то вре-
мя как FINH не использовал данный критерий для по-
становки диагноза. Стоит отметить, что только EWGSOP 
оценивала мышечную функцию посредством проведения 
краткого комплекса тестов физической активности (Short 
Physical Performance Battery, SPPB), который позволяет из-
мерить скорость ходьбы, а также способность поддержи-
вать равновесие и силу мышц нижних конечностей. 

EWGSOP2 впервые разделяет саркопению на острую 
и хроническую. Саркопения, длящаяся менее 6 мес., счи-
тается острым состоянием, тогда как саркопения, для-
щаяся 6 мес. и более, рассматривается как хроническое 
состояние. Острая саркопения обычно связана с острым 
заболеванием или травмой, в то время как хроническая 
саркопения, вероятно, связана с хроническими и про-
грессирующими заболеваниями и увеличивает риск ле-
тального исхода. Подобное разделение предназначено 
подчеркнуть необходимость проведения периодического 
скрининга саркопении у лиц, которые могут быть под-
вержены риску саркопении, чтобы определить, как бы-
стро развивается или ухудшается состояние, а также 
способствовать раннему вмешательству, которое по-
может предотвратить или отсрочить прогрессирование 
саркопении и неблагоприятные исходы.

Как было отмечено выше, различные диагности-
ческие подходы и пороговые значения саркопении 
оказывают решающее влияние на эпидемиологию за-
болевания, особенно во всем мире. В нескольких ис-
следованиях изучались распространенность и факторы, 
обусловливающие саркопению, определенные опубли-
кованными критериями консенсуса EWGSOP2, и были 
обнаружены значительно расходящиеся результаты. На-
пример, распространенность саркопении составила 6,5% 
(EWGSOP2) против 22,3% (EWGSOP1) для мужчин и 3,3% 
(EWGSOP2) против 11,7% (EWGSOP1) для женщин из-за 
новых диагностических критериев и пороговых значе-
ний EWGSOP2 [18]. При сравнении критериев EWGSOP2 
с критериями других рабочих групп (EWGSOP1, FNIH, 
AWGS, IWGS) в китайской популяции было показано 
слабое согласование их между собой [18]. В австрийской 
популяции также были выявлены значительные раз-
ногласия между «старыми» и «новыми» европейскими 
критериями диагностики саркопении [19]. Несмотря на 
расхождения в методических подходах к оценке состоя-

ния скелетных мышц, большинство клинических и эпи-
демиологических исследований опираются на критерии, 
предложенные EWGSOP.

Ю.А. Сафонова и соавт. [20] провели сравнительную 
оценку частоты саркопении в соответствии с критериями 
диагностики, разработанными международными груп-
пами. В соответствии с критериями EWGSOP и IWGS 
частота саркопении в когорте 230 пациентов в возрас-
те 65 лет и старше (в среднем 74,0 ± 6,5 года) состави-
ла 30%. С увеличением возраста доля пациентов с сар-
копенией увеличивалась и составила 21,4, 35,6 и 52,9% 
среди лиц 65–74, 75–84 и 85 лет и старше соответственно. 
В соответствии с обновленными критериями EWGSOP2 
частота саркопении составила 26,5%, и по-прежнему со-
хранялась высокая доля пациентов с саркопенией (47,1%) 
в возрастной группе старше 85 лет. В целом существен-
ных различий в частоте выявления саркопении в раз-
ных возрастных группах согласно критериям EWGSOP 
и EWGSOP2 выявлено не было.

В 2019 г. пересмотрены рекомендации Азиатской 
рабочей группы по саркопении (Asian Working Group 
for Sarcopenia, AWGS2) [21]. AWGS2 сохранила преды-
дущее определение саркопении, но изменила диагно-
стический алгоритм, протоколы и некоторые критерии 
диагностики. Согласно пересмотренным рекомендациям 
низкая мышечная сила определяется при силе сжатия 
кисти < 28 кг для мужчин и < 18 кг для женщин; крите-
риями низкой физической работоспособности являются 
ходьба на расстояние 6 м со скоростью < 1,0 м/с, оценка 
за SPPB-тест ≤ 9 баллов или тест с 5-кратным вставанием 
со стула ≥ 12 с. AWGS2 сохраняет пороговые значения 
мышечной массы с поправкой на рост: < 7,0 кг/м2 для 
мужчин и < 5,4 кг/м2 для женщин при использовании 
DXA и < 7,0 кг/м2 у мужчин и < 5,7 кг/м2 у женщин — для 
биоимпедансного метода. Хотя сила и масса скелетных 
мышц по-прежнему считаются основополагающими для 
окончательного клинического диагноза, рекомендации 
AWGS2 вводят понятие «возможная саркопения», кото-
рая определяется низкой мышечной силой в сочетании 
со снижением физической работоспособности или без 
нее. В отличие от EWGSOP2, AWGS2 рекомендует оце-
нивать только силу сжатия кисти или результаты теста 
вставания со стула для диагностики саркопении в каче-
стве альтернативы в ситуациях, когда трудно измерить 
мышечную массу, а также раннее вмешательство, вклю-
чающее диетотерапию и лечебную физкультуру для лю-
дей с риском саркопении. 

AWGS2 рекомендует использовать окружность голе-
ни (мужчины < 34 см, женщины < 33 см в качестве по-
роговых значений [22]), опросник SARC-F, где сумма 
баллов ≥ 4 позволяет диагностировать саркопению, или 
SARC-CalF (включает SARC-F плюс окружность голе-
ни, где саркопения диагностируется при сумме баллов 
≥ 11) на этапе скрининга для раннего выявления лиц 
с саркопенией [21]. Исследование R. Kawakami и соавт. 
[23] доказало сильную корреляцию между окружностью 
голени и аппендикулярной массой скелетной мускулату-
ры (r = 0,78 (мужчины), r = 0,76 (женщины)). Используя 
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пороговые значения для окружности голени, рекомен-
дованные AWGS2, площадь под кривой операционных 
характеристик (AUC — Area Under Curve) для выявле-
ния саркопении составила 0,819 с чувствительностью 
и спе цифичностью 80,4 и 71,8% соответственно [24]. 
Несмотря на то что окружность голени не является до-
стоверным показателем мышечной массы, она служит 
предиктором физических возможностей и выживаемо-
сти у пожилых людей при пороговом значении < 31 см 
[25, 26]. Таким образом, измерение окружности голени 
может использоваться в качестве диагностического по-
казателя для пожилых людей в условиях, когда другие 
методы диагностики мышечной массы недоступны. Из-
мерение мышечной массы передней поверхности бедра 
имеет лучшую корреляцию с функциональными теста-
ми и смертностью от всех причин по сравнению с изме-
рениями аппендикулярной или общей мышечной массы.

В марте 2020 г. опубликован консорциум (Sarcopenia 
Defi nition and Outcomes Consortium) по определению 
саркопении, в соответствии с которым саркопения диа-
гностируется при подтверждении низкой мышечной 
силы, определяемой по силе сжатия кисти (для мужи-
чин < 35,5 кг, для женщин < 20 кг) и снижению скорости 
ходьбы. При этом было оговорено, что специфические 
по полу пороговые уровни обоих факторов могут варьи-
ровать в зависимости от возраста, расы, сопутствующих 
заболеваний и др. Согласно консорциуму, мышечная 
масса, измеренная методом DXA, не должна включаться 
в определение саркопении, так как не является хорошим 
прогностическим фактором неблагоприятных исходов, 
таких как ограничение мобильности, падения, переломы 
бедра и смертность у пожилых людей [27].

Скрининг саркопении, методы оценки мышечной 
массы, мышечной силы и функции скелетных 
мышц

В настоящее время доступно большое количество те-
стов и инструментов для выявления случаев саркопении 
на практике и в клинических исследованиях (табл. 2). 

В клинической практике выявление случаев заболева-
ния может начинаться, когда пациент сообщает о сим-
птомах или признаках саркопении (например, падения, 
ощущение слабости, низкая скорость ходьбы, трудности 
при подъеме со стула, снижение веса, уменьшение мы-
шечной массы, атрофия мышц). В подобных случаях ре-
комендуется проведение дальнейшего тестирования на 
саркопению [28].

В соответствии с рекомендациями EWGSOP2 диагно-
стический алгоритм на первом этапе представлен опре-
делением силы мышц, на втором — мышечной массы, 
на третьем — оценкой функциональных возможностей 
скелетной мускулатуры. EWGSOP2, AWGS2, а также 
международные клинические рекомендации по скри-
нингу, диагностике и лечению саркопении рекомендуют 
использовать SARC-F на этапе скрининга саркопении 
для выявления лиц с вероятной саркопенией [16, 21, 29]. 
Общество саркопении, кахексии и атрофических рас-
стройств (Society for Sarcopenia, Cachexia and Wasting 
Disorders) также рекомендует использовать опросник 
SARC-F [30]. 

SARC-F (Strength, Assistance with walking, Rise from 
a chair, Climb stairs and Falls — сила, помощь при ходь-
бе, подъем со стула, подъем по лестнице и падения) был 
впервые представлен J.E. Morley в качестве инструмента 
скрининга саркопении в Комитете ЕС/США по саркопе-
нии у пожилых людей на Международной конференции 
по исследованию саркопении (International Conference 
on Sarcopenia Research, ICSR), состоявшейся в Орлан-
до в 2012 г. [31, 32]. SARC-F представляет собой анке-
ту из пяти вопросов, касающихся степени затруднений 
при выполнении повседневных действий, которую па-
циент заполняет самостоятельно в качестве скрининга 
риска саркопении [33] (SARC-F: сила (S), помощь при 
ходьбе (A), подъем со стула (R), подъем по лестнице (C) 
и падения (F), оцениваемые по шкале от 0 до 2 баллов 
от «совсем нет» до «очень сложно» с последующим под-
счетом суммарного балла (из 10)). Рекомендуемое поро-
говое значение для диагностики саркопении составляет 

Т а б л и ц а  2
Методы диагностики саркопении (адаптировано из [10]) 

Показатель Научные исследования Клиническая практика

Скрининг саркопении Опросник SARC-F Опросник SARC-F

Мышечная масса Компьютерная томография
Магнитно-резонансная томография
Двухэнергетическая рентгеновская 
абсорбциометрия (DXA)
Биоимпедансный анализ
Биопсия мышц

Двухэнергетическая рентгеновская 
абсорбциометрия (DXA)
Биоимпедансный анализ
Антропометрия

Мышечная сила Динамометрия (сила сжатия кисти)
Сгибание/разгибание в колене
Пиковая скорость выдоха
Тест «подъем со стула»

Динамометрия (сила сжатия кисти)
Тест «подъем со стула»

Физическая работоспособность 
(функция скелетных мышц)

Краткий комплекс тестов оценки 
физической формы
Скорость ходьбы 
Тест «встань и иди» 
Тест «подъем со стула»

Краткий комплекс тестов оценки физической 
формы
Скорость ходьбы 
Тест «встань и иди» 
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≥ 4 баллов [31]. Этот инструмент скрининга был оценен 
в трех больших популяциях — в афроамериканском ис-
следовании здоровья (African American Health Study), 
балтиморском продленном исследовании старения 
(Baltimore Longitudinal Study of Aging) и в исследовании 
национального здоровья и питания (National Health and 
Nutrition Examination study) [33], а также использовался 
в исследовании китайских мужчин и женщин [34].

SARC-F имеет относительно низкую или среднюю 
чувствительность и очень высокую специфичность для 
прогнозирования саркопении [35]. В нескольких ис-
следованиях изучалась диагностическая значимость 
опросника SARC-F в обнаружении саркопении в соот-
ветствии с диагностическими критериями европейской 
(EWGSOP), международной (IWGS) и азиатской (AWGS) 
рабочих групп по саркопении. В исследовании J. Woo 
и соавт. [36] у азиатов SARC-F имел высокую специфич-
ность (0,940–0,990), но низкую чувствительность (0,038–
0,048). Сходные данные по чувствительности и специ-
фичности были получены в работе S. Kim и соавт. [37] 
в корейской популяции, однако площадь под кривой 
операционных характеристик (AUC — Area Under Curve) 
для саркопении по критериям AWGS составила 0,618 для 
мужчин и 0,695 для женщин. В сравнительном исследо-
вании M. Yang и соавт. [38] между SARC-F и другими 
инструментами скрининга саркопении чувствитель-
ность и специфичность были одинаковыми при исполь-
зовании рекомендуемого порогового значения опрос-
ника SARC-F (4 балла), однако AUC для SACR-F была 
значительно выше, составив 0,860 для мужчин и 0,900 
для женщин. В другом исследовании S. Ida и соавт. [39] 
опросник был протестирован на амбулаторных боль-
ных сахарным диабетом в возрасте ≥ 65 лет. Для муж-
чин и женщин чувствительность составила 14,6 и 33,3%, 
специфичность — 85,8 и 72,4%, положительная прогно-
стическая ценность — 33,3 и 17,3%, отрицательная про-
гностическая ценность — 65,7 и 86,2% соответственно. 
Ввиду недостаточно хорошей чувствительности опрос-
ника (в диапазоне от 3,8% до 33,3%) многие пациенты 
с саркопенией могут быть пропущены. По этой причине 
рекомендуется оценивать мышечную силу при клини-
ческом подозрении на саркопению по алгоритму, пред-
ложенному EWGSOP2, независимо от того, положитель-
ный или отрицательный результат SARC-F [16].

В качестве альтернативы у пациентов старше 60 лет 
клиницисты могут предпочесть более формальный ин-
струмент скрининга в популяциях, где вероятна сар-
копения [40]. Например, простой скрининговый тест, 
предложенный S. Ishii и соавт. [41], оценивает наличие 
саркопении с использованием трех параметров, обла-
дающих высокой предсказательной ценностью в оцен-
ке вероятности развития саркопении: возраста, силы 
сжатия кисти и окружности голени. Сумма баллов 
выше 105 у мужчин и 120 у женщин определяет людей 
с высокой вероятностью саркопении. В проведенном 
исследовании с участием 1971 пациента чувствитель-
ность метода S. Ishii составила 75,5%, при специфич-
ности метода 88,2% [41].

Согласно рекомендациям EWGSOP2 мышечная сила 
скелетной мускулатуры может быть оценена с помощью 
кистевых динамометров и методом подъема со стула. 
Низкая мышечная сила является значимым предикто-
ром неблагоприятных исходов для пациента, ассоции-
руется с более длительным пребыванием в стационаре, 
функцио нальными ограничениями, снижением качества 
жизни, увеличением смертности [42]. Показатель силы 
сжатия кисти коррелирует с мышечной силой других 
участков тела, поэтому данный параметр может слу-
жить альтернативой для более сложных измерений силы 
мышц верхних и нижних конечностей. Из-за простоты 
использования измерение силы сжатия кисти рекомен-
дуется для повседневного использования в клинической 
практике [43]. Снижение силы сжатия кисти обладает 
самостоятельной неблагоприятной прогностической ро-
лью в риске госпитализаций (ОР = 1,56; 95% ДИ 1,31–
1,85) и смертности (ОР = 1,79; 95% ДИ 1,26–2,55) [44]. 

В качестве косвенного показателя силы мышц бедра 
используется тест подъема со стула, где пациента просят 
встать со стула 5 раз подряд без помощи рук, при этом 
колени должны быть полностью разогнуты при каждом 
подъеме. Выполнение теста за 10 с и менее свидетель-
ствует о хороших функциональных возможностях. Аль-
тернативным вариантом данного теста служит подсчет 
количества выполненных приседаний за 30 с [45]. 

Снижение функции из-за потери мышечной массы 
является отличительной чертой развития саркопении. 
Все определения саркопении согласуются с общей кон-
цепцией заболевания как сочетание низкой мышечной 
массы и сниженной мышечной функции, определяемой 
мышечной силой, снижением физической работоспособ-
ности или тем и другим [27]. 

Количество или массу мышечной ткани можно оце-
нить с помощью DXA или биоимпедансного анализа 
с последующей корректировкой результатов с поправ-
кой на рост или индекс массы тела [46, 47]. Количество 
мышц может быть выражено как общая масса скелетных 
мышц всего тела, масса аппендикулярных скелетных 
мышц верхних и нижних конечностей или как площадь 
поперечного сечения определенных групп мышц. В то же 
время очевидно, что количество мышечной ткани напря-
мую связано с размером тела; например, люди с более 
высоким ростом и большим весом имеют большую мас-
су скелетной мускулатуры. 

DXA является более доступным инструментом для 
неинвазивного определения количества мышечной мас-
сы. При оценке мышечной массы данным методом клю-
чевым показателем является аппендикулярная масса ске-
летных мышц, составляющая 75% всех мышц и надежно 
коррелирующая с общей мышечной массой и физиче-
скими возможностями [48]. При количественной оценке 
мышечной массы абсолютные значения общей массы 
скелетных мышц всего тела или аппендикулярной мы-
шечной массы можно скорректировать с поправкой на 
размеры тела, а именно с поправкой на рост (аппенди-
кулярная мышечная масса/рост2), вес (аппендикулярная 
мышечная масса/вес) или индекс массы тела (ИМТ) (ап-
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пендикулярная мышечная масса/ИМТ) [49]. DXA не по-
зволяет оценить массу мышц туловища по причине их 
близкой рентгенологической плотности с внутренними 
органами. DXA включена во все алгоритмы диагностики 
саркопении и в настоящее время относится к эталонным 
методам оценки мышечной массы.

Биоимпедансный анализ также может применяться 
для оценки мышечной массы путем определения соста-
ва тела посредством измерения электрического сопро-
тивления различных его участков. С помощью данного 
анализа можно получить несколько параметров компо-
нентного состава тела: общую массу скелетной муску-
латуры с последующим расчетом индекса массы скелет-
ной мускулатуры, аппендикулярную массу скелетной 
мускулатуры, представляющую собой сумму скелетной 
мускулатуры верхних и нижних конечностей, с после-
дующим расчетом индекса аппендикулярной скелетной 
мускулатуры. В исследовании C. Beaudart и соавт. [50] 
саркопения выявлялась в 8,4–27,6% случаев, однако при 
использовании биоимпедансного анализа ее распростра-
ненность составляла 12,8%, а по данным DXA — 21%. 
К серьезным недостаткам данного метода можно отнести 
большое искажение результатов исследования при нали-
чии дегидратации пациента или выраженных перифери-
ческих отеков. 

EWGSOP2 рассмотрела возможность применения 
альтернативных тестов и инструментов для диагностики 
саркопении, таких как КТ-анализ поперечного среза L3 
(3-го поясничного позвонка) с подсчетом площади мышц 
и дальнейшей индексацией на рост в метрах, визуализа-
ция среза мышц середины бедра с помощью КТ и МРТ, 
КТ-измерение поясничной мышцы. Первые два мето-
да показали хорошую корреляцию с мышечной массой 
всего тела и позволяют выявить саркопению на ранних 
стадиях [51]. Кроме того, площадь мышц середины бе-
дра сильнее коррелирует с общим объемом мышц тела, 
чем область поясничных мышц L1–L5 [52]. Несмотря на 
то что МРТ и КТ считаются «золотыми стандартами» 
для неинвазивной оценки количества/массы мышц, эти 
инструменты не нашли широкого применения ввиду 
того, что пороговые значения низкой мышечной массы 
для результатов измерений еще не определены. 

В настоящее время доступен широкий набор тестов, 
оценивающих физическую работоспособность. Для опре-
деления скорости ходьбы используется тест оценки ско-
рости ходьбы на расстояние 4 м, тест на дистанцию 400 м 
(20 кругов по 20 м), а также тест с 6-минутной ходьбой. 
Показано, что скорость ходьбы предсказывает неблаго-
приятные исходы, связанные с саркопенией, такие как 
инвалидность, когнитивные нарушения, потребность 
в госпитализации, падения и смертность [53, 54]. Тест 
ходьбы на расстояние 4 м считается наиболее быстрым, 
безопасным и высоконадежным тестом для определения 
работоспособности скелетной мускулатуры и может ис-
пользоваться как для скрининга, так и для диагности-
ки саркопении в повседневной клинической практике. 
EWGSOP2 рекомендуют скорость ≤ 0,8 м/с в качестве 
индикатора тяжелой саркопении [16].

SPPB (Short Physical Performance Battery) представ-
ляет собой комплексный тест, включающий оценку 
скорости ходьбы на расстояние 4 м, тест на равновесие 
и тест 5-кратного подъема со стула. Максимальная оцен-
ка за тест составляет 12 баллов, оценка ≤ 8 баллов указы-
вает на снижение работоспособности скелетной муску-
латуры [55]. Этот комплексный тест, хотя и прогнозирует 
исходы саркопении [56], больше используется в ходе ис-
следований, а не в клинической практике, так как на его 
выполнение требуется около 10 мин.

Timed-up-and-go test (TUG тест) также может исполь-
зоваться для оценки функции скелетной мускулатуры. 
При выполнении данного теста пациента просят под-
няться со стандартного стула, дойти до отметки, на-
несенной на расстоянии 3 м, развернуться, вернуться 
и сесть снова на стул [57]. EWGSOP2 рекомендует время 
выполнения теста ≤ 20 с в качестве показателя тяжелой 
саркопении [16]. 

С позиции удобства в использовании и способно-
сти прогнозировать исходы, связанные с саркопенией, 
EWGSOP2 рекомендует измерять скорость ходьбы для 
оценки физических возможностей. Пороговые значения 
для каждого теста, определенные различными между-
народными исследовательскими группами по изучению 
проблемы саркопении, представлены в табл. 1.

Заключение
Пристальное внимание к вопросам саркопении об-

условлено неуклонным увеличением числа больных, 
особенно среди лиц пожилого и старческого возраста, 
имеющих проблемы со скелетной мускулатурой. Сар-
копения часто пропускается клиницистами и не учиты-
вается в процессе лечения основной нозологии, однако 
наличие саркопении является фактором, ухудшающим 
прогноз заболевания. Обновленные рекомендации 
EWGSOP2 направлены на повышение осведомленно-
сти о саркопении. EWGSOP2 призывает медицинских 
работников, лечащих пациентов с риском развития сар-
копении, предпринять действия, которые будут способ-
ствовать ее раннему выявлению и лечению. Своевре-
менное выявление заболевания в клинической практике 
позволит улучшить качество оказания специализиро-
ванной медицинской помощи населению. Необходимы 
дополнительные исследования в области саркопении, 
чтобы предотвратить или отсрочить неблагоприятные 
последствия для здоровья.
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 Насирли Д.А.

ОПТИМИЗАЦИЯ ХИРУРГИЧЕСКОГО ДОСТУПА ПРИ ЭНДОПРОТЕЗИРОВАНИИ 
ТАЗОБЕДРЕННОГО СУСТАВА
Азербайджанский медицинский университет, AZ 1022, Баку, Азербайджан

Актуальность. Тотальное эндопротезирование тазобедренного сустава с широким выбором как классических, так 
и модифицированных доступов является успешным методом лечения заболеваний суставов на конечных стадиях. 
При этом следует отметить возросший в последние годы интерес ученых — специалистов в этой области — к 
разработке и внедрению новых более оптимальных доступов для первичного и ревизионного эндопротезирования. 
Цель исследования: определить преимущества и недостатки оперативных доступов при эндопротезировании та-
зобедренного сустава пациентов с диспластическим коксартрозом. Материал и методы. Для проведения данного 
исследования мы наблюдали 80 больных (18 мужчин, 16 женщин) в возрасте от 45 до 60 лет с диспластическим 
коксартрозом тазобедренного сустава, которые находились на лечении в отделении травматологии и ортопедии  
клиники Азербайджанского медицинского университета. В группу сравнения вошло 25 пациентов, которым было 
проведено тотальное эндопротезирование тазобедренного сустава из заднебокового доступа; 25 больным кон-
трольной группы проведена операция с доступом по Хардингу, а 30 больным основной группы — из предложенно-
го модифицированного доступа. Все доступы производились по показаниям. У пациентов до эндопротезирования 
и через 6 и 12 мес. после него изучались показатели индекса WOMAC, уровень С-реактивного белка и СОЭ в крови. 
Результаты. В контрольной группе через 6 и 12 мес. была отмечена некоторая положительная динамика клини-
ческих и биохимических показателей, однако их значения достоверно не отличались от данных группы сравнения 
(р > 0,05), но были существенно выше показателей в основной группе (р < 0,001). Анализ итогов эндопротезирования 
выявил более высокий процент положительных клинических результатов со значимым уменьшением показателей 
индекса WOMAC и снижением в крови уровня С-реактивного белка и СОЭ при использовании мини-инвазивной хирур-
гической методики. Таким образом, передний доступ с низким объемом интраоперацонной травмы является более 
оптимальным для пациентов с диспластическим коксартрозом, так как способствует более быстрому функциональ-
ному восстановлению и дает меньше воспалительных осложнений. Заднебоковой доступ, так же как и передний, 
является оптимальным, поскольку вышеперечисленные показатели не сильно отличались от таковых при переднем 
доступе. При боковом доступе по причине более высокого риска инфицирования раны сроки функционального восста-
новления и снижения воспалительной реакции более длительные.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  диспластический коксоартроз; эндопротезирование; хирургический доступ; шкала 

WOMAC; СОЭ; С-реактивный белок.
Для цитирования: Насирли Д.А. Оптимизация хирургического доступа при эндопротезировании тазобедренного сустава. 
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Nasirli J.A.
OPTIMIZATION OF SURGICAL ACCESS IN HIP ARTHROPLASTY
Azerbaijan Medical University, AZ 1022, Baku, Azerbaijan
Relevance. Total hip joint arthroplasty with a wide range of both classical and modifi ed approaches is a successful method of 
treating joint diseases in the fi nal stages. It should be noted that in recent years, there has been an increased interest among 
scientists — specialists in this fi eld — in developing and implementing new, more optimal approaches for primary and revision 
arthroplasty. Research objective: to determine the advantages and disadvantages of surgical approaches in arthroplasty of 
the hip joint in patients with dysplastic coxarthrosis. Material and methods. For this study, we observed 80 patients (18 men, 
16 women) aged 45 to 60 years with dysplastic coxarthrosis of the hip joint who were undergoing treatment in the trauma 
and orthopedics department of the therapeutic surgical clinic of the Azerbaijan Medical University. The comparison group 
included 25 patients who underwent total hip joint arthroplasty from a posterior-lateral approach; 25 control group patients 
underwent surgery with a Harding approach, and 30 main group patients underwent surgery from the proposed modifi ed 
approach. All approaches were performed as indicated. Before and 6 and 12 months after arthroplasty, the WOMAC index, 
C-reactive protein level, and ESR in the blood were studied in patients. Results. In the control group, some positive dynamics 
of clinical and biochemical indicators were noted at 6 and 12 months, but their values did not diff er signifi cantly from those 
of the comparison group (p > 0.05), but were signifi cantly higher than those of the main group (p < 0.001). Analysis of 
arthroplasty outcomes revealed a higher percentage of positive clinical outcomes with a signifi cant reduction in WOMAC 
index values and a decrease in C-reactive protein and ESR levels when using minimally invasive surgical techniques. Thus, 
the anterior approach with low intraoperative trauma is more optimal for patients with dysplastic coxarthrosis, as it promotes 
faster functional recovery and causes fewer infl ammatory complications. The posterior-lateral approach, like the anterior one, 
is optimal, since the above indicators did not diff er signifi cantly from those of the anterior approach. With the lateral approach, 
due to a higher risk of wound infection, the recovery time and reduction of the infl ammatory reaction are longer.
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Дегенеративные, дистрофические патологические 
процессы в крупных суставах, которые приводят на опре-
деленных стадиях к существенным ограничениям жиз-
недеятельности пациентов со стойкой утратой трудоспо-
собности (что составляет в среднем от 15 до 38% в струк-
туре общей инвалидности), широко распространены 
и являются одной из главных проблем современной ор-
топедии [1–3]. А по прогнозам ВОЗ, в связи с увеличе-
нием средней продолжительности жизни и ростом числа 
людей пожилого и старческого возраста количество па-
циентов с патологией тазобедренного сустава будет не-
уклонно расти [4, 5]. 

