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В статье представлен анализ проблемы обеспечения средствами индивидуальной защиты работников 
научной лаборатории, занимающейся исследованиями и оценкой уровней воздействия неблагоприятных 
факторов окружающей и производственной среды. Особую актуальность рассматриваемый комплекс 
проблем приобретает в связи с вступлением в силу с 1 сентября 2019 года нового межгосударственного 
стандарта ISO/IEC 17025-2019 «Общие требования к компетентности испытательных и калибро-
вочных лабораторий», где в качестве основных обязанностей аккредитованной лаборатории показано 
предотвращение различных загрязнений воздуха рабочей зоны, влияния неблагоприятных воздействий 
на лабораторную деятельность и минимизация профессиональных рисков.
Ключевые слова: средства индивидуальной защиты, лаборатория, охрана труда, вредные и опасные 
факторы, профессиональный риск.

The article presents the analysis of the issue of providing personal protection equipment for employees of the 
scientific laboratory engaged in research and assessment of levels of impact of adverse factors of the ambient 
environment and production environment. This package of issues is of particular relevance due to the new ISO/
IEC 17025-2019 interstate standard “General requirements for the competence of test and calibration laboratories” 
entering into force from September 1, 2019, where the main responsibilities of the accredited laboratory include the 
prevention of various air pollution of the working area, of the influence of adverse effects on laboratory activities, 
and minimization of occupational risks.
Key words: personal protection equipment, laboratory, labor protection, harmful and dangerous factors, 
occupational risk. 

Обеспечение средствами индивидуальной 
защиты (СИЗ) сотрудников лаборатории явля-
ется одним из важнейших производственных 
вопросов, так как от этого зависит правильная 
организация охраны труда и защита жизни 
и здоровья персонала в процессе осуществле-
ния трудовых функций как на стационарном 
лабораторном рабочем месте, так и при осу-
ществлении исследований за его пределами. 

Обязанность обеспечения СИЗ закреплена 
статьей 221 Трудового кодекса РФ – «На рабо-
тах с вредными и (или) опасными условиями 
труда, а также на работах, выполняемых в осо-
бых температурных условиях или связанных 
с загрязнением, работникам бесплатно выда-
ются прошедшие обязательную сертификацию 
или декларирование соответствия специальная 
одежда, специальная обувь и другие средства 
индивидуальной защиты, а также смывающие 
и (или) обезвреживающие средства в соответ-
ствии с типовыми нормами, которые устанав-
ливаются в порядке, определяемом Правитель-
ством Российской Федерации» [1].

На сегодняшний день существует ряд нор-
мативных актов, которые содержат основные 
правила по охране труда и обеспечению СИЗ 
работников лабораторий, но пробелы и кол-
лизии в законодательстве, отсутствие необхо-
димых уточняющих отраслевых подзаконных 

актов приводят к ненадлежащему обеспечению 
средствами индивидуальной защиты сотрудни-
ков лабораторий. 

Отсутствие нормативного обеспечения СИЗ 
в лаборатории является комплексной пробле-
мой, так как на сотрудников могут воздейство-
вать не только вредные и опасные факторы 
на стационарном рабочем месте, но и те фак-
торы, которые присутствуют на выездных объ-
ектах, где проводятся исследования. Работники 
лаборатории сталкиваются с различными про-
изводственными процессами, которые в опре-
деленных случаях нет возможности приостано-
вить, поэтому исследуемый технологический 
процесс может негативно воздействовать на ор-
ганизм сотрудника.

Целью настоящего исследования является 
идентификация и анализ проблем обеспечения 
средствами индивидуальной защиты сотрудни-
ков лаборатории эколого-гигиенического про-
филя, а также определение путей минимиза-
ции возникающих профессиональных рисков.

Материалы и методы
В ходе проведения исследования были ис-

пользованы статистический и сравнитель-
но-правовой методы.

В исследовании анализировались статисти-
ческие данные Минтруда России и Росстата.
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Результаты и обсуждение
При осуществлении трудовых функций со-

трудники научной лаборатории эколого-гиги-
енического профиля подвергаются риску воз-
действия вредных и опасных факторов, так как 
основные направления деятельности лаборато-
рии – это гигиена труда и промышленная эко-
логия. Сотрудники лаборатории исследуют ус-
ловия и характер труда, их влияние на здоровье 
и функциональное состояние человека, разраба-
тывают меры профилактики вредного и опасно-
го действия факторов рабочей среды и трудово-
го процесса на работников. В свою очередь, это 
связано с профессиональным риском непосред-
ственного воздействия данных факторов на орга-
низм сотрудников лаборатории.