Комплексное нехирургическое лечение пораженно-
го тазобедренного сустава может быть эффективным 
на ранних стадиях патологического процесса. Оно на-
правлено в основном на улучшение функции конечности 
в целом за счет нормализации состояния микроцирку-
ляторного русла в области сустава и устранения спазма 
мышц. Но на фоне высокой частоты поражений тазобед-
ренного сустава, особенно у лиц старшего возраста, при 
выраженных анатомических изменениях в суставе кон-
сервативные методы лечения часто не приводят к жела-
емым результатам и восстановлению утраченного функ-
ционального состояния. Большинство специалистов, 
которые в своей практической деятельности используют 
различные варианты оперативного вмешательства, счи-
тают наиболее эффективным методом для скорейшей ме-
дицинской и социальной реабилитации лиц, например, 
с диспластическим коксартрозом тотальное эндопроте-
зирование пораженного сустава [6–8]. 

Несмотря на развитие материаловедения в этой обла-
сти медицины и постоянное совершенствование как са-
мой техники проведения оперативного вмешательства, 
так и протезных конструкций, частота развития осложне-
ний остается на высоком уровне. Естественно возникает 
вопрос выбора более рационального подхода к лечению, 
в том числе выбора оперативного доступа [9], из мно-
жества уже применяющихся в практической ортопедии 
для профилактики повреждения важных анатомических 
образований и снижения выраженной травматизации 
окружающих тканей с последующим инфицированием 
[10], которое может значительно снизить эффективность 
курса базовой терапии и привести к необходимости про-
ведения дополнительного вмешательства [11]. При этом 
наряду с асептической нестабильностью вертлужного 
и бедренного компонента эндопротеза, то есть биомеха-
ническими осложнениями [12] и перипротезной инфек-
цией [13–17], вызывает настороженность достаточно вы-
сокий уровень осложнений воспалительного характера 
[18, 19]. 

В связи с вышеизложенным перед современным 
здравоохранением возникает ряд вопросов, связанных 
с некоторыми медицинскими аспектами [20, 21] прове-
дения артропластики крупных суставов, и наблюдается 
высокая потребность в модификации существующих 
доступов, то есть налицо наличие в данной области 
еще окончательно не решенных проблем [22–24]. Каж-
дый из разрезов для подхода к тазобедренному суставу 

и применяемых эндопротезов имеет свои преимущества 
и недостатки [25–27], при этом ни один из них не соот-
ветствует всем требованиям, которые включают обеспе-
чение достаточного обзора операционного поля и исклю-
чение травматизации мягких и твердых тканей. Соответ-
ственно, вопрос выбора оптимального доступа (притом 
что каждый разрез имеет свои показания) и его влияния 
на отдаленные клинико-лабораторные результаты при 
эндопротезировании остается недостаточно освещен-
ным [28]. В связи с увеличением числа оперативных 
вмешательств и применением различных оперативных 
доступов к тазобедренному суставу стали возникать раз-
личные виды осложнений, количество которых после эн-
допротезирования тазобедренного сустава, существенно 
влияющего на качество жизни пациентов [29], может 
колебаться в пределах 5–28%. Некоторые из них, в том 
числе и первичные, и вторичные инфекционные ослож-
нения, напрямую могут быть ассоциированы с нерацио-
нальным подходом к пораженному суставу [30, 31].

Таким образом, поиск и внедрение наиболее эффек-
тивных способов хирургического доступа с учетом от-
даленных результатов клинических и лабораторных 
исследований при эндопротезировании тазобедренного 
сустава на фоне неуклонного роста лиц с исследуемой 
патологией и различных послеоперационных осложне-
ний является актуальной проблемой в практической ме-
дицине, а именно — в ортопедии [32, 33]. 

Цель исследования: определить преимущества и не-
достатки оперативных доступов при эндопротезирова-
нии тазобедренного сустава пациентов с диспластиче-
ским коксартрозом. 

Материал и методы
Для оценки эффективности тотального эндопроте-

зирования тазобедренного сустава с применением раз-
личных хирургических доступов был проведен анализ 
течения болезни у 80 пациентов с диспластическим 
коксартрозом, находившихся на лечении на базе  кли-
ники Азербайджанского медицинского университета. 
Все обследуемые пациенты (100%) были лицами тру-
доспособного возраста. Средний возраст пациентов 
составил 52,2 ± 0,65, 51,6 ± 0,55 и 50,3 ± 0,71 года со-
ответственно в 1-й, 2-й и 3-й группах (от 45 до 60 лет). 
Критериями включения в исследование являлись: 1) дис-
пластический коксартроз 1–2-го типов по классифика-
ции Hartofi lakidis и III–IV стадии исследуемой патоло-
гии по рентгенологическим данным; 2) клинические 
признаки выраженного болевого синдрома; 3) ограниче-
ния движений в больном суставе. Критерии исключения 
были ассоциированы с наличием тяжелой соматической 
патологии: 1) остеопороз и длительный прием глюкокор-
тикостероидов; 2) мочекаменная болезнь; 3) заболевания 
органов пищеварительной системы; 4) инсулинозависи-
мый сахарный диабет; 5) вирусные заболевания. 

Всем пациентам проводилось бесцементное тоталь-
ное эндопротезирование пораженного сустава. С целью 
определения активности воспалительного процесса па-
циентам выполнялся общий анализ крови, обязательно 
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включающий изучение иммунного статуса, определе-
ние СОЭ и сывороточных концентраций С-реактивного 
белка (СРБ) иммунонефелометрическим методом. 
В исследование вошли пациенты с избыточной массой 
тела (ИМТ от 25 до 30). Оценка суммарного индекса 
WOMAC (Western Ontario and McMaster Universities, Bel-
lamy N., 1988) осуществлялась для оценки функциональ-
ной активности суставов после тотального эндопротези-
рования тазобедренного сустава. 

Анкета WOMAC содержит 24 вопроса и оценивается 
по трем разделам: выраженность боли в суставе (5 во-
просов), ограничение подвижности в суставе (2 вопроса), 
затруднения в выполнении повседневной деятельности 
(17 вопросов). Самочувствие оценивалось пациентами 
в баллах от 0 до 100 (0 баллов — без затруднений, 100 бал-
лов — движение невозможно). При анализе полученных 
данных учитывался суммарный индекс WOMAC. По-
вторные клинические и лабораторные исследования 
проводились через 6 и 12 мес. после оперативного вме-
шательства для оценки динамики изменения состояния 
больного. 

При выполнении оперативных вмешательств исполь-
зовались заднебоковой доступ, доступ Хардинга и пред-
ложенный малоинвазивный доступ.

Операционная техника № 1 (заднебоковой до-
ступ) — 1-я (контрольная) группа (25 больных). Положе-
ние пациента на боку, таз стабилизируют соответству-
ющими держателями на уровне пояснично-крестцового 
перехода и у симфиза со стороны живота. Бедра сгибают 
примерно на 45°, а протезируемую конечность уклады-
вают на поролоновую подушку с возможностью свобод-
ного передвижения. Длина разреза, 2/3 которого должны 
располагаться проксимальнее верхушки вертела, состав-
ляет 10–12 см. После рассечения кожи подкожный слой 
находящейся под ним фасции поднимают над большой 
ягодичной мышцей и вставляют ранорасширитель, с по-
мощью которого можно перемещать кожное окно в прок-
симальном или дистальном направлениях для осущест-
вления достаточно длинного разреза большой ягодич-
ной мышцы и соседней широкой фасции над большим 
вертелом. Затем с максимальной внутренней ротацией 
бедра расширитель опускают в мускулатуру большой 
ягодичной мышцы и раскрывают. После чего вертель-
ная сумка, покрывающая наружные ротаторы и смежные 
ягодичные мышцы, отслаивается и отводится дорсаль-
но. Вначале осторожно отводят крючком Лангенбека 
среднюю ягодичную мышцу в проксимальном направ-
лении, отслаивают сухожилие грушевидной мышцы 
по возможности дистально в вертельной ямке. Узким 
распатором отводится малая ягодичная мышца и встав-
ляется ретрактор Хомана. Суставная капсула и смежные 
ротаторы отсекаются дугообразным разрезом, который 
заканчивается по верхнему краю квадратной мышцы бе-
дра с дистальной стороны. Одновременно с внутренней 
ротацией выделяют сухожилие наружной запирательной 
мышцы и расположенные на ней сосуды. Пересекают су-
хожилие наружной запирательной мышцы без отслоения 
от суставной капсулы. Ретрактор Хомана вставляется 

с краниальной стороны над шейкой бедра с выделением 
шейки и головки. После иссечения капсулы сустава про-
изводят вывихивание головки бедренной кости путем 
придания конечности положения сгибания, приведения 
и наружной ротации, и далее осуществляются стандарт-
ные этапы тотального эндопротезирования.

Операционная техника №2 (доступ Хардинга) — 2-я 
группа (сравнения) (25 больных). Прямой боковой до-
ступ, предложенный Р. Бауэром (R. Bauer) и усовершен-
ствованный К. Хардингом (K. Hardinge) и принятый 
нами в качестве прототипа, включает положение паци-
ента на хирургическом столе на здоровом боку. Кожный 
разрез длиной 12–16 см проводят в проекции большого 
вертела между его передним и задним краями на равном 
удалении от верхушки. Широкую фасцию бедра рассека-
ют на всем протяжении раны, проводят тупое продоль-
ное разделение мышечных волокон средней ягодичной 
мышцы на протяжении 3 см выше верхушки большого 
вертела. Доступ к капсуле сустава осуществляют отде-
лением при помощи электроножа субпериостально сред-
ней ягодичной мышцы и латеральной порции четырех-
главой мышцы бедра от передней поверхности большого 
вертела и от капсулы сустава, то есть при этом доступе 
к тазобедренному суставу дополнительно к продоль-
ному рассечению передней порции средней ягодичной 
мышцы пересекают латеральную порцию четырехгла-
вой мышцы бедра. Достаточный обзор раневой области 
обеспечивают введением двух ретракторов Хомана на 
уровне малого вертела по внутренней поверхности бе-
дра и у верхнего края шейки бедренной кости, а также 
расположением между мышцами и капсулой клюва ши-
рокого ретрактора, который фиксируется за передним 
краем вертлужной впадины. Капсулу сустава иссекают 
в пределах видимости или сохраняют для последующе-
го восстановления, после чего производят вывихивание 
головки бедренной кости в положении сгибания, при-
ведения и наружной ротации конечности и выполняют 
дальнейшие манипуляции.

Операционная техника №3 — 3-я (основная) группа 
(30 больных). Для размещения пациента использовался 
набор, содержащий рентгенопроницаемые держатели, 
в следующих местах: лобковый симфиз — два длин-
ных держателя и крестцовый отдел позвоночника — два 
длинных держателя. Производится трехкратная обра-
ботка кожных покровов оперируемой конечности анти-
септическим раствором и укрывание стерильным бельем 
за исключением операционного поля с соблюдением 
всех правил асептики-антисептики. На неоперируемую 
конечность до перемещения пациента в операционную 
надеваются тромбоэмболические и компрессионные 
чулки, и он укладывается на операционный стол на здо-
ровый бок. После проведения спинномозговой анестезии 
производится доступ по наружнобоковой поверхности 
тазобедренного сустава и разрез кожи длиной 5–6 см, 
причем середина кожного разреза находится над середи-
ной большого вертела, средняя и нижняя трети разреза 
расположены продольно. После разведения кожи и по-
слойного рассечения подкожной клетчатки аналогич-
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ным образом рассекают широкую фасцию бедра (рас-
сечение длиной 3–4 см). После тщательного гемостаза 
отделяют большую ягодичную мышцу у места ее при-
крепления и крючком оттягивают в направлении вверх 
и кзади. Мягко отодвигается вперед задний край малой 
ягодичной мышцы для лучшего разведения раны и визу-
ализации капсулы сустава. Во избежание повреждения 
мягких тканей перед Z-образным рассечением капсулы 
дальнейшие манипуляции осуществляются через проме-
жуток между средней ягодичной и грушевидной мыш-
цами без их расслоения и рассечения. Нет необходимо-
сти отделять от капсулы сустава прямую мышцу бедра, 
достаточно ее отвести ретрактором вместе с передним 
мышечно-капсульным лоскутом кпереди. После иссече-
ния капсулы сустава производят вывихивание головки 
бедренной кости путем придания конечности положе-
ния сгибания, приведения и наружной ротации. Далее 
осуществляются стандартные этапы тотального эндо-
протезирования, после вправления головки эндопроте-
за проверяют объем и амплитуду движений в суставе, 
устанавливают его анатомическую и функциональную 
состоятельность и ушивают операционную рану. 

Данное исследование проводилось с получением 
письменного информированного согласия у всех па-
циентов в соответствии с принципами биоэтики, изло-
женными в Хельсинкской декларации «Этические прин-
ципы медицинских исследований с участием людей», 
разработанной Всемирной медицинской ассоциацией, 
«Всеобщей декларации о биоэтике и правах человека 
( ЮНЕСКО)». Протокол исследования одобрен Этиче-
ским комитетом Азербайджанского медицинского уни-
верситета (№11, 29.12.2019). 

Статистическая обработка данных проведена с ис-
пользованием пакета прикладных программ Statistica 7.0 
и стандартного пакета статистического анализа 
Excell 2013. Методы статистики включали в себя оцен-
ку среднего арифметического (М), стандартной ошибки 
среднего значения (± m). Критический уровень достовер-
ности нулевой статистической гипотезы (об отсутствии 

значимых различий или факторных влияний) принима-
ли равным 0,05 (р ≤ 0,05).

Результаты
В исследование включено 80 пациентов с достовер-

ным диагнозом «диспластический коксартроз тазобе-
дренного сустава I и II рентгенологической стадии». 
В структуре больных трех групп наибольшее число за-
нимали женщины (табл. 1). Средний возраст больных со-
ставил 52,2 ± 0,65, 51,6 ± 0,55 и 50,3 ± 0,71 года в первой, 
второй и третьей группах соответственно.

Во всех группах пациентов с диспластическим 
кокс артрозом на различных этапах наблюдения по-
сле эндопротезирования фиксируется снижение уровня 
WOMAC (р < 0,05), при этом необходимо отметить, что 
статистический анализ отражает определенную и от-
личную в сравнительном аспекте эффективность лече-
ния суставной патологии в зависимости от методики 
хирургического доступа. Полученные данные по ин-
дексу WOMAC и результаты их анализа представлены 
в табл. 2. При межгрупповом сравнении уровня WOMAC 
между группами отмечено, что к 6-му мес. наблюдают-
ся статистически значимые различия во всех группах 
(р  < 0,05). Между пациентами 2-й и 3-й групп имелось 
более выраженное значимое изменение показателей шка-
лы WOMAC (р < 0,001). Так, у больных 1-й (контрольной) 
группы WOMAC оказался самым высоким на вышеука-
занном этапе исследований (428,4 ± 4,64) и существен-
но отличался от пациентов остальных групп (p < 0,001). 
Самый низкий уровень показателя по шкале WOMAC 
через 6 мес. после эндопротезирования регистрировал-
ся у пациентов 3-й (основной) группы (355,1 ± 1,67) при 
более высоких, по сравнению с группой контроля, пока-
зателях в этой же группе, выявленных до начала лечения 
(541,4 ± 1,66), но они были недостоверно ниже по сравне-
нию с группой сравнения, где в аналогичные сроки зна-
чения индекса составили 543,9 ± 2,30 (р > 0,05). 

К концу исследования, то есть через 12 мес. после то-
тального эндопротезирования, во всех группах удалось 

Т а б л и ц а  1
Клиническая характеристика обследуемых больных 

Показатель

Группы пациентов

1-я группa (контрольная)
(n = 25)

2-я группa (сравнения)
(n = 25)

3-я группа (основная)
(n = 30)

Пол, n (%) 
• мужчины 11 (44) 9 (36) 14 (46,7)

• женщины 14 (56 16 (64) 16 (53,3)

Возраст, годы 52,2 ± 0,65
(45–60)

51,6 ± 0,55
(45–56)

50,3 ± 0,71
(43–56)

ИМТ, кг/м2 26,5 ± 0,18
(25–28)

26,2 ± 0,19
(25–28)

26,1 ± 0,19
(22–28)

Рентгенологическая стадия по Келлгрену, n (%):

I 16 (64) 17 (68) 21 (70)

II 9 (36) 8 (32) 9 (30)

П р и м е ч а н и е. Показатели в группах не различаются, p > 0,05.
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достигнуть весьма существенных различий по индексу 
WOMAC — как в показателях между группами, так и при 
сравнении данных, выявленных в самих группах в нача-
ле и в конце наблюдений (р < 0,001). Самый высокий уро-
вень WOMAC по сравнению со всеми остальными груп-
пами в этот срок сохранился в 1-й контрольной группе 
(286,8 ± 2,87), а самый низкий показатель WOMAC на-
блюдался у протезированных больных, получавших ма-
лоинвазивный хирургический доступ (209,6 ± 1,71). Раз-
личия между этими группами были статистически зна-
чимыми (р < 0,001). Уровень индекса WOMAC в группе 
сравнения (228,3 ± 2,94) к концу всего исследования был 
достоверно выше (р < 0,001) по сравнению с основной 
группой наблюдения (209,6 ± 1,71) (табл. 1).

Таким образом, по показателям альгофункциональ-
ного суммарного индекса WOMAC, который наглядно 
отражает клиническую эффективность проводимого хи-
рургического доступа, в ходе исследования во всех экс-
периментальных группах пациентов произошел опреде-
ленный регресс, но максимального снижения удалось 
достигнуть в основной третьей группе, где выполнялось 
традиционное эндопротезирование пораженного сустава 
в сочетании с модифицированным и мини-инвазивным 
оперативным доступом, а в группе контроля уровень 
WOMAC к концу наблюдений в отличие от двух других 
групп остался сравнительно высоким (р < 0,001).

Немаловажным при проведении исследования ока-
залось изучение у обследуемых пациентов показателей 
СОЭ и СРБ, отражающих уровень воспалительного про-
цесса, до и после лечения, а также всего послеопераци-
онного реабилитационного периода (табл. 3). При стати-
стическом анализе полученных данных выявлено, что 
изменение уровня СРБ в 1-й группе было недостоверно 
к концу исследования (р > 0,05), а во 2-й и 3-й группах 
показатели достигли значимого существенного сниже-
ния по сравнению с первоначальными данными до про-
тезирования (р < 0,001). Что касается межгрупповых 
различий, например, в начале исследований, то значе-
ния по СРБ в 1-й и 3-й группах до протезирования были 
выше по сравнению со 2-й группой, при этом достовер-
ных различий между сравниваемыми группами на этом 
этапе наблюдений не выявлено (р > 0,05). 

Суммируя все полученные результаты клинико-ла-
бораторного наблюдения за пациентами, подвержен-

ными тотальному эндопротезированию по поводу дис-
пластического коксартроза, можно сделать вывод о том, 
что 2-я и 3-я группы оказались лидирующими и показа-
тельными в повышении эффективности эндопротезиро-
вания тазобедренного сустава и в достижении лучших 
результатов по снижению в крови уровня биологическо-
го маркера, характеризующего степень развития и тяже-
сти течения воспалительного процесса. Так в 1-й группе 
к концу исследования уровень белка был значимо выше 
по сравнению с 3-й группой (р < 0,001). Тогда как при 
сравнительной оценке между 3-й и 2-й группой получен-
ных в аналогичные сроки результатов биохимических 
исследований статистически значимых различий пока-
зателей СРБ не выявлено (р > 0,05). 

Полученные данные свидетельствуют о том, что на 
начальных стадиях заболевания методики оперативно-
го доступа при эндопротезировании оказывают в той 
или иной степени определенное влияние на увеличе-
ние количественных показателей СРБ. Другим важным 
фактором, оказывающим отрицательное влияние на 
течение послеоперационного периода и прогрессирова-
ние осложнений воспалительного характера, являются 
негативные изменения в показателях СОЭ, по которым 
у пациентов во всех группах до лечения клинически 
и статистически значимо отмечается некоторый рост без 
статистически значимой разницы только между 1-й и 2-й 

Т а б л и ц а  2 
Динамика индекса WOMAC у пациентов после эндопротезирования

Группы
пациентов

Сроки наблюдения

исходно 6 мес. pисход 12 мес. pисход

1 (n = 25) 538,3 ± 3,14 (518-574) 428,4 ± 4,64 (382-458) < 0,001 286,8 ± 2,87 (262-314) < 0,001

2 (n = 25) 543,9 ± 2,30 (524-563) 361,2 ± 2,13 (336-375) < 0,001 228,3 ± 2,94 (196-248) < 0,001

p1 > 0,05 < 0,001 < 0,001

3 (n = 30) 541,4 ± 1,66 (523-557) 355,1 ± 1,67 (339-371) < 0,001 209,6 ± 1,71 (194-223) < 0,001

p1 > 0,05 < 0,001 < 0,001

p2 < 0,05 < 0,05 < 0,001

П р и м е ч а н и е: р – статистическая достоверность различия показателей, (t-критерий Стьюдента).

Т а б л и ц а  3 
Показатели C-реактивного белка в группах обследуемых 
больных 

Группы
пациентов

C-реактивный белок, мг/л

рдо эндопротези-
рования

через 12 мес. 
после энд о-

протезирования

1-я (n = 25) 8,6 ± 0,30 
(6,2–11,3)

8,8 ± 0,25 
(6,7–10,5)

> 0,05

2-я (n = 25) 7,9 ± 0,23 
(5,8–10,7)

5,6 ± 0,12 
(5,0–7,5)

< 0,001

p1 > 0,05  < 0,001

3-я (n = 30) 8,4 ± 0,26 
(6,6–10,7)

5,4 ± 0,11 
(4,6–6,5)

< 0,001

p1 > 0,05  < 0,001

p2 > 0,05  > 0,05
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группами (табл. 4). В ходе исследования у 25 участни-
ков контрольной группы средний уровень СОЭ соста-
вил 12,1 ± 0,24  мм/ч (минимальные и максимальные зна-
чения — 10,5 мм/ч и 15,0 мм/ч). В клиническом анализе 
крови, проведенном через 12 мес. после эндопротезирова-
ния, уровень СОЭ снизился и составлял 11,6 ± 0,18 мм/ч, 
при этом можно говорить об отсутствии достоверных 
изменений в этой группе к концу исследования относи-
тельно исходных значений (р > 0,05). 

По уровню снижения СОЭ статистически значи-
мая динамика к 12-му месяцу после лечения наблю-
далась у пациентов 3-й и 2-й групп. Если до начала 
курса базовой терапии у всех пациентов, включенных 
в исследование и подверженных модифицированному 
хирургическому доступу, изучаемый показатель со-
ставлял 14,2 ± 0,38 мм/ч, то на заключительном этапе 
наблюдения существенно снизился и достиг миниму-
ма 8,7 ± 0,28 мм/ч. Так, у их оппонентов во 2-й группе, 
где применялся традиционный доступ по Хардингу, вы-
явленный показатель составил 9,1 ± 0,18 мм/ч, что значи-
мо выше, чем в 3-й группе (р < 0,001). 

Проведен статический анализ взаимосвязи вида опера-
тивного доступа со значением СОЭ к концу исследования 
в контрольной группе, где статистическая значимость раз-
личий до и в конце исследований оказалась недостовер-
ной, что можно сказать и о степени достоверности раз-
личий в показателях 1-й и 3-й групп (р > 0,05). 

К 12-му месяцу после завершения тотального эн-
допротезирования тазобедренного сустава у больных 
с диспластическим коксартрозом уровень СОЭ составил 
максимальные относительно двух других групп значе-
ния 11,6 ± 0,18 мм/ч. Таким образом, показатели анализа 
крови после года эндопротезирования находились, мож-
но сказать, в пределах нормальных значений, но при этом 
следует отметить удовлетворительную переносимость 
в более отдаленные сроки после эндопротезирования, ко-
торая осуществлялась с использованием мини-инвазивно-
го хирургического доступа, что ассоциировалось с поло-
жительной динамикой результатов оценки функцио наль-
ного состояния самого пациента, интенсивности бо левого 
синдрома и количества СРБ в конце наблюдения. 

Об эффективности предложенных мини-инвазивных 
хирургических методов в повышении качества тоталь-
ного эндопротезирования крупных суставов свидетель-
ствуют и данные, полученные некоторыми зарубежны-
ми авторами [34, 35].

Обсуждение
Согласно результатам проведенного нами исследова-

ния среди клинических и лабораторных параметров, су-
щественно влияющих на выбор наиболее эффективной 
и мини-инвазивной методики хирургического доступа 
при тотальном эндопротезировании тазобедренного су-
става у пациентов с диспластическим коксартрозом, ока-
зались такие, как показатели индекса WOMAC, уровень 
в крови СРБ и СОЭ, которые могут быть связаны с из-
лишней травматизацией костной и окружающих мягких 
тканей, а также с наличием сопутствующего заболева-
ния. Традиционный хирургический доступ является 
более травматичным за счет большей протяженности 
и повреждения значительного количества мышц, что не-
гативно сказывается на восстановлении функции суста-
ва и одновременно может служить причиной развития 
воспалительных осложнений. 

На Международном симпозиуме (Musculoskeletal 
Infection Society — MSIS, 2011) и Второй международ-
ной согласительной конференции по скелетно-мышеч-
ной инфекции (Second International Consensus Meeting 
on Musculoskeletal Infection, 2018) с учетом данных не-
которых ученых, которые указывали на определенную 
специфичность и чувствительность СОЭ и уровня СРБ 
как индикаторов воспаления, была подтверждена ак-
туальность изучения роли этих факторов в улучшении 
диагностики перипротезной инфекции, в частности 
асептической этиологии [36], при которой уровень СРБ 
в сыворотке крови повышается в диапазоне 6–10 мг/л 
[10, 11], в нашем случае показатели СРБ до проведения 
тотального эндопротезирования тазобедренного сустава 
варьировали в пределах 5,8–11,3 мг/л. 

Подтвержденная результатами исследований зару-
бежных авторов высокая частота послеоперационных 
осложнений при хирургических доступах к пораженно-
му суставу определяет необходимость снижения до ми-
нимума или по возможности исключения дополнитель-
ных травматизирующих факторов на время проведения 
тотального эндопротезирования крупных суставов [9]. 
Малая инвазия при хирургическом доступе позволила 
нам значительно снизить и воспалительную активность 
заболевания и патологических изменений, что характе-
ризуется выраженным снижением уровня СРБ и СОЭ. 
Наряду с этим подобный подход способствовал сниже-
нию показателей индекса WOMAC, то есть существен-
ному улучшению клинико-функционального состояния 
протезированных пациентов. 

Выводы
Предложенная методика хирургического доступа для 

эндопротезирования тазобедренного сустава при дис-
пластическом коксартрозе может считаться эффектив-

Т а б л и ц а  4
Показатель СОЭ во всех группах до и после лечения

Группы
пациентов

СОЭ, мм/ч

рдо эндопротези-
рования

через 12 мес. 
после энд о-

протезирования

1-я (n = 25) 12,1 ± 0,24 
(10,5–15,0)

11,6 ± 0,18 
(9,0–13,3)

> 0,05

2-я (n = 25) 12,7 ± 0,36 
(9,5–15,0)

9,1 ± 0,18 
(7,8–11,0)

< 0,001

p1 > 0,05 < 0,001

3-я (n = 30) 14,2 ± 0,38 
(11,0–17,0)

8,7 ± 0,28 
(6,0–11,0)

< 0,001

p1 < 0,001 < 0,001

p2 < 0,01 ≥ 0,05
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ной и вполне обоснованной по причине сравнительно 
более выраженного улучшения функциональной способ-
ности и профилактики воспалительного процесса. 
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 Верещагина К.В., Самодова А.В., Добродеева Л.К.

ОСОБЕННОСТИ ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИХ И ИММУННЫХ РЕАКЦИЙ У БОЛЬНЫХ 
АУТОИММУННЫМ ТИРЕОИДИТОМ, ПРОЖИВАЮЩИХ В АРКТИЧЕСКОМ 
РЕГИОНЕ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ
ФГБУН «Федеральный исследовательский центр комплексного изучения Арктики имени академика Н.П. Лаверова» 
Уральского отделения РАН, 163000, Архангельск, Россия

Цель работы. Выявить особенности гематологических и иммунных реакций у больных аутоиммунным тиреоидитом 
(АИТ), проживающих в Арктическом регионе Российской Федерации. Материал и методы. Обследовано 84 челове-
ка в возрасте от 21 до 55 лет, среди них 35 больных АИТ и 49 практически здоровых на момент обследования лиц. 
Исследование включало определение агрегации эритроцитов, тромбоцитов, нейтрофильных гранулоцитов, лимфо-
цитов, изучение гемограммы, фагоцитарной активности нейтрофилов, проведение иммунопероксидазной реакции, 
проточной цитометрии, иммуноферементного анализа. Результаты. У больных АИТ, проживающих в Арктике, 
установлено усиление процессов агрегации эритроцитов (82,86% против 65,31%) и тромбоцитов (11,43% против 
2,04%), увеличение количества моноцитов с вакуолизацией цитоплазмы и ядра (5,71% против 2,04%) и нейтрофилов 
с азурофильной зернистостью (14,28% против 10,20%). Патологические процессы при АИТ сочетаются с высокой 
частотой регистрации нейтропении (34,28% против 18,37%) и дефицитом фагоцитарной защиты (34,28% против 
4,08%). Компенсаторная реакция при нейтропении проявляется в высоком уровне регистрации моноцитоза (48,57%) 
и эозинофилии (17,14%). У пациентов с АИТ выявлено снижение общего содержания лимфоцитов, преимущественно 
с рецепторами CD3+, CD3–CD16+CD56+, CD71+, CD25+, CD54+, а также уровня sCD25, sCD54 на фоне увели-
чения концентрации ИФН-γ, ИЛ-6, IgA, M, G. Заключение. Патогенетическим механизмом усиления повреждения 
тканей и воспаления у больных АИТ, проживающих в Арктике, является сочетание повышенного уровня агрегации 
эритроцитов, тромбоцитов, дегрануляции нейтрофильных гранулоцитов с выходом аузорофильных гранул и вакуо-
лизации цитоплазмы и ядра моноцитов. Снижение клеточно-опосредованной цитотоксичности на фоне увеличения 
гуморальных реакций отражает риск формирования аутоиммунных процессов.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  аутоиммунный тиреоидит; агрегация эритроцитов; агрегация тромбоцитов, вакуолизация 

моноцитов; азурофильная зернистость нейтрофилов; фенотипы лимфоцитов, цитокины, 
иммуноглобулины, жители Арктики.
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Vereshchagina K.V., Samodova A.V., Dobrodeeva L.K.
FEATURES OF HEMATOLOGICAL AND IMMUNE REACTIONS IN PATIENTS WITH AUTOIMMUNE 
THYROIDITIS LIVING IN THE АRCTIC REGION OF THE RUSSIAN FEDERATION
N. Laverov Federal Center for Integrated Arctic Research of the Ural Branch of the Russian Academy of Sciences, 163000, 
Arkhangelsk, Russia
Objective. To identify the features of hematological and immune reactions in patients with autoimmune thyroiditis, living 
in the Arctic region of the Russian Federation. Material and methods. The study involved 84 people aged 21–55, including 
35 patients with AIT and 49 practically healthy ones at the time of examination. The study included estimating of erythrocyte 
aggregation, platelets, neutrophil granulocytes, lymphocytes, hemogram, neutrophil phagocytic activity, immunoperoxidase 
reaction, fl ow cytometry, enzyme immunoassay (EIA). Results. In patients with AIT living in the Arctic, an increase in the 
aggregation of erythrocytes (82.86% vs. 65.31%) and platelets (11.43% vs. 2.04%), an increase in the number of monocytes 
with vacuolization of cytoplasm and nucleus (5.71% vs. 2.04%) and neutrophils with azurophilic granularity (14.28 vs. 10.20%) 
was found. Pathological processes in AIT are combined with a high frequency of neutropenia incidence (34.28% vs. 18.37%) 
and a defi ciency of phagocytic protection (34.28% vs. 4.08%). The compensatory reaction in neutropenia is manifested in a 
high level of monocytosis registration (48.57%) and eosinophilia (17.14%). In patients with AIT, a decrease in the total content 
of lymphocytes was revealed mainly with CD3+, CD3–CD16+CD56+, CD71+, CD25+, CD54+ receptors, as well as the 
level of sCD25, sCD54 against the background of an increase in the concentration of IFN-γ, IL-6, IgA, M, G. Conclusion. 
The pathogenetic mechanism of tissue damage and infl ammation exacerbation in patients with autoimmune thyroiditis (AIT) 
living in the Arctic is a combination of increased levels of erythrocyte and platelet aggregation, degranulation of neutrophil 
granulocytes with the release of azurophilic granules, and vacuolization of monocyte cytoplasm and nucleus. Reduction in 
cell-mediated cytotoxicity alongside an increase in humoral reactions refl ects the risk of autoimmune processes formation. 
Keywords: autoimmune thyroiditis; erythrocyte aggregation; platelet aggregation; monocyte vacuolization; azurophilic 
granulation of neutrophils; lymphocyte phenotypes; cytokines; immunoglobulins; Arctic residents.
K e y w o r d s :  аutoimmune thyroiditis; thyroid hormones; cell aggregation; monocyte vacuolization; azurophilic neutrophil 

granularity; inhabitants of the Arctic.
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Жители, проживающие в Арктическом регионе, 
наиболее часто подвержены влиянию комплекса экс-
тремальных климатогеографических факторов Аркти-
ки. В ряде случаев неблагоприятные условия внешней 
среды являются пусковым механизмом аутоиммунного 
процесса [1]. При аутоиммунном тиреоидите (АИТ) на-
блюдается нарушение иммунной толерантности. По-
вреждающее действие на ткани щитовидной железы 
оказывают как клеточные, так и гуморальные иммунные 
реакции [2]. Основными особенностями иммунной реак-
тивности у практически здоровых людей, проживающих 
в Арктике, являются повышенная фоновая активность 
пролиферации лимфоцитов, цитокиновая активность 
и аутоантителообразование [3]. Напряжение иммунного 
фона приводит, с одной стороны, к торможению возраст-
ного развития иммунной системы, с другой — к сокра-
щению резервных возможностей регуляции иммунного 
гомеостаза и формированию вторичных иммунодефи-
цитов [4]. Изучение показателей периферической крови 
является первичным компонентом диагностического 
обследования и динамического наблюдения за больны-
ми. Кроветворные органы чрезвычайно чувствительны 
к различным физиологическим и патологическим воз-
действиям на организм [5]. Поэтому важность изучения 
гематологических показателей при заболевании АИТ 
не вызывает сомнения.

В доступной литературе отсутствуют исследования 
особенностей гематологических и иммунных реакций 
у больных аутоиммунным тиреоидитом, проживающих 
на территории, относящейся к экстремально диском-
фортной зоне проживания. Таким образом, наше иссле-
дование представляет собой актуальную тему для изуче-
ния. 

Целью нашего исследования явилось выявление 
особенностей гематологических и иммунных реакций 
у больных аутоиммунным тиреоидитом, проживающих 
в Арктическом регионе Российской Федерации.

Материал и методы
В исследовании приняли участие лица, проживаю-

щие в Арктическом регионе Российской Федерации, на-
селенных пунктах г. Кандалакша, пос. Ревда, с. Ловозеро 
Мурманской области (67° с.ш. и 34° в.д.), пос. Нельмин 
Нос, Красное Ненецкого автономного округа (67° с.ш. 
и 53° в.д.), которые относятся к экстремально диском-
фортной зоне проживания с интенсивным воздействием 
суровых природно-климатических условий на людей 
и напряжением адаптационных систем [6]. Обследование 
пациентов проводили в зимний сезон (с декабря по ян-
варь) в 2009–2021 гг.

В работу включены результаты обследования 84 па-
циентов. Из них группу больных АИТ составили 35 че-

ловек (32 женщины и 3 мужчин) в возрасте от 21 до 55 лет 
(средний возраст 39,62 ± 1,45 года). Длительность заболе-
вания составила 3,25 ± 1,1 года. Группу практически здо-
ровых лиц составили 49 человек (40 женщин и 9 мужчин) 
в возрасте от 21 до 55 лет (средний возраст 43,84 ± 1,68 
года). 

Критерии включения: коренные жители Арктической 
зоны Российской Федерации (для двух групп). Основная 
группа — больные с диагнозом «аутоиммунный тиреои-
дит». Группа сравнения — практически здоровые лица, 
не имеющие аутоиммунных заболеваний на момент ис-
следования. Критерии исключения: наличие в анамнезе 
сопутствующей патологии инфекционного и неинфекци-
онного генеза, наличие других форм тиреопатий. 

Все исследования проводили с согласия волонтеров 
в соответствии с требованиями документа «Хельсинк-
ская декларация Всемирной медицинской ассоциации. 
Этические принципы проведения медицинских исследо-
ваний с участием человека в качестве субъекта» (1964 г., 
с изменением и дополнением от 2013 г.), были одобре-
ны и утверждены комиссией по биомедицинской этике 
при ИФПА ФГБУН ФИЦКИА УрО РАН (протокол №5 
от 27.11.2020).

Заключения о состоянии здоровья людей и диагно-
стике АИТ получены из записей медицинских докумен-
тов обследуемых (г. Кандалакша — ГОБУЗ Кандалакш-
ская ЦРБ, пос. Ревда, с. Ловозеро — ГОБУЗ Ловозерская 
ЦРБ, пос. Нельмин Нос, Красное НАО — ГБУЗ НАО 
«ЦРПЗРНАО»). 

Тиреоидный профиль гормонов больных АИТ был 
выполнен медицинскими работниками центра профес-
сиональной диагностики «Биолам». Гематологические 
и иммунологические показатели выполнены авторами 
на базе организации в лаборатории регуляторных меха-
низмов иммунитета.

Комплекс гематологического анализа включал изуче-
ние гемограммы (количество тромбоцитов, эритроцитов, 
лейкоцитов, общее содержание гемоглобина в крови, 
лейкограмма с 5-компонентной дифференциацией лей-
коцитов) на автоматическом гематологическом анализа-
торе Sysmex XS–500i (Япония). Уровни агрегации эри-
троцитов, тромбоцитов и лейкоцитов изучали методом 
микроскопии в мазках крови, окрашенных по Романов-
скому–Гимзе, из расчета частоты встречаемости агреги-
рованных клеток на 100 полей зрения [7–9].

Уровень моноцитов с вакуолизацией цитоплазмы 
и ядра, нейтрофилов с азурофильной зернистостью оце-
нивали с помощью микроскопии в мазках крови, окра-
шенных по методу Романовского–Гимзы, в 100 полях 
зрения. 

Иммунологическое исследование включало изуче-
ние фагоцитарной активности нейтрофильных лейкоци-
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тов периферической крови в мазках крови, окрашенных 
по методу Романовского–Гимзы; содержание фенотипов 
лимфоцитов (CD3+, CD4+, CD3–CD16+CD56+, CD71+, 
CD54+, CD25+) — методом проточной цитометрии с по-
мощью аппарата Epics XL фирмы Beckman Coulter (США) 
реактивами Immunotech a Beckman Coulter Company 
(Франция) и методом непрямой иммунопероксидазной 
реакции с использованием моноклональных антител 
(«МедБиоСпектр», «Сорбент», Москва); концентрации 
цитокинов фактора некроза опухоли α (ФНО-α), интер-
лейкина (ИЛ) -6, ИЛ-10, иммуноглобулинов классов A, 
M, G, свободных молекул sCD25, sCD54 в сыворотке 
крови определяли методом иммуноферментного анали-
за на автоматическом иммуноферментном анализаторе 
Evolis фирмы Bio-RAD (Германия).

Результаты исследования обработаны статистически 
с определением средних величин и представлены как 
средняя арифметическая ± ошибка средней (М ± m), до-
стоверность различий оценивали с помощью t-критерия 
Стъюдента. Использовался пакет компьютерной про-
граммы Microsoft Excel MX. Статистический анализ дан-
ных был проведен с применением пакета прикладных 
программ SPSS Statistics 21.0. 

Результаты 
У больных АИТ, проживающих в Арктике, средние 

концентрации тиреоидных гормонов находились в пре-
делах физиологической нормы (табл. 1). У 62,86% паци-
ентов регистрировали высокое содержание антител к ти-
реопероксидазе (90,53 ± 2,58 МЕ/мл). Данный показатель 
является одним из критериев диагностики АИТ. В па-
тогенезе АИТ определенную роль играет гуморальный 
иммунный ответ, обусловленный антителами к тирео-
пероксидазе и тиреоглобулину, которые способствуют 
развитию и хронизации АИТ, являясь причиной гибели 
фолликулярных клеток щитовидной железы за счет ин-
дукции механизмов повреждения и апоптоза [10]. 

При АИТ выше содержание эритроцитов (4,63 ± 0,14 
и 4,32 ± 0,18 × 1012 кл/л; p < 0,01), гемоглобина (145,12 ± 3,31 
и 132,08 ± 5,15 г/л; p < 0,01), тромбоцитов (248,33 ± 19,08 
и 233,7 ± 18,82 × 109 кл/л; p < 0,01), что подтверждается 

увеличением частоты регистрации эритроцитоза в 2 раза 
(45,71 ± 3,38 и 20,41 ± 0,92% соответственно) и тромбо-
цитоза в 2,7 раза (5,71 ± 0,49 и 2,04 ± 0,84%). Установлено 
увеличение уровней агрегации эритроцитов и тромбоци-
тов у обследованных лиц с АИТ (рис. 1; рис. 2 и 3 — см. 
стр. 3 обложки).

У больных АИТ, проживающих в Арктике, выявлено 
увеличение уровня моноцитов с вакуолизацией цито-
плазмы и ядра, нейтрофилов с азурофильной зернисто-
стью (рис. 4; рис. 5, 6 — см. стр. 3 обложки). 

У больных АИТ содержание лейкоцитов не изменяет-
ся по сравнению с практически здоровыми лицами, про-
живающими в Арктике (5,90 ± 0,24 и 5,96 ± 0,29 × 109 кл/л 
соответственно). Однако у лиц с АИТ выше абсолютное 
содержание моноцитов (0,70 ± 0,15 и 0,20 ± 0,02 × 109 кл/л; 
p < 0,001), эозинофилов (0,22 ± 0,08 и 0,10 ± 0,01 × 109 кл/л; 
p < 0,001) и ниже — лимфоцитов и нейтрофиль-
ных гранулоцитов (2,27 ± 0,21 и 2,82 ± 0,19 × 109 кл/л, 
p < 0,001; 2,54 ± 0,17 и 2,84 ± 0,19 × 109 кл/л, p < 0,01 соот-
ветственно), что соотносится с более высокой частотой 
регистрации уровня моноцитоза (48,57 ± 3,98%), эозино-
филии (17,14 ± 2,49% против 2,04 ± 0,94%), а также лим-
фопении (25,71 ± 2,93% против 10,20 ± 0,65%) и нейтро-

Т а б л и ц а  1 
Тиреоидный профиль больных АИТ, проживающих в Ар-
ктике (M ± m)

Исследуемые параметры M ± m
Уровни 

референсных 
значений

Тиреотропный гормон (ТТГ), 
мМЕ/л

0,90 ± 0,22 0,3–4,0

Тироксин (Т4), мкг/мл 6,40 ± 0,72 4,7–12,4

Трийодтиронин (Т3), нг/мл 1,05 ± 0,08 0,8–2,1

Тироксин (Т4) свободный, 
пмоль/л

12,59 ± 1,50 10–25

Трийодтиронин (Т3) 
свободный, пмоль/л

3,70 ± 0,23 2,5–5,8

Аутоантитела к тиреоидной 
пероксидазе, МЕ/мл

90,53 ± 2,58 До 30

Рис. 1. Уровни агрегации эритроцитов и тромбоцитов 
у практически здоровых лиц и больных АИТ, проживающих 
в Арктике (***p < 0,001 — достоверность различий при срав-
нении с показателями практически здоровых лиц)

Рис. 4. Уровень моноцитов с вакуолизацией ядра и цитоплаз-
мы и нейтрофилов с азурофильной зернистостью у практи-
чески здоровых лиц и больных с АИТ, проживающих в Аркти-
ке (**p < 0,01; ***p < 0,001 — достоверность различий при 
сравнении с показателями практически здоровых лиц) 

65,31

2,04

82,86

11,43

0

20

40

60

80

100

Эритроциты Тромбоциты

Практически здоровые лица

Больные АИТ

***

***

5,71

14,28

2,04

10,2

0

3

6

9

12

15

Вакуолизация моноцитов Зернистость цитоплазмы 
нейтрофилов

Практически здоровые лица
Больные АИТ

***

**

Clinical Medicine, Russian journal. 2023;101(4–5)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2023-101-4-5-216-222

 Original investigations



219

пении (37,14 ± 3,38% против 18,36 ± 0,46%). Фагоцитар-
ная активность нейтрофилов в среднем у больных АИТ 
ниже (45,02 ± 5,50% и 77,98 ± 2,13%; p < 0,001) с более 
высокой частотой регистрации дефицита активных фа-
гоцитов в 8 раз (34,28% против 4,08%).

У пациентов с АИТ снижение общего содержания 
лимфоцитов происходит преимущественно за счет зре-
лых Т-лимфоцитов, натуральных киллеров, молекулы 
адгезии, активированных Т-лимфоцитов c рецептором 
к трансферрину и ИЛ-2 (табл. 2).

У больных АИТ выше уровни содержания IgA 
(4,08 ± 0,25 и 2,02 ± 0,13 г/л; p < 0,001), IgM (2,89 ± 0,18 
и 2,13 ± 0,11 г/л; p < 0,01) и IgG (2,80 ± 0,18 и 0,26 ± 0,11 г/л; 
p < 0,001). 

Кроме того, у пациентов с АИТ установлено увели-
чение концентрации провоспалительных цитокинов  ин-
терферона γ (ИФН-γ) (с 12,78 ± 1,08 до 22,16 ± 3,46 пг/
мл; p < 0,001) и ИЛ-6 (с 3,90 ± 0,35 до 18,27 ± 2,96 пг/мл; 
p < 0,001) в пределах физиологической нормы. 

Обращает внимание, что у больных АИТ по сравне-
нию с группой практически здоровых людей снижается 
концентрация противовоспалительного цитокина ИЛ-10 
(с 19,05 ± 5,54 до 2,52 ± 1,59 пг/мл; p < 0,001). 

Установлено, что у больных АИТ снижение содер-
жания мембранных лимфоцитов с рецептором к ИЛ-2 
(CD25+) и молекуле межклеточной адгезии (CD54+) про-
исходит параллельно со снижением концентрации соот-
ветствующих свободных рецепторов sCD25 (c 3,84 ± 0,14 
до 3,47 ± 0,17 нг/мл; p < 0,05) и sCD54 (c 216,88 ± 9,75 
до 177,96 ± 7,19 нг/мл; p < 0,01). 

Обсуждение
Агрегация эритроцитов является исходно нормаль-

ным процессом и следствием действия сил потока крови, 
что обосновано классическими работами R.S. Fаhræus 
(1921) и H. Schmid-Schonbein (1968). Имеются сведения, 
что увеличение выраженности и продолжительности 
агрегации создает риск развития заболеваний [11]. Ги-
перагрегация эритроцитов и сопутствующее ей повы-
шение вязкости крови выявлены при заболеваниях раз-
ного генеза [12]. Подобное нарушение биомеханических 
свойств крови является патологическим процессом. Ги-

перагрегацию эритроцитов, с одной стороны, рассматри-
вают как деструктивное явление [13], а с другой — как 
компенсаторную реакцию. Образовавшиеся «монетные 
столбики» способствуют краевому состоянию или мар-
гинации лейкоцитов (когда эти клетки выходят из осево-
го кровотока и катятся по эндотелию) и могут интенси-
фицировать защитные реакции.

При патологии щитовидной железы происходит по-
вышение обратимой агрегации эритроцитов [14], связан-
ной с изменением концентрации белков плазмы крови, 
дестабилизацией и деструкцией мембран эритроцитов 
и увеличением активности перекисного окисления липи-
дов [15]. Биологически активные вещества, выделяемые 
эритроцитами при разрушении, приводят к активации 
и агрегации тромбоцитов [16]. Известно, что при АИТ 
увеличивается продолжительность жизни тромбоцитов 
с повышением количества «старых» тромбоцитов [17].

Ранее нами выявлено, что активность агрегации эри-
троцитов, тромбоцитов и лейкоцитов периферической 
венозной крови у жителей Арктики выше в 1,5–2,5 раза, 
чем у лиц, проживающих на неарктическом европейском 
севере РФ [18]. 

Вакуолизация цитоплазмы моноцитов свидетельству-
ет об активации гидролитических ферментов лизосом, 
необходимых для эффективного киллинга возбудителей 
в анаэробных условиях в отсутствие респираторного 
взрыва, а вакуолизация ядра является одним из этапов 
гибели клетки [19]. При этом у больных АИТ 5,71% мо-
ноцитов с вакуолизацией ядра и цитоплазмы мигрируют 
к очагу воспаления.

Увеличение уровня нейтрофилов с азурофильной зер-
нистостью, возможно, связано с нарушением регуляции 
высвобождения нейтрофильных азурофильных гранул, 
что вызывает усиление повреждения тканей и воспа-
ления во время аутоиммунного заболевания. Большое 
значение в секреции азурофильных гранул имеет сигна-
лизация, идущая от рецепторов адгезии, вследствие чего 
азурофильные гранулы труднее мобилизуются при вли-
янии растворимых стимуляторов секреции [20]. 

Установлено, что у больных АИТ, проживающих 
в Арктике, выявлен  высокий уровень частоты регистра-
ции нейтропении и дефицита активных нейтрофильных 
фагоцитов. Повышенная частота моноцитоза и лимфопе-
нии у больных АИТ соотносится с ранее полученными 
данными [21]. Отличие наблюдается в содержании лим-
фоцитов. Так, в нашем исследовании выявлено снижение 
содержания лимфоцитов за счет зрелых Т-лимфоцитов, 
натуральных киллеров, молекулы адгезии, активирован-
ных Т-лимфоцитов c рецептором к трансферрину и ИЛ-2. 
Снижение клеточно-опосредованной цитотоксичности 
происходит, возможно, в результате компенсации при 
увеличении гуморальных реакций, в том числе ауто-
иммунных. Некоторые генетические факторы и факто-
ры окружающей среды могут привести к нарушениям 
функций Т-клеток, В-клеток и антигенпрезентирующих 
клеток, что изменяет иммунный гомеостаз и приводит 
к аутоиммунным заболеваниям щитовидной железы. 
Известно, что механизм срыва аутотолерантности при 

Т а б л и ц а  2
Содержание фенотипов лимфоцитов у практически здо-
ровых людей и больных АИТ, проживающих в Арктике

Показатель, 
× 109 кл/л

Практически 
здоровые жители

Пациенты 
с АИТ

CD3+ 0,81 ± 0,07 0,47 ± 0,06***

СD4+ 0,56 ± 0,06 0,47 ± 0,09*

CD3–CD16+CD56+ 0,50 ± 0,05 0,33 ± 0,04**

CD71+ 0,54 ± 0,05 0,42 ± 0,08**

CD54+ 0,42 ± 0,03 0,30 ± 0,06**

CD25+ 0,56 ± 0,04 0,43 ± 0,07**
Примечание: * p  < 0,05; ** p < 0,01; *** p < 0,001 — достоверность 
различий при сравнении с практически здоровыми лицами.
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АИТ обусловлен нарушением периферической аутото-
лерантности с дефицитом Treg, а наибольшее значение 
имеет клеточное звено иммунитета — активация CD4+ 
Т-лимфоцитов (большую роль играет Th1, а также нару-
шение баланса Treg/Th17), которые в свою очередь акти-
вируют цитотоксические лимфоциты и макрофаги [22]. 
В литературе имеются данные о достоверном снижении 
абсолютной концентрации CD4+ на фоне повышения на-
туральных киллеров у пациентов с АИТ, проживающих 
в условиях Среднего Приобья [23]. Есть сведения о воз-
можном лимфоцитозе у лиц с АИТ за счет Т-хелперов 
и Т-киллеров при снижении количества Т-супрессоров. 
Для обследованной группы лиц с АИТ также характерно 
повышение уровня содержания IgA, IgM и IgG по срав-
нению с практически здоровыми, проживающими в Арк-
тике. IgG и IgM могут способствовать агрегации эритро-
цитов [24]. IgG-антитела вызывают деструкцию клеток 
вследствие присоединения к их поверхности [25]. Одна-
ко даже при патологических ситуациях эритроциты за-
щищаются от IgG-зависимого разрушения методом ак-
кумулирования молекул IgG внутри клетки [26]. В лите-
ратуре имеются данные о том, что повышенный уровень 
иммуноглобулинов (IgA и IgG) наблюдается у пожилых 
пациентов с длительным воспалительным процессом 
в щитовидной железе. Это вызывает патологические из-
менения, контролируемые негативным реагентом воспа-
ления, включая стимуляцию синтеза цитокинов [27].

Цитокиновый профиль больных АИТ, проживающих 
в Арктике, характеризуется увеличением концентрации 
провоспалительных цитокинов ИФН- γ и ИЛ-6 в пределах 
физиологической нормы и снижением уровня естествен-
ного иммунодепрессанта иммунной реакции ИЛ-10.

Известно, что ИФН-γ играет ключевую роль в ини-
циации аутоиммунных заболеваний и регуляции про-
дукции аутоантител, подавляя транскрипцию гена ти-
реоглобулина и модулируя функционирование и проли-
ферацию фолликулярных клеток щитовидной железы, 
экспрессию HLA II класса на поверхности тиреоцитов 
[28]. ИФН-γ нормализует количество клеток с рецепто-
ром CD95+, стимулирует процессы репарации ДНК и яв-
ляется фактором защиты клеток от преждевременной 
гибели [29].

ИЛ-6 вырабатывается Т-лимфоцитами после стиму-
ляции антигеном и действует на поздних стадиях созре-
вания В-клеток, стимулируя синтез секреторных имму-
ноглобулинов, активирует и повышает цитотоксичность 
Т-клеток, способствует пролиферации тимоцитов [29]. 
Поддержание концентрации ИФН-γ  и ИЛ-6 в крови в ре-
ференсных пределах содержания у пациентов с АИТ сви-
детельствует о благоприятном прогнозе заболевания.