При анализе официальных данных Минтру-
да России следует отметить, что в 2018 году со-
храняется устойчивая тенденция к снижению 
уровня производственного травматизма. Коли-
чество несчастных случаев с тяжелыми послед-
ствиями (групповые, с тяжелым и смертельным 
исходом) снизилось: за 11 месяцев 2018 года 
произошло 4 479 несчастных случаев с тяжелы-
ми последствиями, что на 3% ниже, чем за ана-
логичный период 2017 года (4 614 случаев).

В 2018 году также отмечается уменьшение 
количества погибших на производстве: за 11 
месяцев 2018 года погибло работников на 2% 
меньше, чем за аналогичный период 2017 
года (1 158 и 1 186 человек соответственно). 
Но данные статистики все равно показывают 
достаточно большое количество несчастных 
случаев и производственного травматизма 
в отдельных отраслях деятельности организа-
ций [2].

Официальные данные Федеральной служ-
бы государственной статистики РФ свидетель-
ствуют о том, что количество работников, вза-
имодействующих с вредными и опасными 
факторами и подвергающихся производствен-
ному травматизму, остается наиболее высоким 
по сравнению с другими видами экономиче-
ской деятельности в строительстве, обрабаты-
вающих производствах, сельском и лесном хо-
зяйстве, в сфере транспорта, добыче полезных 
ископаемых (рисунок 1). Проводя научные 
исследования в организациях вышеперечис-
ленных отраслей, сотрудники лабораторий 
эколого-гигиенического профиля активно вза-
имодействуют с различными вредными факто-
рами [3].

Рисунок 1.

При осуществлении исследований в лабо-
раториях и при организации выездных работ 
должны соблюдаться все требования норма-
тивно-правовых актов в области охраны труда, 
промышленной экологии, санитарные пра-
вила и гигиенические нормативы, требования 
пожарной безопасности, электробезопасности 
и инструкций по эксплуатации лабораторного 
и иного оборудования, в том числе специально 

разработанных для клинико-диагностических, 
микробиологических, вирусологических, хими-
ческих и аналитических, исследовательских ла-
бораторий, для аккредитованной лаборатории 
гигиенического мониторинга условий труда, 
а также в обязательном порядке должны выда-
ваться все необходимые средства индивидуаль-
ной защиты.
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В зависимости от специфики своей дея-
тельности, сотрудники лабораторий подвер-
гаются воздействию вредных и опасных про-
изводственных факторов, а также различных 
профессиональных рисков. К таковым можно 
отнести: высокое нервно-эмоциональное на-
пряжение, монотонность труда при отборе 
проб воздуха рабочей зоны и атмосферы, вред-
ные химические вещества и биологические 
агенты, ионизирующие излучения при ради-
ационном контроле рентгеновских аппаратов 
и электромагнитные излучения радиочастот-
ного диапазона при обследовании передаю-
щих радиотехнических объектов, шум, вибра-
ция, движущиеся машины и агрегаты, работа 
на высоте и другие факторы. Для обеспечения 
охраны труда сотрудников лаборатории необ-
ходима выдача соответствующих средств инди-
видуальной защиты.

Обеспечение средствами индивидуальной 
защиты сотрудников лабораторий часто являет-
ся недостаточно эффективным, так как не всег-
да процесс выдачи СИЗ организуется с учетом 
рискоориентированности и комплексности 
воздействия различных вредных и опасных 
производственных факторов. Достаточно часто 
организация обеспечения СИЗ ограничивается 
только факторами, присутствующими на ста-
ционарных местах в лаборатории, без учета тех 
условий, которые воздействуют на сотрудников 
вне рабочего места. 

Химические факторы являются одними 
из наиболее часто встречающихся вредных фак-
торов трудового процесса для сотрудника лабо-
ратории. В соответствии с п. 2 «Правил по охра-
не труда при использовании отдельных видов 
химических веществ и материалов», требова-
ния данных правил по охране труда и исполь-
зованию СИЗ обязательны для сотрудников 
любых лабораторий. Они содержатся в разделе 
«Требования охраны труда при использовании 
химических веществ в лабораториях» [4].

Следует отметить, что специализированные 
требования охраны труда и обеспечения СИЗ 
при работе в научных лабораториях эколо-
го-гигиенического профиля в полном объеме 
не установлены, нет отраслевых правил по охра-
не труда для данных учреждений. В связи с этим 
необходимо разрабатывать инструкции по ох-
ране труда и перечень СИЗ для сотрудников 
лаборатории, руководствуясь достаточно боль-
шим количеством нормативных актов, таких 
как: 

- Приказ Минтруда России от 19.04.2017 № 
371н «Об утверждении Правил по охране труда 
при использовании отдельных видов химиче-
ских веществ и материалов»;

- Приказ Минтруда России от 17.08.2015 № 
552н «Об утверждении Правил по охране труда 