ИЛ-10 подавляет продукцию провоспалительных ци-
токинов ИЛ-1, ИЛ-6, ФНО-α разными клетками и влияет 
на развитие аутоиммунного процесса. ИЛ-10 участвует 
в регуляции микроциркуляции и изменении общего со-
противления сосудов, а также снижает экспрессию генов 
адгезивных молекул, изменяя тем самым соотношение 
маргинального и циркулирующего пула клеток, актив-
ность их адгезии к эндотелию и хоминга [30].

Получены интересные, на наш взгляд, данные о па-
раллельном снижении содержания мембранных и сы-
вороточных форм рецепторов к ИЛ-2 (CD25+) и моле-
куле межклеточной адгезии (CD54+) у больных АИТ, 
проживающих в Арктике. В предыдущих работах нами 
установлено, что у практически здоровых жителей Ар-
ктики по сравнению с лицами, проживающими на ев-
ропейском севере РФ, в 2–3 раза чаще регистрируются 
повышенное содержание в крови sCD71, sCD23, sCD25, 
sCD54 и sCD62L, которое взаимосвязано с относитель-
но высоким уровнем активированности иммунного фона 
и напряжением регуляторных систем [4]. Кроме этого, 
имеются многочисленные сведения о прогностическом 
и диагностическом значении повышенных внеклеточ-
ных рецепторных структур при различных патологи-
ческих процессах [31]. Возможно, у больных АИТ, про-
живающих в Арктике, снижение уровня sCD25, sCD54 
свидетельствует о низкой функциональной активности 
клеток, что подтверждается уменьшением содержания 
активированных Т-лимфоцитов к ИЛ-2. Известно, что 
снижение содержания клеток с рецептором к ИЛ-2 реги-
стрируется при врожденных иммунодефицитах, аутоим-
мунных процессах, ВИЧ-инфекции, грибковых и бакте-
риальных инфекциях, воздействии ионизирующей ради-
ации, старении, отравлении тяжелыми металлами [32].

Адгезивные молекулы играют важную роль в раз-
личных воспалительных и иммунных реакциях, вклю-
чая активацию и сенсибилизацию лимфоцитов [31]. Их 
экспрессия на лимфоцитах и тиреоцитах индуцирует-
ся ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α и ИФН-γ. sCD54 были выявле-
ны в сыворотке крови здоровых лиц, а более высокие 
концентрации установлены при многих заболеваниях 
(опухолевых процессах, аутоиммунных заболеваниях, 
остром коронарном синдроме, хронической ИБС, инфек-
циях и других патологических процессах) [33]. 

Таким образом, выявленные особенности характери-
зуют патологическое течение аутоиммунного процесса 
у жителей Арктического региона РФ.

Заключение
Итак, у больных АИТ, проживающих на арктических 

территориях РФ, выявлен повышенный уровень агрега-
ции эритроцитов (82,86%) и тромбоцитов (11,43%), явля-
ющийся важным показателем патогенеза АИТ. В усло-
виях патологии ухудшение реологических свойств крови 
может стать первоосновой нарушения функций внутрен-
них органов, что во многом способно определить тя-
жесть состояния пациента и дальнейший прогноз. Кроме 
всего прочего, патологические процессы при АИТ со-
четаются с высокой частотой регистрации нейтропении 
(34,28 против 18,37%) и дефицитом фагоцитарной защи-
ты (34,28% против 4,08%). Компенсаторная реакция при 
нейтропении проявляется в высоком уровне регистра-
ции моноцитоза (48,57%) и эозинофилии (17,14%). Также 
патогенетическим механизмом усиления повреждения 
тканей и воспаления при АИТ является дегрануляция 
нейтрофильных гранулоцитов с выходом аузорофиль-
ных гранул и вакуолизация цитоплазмы и ядра моноци-
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тов, свидетельствующие об активации гидролитических 
ферментов лизосом и дальнейшей клеточной гибели. 
Снижение клеточно-опосредованной цитотоксичности 
возможно в результате компенсации при увеличении 
гуморальных реакций, в том числе аутоиммунных. Так, 
у больных АИТ выше уровень содержания IgA, IgM 
и IgG. Установлено увеличение концентрации провоспа-
лительных цитокинов ИФН-γ и ИЛ-6 в пределах физио-
логической нормы и снижение естественного иммуноде-
прессанта ИЛ-10. У больных АИТ снижение содержания 
мембранных лимфоцитов с рецептором к ИЛ-2 (CD25+) 
и молекуле межклеточной адгезии (CD54+) происходит 
параллельно со снижением концентрации соответствую-
щих свободных рецепторов sCD25 и sCD54.
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Зимогляд О.Е., Иванова Ю.С., Смирнова А.П., Волкова Е.И.

АЛЕКСИТИМИЯ И СВЯЗАННЫЕ С НЕЙ ПСИХИЧЕСКИЕ 
И ПСИХОСОМАТИЧЕСКИЕ РАССТРОЙСТВА
ФГБОУ ВО «Чувашский государственный университет имени И.Н. Ульянова», 428015, Чебоксары, Россия

Обоснование. В настоящее время зафиксирован рост числа психических заболеваний, чему способствуют множе-
ство причин, как внешних, так и внутренних, в том числе наличие алекситимии. В большинстве исследований основ-
ное внимание уделяется распространенности соматических заболеваний среди пациентов с алекситимией, в то же 
время недостаточно изучена распространенность психических заболеваний у данных пациентов. Предположитель-
но, алекситимия может являться фоном для развития психических расстройств, таких как тревожное, депрессив-
ное и смешанное тревожно-депрессивное расстройства. Цель работы. Изучение зависимости между наличием у 
пациента алекситимии и психических расстройств, соматических заболеваний и суицидальных мыслей. Материал 
и методы. Обследовано 184 амбулаторных пациента (107 женщин и 77 мужчин) с различными заболеваниями. Кли-
нико-шкальная оценка проведена с помощью шкал TAS, HADS и MADRS. Дополнительно производился сбор анам-
неза. Результаты. Более высокий уровень заболеваемости психическими расстройствами выявлен у пациентов с 
алекситимией (корреляционная связь 0,71). Наиболее часто у них развивались депрессивное расстройство (73,5%), 
тревожное расстройство и смешанное тревожное и депрессивное расстройство (13,2%). Также у пациентов с алек-
ситимией чаще возникают психосоматические расстройства (корреляционная связь 0,68), при этом обычно у одного 
человека имеются сразу несколько психосоматических заболеваний. Кроме того, выявлена более высокая заболевае-
мость гипертонической болезнью (47%), ишемической болезнью сердца (25%), кожными заболеваниями, такими как 
нейродермит, псориаз, атопический дерматит и др. (59,6%), заболеваниями желудочно-кишечного тракта, такими 
как язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, синдром раздраженного кишечника (28,7%), бронхиаль-
ной астмой (8,8%), тиреотоксикозом (0,7%) и ревматоидным артритом (0,7%). С нарастанием степени выражен-
ности алекситимии чаще возникают и более выражены суицидальные мысли (корреляционная связь 0,74). Вывод. 
Подтверждена гипотеза о корреляции алекситимии с развитием психических и психосоматических расстройств и 
появлением суицидальных мыслей.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  алекситимия; психосоматические расстройства; суицидальные мысли.
Для цитирования: Зимогляд О.Е., Иванова Ю.С., Смирнова А.П., Волкова Е.И. Алекситимия и связанные с ней психические и 
психосоматические расстройства.  Клиническая медицина. 2023;101(4–5):223–228. 
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2023-101-4-5-223-228
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Zimoglyad O.E., Ivanova Yu.S., Smirnova A.P., Volkova E.I.
ALEXITHYMIA AND RELATED MENTAL AND PSYCHOSOMATIC DISORDERS

Chuvash State University named after I.N. Ulyanov, 428015, Cheboksary, Russia
Rationale. Currently, there is a growing number of mental disorders, which are infl uenced by various external and internal 
factors, including the presence of alexithymia. Most studies focus on the prevalence of somatic diseases among patients with 
alexithymia, while the prevalence of mental disorders in these patients remains insuffi  ciently studied. Presumably, alexithymia 
can serve as a background for the development of mental disorders such as anxiety, depressive, and mixed anxiety-depressive 
disorders. The aim of the study is to investigate the correlation between alexithymia and mental disorders, somatic diseases, and 
suicidal thoughts in patients. Material and methods. A total of 184 outpatients (107 women and 77 men) with various illnesses 
were examined. Clinical rating was conducted using the TAS, HADS, and MADRS scales. Additionally, medical history was 
collected. Results. A higher incidence of mental disorders was detected in patients with alexithymia (correlation coeffi  cient 
0.71). Depression was most frequently observed in these patients (73.5%), followed by anxiety disorder and mixed anxiety-
depressive disorder (13.2%). Patients with alexithymia also had a higher incidence of psychosomatic disorders (correlation 
coeffi  cient 0.68), with multiple psychosomatic diseases usually occurring in the same person. Moreover, a higher incidence 
of hypertension (47%), ischemic heart disease (25%), skin diseases such as neurodermatitis, psoriasis, atopic dermatitis, and 
others (59.6%), gastrointestinal diseases such as peptic ulcer and irritable bowel syndrome (28.7%), bronchial asthma (8.8%), 
thyrotoxicosis (0.7%), and rheumatoid arthritis (0.7%) was detected in patients with alexithymia. As the degree of alexithymia 
increased, suicidal thoughts were more frequent and severe (correlation coeffi  cient 0.74). Conclusion. The hypothesis of the 
correlation between alexithymia and the development of mental and psychosomatic disorders and the appearance of suicidal 
thoughts has been confi rmed. 
K e y w o r d s :  alexithymia; psychosomatic disorders; suicidal thoughts.
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Алекситимия — неспособность человека вербали-
зировать, то есть описать в словесной форме свое эмо-
циональное состояние [1, 2]. Алекситимия является 
особенностью личности, фактором риска психических 
и психосоматических заболеваний, но не отдельной но-
зологической единицей.

Среди причин формирования алекситимии выделяют 
защитно-изоляционный механизм от хронического трав-
матического опыта, влияние социального окружения, 
в котором был запрет на выражение чувств, или длитель-
ное сознательное подавление человеком своих эмоций 
в стрессовых ситуациях, когда они препятствуют про-
дуктивной деятельности. Кроме того, прослеживается 
генетическая предрасположенность к алекситимии [1].

Для пациентов с алекситимией нами были выявлены 
следующие характерные особенности.

1. Затрудненность в проведении различий между 
испытываемыми чувствами и телесными ощуще-
ниями. Часто на вопрос: «Что ты сейчас чувству-
ешь?» — пациент с алекситимией отвечает: «Не 
знаю», «Ничего» или начинает описывать теле-
сные ощущения.

2. Фокусирование преимущественно на внешних 
событиях, а не на внутренних переживаниях.

3. Логическое, четко структурированное мышление 
и утилитарная его направленность. 

4. Отрицание понятия «интуиция», бедность фан-
тазии, отсутствие склонности к мечтательности. 

5. Отсутствие ярких, красочных сновидений, если 
сны и снятся, то чаще всего в них человек выпол-
няет обычные, повседневные действия [1].

Для пациентов с алекситимией характерны трудно-
сти в идентификации и выражении своих чувств, диф-
ференциации соматических ощущений и внутренних 
переживаний. 

У таких пациентов нарастают внутреннее напряже-
ние («внутри все разрывает», «кажется, что сейчас взор-
вусь»), тревога, чувство страха вплоть до панических 
атак и снижается эффективность адаптации. Именно 
поэтому у пациентов с алекситимическим типом наибо-
лее часто диагностируются депрессивное расстройство, 
тревожное расстройство и смешанное тревожно-депрес-
сивное расстройство. Стоит отметить, что до врачей-пси-
хиатров или психотерапевтов такие пациенты доходят 
довольно редко, это связанно как раз с неумением ин-
терпретировать симптомы тревоги и депрессии. Кроме 
того, часто врачи диагностируют умеренную или выра-
женную тревогу и/или депрессию, длящиеся несколько 
месяцев или лет, из-за длительного необращения за ме-
дицинской помощью. Интересно, что степень выражен-
ности алекситимии коррелирует со степенью выражен-
ности психических расстройств. Также у данной кате-
гории людей довольно часто наблюдается аддитивное 
поведение в виде алкоголизма, наркомании, табакокуре-
ния, токсикомании, игромании, интернет-зависимости, 
психогенного переедания и др.

Часто присутствуют отдельные соматоформные рас-
стройства: тяжесть в груди или во всем теле, нелокали-

зованные боли в различных частях тела, особенно часто 
отмечаются боли в области поясницы, живота и груди, 
мышечное напряжение, чаще мимических мышц вплоть 
до стирания зубной эмали, длительная субфебрильная 
лихорадка, снижение аппетита, нарушения сна, наруше-
ния дыхания.

Зачастую у людей с алекситимическим типом име-
ются такие заболевания, как гипертоническая болезнь, 
нейродермит, язвенная болезнь желудка и двенадца-
типерстной кишки, неспецифический язвенный колит, 
бронхиальная астма, тиреотоксикоз, ревматоидный ар-
трит, псориаз. Эта группа психосоматических заболева-
ний получила название «чикагская семерка» [3].

Но в чем причина появления данных заболеваний? 
У пациентов с алекситимией из-за недостаточной верба-
лизации своих чувств нарастает внутреннее напряжение. 
Длительное внутреннее напряжение может привести 
к вегетативной дисфункции. Чаще возникает вегетатив-
ный дисбаланс с преобладанием симпатической актив-
ности. Следствием симпатикотонии может быть повы-
шение артериального давления, тахикардия, возрастание 
потребности миокарда в кислороде, гипергликемия. 

У людей с алекситимическим типом повышается ак-
тивность тромбоцитов и системы свертывания крови, 
а также недостаточно активируется процесс фибриноли-
за, в результате состояние гиперкоагуляции предраспо-
лагает к развитию тромбозов и тромбоэмболий [4].

Также довольно часто алекситимия предрасполагает 
к набору массы тела, чаще всего это связывают с тем, что 
пища для данной группы людей выступает в роли регу-
лятора внутреннего напряжения. В свою очередь ожире-
ние запускает каскад патологических реакций, таких как 
инсулинорезистентность, дислипидемия, гиперандро-
гения, излишняя активация симпатической нервной си-
стемы и ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, 
чрезмерная задержка натрия и жидкости в организме. 
Создаются условия для развития атеросклероза и сахар-
ного диабета [5].

В результате вышеперечисленных изменений в орга-
низме повышается риск сердечно-сосудистых заболева-
ний. Характерна склонность к развитию ишемической 
болезни сердца из-за повышения потребности миокарда 
в кислороде, наличия атеросклеротических бляшек в ко-
ронарных артериях, артериальной гипертензии и пред-
расположенности к тромбообразованию. Чаще всего 
развивается стенокардия, но имеется риск инфаркта 
миокарда, инсульта, тромбоэмболии легочной артерии 
и инфарктов других органов.

Среди эндокринной патологии у людей с алексити-
мическим типом можно встретить также синдром гипер-
тиреоза, возникающий из-за гиперфункции щитовидной 
железы на фоне симпатикотонии [6].

Рассмотрим патогенез развития таких заболеваний 
желудочно-кишечного тракта, как язвенная болезнь 
и неспецифический язвенный колит. Нарушение нервной 
регуляции приводит к изменению трофических процес-
сов в слизистой оболочке желудочно-кишечного тракта 
и качественного состава секрета, что приводит к повы-
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шению проницаемости слизистой для патогенных ми-
кроорганизмов и, следовательно, к формированию язв. 
Также из-за дисрегуляции возможно развитие синдрома 
раздраженного кишечника, который представляет собой 
клинический функциональный синдром с нарушением 
моторной функции кишечника, висцеральной гиперчув-
ствительностью и т.д.

Такое заболевание, как ревматоидный артрит, тоже 
может возникнуть в результате сильнейшего психиче-
ского напряжения. Пациенты, у которых подтвержден 
диагноз ревматоидный артрит, отмечали развитие дан-
ной патологии после перенесенного психоэмоционально-
го перенапряжения (в результате смерти близкого, раз-
вода или иного фактора) и неумения интерпретировать 
и озвучить свои эмоции. Так как этиология ревматоидно-
го артрита до конца неизвестна, можно предположить, что 
чрезмерные психологические реакции и неумение словес-
но описать их приводят к постоянному напряжению, в ре-
зультате чего происходит срыв иммунологических реак-
ций, из-за которого и возникает ревматоидный артрит.

Кожа и центральная нервная система имеют общее 
эмбриональное происхождение, чем объясняется связь 
дерматологических заболеваний со стрессом. В оте-
чественных и зарубежных исследованиях многие годы 
активно изучается психосоматический характер таких 
заболеваний, как атопический дерматит, нейродермит, 
псориаз, экзема, крапивница, акне, розацеа, алопеция, 
кожный зуд, себорейный дерматит, красный плоский ли-
шай [7]. 

Психоэмоциональное напряжение под действием 
стрессовых факторов и внутриличностных переживаний 
приводит к патологическим изменениям в нервной, эн-
докринной и иммунной системах, разрушает тонкий ба-
ланс между ними, что проявляется в срыве адаптацион-
ных ресурсов всего организма. В результате нарушаются 
гормональная регуляция и адекватность вегетативного 
реагирования, повышается секреция нейротрансмит-
теров, нейропептидов и количество нейтрофилов, ак-
тивируются иммунокомпетентные клетки и медиаторы 
воспаления. Эта цепочка процессов инициирует некон-
тролируемое неспецифическое воспаление, являющееся 
патогенетическим механизмом для дерматологических 
нарушений [8]. 

Доказано, что обострение кожного процесса при 
дерматозах связано с переживанием пациентами стрес-
совых ситуаций, нервно-психических потрясений, осо-
бенно в сочетании с алекситимией. Также отмечена 
взаимосвязь выраженности психологической нагрузки 
и тревожных переживаний с активностью и площадью 
распространения воспалительного процесса и высыпа-
ний при псориазе, атопическом и себорейном дермати-
те, розацеа и акне [7, 9, 10]. При этом применение пси-
хотерапии, обучение методам релаксации и совладания 
со стрессом улучшает самочувствие пациентов, повы-
шает их мотивацию и приверженность к терапии, спо-
собствует сокращению сроков лечения и, как следствие, 
скорейшей нормализации состояния кожных покровов 
со снижением количества обострений в дальнейшем [11]. 

Также снижается активность иммунной системы, в част-
ности клеточная цитотоксичность естественных килле-
ров. Дисбаланс иммунной системы ведет к повышенной 
восприимчивости инфекций, особенно вирусных. Среди 
людей с алекситимическим типом нередко выявляется 
инфицированность вирусами герпеса. 

Часто отмечается значительная фокусировка на телес-
ных ощущениях, которые, как мы уже отметили, часто 
являются психосоматическими проявлениями. Таким 
образом, у данных пациентов нарастает тревога, а вме-
сте с тем и психосоматические проявления, в результате 
чего формируется так называемый «замкнутый круг». 

Материал и методы
Нами было проведено тестирование с использовани-

ем трех опросников: Торонтской шкалы алекситимии 
(TAS), госпитальной шкалы тревоги и депрессии (HADS) 
и шкалы депрессии Монтгомери–Асберга. Производи-
лась сплошная слепая выборка. Участие в исследовании 
приняли люди различных возрастных групп (от 16 лет 
до 71 года; средний возраст 43,7 года). Всего было опро-
шено 184 человека. Опрос проводился в многопрофиль-
ной и психиатрической больницах. По результатам был 
проведен корреляционный анализ в Excel.

В данном исследовании мы определили зависимость 
наличия и выраженности алекситимии и психических 
заболеваний, психосоматических расстройств и суици-
дальных мыслей. 

Результаты
Используя Торонтскую шкалу алекситимии (TAS), 

мы выделили 2 группы пациентов: пациенты, относящи-
еся к алекситимическому типу (136 человек) и неалекси-
тимическому типу (48 человек). 

На основании психологического тестирования с ис-
пользованием госпитальной шкалы тревоги и депрессии 
(HADS) диагностированы такие психические расстрой-
ства, как тревожное, депрессивное и смешанное тревож-
но-депрессивное. 

При использовании госпитальной шкалы тревоги 
и депрессии (HADS) различные степени тревоги и де-
прессии обнаружены у 118 (86,7%) человек с алексити-
мией и лишь у 28 (58,4%) человек без алекситимии. Сре-
ди людей с алекситимией выявлены 100 (73,5%) человек 
с депрессивным расстройством, 18 (13,2%) со смешанным 
тревожным и депрессивным расстройством, 18 (13,2%) 
человек были психически здоровы. Люди неалексити-
мического типа менее подвержены развитию психиче-
ских расстройств: у 26 (54,2%) человек диагностировано 
депрессивное расстройство, у 2 (4,2%)  смешанное тре-
вожное и депрессивное расстройство, психически здоро-
вы 20 (41,7%) человек. Отмечена положительная высокая 
корреляционная связь (0,714), люди с алекситимическим 
типом более подвержены депрессии и тревоге.

Аддитивное поведение отмечалось практически 
у каждого третьего пациента с алекситимией — у 38 (28%) 
человек. Вероятно, аддитивное поведение связано с бы-
стрым, гарантированным получением положительных 
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эмоций. Таким образом, как сама алекситимия, так и свя-
занные с ней психические расстройства и аддикции фор-
мируют личностные изменения и приводят к социальной 
дезадаптации.

У участников мы также выясняли наличие или отсут-
ствие в анамнезе заболеваний из группы «чикагской се-
мерки» (гипертоническая болезнь, нейродермит, язвенная 
болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, неспе-
цифический язвенный колит, бронхиальная астма, тире-
отоксикоз, ревматоидный артрит, псориаз), на основании 
этого мы выявили связь между наличием какого-либо 
заболевания из данной группы и наличием алекситимии.

Гипертоническая болезнь была выявлена у 64 (47%) 
человек с алекситимией. У людей неалекситимического 
типа частота встречаемости гипертонической болезни 
существенно меньше — 14 (29,2%) человек. Кроме того, 
ИБС в анамнезе была чаще у пациентов с алекситими-
ческим типом, чем у пациентов с неалекситимическим 
типом — 34 (25%) и 6 (12,5%) человек соответственно. 
На основании этого можно предположить, что наличие 
алекситимии увеличивает риск развития гипертониче-
ской болезни и ишемической болезни сердца.

Периодическое возникновение симптомов кожных 
заболеваний, таких как нейродермит, псориаз, экзема 
и другие, гораздо чаще отмечали пациенты с алексити-

мией — 81(59,6%)  человек, а среди неалекситимиков — 
всего 5 (10,4%) человек. 

У 39 (28,7%) человек из группы алекситимического 
типа имеются в анамнезе заболевания ЖКТ, такие как 
язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, 
синдром раздраженного кишечника. Группа пациентов 
неалекситимического типа страдает от таких заболеваний 
меньше — всего у 4 (8,3%) опрошенных из данной группы 
имеется язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной 
кишки или синдром раздраженного кишечника.

Диагноз бронхиальной астмы имеется у 12 (8,8%) 
человек из группы алекситимического типа и всего 
у 2 (4,2%) человек из группы неалекситимического типа.

Тиреотоксикоз меньше распространен по сравнению 
с другими заболеваниями: 1 (0,7%) человек с алексити-
мией страдает болезнью Грейвса, в то время как ни у кого 
из группы пациентов неалекситимического типа не было 
диагностировано данное заболевание.

У 1 (0,7%) человека из группы алекситимического 
типа в анамнезе есть ревматоидный артрит, а у людей 
из группы неалекситимического типа эта патология 
не встречается. 

Выявлена положительная высокая корреляционная 
связь (0,68): у людей с алекситимическим типом чаще 
возникают психосоматические расстройства, при этом 

Рис. 1. Уровень распространения психических расстройств в зависимости от наличия алекситимии
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обычно у одного человека имеются сразу несколько пси-
хосоматических заболеваний.

Суицидальные мысли были выявлены с помощью 
шкалы депрессии Монтгомери–Асберга. Чаще всего па-
циенты указывали на «утомление, усталость от жизни», 
«вероятное улучшение от прихода смерти». Была вы-
явлена положительная высокая корреляционная связь 
(0,7385) между выраженностью алекситимии и суици-
дальными мыслями: чем сильнее выражена алексити-
мия, тем чаще возникают и более выражены суицидаль-
ные мысли. Это, вероятно, объясняется тем, что из-за 
длительно нарастающего внутреннего напряжения зна-
чительно ухудшается качество жизни, поэтому у таких 
пациентов высока вероятность суицида, и на них необхо-
димо обратить пристальное внимание.

Рассмотрим клинический случай. Пациентка 
И., 22 года, имеет алекситимический тип (78 баллов 
по шкале TAS). В анамнезе следующие заболевания: 
смешанное тревожное и депрессивное расстройство, 
крапивница неуточненная, вторичное иммунодефицит-
ное состояние — снижение клеточного звена иммунного 
ответа (иммунограмма: лейкопения 3,4 × 109/л, нейтро-
пения 38%, лимфоцитоз 52%, CD3 — 47%, CD4 — 28%, 
CD4/CD8 — 1,12; ПЦР слюны — ВПГ 6-го типа+). Кроме 
того, в анамнезе длительная, в течение 2,5 года, субфе-
брильная лихорадка 37,5 °С в дневные часы с нормализа-
цией температуры ночью. Нелокализованные боли в по-
яснице. Органической патологии не выявлено. Врачом-
психиатром была назначена фармакологическая терапия, 
рекомендована психотерапия. Аллергологом-иммуноло-
гом назначены иммуномодуляторы и антигистаминные 
препараты. Комплексная терапия оказала положитель-
ный эффект, симптоматика значительно уменьшилась, 
иммунограмма нормализовалась, ВГП 6-го типа−, тем-
пература снизилась до 36,9 °С. Психотерапия и прием 
антидепрессантов продолжается.

Задача психотерапевта в работе с пациентами с алек-
ситимией состоит в том, чтобы научить пациента вер-
бализировать свои чувства, тем самым достигается не-
сколько целей:

• уменьшение внутреннего напряжения, тревоги;
• понимание себя, своих чувств пациентом;
• улучшение взаимоотношений между пациентом 

и окружающими его людьми.
В ходе исследования мы опрашивали пациентов боль-

ниц, в том числе психиатрической, возможно, в связи 
с этим преобладает группа с алекситимическим типом. 
Достаточно большая распространенность алекситимии 
в популяции подводит нас к дальнейшему изучению 
данной особенности личности, увеличению количества 
исследований в этом направлении, необходимости раз-
работки методов работы с пациентами данной группы. 
Также врачам других специальностей не стоит забы-
вать про важность психических особенностей личности 
во время диагностики и лечения пациента и при необ-
ходимости направлять пациентов к психотерапевту, ведь 
только комплексный подход поможет достичь положи-
тельного результата.

Заключение

Полученные данные свидетельствуют о более высо-
ком распространении психических расстройств и психо-
соматических заболеваний в группе людей с алексити-
мией. Также нами выявлена корреляция между степенью 
алекситимии и наличием и выраженностью суицидаль-
ных мыслей. 

Для людей с алекситимическим типом более харак-
терно наличие психического расстройства и сразу не-
скольких психосоматических заболеваний. 

Результаты исследования подчеркивают необходи-
мость учитывать в работе с людьми алекситимического 
типа особенности их личности и иметь высокую насто-
роженность в отношении диагностики и лечения пере-
численных в исследовании психических и психосомати-
ческих патологий.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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В помощь практическому врачу

На протяжении последних лет врачи различных 
стран, занимающиеся диагностикой и лечением инфек-
ции Helicobacter pylori (H. pylori), руководствовались по-
ложениями согласительного совещания «Маастрихт-V», 
опубликованными в 2016 г. [1]. В сентябре 2021 г. состо-
ялось согласительное совещание «Маастрихт-VI», мате-
риалы которого были опубликованы на страницах жур-
нала Gut в 2022 г. [2].

В согласительном совещании «Маастрихт-VI» при-
нял участие 41 эксперт из 29 стран. 

Один из его разделов был посвящен роли инфекции 
H. pylori в развитии рака желудка и значению ее эради-
кации в его профилактике. Обсуждавшиеся положения 
считались принятыми (полностью или с ограничени-
ем), если количество проголосовавших за них экспертов 
(уровень согласия) превышало 80%. Степень доказатель-
ности положений характеризовалась как высокая (А), 
умеренная (В), низкая (С) или очень низкая (D), а сила 
рекомендации — как значительная (1) или нет (2). Ниже 
будут рассмотрены положения данного раздела.
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Guidelines for practitioners

Положение 1. Инфекция H. pylori является первич-
ным этиологическим фактором аденокарциномы 
желудка, включая рак его проксимального отдела 
(уровень согласия — 100%, степень доказательности 
и сила рекомендации — А1)

В комментарии к указанному положению говорится, 
что инфекция H. pylori является самым важным этио-
логическим фактором аденокарциномы желудка — со-
гласно многочисленным эпидемиологическим исследо-
ваниям и метаанализам почти 90% случаев рака желудка 
во всем мире (в Японии — более 95%) ассоциированы 
с данной инфекцией. Это относится как к раку дисталь-
ного отдела желудка (и кишечного, и диффузного типа), 
так и к раку его проксимального отдела, развивающему-
ся на фоне атрофии слизистой оболочки данного отдела 
желудка, вызываемой инфекцией H. pylori.

Положение 2. Инфекция H. pylori играет роль 
в возникновении части случаев аденокарциномы 
гастроэзофагеального перехода (уровень согласия — 
94%, степень доказательности и сила рекоменда-
ции — А1)

Комментируя указанное положение, эксперты отме-
тили, что в клинической практике может встречаться 
два варианта развития аденокарциномы гастроэзофаге-
ального перехода. Первый из них связан с прогрессиро-
ванием воспалительных изменений, обусловленных га-
строэзофагеальным рефлюксом, второй — с распростра-
нением на гастроэзофагеальный переход атрофических 
изменений слизистой оболочки проксимального отдела 
желудка, возникающих в результате инфекции H. pylori.

Положение 3. Влияние других факторов на развитие 
рака желудка играет подчиненную роль по отноше-
нию к инфекции H. pylori (уровень согласия — 100%, 
степень доказательности и сила рекомендации — А1)

Эксперты отметили, что дополнительную роль в воз-
никновении рака желудка у H. pylori-инфицированных 
пациентов могут играть курение, этнические факторы, 
употребление значительного количества поваренной 
соли.

Положение 4. Наследственный рак желудка пред-
ставляет собой самостоятельное заболевание. Роль 
инфекции H. pylori в его развитии у таких пациентов 
требует уточнения (уровень согласия — 100%, сте-
пень доказательности и сила рекомендации — D2)

В комментарии к этому положению было указано, 
что наследственно обусловленные формы встречаются 
у 1–3% больных раком желудка и возникают при нали-
чии соответствующих мутаций независимо от сопут-
ствующей инфекции H. pylori. При этом, однако, было 
подчеркнуто отсутствие доказательств того, что данная 
инфекция не способствует развитию наследственно об-
условленных случаев рака желудка, поэтому были даны 
рекомендации проведения эрадикационной терапии 
и у пациентов с высоким риском наследственно обуслов-
ленного рака желудка.

Положение 5. Выраженные атрофические изменения 
слизистой оболочки желудка у пациентов с H. py lo  ri-
ассоциированным гастритом (OLGA III/IV) обуслов-
ливают значительно более высокий риск возникно-
вения рака желудка по сравнению с атрофическими 
изменениями, наблюдающимися при аутоиммунном 
гастрите (АИГ) (уровень согласия — 100%, степень 
доказательности и сила рекомендаций — А1)

В настоящее время характеристику степени атрофи-
ческих изменений слизистой оболочки желудка и ки-
шечной метаплазии принято давать с использованием 
соответственно оперативной системы оценки выражен-
ности атрофии слизистой оболочки желудка (Operative 
Link on Gastric Atrophy, OLGA) и оперативной системы 
оценки выраженности кишечной метаплазии слизистой 
оболочки желудка (Operative Link on Gastric Intestinal 
Metaplasia, OLGIM).

Комментируя приведенное положение, эксперты под-
черкнули, что АИГ, на долю которого приходится 2–5% 
всех случаев хронического гастрита, имеет более благо-
приятный прогноз в отношении развития рака желудка 
по сравнению с H. pylori-ассоциированным гастритом 
с выраженной (III–IV стадии) атрофией по классифика-
ции OLGA.

Положение 6. Инфекция H. pylori и вирус Эбштей-
на–Барр (ВЭБ) являются независимыми факторами 
риска развития рака желудка. Ассоциирована ли ко-
инфекция H. pylori и ВЭБ с более высоким риском 
возникновения рака желудка по сравнению с инфи-
цированием только одним возбудителем, пока еще не 
выяснено (уровень согласия — 97%, степень доказа-
тельности и сила рекомендаций — С2)

Эксперты отметили, что, по данным отдельных иссле-
дований по типу случай–контроль, коинфекция H. pylori 
и ВЭБ ассоциированы с большей выраженностью воспа-
лительных изменений слизистой оболочки желудка и бо-
лее высоким риском возникновения рака желудка. Одна-
ко когортные исследования или исследования по типу 
случай–контроль с выделением подгрупп, посвященные 
данному вопросу, пока отсутствуют.

Положение 7. Эрадикация H. pylori (1) уменьшает 
активность воспаления при хроническом неатро-
фическом гастрите и (2) предупреждает прогрес-
сирование гастритических изменений с развитием 
атрофии и кишечной метаплазии (уровень согла-
сия — 100%, степень доказательности и сила реко-
мендаций — А1)

В комментарии подчеркивается, что успешная эра-
дикация H. pylori приводит к исчезновению нейтро-
фильной инфильтрации слизистой оболочки антраль-
ного отдела и тела желудка. При этом слабая лимфо-
цитарная инфильтрация слизистой оболочки может 
сохраняться в таких случаях до 1 года. У большинства 
пациентов с неатрофическим гастритом после эрадика-
ции происходит восстановление нормальной слизистой 
оболочки желудка. 
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Положение 8. Эрадикация H. pylori приводит 
к регрессии выраженности атрофии слизистой обо-
лочки желудка и в некоторой степени кишечной 
метаплазии и предупреждает развитие на фоне 
атрофии неопластических изменений (уровень со-
гласия — 97%, степень доказательности и сила реко-
мендаций — А1)

Прежде считалось, что эрадикационная терапия 
не приводит к обратному развитию атрофии и кишечной 
метаплазии. Эксперты отметили, что в последних иссле-
дованиях была показана возможность такого регресса, 
приводящего к снижению частоты развития рака желуд-
ка более чем на 50%.

Положение 9. Эрадикация H. pylori снижает риск 
развития рака желудка при ее проведении в разные 
декады жизни, однако по мере увеличения возраста, 
в котором она проводится, степень этого снижения 
уменьшается (уровень согласия — 100%, степень до-
казательности и сила рекомендаций — А1)

В комментарии к данному положению указывает-
ся, что хотя возрастных ограничений для эрадикации 
H. pylori с целью канцерпревенции не существует, ее 
проведение в молодом возрасте является более эффек-
тивным для предупреждения рака желудка. Дополни-
тельная польза в таких случаях связана со снижением 
частоты других заболеваний, ассоциированных с этой 
инфекцией (в частности, язвенной болезни).

Положение 10. Эрадикация H. pylori наиболее эффек-
тивно предупреждает возникновение рака желудка, 
если она проводится до развития тяжелого хрониче-
ского атрофического гастрита (уровень согласия — 
100%, степень доказательности и сила рекоменда-
ций — А1)

При обсуждении этого положения было подчеркну-
то, что применительно к снижению риска возникновения 
рака желудка существует определенная «точка невоз-
врата», выражающаяся в том, что у пациентов с тяжелой 
атрофией и кишечной метаплазией слизистой оболочки 
желудка риск развития рака желудка после эрадикацион-
ной терапии сохраняется, в связи с чем они подлежат ди-
намическому наблюдению с проведением контрольных 
эндоскопических исследований и после эрадикации.

Положение 11. Диагностические тесты, применяе-
мые при проведении скрининга на наличие инфек-
ции H. pylori с целью предупреждения рака желудка, 
должны быть преимущественно неинвазивными 
(уровень согласия — 89%, степень доказательности 
и сила рекомендаций — С2)

В комментарии к данному положению было отмече-
но, что у больных, имеющих умеренный риск возник-
новении рака желудка, предпочтительнее использовать 
неинвазивные методы диагностики инфекции H. pylori 
(например, уреазный дыхательный тест). Однако у паци-
ентов с высоким риском развития рака желудка (в част-
ности, имеющих родственников первой степени родства, 

больных раком желудка) необходимо проведение эндо-
скопического исследования для исключения наличия 
рака или предраковых изменений.

Положение 12. Если для диагностики инфекции 
H. pylori используется серологический метод, то 
перед началом лечения необходимо подтвержде-
ние ее наличия другими методами, такими как 
уреазный дыхательный тест или определение 
антигена бактерий в кале (уровень согласия — 
91%, степень доказательности и сила рекоменда-
ций — С2)

Характеризуя приведенное положение, эксперты 
подчеркнули, что уреазный дыхательный тест являет-
ся самым точным неинвазивным методом скрининга 
инфекции H. pylori. Серологический метод как более 
удобный может применяться при проведении массового 
скрининга. Однако поскольку его результаты могут со-
храняться положительными после успешной эрадика-
ции в течение ряда лет, во избежание ненужного приме-
нения антибиотиков они должны быть подтверждены 
быстрым уреазным тестом или определением антигена 
H. pylori в кале.

Положение 13. Эндоскопическое исследование 
с проведением биопсии рекомендуется у пациентов 
старше 45 лет с отсутствием клинических симптомов, 
но имеющих наследственную предрасположенность 
к раку желудка (не относится к наследственным фор-
мам рака желудка) (уровень согласия — 91%, сте-
пень доказательности и сила рекомендаций — С2)

Комментируя указанное положение, эксперты под-
черкнули, что лица, имеющие родственников первой 
степени родства, больных раком желудка, отличаются 
повышенным риском развития рака данной локализации. 
При этом эндоскопическое исследование характеризует-
ся наиболее высокой частотой обнаружения этой злока-
чественной опухоли по сравнению с другими методами 
скрининга рака желудка. Применение гастродуоденоско-
пии, позволяющей выявить ранние стадии данного забо-
левания, в комбинации с последующей эрадикационной 
терапией служит наиболее эффективной стратегией про-
филактики рака желудка.

Положение 14. Лица старше 50 лет, не имеющие кли-
нических симптомов, считаются более уязвимыми в 
отношении развития рака желудка и имеют повы-
шенный риск его возникновения по сравнению с ли-
цами более молодого возраста (уровень согласия — 
71%, степень доказательности и сила рекоменда-
ций — А1)

В своем комментарии эксперты отметили, что повы-
шение частоты возникновения рака желудка в возрасте 
старше 50 лет свойственно всем странам, особенно ха-
рактеризующимся высокой распространенностью дан-
ного заболевания (Южная Корея, Япония, Китай), и это 
делает приоритетным скрининг в отношении рака же-
лудка именно в данной возрастной группе.
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Положение 15. Популяционная программа «тести-
руйте на наличие инфекции H. pylori и проводите ее 
лечение» (test and treat), выполняемая с целью кан-
церпревенции, требует осторожности в выборе анти-
биотиков, чтобы минимизировать риск развития ре-
зистентости к ним (уровень согласия — 95%, степень 
доказательности и сила рекомендаций — В1)

Характеризуя указанное положение, эксперты под-
черкнули необходимость оценки частоты резистентно-
сти H. pylori, существующей в данном регионе. Так, при 
показателях резистентности H. pylori к кларитромицину 
> 15% вместо стандартной тройной терапии рекомендо-
вано назначать квадротерапию с ингибиторами протон-
ного насоса, тетрациклином, висмута трикалия дицитра-
том и метронидазолом.

Положение 16. Широкое проведение эрадикацион-
ной терапии инфекции H. pylori с целью канцерпре-
венции не ведет к возникновению других серьезных 
заболеваний (уровень согласия — 84%, степень до-
казательности и сила рекомендаций — В2)

Комментируя приведенное положения, эксперты от-
метили, что последние исследования (включая мета-
аналитические) не подтвердили первоначально высказы-
вавшиеся опасения, что эрадикация H. pylori повышает 
риск развития гастроэзофагеальной рефлюксной болез-
ни, аденокарциномы пищевода, а также аутоиммунных 
заболеваний (в частности, воспалительных заболеваний 
кишечника).

Положение 17. Популяционная программа «тести-
руйте на наличие инфекции H. pylori и проводите ее 
лечение» имеет дополнительные преимущества, за-
ключающиеся в предупреждении других заболева-
ний желудка и двенадцатиперстной кишки (уровень 
согласия — 94%, степень доказательности и сила ре-
комендаций — А1)

Экспертами было подчеркнуто, что эрадикация 
H. pylori дает положительный эффект у больных с язва-
ми желудка и двенадцатиперстной кишки, диспепсией, 
MALT-лимфомой желудка. Также снижается риск воз-
никновения язвенных желудочно-кишечных кровотече-
ний (в том числе, связанных с приемом нестероидных 
противовоспалительных и антитромбоцитарных препа-
ратов).

Положение 18. Следует считать возможным одновре-
менное проведение скрининга с целью предупреж-
дения рака желудка и скрининга в отношении коло-
ректального рака (уровень согласия — 81%, степень 
доказательности и сила рекомендаций — С2)

В комментарии данного положения указывается, что 
в некоторых западноевропейских странах программа 
популяционного скрининга применительно к колорек-
тальному раку начинается по достижении 50-летнего 
возраста. Для снижения затрат и повышения привер-
женности к обследованию и лечению в странах с уме-
ренным и высоким риском возникновения рака желудка 

целесообразна комбинация популяционной программы 
«тестируйте на наличие инфекции H. pylori и проводи-
те ее лечение» и скрининга в отношении колоректаль-
ного рака.

Положение 19. Популяционная программа «тести-
руйте на наличие инфекции H. pylori и проводите ее 
лечение» является эффективной с позиций соотно-
шения эффективность–стоимость в регионах с уме-
ренной или высокой частотой возникновения рака 
желудка (уровень согласия — 97%, степень доказа-
тельности и сила рекомендаций — А1)

Обсуждая приведенное положение, эксперты отмети-
ли, что соотношение эффективность–стоимость приме-
нительно к эрадикации H. pylori c целью профилактики 
рака желудка определяется частотой возникновения рака 
желудка и распространенностью инфицирования в дан-
ном регионе, возрастом, в котором проводятся скрининг 
и эрадикация, а также стоимостью тестирования и лече-
ния. Это соотношение является благоприятным в регио-
нах с частотой рака желудка более 20 случаев на 100 000 
населения, а также в тех случаях, когда в регионах с ука-
занной частотой рака желудка тестирование на наличие 
инфекции H. pylori и ее эрадикация проводятся в воз-
растном диапазоне от 20 до 30 лет.

Положение 20. Динамическое наблюдение через опре-
деленные временные интервалы с соблюдением про-
токола взятия биопсии при выполнении эндоскопии 
после проведения эрадикации показано пациентам 
с тяжелым атрофическим гастритом (OLGА III/IV 
или OLGIM III/IV) (уровень согласия — 97%, сте-
пень доказательности и сила рекомендаций — В1)

В комментарии к указанному положению эксперты 
отметили, что проведение эрадикации H. pylori у паци-
ентов с тяжелыми атрофическими изменениями слизи-
стой оболочки желудка не всегда снижает риск возник-
новения рака желудка, поэтому пациенты с выражен-
ными проявлениями атрофии и кишечной метаплазии 
(OLGА III/IV или OLGIM III/IV) подлежат после эради-
кации H. pylori динамическому наблюдению с проведе-
нием эндоскопических исследований и взятием биопсии 
по определенному протоколу каждые 3 года. 

Положение 21. Проведение эрадикации H. pylori не-
обходимо для снижения риска возникновения метах-
ронного рака желудка после операций эндоскопиче-
ской или субтотальной резекции по поводу раннего 
рака желудка (уровень согласия — 100%, степень до-
казательности и сила рекомендаций — А1)

Комментируя указанное положение, эксперты от-
метили, что хотя риск развития метахронного рака 
у оперированных пациентов с раком желудка после 
эрадикации H. pylori снижается, в случаях выраженной 
атрофии и кишечной метаплазии он сохраняется доста-
точно высоким, в связи с чем такие пациенты подлежат 
динамическому наблюдению с проведением гастродуо-
деноскопии.
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Положение 22. Прием лекарственных препаратов и 
соблюдение определенных диет пациентами с тяже-
лой атрофией или кишечной метаплазией слизистой 
оболочки желудка (OLGA III/IV или OLGIM III/IV) 
после проведения эрадикации H. pylori являются 
в целом малоэффективными (уровень согласия — 
100%, степень доказательности и сила рекоменда-
ций — С2)

Эксперты подчеркнули, что применительно к пред-
упреждению возникновения рака желудка в настоящее 
время нет альтернативы, сопоставимой по своей эффек-
тивности с эрадикацией H. pylori. Пищевые антиоксидан-
ты, витамины (бета-каротины, аскорбиновая кислота), 
ацетилсалициловая кислота, ингибиторы циклооксиге-
назы-2, метформин, статины не подтвердили своей эф-
фективности в отношении профилактики рака желудка.

Положение 23. Популяционная программа «тести-
руйте на наличие инфекции H. pylori и проводите ее 
лечение» должна учитывать специфические регио-
нальные условия, определяющие выбор инструмен-
та скрининга, режима эрадикации и тактики после-
дующего наблюдения (уровень согласия — 94%, сте-
пень доказательности и сила рекомендаций — D1)

В комментарии к указанному положению было под-
черкнуто, что при выборе метода тестирования, схем 
эрадикации, контроля ее результатов необходимо учи-
тывать региональные особенности, связанные, в частно-
сти, с разным соотношением эффективность–стоимость.

Положение 24. Популяционная программа «тести-
руйте на наличие инфекции H. pylori и проводите ее 
лечение» должна быть интегрирована в число при-
оритетных задач органов здравоохранения, особенно 
в регионах со средней и высокой частотой рака же-
лудка (уровень согласия — 94%, степень доказатель-
ности и сила рекомендаций — В1)

Эксперты подчеркнули, что, несмотря на высокую 
эффективность представленной программы в отношении 
предупреждения возникновения рака желудка, далеко 
не во всех странах она включена в первоочередные зада-
чи охраны общественного здоровья. Ее необходимо неза-
медлительно сделать приоритетной в регионах с высокой 
частотой рака желудка (более 20 случаев на 100 000 насе-
ления). Сходные усилия целесообразно применять и для 
включения указанной программы в число приоритетных 
задач в регионах со средним риском возникновения рака 
желудка (10–20 случаев на 100 000 населения).

Положение 25. Использование в клинической прак-
тике генетических и эпигенетических маркеров 
для оценки риска возникновения и прогрессирова-
ния рака желудка требует дальнейших исследова-
ний с целью его обоснования (уровень согласия — 
100%, степень доказательности и сила рекоменда-
ций — D2)

Комментируя данное положение, эксперты отметили, 
что применение в клинической практике молекулярных 

биомаркеров в настоящее время ограничивается лишь 
диагностикой различных форм наследственного рака же-
лудка, а также отбором пациентов с распространенными 
стадиями рака желудка для проведения иммунотерапии.

Положение 26. При эндоскопическом скрининге в от-
ношении дисплазии и раннего рака желудка следует 
применять эндоскопию высокого разрешения (уро-
вень согласия — 100%, степень доказательности и 
сила рекомендаций — А1)

При обсуждении данного положения эксперты дали 
высокую оценку современным методам эндоскопии вы-
сокого разрешения, таким как лазерная эндоскопия, ви-
зуализация в режиме связанных цветов (linked-colour 
imagining, LCI). Так, LCI облегчает распознавание нео-
пластических изменений на фоне кишечной метаплазии. 
Отличные результаты применения LCI в диагностике 
раннего рака желудка, полученные пока только в Япо-
нии и Китае, требуют своего подтверждения и в других 
странах.

Положение 27. По-прежнему сохраняется потреб-
ность в вакцине, которая будет применяться с про-
филактической и/или терапевтической целью (уро-
вень согласия — 100%, степень доказательности и 
сила рекомендаций — С1)

Комментируя приведенное положение, эксперты от-
метили, что вакцина, которая защищала бы человека 
от инфекции H. pylori, до сих пор не создана. Применение 
рекомбинантного антигена H. pylori не привело у здоро-
вых добровольцев к формированию достаточной защи-
ты от этой инфекции. С учетом растущей устойчивости 
бактериальной флоры к антибиотикам создание вакци-
ны против H. pylori было бы важным вкладом в борьбу 
с данной инфекцией.

Таким образом, завершая рассмотрение положений 
раздела консенсуса «Маастрихт-VI», посвященного свя-
зи инфекции H. pylori и рака желудка, следует отметить, 
что эксперты признали эту инфекцию главным этио-
логическим фактором указанного заболевания, в связи 
с чем сочли обязательным проведение тестирования на 
наличие H. pylori и ее эрадикации в случае его положи-
тельного результата. Выполнение этой программы будет 
способствовать снижению частоты возникновения рака 
желудка.
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Внемозговые опухоли задней черепной ямки (ЗЧЯ) 
вследствие формирования сложных топографо-анатоми-
ческих взаимоотношений со стволом головного мозга не-
редко приводят к нарушению его функции, однако сте-
пень поражения ствола мозга чаще всего определяется 
лишь на основании клинических данных. Признаки по-
ражения ствола мозга при опухолях данной локализации 
наблюдаются в 65–80%, среди них преобладает иррита-
ционная симптоматика, которая составляет 65%, прово-
дниковые нарушения отмечаются в 38%, поражение че-
репных нервов на стороне опухоли наблюдается в 28%. 
При опухолях данной локализации наблюдаются раз-
личной степени выраженности компрессия, деформация 
и ротация ствола мозга. Возникающая при этом гипоксия 
вызывает нарушение трофики ткани мозга и развитие 
отека с последующими дистрофическими изменениями 
в нервных клетках [1–3]. 

Микроскопические изменения в стволе мозга при 
менингиомах ЗЧЯ сопровождаются явлениями разре-
жения, определяется пористое состояние ткани ствола 
мозга. При этом миелиновые волокна резко изменены, 

отмечается их набухание, демиелинизация, часть воло-
кон фрагментирована и истончена. В стволе мозга обна-
руживаются сосуды с явлениями резко выраженного пе-
риваскулярного отека, выявляются плазморрагии, дис-
трофические изменения, реже встречаются диапедезные 
кровоизлияния [1].

При изучении перитуморозной зоны опухолей боль-
ших полушарий наряду с гидратацией белого вещества 
мозга, прилежащего к опухоли, было обнаружено умень-
шение количества липидов, а поскольку миелиновые во-
локна в основном состоят из них, такие изменения были 
расценены авторами как процесс демиелинизации. Кроме 
того, они не выявили связи между гистологическим ти-
пом опухоли, локализацией, размером, характером роста 
и степенью выраженности перитуморозного отека [1].

Спектроскопия in vivo является эффективным мето-
дом оценки гетерогенности опухоли; например, когда 
для последующей диагностики требуется проведение би-
опсии. По соотношению интенсивности сигналов tNAA 
и tCho (tNAA/tCho) в спектрах, полученных в различных 
участках опухоли, можно дифференцировать солид-
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ную часть опухоли с наибольшей плотностью опухоле-
вых клеток от зоны отека [4]. В последнее десятилетие 
данные магнитно-резонансной спектроскопии (МРС) 
широко используются при планировании нейрохирур-
гических операций. Карты распределения церебраль-
ных метаболитов позволяют дифференцировать актив-
но растущие участки опухоли от медленно растущих, 
относительно доброкачественных, а также от смежной 
с опухолью нормальной ткани. Размеры опухоли, уста-
новленные по данным МРС и магнитно-резонансной то-
мографии (МРТ), могут отличаться: размеры опухоли, 
определенные при МРС, на 25% превышают получен-
ные по Т2-взвешенным МР-изображениям. Кроме того, 
результаты МРС по определению степени злокачествен-
ности опухоли лучше согласуются с данными гистоло-
гических исследований [5]. Ниже приводится короткий 
обзор основных метаболитов, изменяющихся при опухо-
лях головного мозга. 

N-ацетиласпартат (NAA), используемый как нейро-
нальный маркер, содержится почти во всех нейронах 
головного мозга, является производным аминокислот, 
синтезируемых в нейронах, и далее транспортируе-
мый по аксонам, указывает на их жизнеспособность. 
В физиологических условиях NAA постепенно увели-
чивается у новорожденных и уменьшается у пожилых. 
При патологических состояниях снижение уровня NAA 
указывает на потерю нейронов. Так, при глиальных опу-
холях головного мозга снижение содержания аспартата 
обусловлено разрушением аксонов, нейронов и дендри-
тов с развитием недостаточности ферментной системы, 
участвующей в его ацетилировании.

Холин (Cho) участвует в метаболическом обмене мем-
бран. Преобладает в белом веществе головного мозга. 
Является маркером клеточных мембран, отражающим 
пролиферацию клеток. Замещенные фосфаты холина 
являются структурной основой фосфолипидов — важ-
нейшего строительного материала базальных мембран. 
При глиальных опухолях головного мозга на фоне уве-
личенной пролиферации клеток происходит разрушение 
клеточных мембран с высвобождением холина, вслед-
ствие чего повышается его содержание.

Лактат (Lac) — продукт анаэробного метаболиз-
ма — является маркером гипоксии, у здоровых при МСР 
не обнаруживается, увеличиваясь особенно при опу-
холях. Образующегося количества АТФ недостаточно, 
чтобы покрыть энергетические потребности при актив-
ной клеточной пролиферации опухолей. Поэтому кро-
ме окислительного фосфорилирования (цикл Кребса) 
формируются дополнительные пути получения АТФ — 
анаэробный гликолиз и серинолиз — серин сначала пре-
вращается в 3-фосфоглицерат, а затем в пируват и лактат 
с образованием АТФ и конечного продукта — лактата. 

Креатин (Cr) является маркером энергетического 
метаболизма, синтезируется из аминокислот, главным 
образом в почках и печени и транспортируется кровью 
в периферические ткани/органы. Cr содержится в ней-
ронах и глиальных клетках, визуализируется в спектрах 
МРС в основном в виде высокого пика [6].

Соотношения Lac/Cr и Cho/Cr возрастают с увеличе-
нием степени анаплазии глиом. Опухоль гораздо лучше 
поддается лечению, если уровень Lac меньше двухкрат-
ного уровня NAA. При проведении лучевой терапии 
уровни Cho и Lac постепенно снижаются, уровень NAA 
не изменяется [5–7]. 