при работе с инструментом и приспособления-
ми», ПОТ РО-14000-002-98; 

- Приказ Минтруда России от 9.12.2014 г. 
№ 997н «Об утверждении Типовых норм бес-
платной выдачи специальной одежды, специ-
альной обуви и других средств индивидуаль-
ной защиты работникам сквозных профессий 
и должностей всех видов экономической де-
ятельности, занятым на работах с вредными 
и (или) опасными условиями труда, а также 
на работах, выполняемых в особых температур-
ных условиях или связанных с загрязнением»;

- Приказ Министерства труда и социальной 
защиты РФ от 28.03.2014 г. № 155н «Об утверж-
дении Правил по охране труда при работе 
на высоте»;

- Приказ Минтруда России от 24.07.2013 № 
328н (ред. от 19.02.2016) «Об утверждении Пра-
вил по охране труда при эксплуатации элек-
троустановок»;

- Приказ Министерства здравоохране-
ния и социального развития РФ от 1.06.2009 г. 
№ 290н «Об утверждении Межотраслевых пра-
вил обеспечения работников специальной оде-
ждой, специальной обувью и другими средства-
ми индивидуальной защиты»;

- Положение «Обеспечение безопасности 
производственного оборудования» (утв. Минэ-
кономики РФ 20.01.1998 г.);

- «ПОТ РО 14000-005-98. Положение. Работы 
с повышенной опасностью. Организация про-
ведения», раздел 13. Требования безопасности 
при обращении с опасными химическими ве-
ществами; раздел 14. Требования безопасности 
в химических лабораториях;

- «ПОТ Р М-004-97. Межотраслевые правила 
по охране труда при использовании химиче-
ских веществ»;

- локальные акты организации: коллектив-
ный договор, положение по охране труда; 

- эксплуатационная документация на обору-
дование, приборы и пр., эксплуатируемое в ла-
боратории; 

- и вид трудовых операций и действий, вы-
полняемых сотрудниками лаборатории.

В соответствии с Приказом Министерства 
труда и социальной защиты РФ от 9 декабря 
2014 г. № 997н, в минимальный перечень СИЗ 
для сотрудников лаборатории в зависимости 
от направления исследований входят:

1. Физико-механические испытания: 
- халат для защиты от общих производствен-

ных загрязнений и механических воздействий;
- фартук из полимерных материалов с на-

грудником;
- очки защитные;
- средство индивидуальной защиты органов 

дыхания фильтрующее [5, п. 62].
2. Химический анализ:



БЮЛЛЕТЕНЬ МЕДИЦИНСКОЙ НАУКИ №2 (18) 2020

7

- халат для защиты от общих производствен-
ных загрязнений и механических воздействий;

- фартук из полимерных материалов с на-
грудником;

- перчатки резиновые или из полимерных 
материалов;

- очки защитные [5, п. 66];
- средство индивидуальной защиты органов 

дыхания фильтрующее (рисунок 2) или изоли-
рующее.

3. Исследования в области радиометриче-
ского, дозиметрического контроля:

- костюм для защиты от общих производ-
ственных загрязнений и механических воздей-
ствий;

- фартук из полимерных материалов с на-
грудником;

- нарукавники из полимерных материалов;
- перчатки с полимерным покрытием [5].
Следует отметить, что данные перечни ис-

пользования СИЗ в организации при закрепле-
нии их в локальных актах могут быть более рас-
ширенными и комбинированными, например, 
в том случае, если сотрудник лаборатории про-
водит исследования по нескольким направле-
ниям, когда на него воздействует большее коли-
чество вредных факторов, либо при проведении 
исследований без остановки производственного 
процесса. 

В данном случае необходимо руководство-
ваться статьей 221 Трудового кодекса РФ, кото-
рая закрепляет, что «Работодатель имеет право 
с учетом мнения выборного органа первичной 
профсоюзной организации или иного предста-
вительного органа работников и своего финан-
сово-экономического положения устанавливать 
нормы бесплатной выдачи работникам специ-

альной одежды, специальной обуви и других 
средств индивидуальной защиты, улучшающие 
по сравнению с типовыми нормами защиту 
работников от имеющихся на рабочих местах 
вредных и (или) опасных факторов, а также 
особых температурных условий или загрязне-
ния» [1]. 

Таким образом, работодатель имеет право 
расширить перечень средств индивидуальной 
защиты, которые улучшат обеспечение охраны 
труда сотрудников лаборатории. Например, 
в том случае, если сотрудники лаборатории 
осуществляют радиационно-дозиметрический 
контроль на промышленном объекте и рабо-
тают рядом с источниками повышенной опас-
ности (грузоподъемными приспособлениями 
и т.п.), им будут необходимы средства индиви-
дуальной защиты головы, а если они работают 
на высоте – СИЗ от падения с высоты, если это 
шумное производство – средства индивидуаль-
ной защиты органов слуха.