Изменения метаболизма в стволе мозга в виде незна-
чительного или умеренного увеличения уровня лактата 
при нормальных показателях других метаболитов наи-
более часто наблюдались у больных, поступивших в ста-
дии субкомпенсации или в стадии умеренной декомпен-
сации. Более значительное увеличение уровня лактата 
и снижение холина и креатина наиболее часто наблю-
дались у больных с длительным анамнезом заболева-
ния (более 5 лет), поступивших в стадии умеренной или 
выраженной декомпенсации, имеющих в клинической 
картине множественный спонтанный нистагм, бульбар-
ные нарушения, расстройства тазовых функций. Можно 
предположить, что связь между метаболическими из-
менениями в стволе мозга и выраженной туловищной 
атаксией говорит о поражении преимущественно про-
водящих мозжечковых путей. В некоторых сообщениях 
отмечено, что появление пика лактата служит признаком 
неспецифического процесса и возможно не только при 
ишемическом поражении, но и при гипоксии другого ге-
неза. Кроме того, есть сообщения, что лактат диффунди-
рует из лактат-продуцирующей опухоли в ткань мозга, 
вызывая нейрональную дисфункцию ствола мозга [8, 9]. 

Особенности морфологии опухолевых смещений 
и деформаций в ЗЧЯ, с одной стороны, обусловлены 
компактным расположением мозговых структур, крове-
носных сосудов и черепных нервов в костно‐оболочеч-
ном каркасе, с другой — локализацией, гистологическим 
вариантом, темпом и направлением роста опухоли [10]. 
Современные методы диагностики позволяют визуали-
зировать картину дислокации структур в зависимости 
от гистологической структуры и локализации новообра-
зования [11]. 

Эти данные составляют базу для планирования 
оперативного доступа, которое является эффективным 
способом снижения травматичности вмешательства. 
Современное развитие хирургии опухолей ЗЧЯ и воз-
растающие требования к точности и адекватности опе-
ративных доступов делают актуальной дальнейшую 
разработку анатомически обоснованных методов их 
планирования. Резекция опухолевого узла является ос-
новным лечебным мероприятием у пациентов с опухо-
лями ЗЧЯ [12–14]. Микрохирургическая резекция явля-
ется методом выбора для большинства этих поражений, 
но переменная локализация, большой размер опухоли 
уже при постановке диагноза, частое поражение нерв-
ных и сосудистых структур и их потенциально инва-
зивное поведение делают оперативное вмешательство 
сложной задачей [15].

Основным критерием выбора адекватного оператив-
ного доступа в хирургии опухолей ЗЧЯ является его 
возможность обеспечить максимально радикальное уда-
ление новообразования при минимальном повреждении 
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мозговых структур и сосудисто-нервных образований 
[16, 17].

Планирование доступа с анализом нюансов его вы-
полнения и возможных условий, возникающих во время 
операции, рассматривается в современной нейрохирур-
гии как способ предотвращения возможных осложнений. 
Предложена методика компьютерной 3D-реконструкции 
томограмм пациентов для индивидуализации взаиморас-
положения костных ориентиров и синусов твердой моз-
говой оболочки при планировании латерального субок-
ципитального доступа в хирургии основания черепа [16].

Клинический случай. Больной М., 40 лет, поступил 
в отделение нейрохирургии многопрофильной клини-
ки СамГМУ 21.03.2022 с жалобами на постоянные боли 
в правой затылочной области и шее, усиливающиеся при 
поворотах головы, снижение памяти, шум в ушах спра-
ва, трудность сохранения равновесия и онемение ног. 

Из анамнеза известно, что считает себя больным 
в течение 7 лет, причину появления болезни не конкре-
тизирует. Заболевание проявлялось головными болями, 
которые прогрессировали и усиливались при поворотах 
головы. В последние месяцы наблюдались шаткость по-
ходки при ходьбе, нарушение координации движения 
и сохранения равновесия.

При клинико-неврологическом обследовании общее 
состояние средней тяжести, дыхание свободное, при 
аускультации выслушивалось везикулярное дыхание, 
сердечные тоны приглушены, ритмичные. АД 120/80 мм 
рт. ст. Пульс 72 уд. в минуту, ритмичный. Живот мягкий, 
безболезненный. Функции тазовых органов не наруше-
ны. Сознание ясное, по шкале Глазго 15 баллов. Опре-
делялись общемозговые симптомы в виде головной 
боли, головокружения и нарушения координации, шума 
в ушах справа. Менингиальные симптомы отсутство-
вали. Функции черепно-мозговых нервов не нарушены. 
Зрачки D=S, фотореакция сохранена. Двигательных 
и чувствительных нарушений на конечностях не наблю-
далось. Статокоординаторные пробы выполнял с интен-
циями. В позе Ромберга неустойчив. Патологических 
рефлексов не наблюдалось. 

ЭКГ: метаболические изменения в миокарде задней 
стенки левого желудочка. 

Осмотр офтальмологом: visus = 1.0, поля зрения 
не сужены. Диски зрительных нервов бледно-розовые, 
границы их четкие, артерии глазного дна умеренно су-
жены, вены расширены, очаговых изменений нет. Заклю-
чение — двусторонняя ангиопатия сетчатки. 

Лабораторные анализы: общий анализ крови: эри-
троциты 4,40 × 1012/л, гемоглобин 114 г/л, лейкоциты 
7,60 × 109/л (лейкоцитарная формула: палочкоядер-
ные — 2%, сегментоядерные — 63%, эозинофи-
лы — 2%, лимфоциты — 27%, моноциты — 6%), тромбо-
циты 235 × 109/л, СОЭ 6 мм/ч. Сахар крови 5,77 ммоль/л, би-
лирубин общий 16,9 ммоль/л, креатинин 109,8 мкмоль/л. 
Реакция Вассермана отрицательная. Группа крови III(B), 
Rh+. Общий анализ мочи в пределах нормы. 

Пациенту в плановом порядке назначили МРТ, МРТ 
с контрастом, МРС, определение количества нейроспе-
цифического белка S-100 в крови и стандартные лабора-
торные анализы. 

При МРТ определили признаки объемного внемоз-
гового образования в ЗЧЯ справа, сообщающегося с по-
лостью сосцевидного отростка правой височной кости, 
с компремированием мозжечка в ствол мозга. 

Данные МРТ до констрастирования: объемное вне-
мозговое образование неоднородной сруктуры (гипер-, 
гипоинтенсивное) на Т2-ВИ, FLAIR и DWI, гипоинтен-
сивное на Т1-ВИ с четкими наружными контурами. Дан-
ные МРТ после внутривенного контрастирования: пато-
логических очагов усиления МР-сигнала не отмечается 
(рис. 1; рис. 2 и 3 — см. 4-ю стр. обложки; рис. 4).

Для объективной оценки метаболических процес-
сов, происходящих в очаге патологии, за ее пределами 
и на участке прилежащей здоровой ткани, воксели при 
МРС подразделяются на следующие: а) воксели в центре 
очага; б) воксели на периферии очага; в) перифокальные 
воксели; г) воксели здоровой ткани на контралатераль-
ной стороне. 

Результаты обследования демонстрируют, что соот-
ношение между патологическим полем (8) и перифери-
ческим (14) имеет большую разницу в количестве ме-
таболитов. То есть отмечаются снижение уровня NAA 
(8,274), холина (3,668), креатина (5,535) и лактата (2,010). 
Это связано со структурой опухоли и метаболическими 
процессами в участке роста новообразования и по пери-
ферии распространения процесса. В данном случае опу-
холь состоит из холестеатомной массы (эпидермоидная 
опухоль), которая не имеет признаков содержания актив-
ных метаболитов. 

После сбора всех клинико-неврологических, лабо-
раторных и инструментальных сведений и заключения 
вышеупомянутых специалистов была назначена опера-
ция в плановом порядке. Под общим эндотрахеальным 
наркозом проведен разрез кожи и мягких тканей головы 

Соотношение микроэлементов в различных областях головного мозга

№ поля в спектрограмме NAA Креатин Холин Лактат

8 21 672 26 928 37 389 208 681

10 157 536 141 372 80 520 150 240

11 232 056 114 741 77 088 90 840

12 79 056 75 834 127 314 75 960

14 179 316 149 061 137 180 103 800

Соотношение 8/14 8,274 5,535 3,668 2,010
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Рис. 1. МРТ головного мозга в Т1-, Т2- и Flair-режимах

  

  

массы опухоли, которая заполнила полость и привела 
к деструкции губчатой ткани сосцевидного отростка. 
Опухолевая масса представляла собой мягкую жиропо-
добную светло-желтого цвета массу (рис. 5, см. 4-ю стр. 
обложки), которую удалили тотально с помощью специ-
альных инструментов. Произведен тщательный гемо-
стаз. Восстановилась пульсация головного мозга. В эпи-
дуральном пространстве установлен хлорвиниловый 
трубчатый дренаж. Йод, спиртовой компресс, наложена 
асептическая повязка.

субокципитальным парамедианным доступом. После 
расширения хирургической раны установлено фрезевое 
отверстие в правую затылочную область кости черепа 
и произведена резекционная ретросигмоидная субокци-
питальная трепанация в области затылка в прямом и па-
рамедианном направлении. В эпидуральном простран-
стве определили холестеатомную массу, сдавливающую 
правую гемисферу мозжечка. При ревизии инструмен-
тами по эпидуральному пространству к сосцевидному 
отростку височной кости определялось распространение 
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При патолого-анатомическом исследовании удален-
ного образования определяется холестеатома (эпидермо-
идная опухоль).

Послеоперационный период протекал без осложне-
ний. Движения в конечностях в полном объеме, функции 
тазовых органов сохранены. Больной отмечает, что вос-
становительный период после проведенного лечения со-
ставил 3 мес. — происходило постепенное восстановле-
ние равновесия, ходьбы, уменьшение частоты приступов 
головной боли. В последующем состояние стабилизиро-

   

  

Рис. 4. МРТ после операции. Гемисфера мозжечка восстановилась после декомпрессии, признаки дислокации не определяются

валось. На момент анкетирования — указания на пери-
одические головные боли без тошноты и рвоты, после 
их окончания восстановление самочувствия занимает 
несколько дней; пошатывание при ходьбе; нарушение 
сна; снижение памяти, некоторое замедление скорости 
мышления, повышенную утомляемость от умственных 
и физических занятий. По шкале Карновского оценка со-
ставляет 80 баллов. Пациент в основном справляется со 
своим здоровьем. Лечится амбулаторно, находится под 
наблюдением невролога по месту жительства.
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Выводы 

1. У больных с эпидермоидными опухолями, посту-
пивших на хирургическое лечение в стадии субкомпенса-
ции или в стадии умеренной декомпенсации, изменения 
метаболизма в стволе мозга характеризуются незначи-
тельным или умеренным снижением уровня лактата при 
нормальных показателях других метаболитов при МРС.

2. У больного с выраженной компрессией мозжечка 
при МРС отмечается значительное снижение лактата, 
NAA, холина, креатина.

3. Изменение уровня лактата в нашем случае не кор-
релирует со степенью компрессии ствола мозга и разме-
рами внемозговой опухоли ЗЧЯ, а именно эпидермоид-
ной кистой.

4. У данного пациента с эпидермоидной опухолью 
в разрез с литературными данными (рассматривающих 
уровни метаболитов при глиальных опухолях головного 
мозга) значительное повышение уровня лактата не на-
блюдается.

Ко нфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ПЕРЕДОЗИРОВКИ МЕТОТРЕКСАТА, 
ОСОБЕННОСТЬ ДИАГНОСТИКИ В УСЛОВИЯХ ПАНДЕМИИ COVID-19
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Многообразие и низкая специфичность клинических проявлений заболевания COVID-19, его широкое распространение 
представляют трудности для дифференциальной диагностики, в том числе с состояниями, обусловленными пере-
дозировкой лекарственных средств. Трудный опыт оказания медицинской помощи в пандемию коронавирусной ин-
фекции обращает внимание на важность и необходимость дальнейшего усовершенствования ее диагностики, в осо-
бенности при коморбидных состояниях. Приводится описание клинического случая дифференциальной диагностики 
неятрогенной передозировки метотрексата у пациента с предварительным диагнозом COVID-19 (U07.2 — вирус не 
установлен).
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CLINICAL CASE OF METHOTREXATE OVERDOSE, THE PECULIARITY OF DIAGNOSTICS 
IN THE CONDITIONS OF THE COVID-19 PANDEMIC
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The diversity and low specifi city of clinical manifestations of COVID-19, as well as its widespread prevalence, present diffi  culties 
for diff erential diagnosis, including  conditions caused by drug overdose. The challenging experience of providing medical 
care during the coronavirus pandemic draws attention to the importance and necessity of further improving its diagnosis, 
especially in comorbid conditions. A clinical case of diff erential diagnosis of non- iatrogenic overdose of methotrexate in a 
patient with a preliminary diagnosis (virus unknown) is described: U07.2 (ICD-10) COVID-19.
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Метотрексат (4-амино-10-метилптероилглутамовая 
кислота) — лекарственный препарат с широтой терапев-
тического действия в дозовом диапазоне от 7,5 мг в не-
делю в ревматологии до 1 г единовременно в лечении 
онкологических заболеваний. Клиницисту может быть 
не просто определить передозировку1 у пациента, стра-
дающего ревматоидным артритом и получающего мето-
трексат в низкой и средней дозировках.

Высокая обращаемость за медицинской помощью 
пациентов с заболеванием COVID-19 определяет диа-
гностическую настороженность практических врачей 
в период пандемии. Низкая специфичность клиниче-
ской картины COVID-19 [1–3] и элементы сходства те-
чения коронавирусной инфекции с клиникой других за-
болеваний, в том числе с передозировкой1 метотрексата 
(табл. 1), могут существенно затруднять диагностику 
[4, 5], особенно при отсутствии лабораторной идентифи-
кации вирусной инфекции. Высокая заболеваемость, пе-
регрузка медицинского персонала и укорочение времени 
принятия решения обусловливают риск гипердиагности-
ки коронавирусной инфекции.

При проведении высокодозной терапии метотрекса-
том признаки его передозировки в форме панцитопении 
и патологии нервной системы (лейкоэнцефалопатии) оче-
видны и предсказуемы [13, 14], в отличие от ургентного 
состояния на фоне приема пациентом малых и средних 
терапевтических доз. 

Цель работы. Анализ клинического случая передо-
зировки метотрексата и особенностей его диагностики 
у пациента с иммуноопосредованной патологией в усло-
виях пандемии COVID-19. 

Данные о течении коморбидных иммуноопосре-
дованных воспалительных заболеваний у пациентов 
с COVID-19, длительно получающих системную имму-
нодепрессивную терапию, немногочисленны [15, 16]. 
Предлагаем описание клинического случая, произошед-
шего с пациентом, страдавшим ревматоидным артритом 
и проявлением неятрогенной передозировки метотрекса-
та, которая представляла трудность для дифференциаль-
ной диагностики с COVID-19 и выбора адекватной тера-
певтической тактики.

Клинический случай
Пациент П., 71 год2, в мае 2020 г.3 был экстренно го-

спитализирован с жалобами на повышение температуры 
тела, общую слабость, цефалгию, анорексию, боль и де-
сять дней назад на везикулезную кожную сыпь по ходу X 
межреберного промежутка справа.

1 Передозировка — это использование лекарства в дозе, превы-
шающей терапевтическую, ведущее к возникновению токси-
ческих эффектов, т.е. отравления (РЛС). 

2 Информированное согласие от пациента получено.
3 При оказании медицинской помощи пациенту с COVID-19 ру-

ководствовались указаниями актуальной версии Временных 
методических рекомендаций «Профилактика, диагностика 
и лечение новой коронавирусной инфекции (2019-nCoV)». 
Версия 6 от 28.04.2020 (утв. Министерством здравоохранения 
РФ). 143 с. (Приложения 7–9).

Объективно: состояние средней степени тяжести, ги-
пертермия. Питание пониженное. Видимые слизистые 
и кожные покровы бледные, тургор снижен, геморраги-
ческие струпы на коже поясничной области спины, жи-
вота без признаков инфицирования. Лимфоузлы не паль-
пируются. Сознание сохранено, несколько заторможен, 
ориентирован правильно. Двигательная активность со-
хранена. Зрачки D=S. Менингеальные знаки отсутству-
ют. Очаговых симптомов нет.

Дыхание жесткое, проводится во все отделы легких, 
хрипов нет, частота дыхательных движений 18 в мину-
ту, SpO2 96% при дыхании воздухом. Тоны сердца ясные, 
ритмичные, частота сердечных сокращений 72 в минуту, 
артериальное давление 130/80 мм рт. ст. Живот правиль-
ной формы, участвует в акте дыхания, при пальпации 
мягкий, безболезненный. Печень не увеличена. Диурез 
сохранен. Отеков нет.

Анамнез заболевания. Пациент считает себя больным 
в течение 20 дней с момента появления кожной сыпи 
и субфебрилитета (37,6 °С). На фоне амбулаторного ле-
чения по поводу Herpes zoster у невролога (принимал 
ацикловир, фукорцин, циклоферон внутримышечно) от-
мечает ухудшение состояния и повышение температуры 
тела до 40,5 °С, вследствие чего сделан вывод о возмож-
ности альтернативного диагноза. Ввиду неблагоприят-
ной эпидемиологической обстановки по COVID-19, экс-
тренно проведена компьютерная томография органов 
грудной полости: в верхнеязычковом сегменте верхней 
доли левого легкого небольшой участок субплевраль-
ного уплотнения легочной ткани по типу «матового 
стекла». Не исключается левосторонняя верхнедолевая 
пневмония (неопределенная КТ-картина; средняя веро-
ятность внебольничной пневмонии COVID-19).

Эпидемиологический анамнез: контакты с инфекци-
онными больными отрицает, супруга клинически здоро-
ва. 

Т а б л и ц а  1
Сравнение проявлений COVID-19 [1–3, 6–8, 11] и передо-
зировки метотрексата [4, 9, 10, 12]

Клинические проявления
Частота, %

COVID-19 передозировка 
метотрексата

Гипертермия > 90 до 15

Проявления нарушения 
функции легких 

80 7

Пневмония до 100 21 

Неврологические проявления до 44 до 15

Нарушения пищеварения 
(в т.ч. стоматит)

до 39,6 до 27

Нарушение функции почек до 7,0 до 12

Кожные проявления до 20 до 10

Изменения гемограммы до 82,1 до 53

П р и м е ч а н и е: возможны также сердцебиение, конъюнктивит 
и проч., которые в дебюте инфекции могут наблюдаться в отсут-
ствие гипертермии.
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Анамнез жизни. Пациент — неработающий пенсио-
нер. Отмечает хронические заболевания: бронхит; рев-
матоидный артрит, полиартрит с 2016 г. (терапия мето-
трексатом 9 таблеток (2,5 мг × 9) 1 раз в неделю, мети-
предом 8 мг 1 раз в сутки). Вредные привычки отрицает. 
Аллергоанамнез не отягощен. 

На основании анамнеза, клинической картины и ре-
зультатов компьютерной томографии органов грудной 
клетки установлен предварительный диагноз.

Основной: «U07.2 (МКБ-10) COVID-19, вирус не иден-
тифицирован, среднетяжелое течение». 

Осложнение: «J12.9 Внебольничная пневмония 
в верхней доле левого легкого, нетяжелое течение, без 
признаков дыхательной недостаточности». 

Сопутствующий: «Ревматоидный артрит, полиар-
трит, серопозитивный, неактивная фаза».

Назначены цефтриаксон, азитромицин, продолжена 
плановая терапия ревматоидного артрита (было установ-
лено постфактум, лекарства пациент принимал самосто-
ятельно — метотрексат, со слов, на 3-й и 10-й дни госпи-
тализации). 

На 2-е сутки госпитализации наступило резкое ухуд-
шение состояния в виде энцефалопатии с психотически-
ми проявлениями: пациент дезориентирован, галлюци-
нирует (описывает «голоса», побуждающие к суицидаль-
ной попытке). Температура субфебрильная. 

Экстренно осмотрен неврологом, выполнена люм-
бальная пункция: в ликворе определяется умеренный 
плеоцитоз (584 клетки в трех полях зрения), нейтро-
филы — 93%, повышенное содержание белка (2,0 г/л) 
и незначительное снижение глюкозы (2,5 ммоль/л). 
Результат серологического исследования ликвора на 
Str. pneumoniae, E. coli, Neisseria meningitides, Haemoph. 
infl uenza отрицательный. При бактериальном посеве 
ликвора роста аэробной микрофлоры нет. Исследование 
крови на менингококк в динамике дважды дало отрица-
тельный результат. Установлен диагноз «менингоэнце-
фалит».

На 4-е сутки госпитализации произведена смена 
антибиотиков (табл. 2), через 24 ч наблюдалась поло-
жительная клиническая динамика в виде нормализации 
температуры, улучшения психоневрологического стату-

Температурная кривая и динамика числа лейкоцитов периферической крови пациента на фоне проводимой терапии:
Цт — цефтриаксон; А — азитромицин; Ам — амикацин; Мн — меропенем; Мт — метотрексат; Ац — ацикловир

Т а б л и ц а  2
Фармакотерапия в стационарном периоде лечения

Препарат
Время с момента госпитализации, дни

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20

Цефтриаксон 2,0 г/сут внутривенно + + + – – – – – – – – – – – – – – – – –

Азитромицин 500 мг/сут per os + + – – – – – – – – – – – – – – – – – –

Меропенем 6,0 г/сут внутривенно – – – + + + + + + + + + + + + + + + – –

Метотрексат 90 мг 1 раз в неделю per os – – + – – – – – – + – – – – – – – – – –

Ацикловир 1,5 г/сут внутривенно – – + + + + + + + – – – – – – – – – – –
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са (сознание ясное, отсутствие галлюциноза, общая ак-
тивизация).

При исследовании в мазке из носа и ротоглотки 
методом ПЦР с гибридизационно-флуоресцентной де-
текцией (реагенты «Вектор-ПЦРрв-2019-nCoV-RG») 
на 2-е, 4-е и 10-е сутки госпитализации РНК коронави-
руса не  обнаружено.

На 10-е сутки госпитализации (день приема мето-
трексата пациентом) наблюдалось повторное ухудшение 
состояния: субфебрилитет, заторможенность больного, 
назначен амикацин. С 12-х суток госпитализации реги-
стрируется панцитопения (табл. 3).

Диагноз оставался неясным, в связи с чем на 15-е сут-
ки был проведен повторный тщательный сбор анамнеза, 
анализ амбулаторной карты пациента и выяснено, что 
в течение нескольких недель пациент непреднамеренно 
превышал назначенную ревматологом дозу метотрекса-
та — вместо 22,5 мг в неделю (2,5 мг × 9 таб.) ошибочно 
принимал 90 мг (10 мг × 9 таб.)4. Прием препарата был 
немедленно прекращен. 

С 16-х суток температура тела и неврологический 
статус окончательно нормализовались. 

На основании новых данных анамнеза, лабораторных 
показателей, клинической картины диагностирована пе-
редозировка метотрексата, назначена фолиевая кислота 
per os 20 мг/сут и инфузионно-дезинтоксикационная те-
рапия под контролем диуреза. 

Состояние больного с положительной динамикой, 
на 16-е сутки госпитализации стабилизировались по-
казатели клинического анализа крови, улучшилась 
картина ликвора — отсутствие признаков воспаления 
(общий цитоз — 22 клетки в трех полях зрения, нейтро-
филы — 9%). Снизилось содержание острофазного мар-
кера — С-реактивного белка (табл. 3).

Пациент переведен для дальнейшего лечения в тера-
певтическое отделение городской больницы с диагнозом: 
«Передозировка метотрексата (Т45.1). Средняя тяжесть». 
Осложнение: «Токсическая энцефалопатия, панцитопе-
ния». Фоновое заболевание: «Ревматоидный артрит, су-
ставная форма».

4 Низкая биодоступность и быстрая внутриклеточная абсорб-
ция метотрексата в сочетании с его коротким периодом по-
лувыведения являются причинами того, что исследование 
его сывороточной концентрации малоинформативно как при 
остром, так и при хроническом приеме внутрь [Balis F.M. et 
al., 1983; Kivity S. et al., 2014].

Обсуждение

Контроль безопасности фармакотерапии метотрекса-
том включает в себя реакцию врача на малейшие призна-
ки возможной передозировки. В противном случае свя-
занная с ней клиника может быть принята за признаки 
другого заболевания. 

Метотрексат для проведения низко- и высокодозной 
терапии в настоящее время используется для лечения как 
иммунопатологических, так и широкого круга онкологи-
ческих заболеваний. Ревматологи, терапевты и онколо-
ги должны быть осведомлены о потенциальной нейро- 
и миелотоксичности препарата и учитывать их при про-
ведении дифференциальной диагностики у пациентов со 
сходной клинико-лабораторной картиной. При определе-
нии причины ведущих синдромов используется персо-
нифицированный подход к терапии пациента. 

При применении метотрексата нередко встречается 
панцитопения [17–19], поэтому в процессе лечения ре-
комендован контроль клинического анализа крови 1 раз 
в 2–4 нед. первые 3 мес., раз в 2–3 мес. в последую-
щие 3–6 мес., и затем каждые 3 мес. [20]. Лабораторный 
мониторинг должен осуществляться и при необходимо-
сти назначения пациенту, получающему метотрексат, 
других лекарственных препаратов не реже 1 раза в неде-
лю, так как некоторые взаимодействия могут приводить 
к росту сывороточной концентрации препарата ввиду 
ингибирования его фармакокинетики. При этом вероят-
ность развития передозировки увеличивается.

Так, в представленном клиническом случае совмест-
но с метотрексатом (табл. 2) применялись еще два потен-
циальных миелотоксиканта — цефтриаксон и меропенем 
[17, 21, 22]. Лабораторный мониторинг отразил призна-
ки передозировки (табл. 3), что позволило своевременно 
диагностировать и объяснить появление панцитопении. 

В случае развития интеркуррентной инфекции во-
прос о продолжении приема метотрексата решается ин-
дивидуально, в частности при подозрении на COVID-19 
есть рекомендация временно (до полного выздоровле-
ния) его прервать [2], при прочих инфекциях — продол-
жить в случае легкого течения, прервать при тяжелой 
инфекции [23]. 

В описанном клиническом случае одной из причин 
развития миелосупрессии стала продолжительная не-
преднамеренная передозировка метотрексата, возмож-
ным отягощающим фактором которой могла послужить 
антибактериальная терапия [17, 21, 22]. Особенность 
дифференциального диагноза в данном клиническом 

Т а б л и ц а  3
Некоторые показатели клинического анализа крови и С-реактивного белка

Показатель
Дни госпитализации

2-й 4-й 6-й 9-й 12-й 16-й 17-й 21-й  

Эритроциты, 1012/л 3,4 3,8 3,5 3,3 2,7 2,9 2,9 2,9

Лейкоциты, 109/л 6,4 9,2 9,9 8,3 3,7 1,5 1,2 1,9

Тромбоциты, 109/л 160,0 168,0 96,0 153,0 157,0 106,0 75,0 115,0

С-реактивный белок, мг/л 349,2 356,3 58,2 69,6 46,8 48,2 – –
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случае заключалась в элементах сходства проявлений 
COVID-19 (табл. 1) и передозировки метотрексата.

Острая энцефалопатия пациента имела неоднознач-
ные причины:

• первичный анализ ликвора отвечает критериям 
бактериальной инфекции [24], но подобные по-
казатели (умеренно повышенное содержание бел-
ка и сниженное глюкозы, умеренный плеоцитоз 
с нейтрофилезом), а также гипертермия характер-
ны и для лейкоэнцефалопатии вследствие интокси-
кации метотрексатом [4];

• рецидив гипертермии и неврологические проявле-
ния возникли в связи с очередным приемом мето-
трексата (табл. 3); 

• T. Moriquchi и соавт. [24] описали случай невроло-
гических осложнений COVID-19 без идентифика-
ции вируса в мазке из верхних дыхательных путей, 
но с подтверждением инфицирования обнаружени-
ем РНК вируса методом ПЦР в ликворе; 

• острая транзиторная энцефалопатия, связанная 
с приемом метотрексата, сопровождающаяся нару-
шением сознания и гипертермией, как правило, пре-
ходяща — полное выздоровление наступает в тече-
ние 1–7 дней после появления симптомов [4] при 
условии отмены препарата. По мнению D. Bhojwani 
и соавт. [13], возможно даже возобновление лечения 
метотрексатом после разрешения эпизода нейро-
токсичности. 

Терапия метотрексатом, особенно при имеющихся 
факторах риска развития его передозировки (терапевти-
ческие дозы > 500 мг/м2, потенциальные лекарственные 
взаимодействия), должна сопровождаться адекватной 
гидратацией, алкалинизацией плазмы, приемом фоли-
евой кислоты, карбоксипептидазы-G2, аминофиллина 
и/или введением лейковорина [4, 5, 20].

Приведенный клинический случай отражает акту-
альность вопроса подбора тактики терапии больных 
иммуноопосредованными воспалительными заболева-
ниями метотрексатом в случае их заражения корона-
вирусом. По имеющимся данным о патогенезе новой 
коронавирусной инфекции, неблагоприятные исходы 
заболевания связаны с неконтролируемой повышенной 
продукцией организмом больного провоспалительных 
цитокинов и их негативными эффектами [25]. Следова-
тельно, пациенты, получающие иммуносупрессивную 
терапию метотрексатом, могут быть тем самым по-
тенциально защищены от тяжелого течения COVID-19. 
В унисон с данным утверждением R. Haberman и соавт. 
[26] показали, что преморбидное применение иммуно-
модуляторов не ассоциировалось с ухудшением исхода 
COVID-19 у пациентов с иммунозависимыми воспали-
тельными заболеваниями. 

Выводы
1. Обращение за медицинской помощью пациента 

с иммуноопосредованным воспалительным заболева-
нием, получающего метотрексат, требует особого вни-
мания клинициста при диагностике в период пандемии 

COVID-19, и, прежде всего, при неубедительной иденти-
фикации вируса.

2. Необходим персонифицированный подход к диф-
ференциации диагнозов COVID-19 и передозировки у па-
циентов, системно принимающих лекарственные сред-
ства с миелотоксическим действием.

3. Терапия коморбидных иммуновоспалительных 
заболеваний у пациентов с подозрением на коронави-
русную инфекцию проводится с учетом особенностей 
назначения специфических лекарственных средств, их 
взаимодействий и нежелательных эффектов.

4. Определенное значение имеет дальнейшее изуче-
ние влияния пролонгации начатого преморбидно приема 
иммуносупрессоров на особенность течения инфекцион-
ного процесса (в том числе COVID-19).

Финансирование. Работа выполнена без спонсорской 
поддержки. 
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Миопатии — гетерогенная группа заболеваний, ха-
рактеризующаяся нарушениями в строении и метаболиз-
ме мышечной ткани, которые приводят к прогрессирую-
щей мышечной слабости и атрофии скелетных мышц.

Как правило, для наследственных миопатий харак-
терны ранний дебют (обычно в первые дни или месяцы 
жизни), симметричная проксимальная мышечная атро-
фия и слабость, снижение или отсутствие сухожильных 
рефлексов. Трудности диагностики возникают при позд-
ней манифестации заболевания, когда необходимо про-
вести дифференциальную диагностику с нейродегенера-
тивными заболеваниями, полиневропатиями, другими 
нервно-мышечными болезнями, в том числе с вторичны-
ми миопатиями. 

Мультисистемная протеинопатия (MSP) — это группа 
редких наследственных дегенеративных плейотропных 
заболеваний, при которых могут поражаться мышеч-
ная, костная и центральная нервная система с развити-

ем классического бокового амиотрофического склероза 
(ALS), ранней лобно-височной дегенерации (FTD), бо-
лезни Педжета (PDB), миопатии с тельцами включений 
(IBM) с различной фенотипической пенетрантностью 
или комбинации этих заболеваний.

MSP может развиваться при мутации в шести извест-
ных генах: Valosin Containing Protein (VCP), Heterogeneous 
Nuclear Ribonucleoprotein A2/B1 (hnRNPA2B1), Hetero-
gene ous Nuclear Ribonucleoprotein A1 (hnRNPA1) и Se-
questo some 1 (SQSTM1), а также TIA1 и OPTN. 

Миопатия с тельцами включений в рамках мульти-
системной протеинопатии впервые описана в 2004 г. 
G.D. Watts и соавт. [1], когда в ходе обследования 61 па-
циента из 13 североамериканских семей были выявле-
ны 6 миссенс-мутаций в гене VCP в 9-й хромосоме с фе-
нотипическими проявлениями в виде IBM, PBD и ранней 
FTD, объединенных под акронимом IBMPFD, с различ-
ной пенетрантностью. При этом фенотипический вари-
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ант IBM имелся у 82%, PDB — у 49% и FTD — у 30% об-
следованных. Мутация в гене VCP была классифициро-
вана как MSP1.

Дальнейшие исследования пациентов со сходной 
клинической картиной, но отсутствием мутации в гене 
VCP, привели к открытию мутаций в генах, которые 
позже были классифицированы как MSP2 (hnRNPA2B1) 
и MSP3 (hnRNPA1).

В 2013 г. H.J. Kim и соавт. [2] обследовали пациен-
тов из трех семей с клинической картиной MSP. В пер-
вой семье с мутацией в гене hnRNPA2B1 наблюдали IBM, 
PDB, FTD и болезнь двигательного нейрона в различных 
вариациях. Во второй семье с мутацией в гене hnRNPA1 
регистрировались IBM и PDB. И, наконец, в третьей се-
мье с мутацией в гене hnRNPA1 был выявлен фенотип 
БАС. У всех обследованных пациентов в мышечных 
биоптатах были обнаружены атрофии мышечных воло-
кон и центрального ядра, окаймленные вакуоли. В цито-
плазме в виде клеточных включений определялись му-
тантные hnRNPA2B1 и hnRNPA1, в то время как в норме 
они должны находиться в клеточном ядре.

Гетерогенные ядерные нуклеопротеиды (hnRNP) 
A2B1 и A1 представляют собой комплексы, образован-
ные РНК-связывающими белками (RBP) и молекулами 
РНК. RBP hnRNP содержат прионоподобные домены 
(PrLD), которые опосредуют образование стрессовых 
гранул и участвуют в сборке молекул РНК посредством 
разделения жидких фаз. Обычно эти гранулы растворя-
ются после завершения клеточного стресса. Но стрессо-
вые гранулы, образованные мутантными RBP, остаются 
нерастворимыми и приводят к агрегации RBP с накопле-
нием в цитоплазме токсичных амилоидных агрегатов 
[3–5]. 

 Дополнительным доказательством патогенности 
hnRNP при MSP является подтвержденный факт пря-
мого взаимодействия hnRNPA2B1 и hnRNPA1 с TDP-43 
(TAR DNA-binding protein 43) через их С-концевые доме-
ны, богатые глицином, которые совместно опосредуют 
метаболизм РНК. Это приводит к изменению динамики 
сборки молекул РНК и ее метаболизма [6, 7].

Основным гистологическим признаком мутаций в ге-
нах hnRNPA2B1 и hnRNPA1 являются окаймленные ваку-
оли, особенно в атрофических волокнах, без признаков 
воспаления (в отличие от спорадических IBM). Окра-
шенные вакуоли содержат белковые агрегаты убиквити-
на, TDP-43 и маркера аутофагии p62, как и при других 
миопатиях с окаймленными вакуолями, включая спора-
дические IBM, миопатию GNE, дистальную миопатию 
Веландера и дистальную миопатию MATR3 [8].

Другие патологические признаки включают, поми-
мо атрофированных, гипертрофированные мышечные 
волокна, увеличенные ядра и аномальное накопление 
убиквитилированных белков. Мышечные волокна ино-
гда демонстрируют миофибриллярную дезорганизацию 
с большим скоплением Z-диска или белков промежуточ-
ных филаментов, таких как миотилин.

Несмотря на фенотипическую гетерогенность у боль-
ных с мультисистемной протеинопатией, встречаются 

случаи с изолированным проявлением одной из нозоло-
гий (IBM, PDB или FTD).

Описаны случаи изолированной миопатии у пациен-
тов с мутацией в гене hnRNPA1. Так, в 2015 г. R. Izumi 
и соавт. [9] наблюдали 4 пациентов из двух семей с мута-
цией p.D314N. Клиническая картина у пациентов из обе-
их семей была схожа. Трудности в ходьбе, особенно при 
подъеме по лестнице, они стали испытывать в среднем 
в возрасте 44 лет. Через 10 лет пациенты не могли уже 
самостоятельно передвигаться. Слабость в основном 
проявлялась в подвздошно-поясничной, четырехглавой 
мышцах бедра, подколенных сухожилиях, передней 
большеберцовой мышце и двуглавой мышце плеча. Су-
хожильные рефлексы были снижены. Уровень КФК был 
около 500 МЕ/л, ЩФ в пределах нормы. По данным рент-
генографии поражение костной системы не было выяв-
лено. Данные проведенной игольчатой ЭМГ обнаружили 
миопатический паттерн без спонтанной активности в по-
раженных мышцах. Проведение по двигательным и сен-
сорным нервам было нормальным.

Изолированный фенотип PDB у троих пациентов 
с мутацией в гене hnRNPA2B1 c.929C > T описан в работе 
X. Qi и соавт. [10]. 

Приводим собственное клиническое наблюдение се-
мьи с изолированной hnRNPA2B1-ассоциированной ми-
опатией с тельцами включений.

Пробанд, пациентка А., 22 года, поступила в клинику 
с жалобами на слабость в нижних конечностях, больше 
в левой стопе, невозможность встать на пятки, слабость 
при вставании на носки, похудение ног.

Анамнез заболевания: первые симптомы появились 
у пациентки в подростковом возрасте в виде слабости 
мышц плечевого пояса справа, поворота лопатки квер-
ху, слабости мышц задней поверхности бедра. Визу-
ально стала замечать похудение ног. В возрасте 19 лет 
развилась слабость в левой стопе, пациентка стала ис-
пытывать затруднения при подъеме на носок левой ноги. 
С течением времени возникла слабость в правой стопе. 
К проблемам упора на носки присоединилась невозмож-
ность подъема на пятки.

В ходе неврологического осмотра у пациентки выяв-
лялась двусторонняя слабость мимической мускулату-
ры. Имела место слабость и атрофия мышц в плечевом 
поясе справа, крыловидная лопатка справа, снижение 
силы до 3 баллов в мышцах руки и верхнего плечевого 
пояса, арефлексия с рук (рис. 1). Фиксировались атро-
фия и слабость мышц в проксимальных отделах левой 
ноги — снижение мышечной силы до 3 баллов. Также 
наблюдались атрофии и снижение силы до 3 баллов в пе-
редней группе мышц голени с обеих сторон, в связи с чем 
был невозможен подъем на пятки и отмечались затруд-
нения при подъеме на носки (рис. 2). Коленные рефлексы 
отсутствовали, ахилловы рефлексы сохранены — D=S. 
Имела место характерная «миопатическая» походка.

Среди клинико-лабораторных показателей обращал 
на себя внимание повышенный уровень ЛДГ — 509 ЕД/л 
(N = 0–480 ЕД/л ) и КФК — 643 ЕД/л (N = 0–145 ЕД/л). 
Общие анализы крови и мочи без патологии. При элек-
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тронейромиографическом исследовании выявлялись 
признаки незначительного прогрессирующего первич-
но-мышечного процесса. При ДНК-секвенировании 
по панели нервно-мышечных заболеваний были най-
дены 3 мутации в генах hnRNPA2B1 (c.928C > T), GYS2 
(c.547C > T), FASTKD2 (c.8821G > A). С помощью сервиса 
Mutation Taster выявленные мутации проанализированы 
на предмет их патогенности. 

Ген GYS2 кодирует печеночный изофермент глико-
генсинтазу, которая катализирует конечную стадию 
синтеза гликогена. Мутация в данном гене способна вы-
зывать болезнь накопления гликогена в печени 0 типа 
(GSD0A; 240600), которая характеризуется гипогликеми-
ей натощак, проявляющуюся в младенчестве или раннем 
детстве и сопровождающуюся высоким содержанием 
кетонов в крови и низкими концентрациями аланина 
и лактата. Хотя кормление снимает симптомы, оно часто 
приводит к постпрандиальной гипергликемии и гипер-
лактатемии [11].

Мутация в гене FASTKD2 может вызывать де-
фицит митохондриального комплекса IV ядерного 
типа 1 (MC4DN1, 220110) и представляет собой мета-
болическое нарушение с аутосомно-рецессивным ти-
пом наследования, которое проявляется в виде быстро-
прогрессирующей нейродегенерации с двигательными 
и когнитивными нарушениями, развивающимися в воз-
расте примерно от 5 до 18 мес. после нормального ранне-
го развития. У больных наблюдаются гипотония, потеря 
способности сидеть или ходить, нарушение речи и пло-

хой зрительный контакт [12]. Также есть данные, что му-
тация в гене FASTKD2 может быть причиной развития 
MELAS-синдрома [13].

Фенотипических проявлений, типичных для мутаций 
в генах GYS2 и FASTKD2, мы у пациентки не наблюдали. 
Имеющие у пациентки нарушения были обусловлены ис-
ключительно миссенс-мутацией c.928C > T, p.Pro310Ser 
в локусе NM_031243.2 гена hnRNPA2B1, находящегося 
в 7p15.2 в гетерозиготном состоянии (OMIM 600124).

Учитывая характерную клиническую картину ха-
рактерного мышечного поражения, данных лаборатор-
но-инструментальных исследований был поставлен 
диагноз: «Мультисистемная протеинопатия 2-го типа. 
Изолированная hnRNPA2B1-ассоциированная миопатия 
с тельцами включений».

При анализе родословной выявлено, что сходные 
симптомы отмечались в четырех поколениях (рис. 3). 
Выяснилось, что данная мутация носит аутосомно-до-
минантный характер наследования. К сожалению, пол-
ной информации о фенотипе у всех родственников в I–II 
поколениях не получено. 

Были осмотрены отец и брат пробанда. 
Отец, 50 лет. Работает водителем. Служил в армии. 

Каких-либо ограничений физической активности, по его 
собственным словам, не испытывал. 

При осмотре обращали на себя внимание атрофия 
мышц плечевого пояса, крыловидные лопатки, справа 
более выраженная (рис. 4). Поднятие вытянутых вперед 
рук выше горизонтального уровня было невозможно, 

Рис. 1. Пробанд. Атрофия мышц плечевого пояса. Крыловид-
ная лопатка справа

Рис. 2. Пробанд. Атрофия мышц проксимальных отделов ле-
вой ноги и передней группы мышц голени с обеих сторон
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а поднятие вверх через стороны выполнялось по инерции 
с использованием вспомогательных мышц. При дыхании 
отмечалось некоторое ограничение экскурсии грудной 
клетки. Двигательных нарушений в ногах и изменения 
походки не наблюдалось. 

Брат, 26 лет. В подростковом возрасте занимался пла-
ванием, служил в армии, посещал тренажерный зал. Ра-
ботает в шиномонтажном сервисе. 

Считает себя больным с 20 лет, когда появились 
слабость мышц плечевого пояса, чувство «выпирания» 
правой лопатки, не мог без фиксации лопатки поднимать 
тяжести. Испытывает трудности с набором массы тела, 
несмотря на высококалорийное питание. 

При осмотре выявлялись слабость мимической му-
скулатуры, крыловидные лопатки, больше выражена 
справа, асимметрия в плечевом поясе за счет перемеще-
ния правой лопатки вверх. Имели место атрофии дель-
товидной, трапециевидной, грудной, передней зубчатой, 
ромбовидной мышц с обеих сторон, также больше вы-
раженные справа (рис. 5). Изменений в мышцах ног и на-
рушения походки зафиксировано не было.

В дан ном клиническом наблюдении у троих об-
следованных пациентов наблюдалась фенотипиче-
ски различная картина изолированной hnRNPA2B1-
ассоциированной миопатии с тельцами включений. По-
мимо наличия общих клинических признаков, таких как 
крыловидные лопатки, асимметрично выраженная сла-
бость мышц плечевого пояса, в IV поколении у сестры 
и брата определялась двусторонняя недостаточность 
мимической мускулатуры, а у пробанда были выявлены 
и такие симптомы, как мышечная слабость и арефлексия 
в ногах.

Таким образом, клинические проявления изолиро-
ванной миопатии с тельцами включений и степень вы-
раженности мышечных нарушений могут значительно 
отличаться даже у членов одной семьи, что затрудняет 
выявление гередитарного характера заболевания. Мио-
патический синдром часто служит причиной обращения 
к неврологу, а не к генетику. В связи с этим необходимо 
повышать информированность врачей-неврологов, а так-
же врачей общей практики о вариантах клинических 
проявлений описанного заболевания.

Рис. 4. Отец пробанда. Крыловидные лопатки с обеих сто-
рон, справа — более выраженная

Рис. 5. Брат пробанда. Атрофия мышц плечевого пояса с обе-
их сторон, больше выраженная справа. Крыловидная лопат-
ка справа

Рис. 3. Родословная пациентки А.
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Последние годы XIX в. ознаменовались несколь-
кими локальными войнами, имевшими существенное 
геополитическое и историческое значение. Всего в пери-
од 1890–1899 гг. произошло 23 вооруженных конфликта 
(войны, революции, национально-освободительные вос-
стания и др.), затронувшие практически весь мир: Чили 
(1891), Венесуэла (1899–1902), Куба (1895–1898), Филип-
пины (1896–1898; 1899–1913), Сомали (1899–1920), Зан-
зибар (1896) и др. Почти все они носили колониальный 
характер. Наиболее известными стали:

• Вторая англо-бурская война (1899–1902 гг.) — вой-
на Республики Трансвааль и Оранжевой Республи-
ки против Британской империи;

• Ихэтуаньское восстание («Боксерское восстание») 
в Китае в 1899–1901 гг.;

• завоевание Францией Чада (Центральноафрикан-
ская экспедиция 1899–1901 гг.).

Одним из редких случаев успешного вооруженного 
африканского сопротивления европейским колонизато-
рам стала Итало-эфиопская война, или Первая абиссин-
ская война в 1895–1896 гг.

В 1889 г. обманом и насилием правительству Ита-
лии удалось заключить договор, закреплявший за ней 
значительную часть территории Абиссинии (Эфиопии) 
и фактически устанавливавший протекторат над ней. 
Абиссиния продолжала отстаивать свою независимость 
и в марте 1896 г. в сражении при г. Адуа (битва при Адве) 
итальянские войска потерпели поражение. Однако в этой 
войне и Эфиопия понесла большие потери (до 45 000 ра-
неными и убитыми).
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Героическое сопротивление захватчикам вызвало 
в России горячее сочувствие. На одном из заседаний 
главного управления Российского общества Красного 
Креста (РОКК) было принято решение о создании сани-
тарного отряда для работы в Абиссинии. К концу мар-
та 1896 г. отряд первоначально был сформирован в со-
ставе 61 человека.

18.04.1896 г. 43 сотрудника сокращенного отряда 
(сестры милосердия были оставлены в России) во главе 
с одним из руководителей РОКК генерал-майором Ни-
колаем Константиновичем Шведовым морским путем 
прибыли в Джибути, административный центр колонии 
Французский берег Сомали на границе с Абиссинией 
на берегу Красного моря. В составе отряда были вра-
чи, 5 студентов-медиков, 5 фельдшеров, 20 санитаров 
и агенты по снабжению [1].

Фотодокументов о деятельности отряда Н.К. Шведова 
обнаружить не удалось. Однако в материалах по экспеди-
ции в Абиссинию капитана Давыдова и штабс-капитана 
Драгомирова (1899–1900) представлены снимки, соот-
ветствующие местности, времени и персоналиям того 
периода [2].

Через Сомалийскую пустыню отряд прошел 
от г. Джибути в г. Харар. В «абиссинский Париж» (г. Ха-
рар) он прибыл 14.05.1896 г. Через некоторое время часть 
отряда выдвинулась в древнюю столицу провинции Шоа 
г. Энтото, резиденцию Менелика II. С 1889 г. столицей 
Эфиопии стала Аддис-Абеба.

В Хараре было открыто отделение в составе 2 вра-
чей, 2 помощников и 3 санитаров для оказания помо-
щи больным и раненым из армии раса («голова»; один 
из высших титулов при царском дворе и в провинциях) 
Маконена, правителя Харрарийской области. Госпиталь 
проработал там почти 5 мес. [1].

Письмо раса Маконена Николаю II. 17 июля 1896 г.
«Его величеству царю царей Московии, царю польско-

му, великому князю финляндскому.
…Сообщаю Вам, что раненых наших лечат люди 

Ваши, которые прибыли из России. Передаю Вам мою 
благодарность и выражение моей радости. Эфиопы ни-
когда не забудут Вашей благосклонности. Пусть даст 
Вам бог долгие годы жизни и здоровье. Да будет уваже-
ние всему народу русскому на радость Эфиопии…».

АВПР1. Ф. Политархив. Д. 2014. Л. 54. Подлинник на 
амхарском языке.

Д.Л. Глинский писал: «Наша амбулатория была поч-
ти исключительно слепая. Трахома и все прочие глазные 
болезни. Сюда со всего Харрара приходили смотреть на 
всех знакомых стариков, которые после десятка лет пол-
ной слепоты стали ходить без провожатых и в первый 
раз увидели своих внуков. Глазное отделение особенно 
много содействовало популяризации европейской вра-
чебной науки в Харраре и в его области» [3].

В Энтото с 01.08.1896 г. был организован амбулатор-
ный прием больных, а с 07.08.1896 г. — открыт госпиталь 

1 Архив внешней политики России.

Иллюстрация к статье «Абиссинско-италианская война 
1895–1896 гг.». Военная энциклопедия Сытина. Том 1 (СПб., 
1911–1915)

Джибути. Загрузка верблюдов нашего каравана

Общий вид, г. Харар (Харари, Харэр, Харрар)
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РОКК на 10 коек (впоследствии — 30 коек). Он работал 
до 08.10.1896 г.

Медицинский персонал русского отряда РОКК
В ряде изданий представлены только фамилии меди-

цинских работников. Их биографические данные прак-
тически не приводятся.

«В экспедиции Красного Креста 1896 г. приняли 
участие следующие лица: врачи Г.В. Бобин, Н.П. Бров-
цын, Л.Д. Глинский, Ф.Ф. Гольцингер, М.А. Перфи-
льев, Б.А. Родзевич, К.А. Якса-Выковский, фармацевт 
А.П. Вильде; студенты-медики (ныне врачи) К.Н. Кре-
чунеско, П.П. Миллер, Г.Г. Федоров, П.В. Щусев; класс-
ные фельдшера и кандидаты на классную должность — 
П.К. Кузнецов, С.Э. Сасон, П. Рошковский, В. Филиппов 
и Ф. Павлов» [4].

Медицинскую часть отряда, по некоторым данным, 
возглавил доктор Болеслав Адамович Родзевич. 

Родзевич Болеслав-Ричард Адамович (08.02.1857–
27.06.1915. Киев). Звание лекаря получил в 1880 г. Вы-
пускник Императорской военно-медицинской ака-
демии (ИВМА). Действительный статский советник 
(1912). На 1897 г. — надворный советник. Младший 
врач 91-го пехотного Двинского полка. В командиров-
ке в составе Абиссинского (Эфиопия) санитарного от-
ряда Российского общества Красного Креста (РОКК). 
Доктор медицины (05.05.1889)2. На 01.02.1901 г. — 
младший врач С.-Петербургского местного арсенала. 
На 01.05.1908 г. — старший врач Житомирского воен-
ного лазарета. На 01.05.1914 г. — корпусной врач 14-го 
армейского корпуса (с 16.01.1911 г., Люблин) [5–8]. Участ-
ник Первой мировой войны. Управляющий медицин-
ским отделом Юго-Западного фронта. Скончался — 
Киев, 27.06.1915 г. (газета «РС» 01.07.1915 г. №150).

Награды: ордена Св. Станислава 2-й степени (1892); 
Св. Анны 2-й степени («за особые труды и самоотвер-
женную деятельность в составе Абиссинского санитар-
ного отряда», ВПр. [Высочайший Приказ] 08.06.1897, Пе-
тергоф); Св. Владимира 4-й степени (1906) [9].

В составе отряда работали военные врачи:
Бобин Григорий Васильевич, 29.10.1859 г.р. Звание 

лекаря получил в 1886 г. На 1990 г. — младший врач 45-го 
пехотного резервного батальона, Киев. На 1898 г. — 
надворный советник. Младший врач 148-го пехотного 
полка, Кронштадт. На 1906 г. — коллежский советник. 
Старший врач лейб-гвардии 2-го строевого батальона, 
Царское Село. На 1914–1916 гг. — коллежский советник. 
Старший врач лейб-гвардии кирасирского полка, Цар-
ское Село. Награды: ордена Св. Станислава 2-й степени 
(1904); Св. Анны 2-й степени (1908) [5–9].

Бровцын Николай Петрович, 08.07.1865 г.р. Зва-
ние лекаря получил в 1890 г. На 1898 г. — коллежский 

2 Родзевич Б.А. «Восстановление промежности по лоскутному 
способу (Lawson Tait): Дис. на степ. д-ра мед. Болеслава Родзе-
вича. Из Акушер.-гинекол. клиники проф. К.Ф. Славянского. 
Санкт-Петербург: Типо-лит. С.Ф. Яздовского и К°, 1889. [2], 
40 с.: ил. (Серия диссертаций, допущенных к защите в Воен-
но-медицинской академии в 1888–1889 учебном году; №65)».

асессор. Врач для командировок VI разряда окружно-
го военно-медицинского управления, С.-Петербург. 
На 1901 г. — надворный советник. На 1909–1913 гг. — 
доктор медицины. Коллежский советник. Старший ор-
динатор усиленного лазарета лейб-гвардии конного пол-
ка, С.-Петербург. Данных на 1914 г. нет [5–8].

Награды: ордена Св. Станислава 2-й степени (1899); 
Св. Анны 2-й степени (1902); Св. Владимира 4-й степени 
(1905) [9].

Гольцингер Фридрих Фридрихович, 1865 г.р. Зва-
ние лекаря получил в 1893 г. На 1898 г. — доктор меди-
цины3. Сверхштатный врач лечебного Человеколюби-
вого общества, СПб. На 1906 г. — коллежский асессор. 

3 Гольцингер Ф.Ф. Чувствующие пути в спинном мозгу: Экс-
перим. исслед.: Дис. на степ. д-ра мед. Ф.Ф. Гольцингера. Из 
Клин. лаб. проф. В.М. Бехтерева. Санкт-Петербург: типо-лит. 
инж. М.С. Персона, 1896:66 с.: ил. (Серия докторских диссер-
таций, допущенных к защите в Императорской военно-меди-
цинской академии в 1895–96 учебном году; №23).

Общий вид русского госпиталя и домов докторов [2]

Справа налево: врачи Орлов, Лебединский, Бровцин и Ато 
 Гано
В альбоме «1899–1900. Экспедиция в Абиссинию капитана Давыдова и 
штабс-капитана Драгомирова» ряд фотографий были подписаны: «Дом 
врача Драгомирова»; «Врач Драгомиров с ашкерами верхом»; «Русский 
врач Орлов, Аддис-Абеба» и др. В отношении «врача Драгомирова» сле-
дует уточнить, что врач не может иметь воинское звание «штабс-
капитан», а только гражданский чин. При этом в Русском медицинском 
списке на 1894–1901 гг. «лекарь Драгомиров» не указан. В отношении 
«врача Орлова» известно, что с миссией в Абиссинии был связан Ор-
лов Аркадий Александрович (1868 г.р.), секретарь главы чрезвычайной 
миссии в Абиссинии П.М. Власова. На момент этой съемки ему 31 год. 
Наиболее вероятно, что на фотографиях альбома запечатлен Аркадий 
Александрович Орлов
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Врач гимназии и реального училища Видемана, СПб. 
На 1914–1916 гг. — надворный советник. Ординатор го-
родской Петропавловской больницы, СПб [5–8, 10].

Врач Глинский с инициалами «Л.Д.» в РМС отсут-
ствует.

Глинский Давид Львович, 26.06.1857 г.р. Зва-
ние лекаря получил в 1882 г. Коллежский советник. 
На 1890 г. — младший врач военного лазарета, Ели-
саветград. На 1898 г. — доктор медицины. Старший 
врач 103-го пехотного полка, Гродно. На 1906 г. — стат-
ский советник. Начальник отделения Главного военно-
медицинского управления, СПб. С 19.09.1910 г. — врач 
для поручений при главном военно-санитарном инспек-
торе. На 1914–1916 гг. — тайный советник. Совещатель-
ный член Военно-санитарного ученого комитета, СПб. 
[5–8, 10–12]. 

Награды: ордена Св. Станислава 2-й степени (1896); 
Св. Анны 2-й степени (1897); Св. Владимира 4-й степени 
(1909); Св. Владимира 3-й степени (1912) [9].

Врач Перфильев с инициалами «М.А.» в РМС отсут-
ствует.

Перфильев Михаил Осипович (Иосифович) 
(1849–1906). Звание лекаря получил в 1890 г. Выпуск-
ник ИВМА4. Коллежский советник. Старший судовой 
врач 8-го флотского экипажа, СПб. На 1898 г. — младший 
делопроизводитель управления медицинского инспекто-
ра флота, СПб. На 1906 г. — статский советник [5, 6].

В «Русских медицинских списках» (1890–1916 гг.) от-
сутствуют сведения о лекаре К.А. Якса-Выковском. В до-
кументах РГВИА (Ф. 277. Д. 2946. Л. 314) указан Быков-
ский Ксаверий [13].

Быковский Ксаверий-Мариан Антонович, 1868 г.р. 
Звание лекаря получил в 1894 г. На 1898 г. — младший 
сверхштатный врач полиции, СПб. На 1901 г. — вольно-
определяющийся, СПб. На 1904 г. — коллежский асес-
сор. Сверхштатный ассистент Клинического института 
великой княгини Елены Павловны, СПб. На 1914 г. — 
доктор медицины. Статский советник [5, 6, 8, 10–12].

В составе отряда работали студенты-медики Импера-
торской военно-медицинской академии.

Федоров Георгий Георгиевич, 1871 г.р. Звание лека-
ря получил в 1897 г. Выпускник ИВМА. На 1901 г. — 
младший врач Восточно-Сибирского летучего артил-
лерийского парка, Хабаровск. На 1910 г. — коллежский 
асессор. Железнодорожный санитарный врач, Пермь. 
На 1916 г. — надворный советник. Санитарный врач 
Восточно-Амурской железной дороги, ст. Пашково 
[7, 10, 12]. Во время Гражданской войны — в Добро-
вольческой армии и Вооруженных силах Юга России 
(ВСЮР). В эмиграции.

«Федоров Георгий Георгиевич, р. 1871. Военно-ме-
дицинская академия 1897. Статский советник. В Воору-
женных силах Юга России; с 19 янв. 1920 корпусной врач 

4 Перфильев М.О. (1849–1906). Скромные, добрые тружени-
ки русской земли. (Двадцатипятилетие деятельности врачей, 
окончивших курс в Медико-хирург. акад. в 1865 году. Сост. 
Н. Воронихин. 1890): [Рец. М. Перфильев. Санкт-Петербург]: 
тип. П.И. Шмидта, ценз. 1891:19.

Отдельного добровольческого корпуса. В русской армии 
в управлении главного военно-санитарного инспектора 
(в эвакуационной части) до эвакуации Крыма. Эвакуиро-
ван на транспорте "Ялта". В эмиграции, к маю 1921 член 
Общества русских врачей в Константинополе» [14].

Щусев Петр Викторович, 19.06.1871 г.р. Студентом 
выпускного курса в 1896 г. в составе санитарной экс-
педиции РОКК был командирован в Эфиопию. Звание 
лекаря получил в 1897 г. Выпускник ИВМА. В службе 
с 1897 г. 

В 1897–1898 гг. П.В. Щусев пересек северную часть 
Эфиопского нагорья, посетил истоки Голубого Нила 
и озера Тана. Отсюда через г. Гондар, г. Аксум, г. Адуа 
прибыл в г. Массауа. В период путешествия по Сомали 
и Эфиопии провел ряд исследований флоры и географиче-
ских точек. Собрал образцы почв, сведения о некоторых 
растениях, характере земледелия и земледельческих ору-
диях, дал детальное описание истоков Голубого Нила.

С 12.05.1903 г. — младший врач 2-го флотского эки-
пажа. На 1906 г. — коллежский асессор. Младший врач 
31-го флотского экипажа, Севастополь. На 1910 г. — на-
дворный советник. Младший врач лейб-гвардии Мо-
сковского полка, СПб. На 1914–1916 гг. — коллежский 
советник. Младший врач лейб-гвардии 3-го стрелково-
го полка, Петроград [8, 10]. Участник Первой мировой 
войны. Старший врач дезинфекционного отряда Гвар-
дейской стрелковой бригады. Производится за отлично-
усердную службу и труды, понесенные во время воен-
ных действий, в коллежские советники ВП 17.05.1915 г. 
«Развѣдчикъ» № 1284, 1915 г.

Награды: ордена Св. Станислава 3-й степени (1897); 
Св. Анны 3-й степени (1899); светло-бронзовая медаль 
«В память военных событий в Китае в 1900–1901 г.» 
(1901); ордена Св. Анны 2-й степени с мечами (1915); Св. 
Владимира 4-й степени (1915); Св. Станислава 2-й сте-
пени (1915); орден Благородной Бухары («Бухарская зо-
лотая звезда») 3-й степени (1902); орден Меджидие 3-й 
степени (Турция, 1905); абиссинский «Орден Звезды 
Эфиопии» 3-й степени (1897); абиссинский знак Красно-
го Креста (1897) [15].

В эмиграции в США. Умер 14 июня 1934 г. в Нью-
Йорке [14].

«…Ученик академика И. Павлова. Работал у него 
в лаборатории. В Первую мировую войну — военврач. 
Путешествовал с научными экспедициями: Централь-
ная Азия, Туркестан (борьба с чумой). В Египте состоял 
при русском посольстве. Открыл новые притоки Нила. 
Одно время работал в Вашингтоне, в 1927 г. отправился 
на Аляску и участвовал в «рыбном деле». Много писал 
по научным вопросам в «Новом русском слове». Член 
Общества российских врачей Нью-Йорка. Умер полу-
забытым в возрасте 62 лет на "острове благополучия" 
(Вэллфер-Айленд). Похоронен 22 июня 1934 г. на клад-
бище Св. Михаила в Астории, Лонг-Айленд. Собирались 
деньги на его похороны. «Новое русское слово». Нью-
Йорк, 1934, 22 июня, №7816. Авт. некр. Александр Ве-
денков. «Новое русское слово». Нью-Йорк, 1935, 1 янв. 
№ 8009» [16].
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Петр Викторович Щусев — брат знаменитого ар-
хитектора Алексея Викторовича Щусева (1873, Киши-
нев — 1949, Москва) и архитектора, члена-корреспон-
дента академии архитектуры СССР, доктора техниче-
ских наук Павла Викторовича Щусева (1880–1957). 

Кречунеско Константин Николаевич (27.05.1873 —
14–15 мая 1905). Звание лекаря получил в 1897 г. Выпуск-
ник ИВМА. На 1901 г. — младший врач 17-го флотского 
экипажа, Кронштадт. Надворный советник.

Участник Русско-японской войны. Старший судовой 
врач броненосца «Наварин» Погиб в бою у острова Цу-
сима 14–15 мая 1905 г.

Броненосец «Наварин» потоплен японскими мино-
носцами. Пострадало 703 человека, из них 700 погибло. 
С наступлением дня из воды были подобраны только три 
члена экипажа броненосца.

Награды: ордена Св. Станислава 3-й степени (1897); 
Св. Анны 3-й степени с мечами (1902); абиссинский «Ор-
ден Звезды Эфиопии» 3-й степени («кавалер»; 1897); 
абиссинский знак Красного Креста (1897) [12]. 

Миллер Павел Петрович, 11.06.1871 г.р. Звание ле-
каря получил в 1897 г. Младший врач 53-го драгунско-
го полка, Вроцлавск. На 1906 г. — надворный советник. 
На 26.06.1908 г. — старший врач 13-го уланского Вла-
димирского полка. На 1914 г. — коллежский советник, 
Ново-Минск. 

Награды: ордена Св. Станислава 3-й степени (1897); 
орден Св. Анны 3-й степени (1906) [6–9].

Обязанности аптекарского работника выполнял 
Вильде Артур Петрович. Звание провизора получил 
в 1876 г. Данных на 1906 г. нет.

Санитарный отряд РОКК работал в Эфиопии с мая 
по ноябрь 1896 г. За время работы в Абиссинии русские 
врачи оказали медицинскую помощь 30 946 раненым 
и больным, посетили на дому 279 человек, 190 больных 
лечились в госпитале, было проведено 1143 операции, 
из них 191 в госпитале и 952 — амбулаторно [1].

Русские врачи медицинского отдела 
чрезвычайной миссии

Официально дипломатические отношения между 
Россией и Эфиопией были установлены уже в 1897 г. 

В феврале 1898 г. в Аддис-Абебу прибыла русская ди-
пломатическая миссия во главе с действительным статс-
ким советником Петром Михайловичем Власовым.

В состав чрезвычайной миссии был включен меди-
цинский отдел, в который вошли врачи Н.П. Бровцын 
и М.И. Лебединский, фармацевт Б.Г. Лукьянов и класс-
ные фельдшера П.К. Кузнецов и С.Э. Сасон.

Лебединский Михаил Иванович, 24.07.1862 г.р., 
Псков. Звание лекаря получил в 1887 г. Выпускник ИВМА. 
На 1898–1901 гг. — надворный советник. Младший врач 
лейб-гвардии Семеновского полка, СПб. В составе чрез-
вычайной российской миссии участвовал в экспедициях 
в Абиссинию в 1897–1900 гг. и 1902–1905 гг. Ординатор 
русского госпиталя в Аддис-Абебе. На 1904–1910 гг. — 
коллежский советник. Старший врач 198-го пехотного 
резервного полка, СПб. На 1910–1916 гг. — старший врач 
лейб-гвардии Павловского полка, СПб.

Награды: ордена Св. Станислава 2-й степени (1899); 
Св. Анны 2-й степени (1905); Св. Владимира 4-й степени 
(1908) [10].

По воспоминаниям начальника конвоя дипломатиче-
ской миссии сотника П.Н. Краснова5, 11.12.1897 г. в ее со-
став был включен уже находившийся в Эфиопии доктор 
П.В. Щусев. Впоследствии П.Н. Краснов писал: «Имена 
генерал-майора Шведова, докторов Бровцына, Родзеви-
ча, Бобина, русских фельдшеров и санитаров долго бу-
дут жить в памяти абиссинцев» [17].

Санитарный отдел миссии расположился на западной 
окраине города, у подножья горного хребта Экка-Марьям 
на высоком склоне берега горной реки Кабаны, притока 
Акакэ. Ранее здесь был развернут отряд РОКК.

В начале марта 1898 г. в Аддис-Абебе открылся рус-
ский госпиталь. Он стал первым стационарным лечеб-
ным учреждением в стране. 

«Для амбулатории негус (царский титул в Эфиопии) 
Менелик предоставил большую круглой формы абис-
синскую палатку диаметром около шести метров; двумя 
перегородками из бумажной ткани (абужедди) палатка 
эта была разделена на три части: в средней производи-
лась запись больных, выдача им очередных билетов и ле-
карств, а из боковых — в одной принимались больные, 
требовавшие хирургического лечения, а в другой с вну-
тренними, венерическими, кожными, ушными и глазны-
ми болезнями. Под операционную также была дана им-
ператором Менеликом такого же типа палатка, но мень-
ших размеров, около четырех метров в диаметре» [4]. 

Возможно, что сохранились фотографии строений 
этого временного русского госпиталя (1899–1900) [2]. 

В госпитале работали врачи Н.П. Бровцын и М.И. Ле-
бединский.

В октябре 1898 г. приступили к постройке перво-
го в Абиссинии госпиталя. Планировалось, что все по-
стройки должны быть закончены в следующем году.

5 Петр Николаевич Краснов (10.09.1869, Санкт-Петербург — 
16.01.1947, Москва) — русский генерал от кавалерии, атаман 
Всевеликого войска Донского, один из руководителей Белого 
движения на Юге России. Награжден «Орденом Звезды Эфио-
пии» 3-й степени («кавалер»).Русский госпиталь
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В начале 1901 г. Н.П. Бровцына и М.И. Лебединско-
го сменили вновь прибывшие врачи А.Н. Кориандер 
и А.Е. Корсунский и фельдшера — кандидаты на класс-
ную должность А.П. Нилов и А.А. Петухов.

Кориандер Александр-Георгий-Карл Вильгельмо-
вич (Васильевич), 03.03.1856 г.р. Звание лекаря полу-
чил в 1879 г. Доктор медицины. Коллежский советник. 
На 1901 г. — старший врач 8-го драгунского Смоленского 
Александра III полка (с 27.06.1900 г.), Александровский 
штаб. На 1904–1906 гг. — статский советник. Старший 
врач военного лазарета, Симферополь. Награды: орден 
Св. Анны 3-й степени (1893) [5–7].

Корсунский Арсений Ефимович, 08.03.1853 г.р. Зва-
ние лекаря получил в 1879 г. Доктор медицины. Коллеж-
ский советник. На 1898–1906 гг. — старший врач 41-го 
пехотного Селенгинского полка (с 08.07.1894 г.), Дубно. 
На 1910 г. — старший врач военного лазарета, Чита. На-
грады: ордена Св. Станислава 3-й степени (1885); Св. 
Анны 3-й степени (1893); Св. Станислава 2-й степени 
(1896); Св. Анны 2-й степени (1902) [5–7].

В 1903 г., при открытии в Аддис-Абебе постоянной 
дипломатической миссии действительного статского со-
ветника К.Н. Лишина, на работу в госпиталь вновь при-
были врачи Н.П. Бровцын и М.И. Лебединский, а также 
фармацевт Б.Г. Лукьянов и классный фельдшер С.Э. Са-
сон. Из находившихся ранее в госпитале остался класс-
ный фельдшер А.А. Петухов.

В 1905 г. в Аддис-Абебу прибыли новые сотрудники 
медицинского отдела постоянного состава миссии: врач 
министерства иностранных дел Б.В. Владыкин и фарма-
цевт Б.Э. Бушман.

Владыкин Борис Васильевич, 1866 г.р. Звание лека-
ря получил в 1888 г. На 1894–1904 гг. — сверхштатный 
врач Свято-Троицкой общины сестер милосердия, СПб. 
На 1906 г. — доктор медицины. Коллежский советник. 
Врач миссии в Абиссинии. На 1914–1916 гг. — статс-
кий советник. Ординатор городской Петропавловской 
больницы, СПб. На 1925 г. — главный врач больницы 
ГИМЗ («Государственный институт медицинских зна-
ний» — 2 ЛМИ; больница им. И.И. Мечникова), Ленин-
град.

Бушман Бернгард Эрнестович. Звание провизора 
получил в 1904 г. Работал в Полтаве.

Русский госпиталь в Аддис-Абебе проработал 8 лет. 
По итогам его работы медицинские работники были на-

граждены правительственными орденами и медалями, 
а улица в Аддис-Абебе, на которой находился госпиталь, 
была названа улицей Русских врачей.

Русские военные врачи, первоначально направлен-
ные в Эфиопию для помощи раненым и больным в пе-
риод Итало-эфиопской войны, способствовали развитию 
русско-эфиопских дипломатических отношений.

Организованные ими амбулатории и госпитали стали 
первыми в Эфиопии медицинскими учреждениями. Рус-
ские врачи организовали медицинское обучение местных 
кадров как на основе этих госпиталей, так и в России, на-
писали первые учебники и медицинские рекомендации. 
Они заложили основы организации национального Об-
щества Красного Креста, признанного Международным 
комитетом в 1935 г.

Письмо Менелика II начальнику санитарного отря-
да Российского общества Красного Креста Н.К. Шведо-
ву. 22 октября 1896 г.

«О друг наш генерал!
От моего имени и от имени моего войска выражаю 

горячую благодарность Вам и всем врачам с их помощ-
никами, всем тем, кто прибыл от Русского общества 
Красного Креста и кто проявил много умения и удиви-
тельную настойчивость в излечении наших раненых 
и больных. Да благословит Вас бог!

Мы очень благодарим Вас за то, что Вы позаботи-
лись направить в нашу страну от общества Красного 
Креста полное оборудование и необходимые медика-
менты. Сейчас над бывшим лагерем общества Красно-
го Креста, где ранее развевался флаг русского государ-
ства, вновь поднят эфиопский флаг. Вы неотделимы 
от нас, мы запечатлели вас в своих сердцах. Теперь, про-
щаясь с нами, вы возвращаетесь в вашу любимую стра-
ну. Пусть же останутся здесь любимые нами люди, ко-
торые хотят закончить свое замечательное дело по из-
лечению наших больных. Это следующие лица: доктор 
Болеслав Родзевич и его помощники Георгий Федоров 
и Петр Щусев, Сергей Сасон, переводчик Илья Шойский 
и обслуживающий больных Михаил Кодзоев…».

АВПР. Ф. Политархив. Д. 2014. Л. 69, об. Подлинник 
на амхарском языке.

Русские врачи об Абиссинии
Бровцын Н.П. Материалы для антропологии Эфио-

пии: Абиссинцы провинции Шоа: Дис. на степень д-ра 
мед. Н.П. Бровцына, ст. ординатора Благовещ. офицер. 
отд. усиленного лазарета Л. Гв. конного полка. Санкт-
Петербург: тип. В.Я. Мильштейна, 1909. 368 [39] с. 
(Серия докторских диссертаций, допущенных к защите 
в Императорской военно-медицинской академии в 1908–
1909 учебном году; №34).

Владыкин Б.В. К характеристике современно-
го быта абиссинцев и их императора Менелика II: 
[Докл., чит. в Отд-нии этнографии Имп. Рус. геогр. 
о-ва, 23 марта 1907 г. врачом Рос.-имп. миссии в Абис-
синии Б.В. Владыкиным]. С.-Петербург: тип. М.М. Ста-
сюлевича, 1908:22. Отт. из «Изв. Имп. рус. геогр. о-ва», 
т. 43, 1907 г., с. 159–179.

Русский госпиталь. Операционная
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в Харраре (из воспоминаний об Абиссинии). [Д. Глин-
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5 апреля 2023 г. отметил свой юбилей известный уче-
ный, замечательный клиницист, представитель лучших 
традиций Московской и Российской терапевтической 
школы профессор Валерий Иванович Подзолков.

В.И. Подзолков окончил с отличием Первый Москов-
ский медицинский институт имени И.М. Сеченова по спе-
циальности «лечебное дело» и последовательно занимал 
в этом вузе должности ассистента, доцента, профессора 
и заведующего кафедрой факультетской терапии, а так-
же должности декана межвузовского медико-техниче-
ского факультета по подготовке биоинженеров, началь-
ника отдела клинической ординатуры и интернатуры, 
декана факультета дополнительного профессионального 
образования преподавателей, начальника Управления 
послевузовского и дополнительного профессионального 
образования Сеченовского Университета.

Профессор В.И. Подзолков ведущий специалист в об-
ласти изучения патогенетических механизмов, диагно-
стики и лечения артериальной гипертензии, вице-прези-
дент Российского медицинского общества по артериаль-
ной гипертонии.

В.И. Подзолков один из создателей в России нового 
научного направления — гендерной кардиологии, при-
оритетными являются работы по исследованию меха-
низмов развития, особенностям и оптимизации лечения 
артериальной  гипертонии у мужчин и женщин. В рам-
ках президиума Российского медицинского общества 
по артериальной гипертонии  он создал и возглавляет 
рабочую группу по гендерной и возрастной гипертензи-
ологии. Авторским коллективом под руководством Вале-
рия Ивановича изучены гендерные особенности почеч-
ной гемодинамики, вегетативной регуляции сосудистого 
тонуса, эндотелиальной функции. 

В.И. Подзолков внес весомый вклад в изучение ге-
модинамической эволюции артериальной  гипертонии 
и процессов раннего сосудистого старения. Является 
одним из лидеров в изучении микроциркуляции, наряду 
с соавторами внедрил в изучение микрососудистого рус-
ла метод лазерной доплеровской флоуметрии, нашедший 
широкое применение в научных исследованиях, клини-
ческой и амбулаторной практике; предложил концепцию 
ведущей роли микроциркуляторных нарушений в генезе 
развития и прогрессирования поражения органов-мише-
ней при гипертонической болезни. 

Круг научных интересов В.И. Подзолкова весьма 
многогранен. Им изучено поражение внутренних орга-
нов при хроническом алкоголизме, стадийность гемо-
динамических изменений с трансформацией гиперки-
нетического типа кровообращения в гипокинетический 
на поздних стадиях алкоголизма. Приоритетными были 

работы с выявлением доклинической стадии сердечной 
недостаточности с применением дозированной физиче-
ской нагрузки на велоэргометре. Изучаются новые мар-
керы, комплексные процессы полиорганного поражения 
при сердечной недостаточности и стратегия ведения 
больных с ее разными фенотипами. Научные работы 
по изучению эволюции течения фибрилляции предсер-
дий и предложенные алгоритмы выбора стратегии и так-
тики лечения пациентов с аритмиями получили широкое 
признание и применение в клинической практике. Боль-
шое значение имеют работы по изучению хронической 
обструктивной болезни легких.

Профессором В.И. Подзолковым опубликовано бо-
лее 755 научных и учебно-методических работ, 46 моно-
графий, книг и клинических рекомендаций. Основные 
научные труды: монографии «Гипертоническая бо-
лезнь», «Микроциркуляция в кардиологии», «Артери-
альная гипертензия», «Современные возможности диа-
гностики, лечения и профилактики возрастзависимых 
заболеваний у женщин», «Патофизиология сердца и со-
судов», «Медицина климактерия» и др. Под руководст-
вом В.И. Подзолкова подготовлено 35 кандидатов и док-
торов  медицинских  наук. 

Валерий Иванович плодотворно руководит коллекти-
вом, ведущим активную педагогическую, методическую 
и научно-исследовательскую деятельность, уделяет 
большое внимание подготовке медицинских кадров, на 
кафедре ежегодно обучается более 25 клинических ор-
динаторов и аспирантов. В 2022 г. под редакцией профес-
сора В.И. Подзолкова был издан первый в нашей стране 
учебник «Факультетская терапия», большое число мето-
дических пособий, руководство «Внутренние болезни». 
Многие годы творчески работает со студентами-круж-
ковцами: 16 работ (студенческих и молодых ученых) под 
руководством В.И. Подзолкова удостоены на националь-
ных конкурсах медалей президиума РАМН, Минобразо-
вания и Минздрава РФ, 1 работа стала победителем на 
международном конкурсе студенческих работ в Нор-
вегии в коллаборации с профессором Ingrid Os (Ulleval 
University). СНК кафедры постоянный призер универси-
тетской и межвузовских студенческих олимпиад по те-
рапии, трижды завоеван  главный приз — «Золотой сте-
тоскоп».

В.И. Подзолков успешно сочетает научную и педа-
гогическую деятельность с постоянной лечебной и кон-
сультативной работой в Университетской клинической 
больнице № 4 Сеченовского Университета, почти полу-
вековой врачебный опыт позволяет ему проводить об-
ходы и клинические разборы диагностически сложных 
больных на высоком уровне, имеет ряд описаний рари-
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тетных клинических случаев в ведущих отечествен-
ных и зарубежных журналах. В.И. Подзолков является 
одним из лучших лекторов, принимает участие в под-
готовке и повышении квалификации врачей во многих 
регионах страны и онлайн-ресурсах. Автор и эксперт 
национальных рекомендаций по диагностике и лечению 
артериальной гипертонии, метаболического синдрома, 
хронической сердечной недостаточности, кардиореналь-
ных отношений и др. Большое внимание уделяет внедре-
нию научно-образовательных программ для пациентов 
в электронном виде и в средствах массовой информации. 
Автор научно-популярных книг «Школа гипертоника», 
«Территория здоровья», «Высокое давление. Справоч-
ник пациента», «Как жить с высоким давлением. Советы 
профессора». Является научным редактором перевода 
всемирно известного руководства «ABC Hypertension» 
D.G. Garett, G.Y. Lip.

В.И. Подзолков ведет большую административную 
и общественную деятельность, является членом цен-
тральной аттестационной комиссии по кардиологии 
Минздрава России. Состоит членом Европейского обще-
ства кардиологов (ESC), членом Европейского общества 
по артериальной гипертонии (ESH), членом правления 
Российского кардиологического общества, вице-пре-
зидентом и членом президиума Российского медицин-
ского общества по артериальной гипертонии, членом 
правления Московского городского научного общества 
кардиологов, членом правления Московского городско-
го научного общества терапевтов, академиком Россий-
ской академии медико-технических наук, академиком 
Российской академии проблем качества, членом редкол-

легий/редсоветов высокорейтинговых журналов «Тера-
певтический архив», «Клиническая медицина», «Карди-
оваскулярная терапия и профилактика», «Рациональная 
фармакотерапия в кардиологии», заместителем главного 
редактора журнала «Системные гипертензии». Является 
председателем диссертационного совета по защите док-
торских и кандидатских диссертаций ДСУ 208.001.21 
при  ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова (Се-
ченовский Университет).

Валерий Иванович отмечен рядом наград, среди кото-
рых почетное звание заслуженный врач Российской Фе-
дерации, медаль в честь  850-летия Москвы, нагрудной 
знак «Отличник здравоохранения», он удостоен Нацио-
нальной премии «Пурпурное сердце» в номинации «За 
личный вклад в развитие отечественной кардиологии», 
лауреат премии Российского научного медицинского об-
щества по артериальной гипертонии в номинации «Ма-
стерство», лауреат диплома имени академика В.В. Кова-
нова ассоциации выпускников Сеченовского Универси-
тета. Имеет благодарности и грамоты Минздрава России 
и ректора Сеченовского Университета, дипломы  Мин-
образования России и Минздрава России за тьюторство 
в студенческих научных работах.

Коллектив ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сече-
нова (Сеченовский Университет), сотрудники кафедры 
факультетской терапии № 2, редколлегия журнала 
«Клиническая медицина» сердечно  поздравляют  Вале-
рия Ивановича с юбилеем и желают крепкого здоровья, 
быть вечно молодым и увлеченным, большого счастья 
и успехов во всех начинаниях, плодотворно воспитывать 
новые поколения врачей и ученых.
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