Кроме этого, важным нормативным источ-
ником, закрепляющим право расширения 
перечня СИЗ, является Приказ Министерства 
здравоохранения и социального развития РФ 
от 1 июня 2009 г. № 290н «Об утверждении Ме-
жотраслевых правил обеспечения работников 
специальной одеждой, специальной обувью 
и другими средствами индивидуальной защи-
ты», который закрепляет, что при расширении 
перечня СИЗ работодатель утверждает это ло-
кальными нормативными актами на основании 
результатов проведения специальной оценки 
условий труда (СОУТ) и с учетом мнения соот-
ветствующего профсоюзного или иного упол-
номоченного работниками органа [6].

Рисунок 2 – Применение средств индивидуальной защиты при утилизации индикаторных трубок в 
аккредитованной лаборатории гигиенического мониторинга условий труда.

Заключение
Подводя итоги исследования, можно сде-

лать вывод, что обеспечение средствами инди-
видуальной защиты сотрудников лаборатории 

является достаточно многокомпонентной про-
блемой. Недостатками существующих нор-
мативно-правовых актов является отсутствие 
конкретного перечня СИЗ для лабораторий, 
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которые занимаются комплексными исследо-
ваниями, в том числе для лабораторий эколо-
го-гигиенического профиля. Данные перечни 
позволили бы четко регламентировать средства 
индивидуальной защиты, необходимые для та-
кого вида лабораторий.

Еще одной из проблем является отсутствие 
четких нормативных рекомендаций по приме-
нению межотраслевого законодательства и под-
законных актов, правил обеспечения охраны 
труда и СИЗ. Работодатели не всегда могут чет-
ко определить негативные факторы, воздейству-
ющие на сотрудников на рабочем месте и при 
осуществлении исследований за его пределами. 
Не всегда результаты специальной оценки ус-
ловий труда определяют весь круг СИЗ, необхо-
димых сотруднику лаборатории. 

При осуществлении выездных исследований 
на территории заказчика зачастую не проводят-
ся целевые инструктажи по охране труда, а так-
же не останавливается процесс производства, 
что может повлечь нарушения в сфере охраны 
труда и техники безопасности.

Таким образом, можно сделать вывод, что 
данная проблема должна решаться комплексно 
в следующих направлениях:

1. Пробелы в законодательстве возможно 
решить принятием положений по охране тру-
да на уровне отдельных ведомств, курирующих 
направление деятельности лабораторий либо 
отдельного процесса производства, в которых 
будет указан четкий перечень обязательных 
СИЗ;

2. Принятие локальных нормативных 
актов на уровне организации (коллективного 
договора, положения по охране труда в орга-
низации, перечня СИЗ) позволит четко регла-
ментировать обеспечение СИЗ для сотрудников 
в зависимости от факторов трудового процесса 
в помещениях лаборатории и за ее пределами 
при осуществлении исследований;

3. При осуществлении выездных исследо-
ваний предварительно необходимо анализиро-
вать договоры на оказание услуг с заказчиками 
и включать норму, предусматривающую ответ-
ственность заказчика за необеспечение охраны 
труда при проведении исследования, за отсут-
ствие целевого инструктажа и за необеспечение 
приостановления процесса производства при 
проведении исследования. Данная норма по-
зволит обеспечить охрану труда для сотрудни-
ка лаборатории при осуществлении трудовой 
функции вне рабочего места;

4. Должна проводится разъяснительная 
работа с сотрудниками лаборатории о том, что 
нарушение ими правил использования СИЗ яв-
ляется дисциплинарным проступком, который 
влечет за собой увольнение за однократное гру-
бое нарушение дисциплины труда, предусмо-
тренное п. д ч. 6 ст. 81 Трудового кодекса РФ – 

«нарушения работником требований охраны 
труда, если это нарушение повлекло за собой 
тяжкие последствия (несчастный случай на про-
изводстве, авария, катастрофа) либо заведомо 
создавало реальную угрозу наступления таких 
последствий» [1].

Комплекс данных мероприятий направлен 
на профилактику неправильного использо-
вания СИЗ в лаборатории, что в свою очередь 
позволит предупредить случаи производствен-
ного травматизма и профессиональных забо-
леваний, а также минимизировать различные 
профессиональные риски.
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РОЛЬ ТУЧНЫХ КЛЕТОК В ПРОЦЕССАХ АДАПТАЦИИ 
ЛЕГКИХ К ОДНОКРАТНОЙ И МНОГОКРАТНОЙ ГЛУБОКОЙ 
ИММЕРСИОННОЙ ГИПОТЕРМИИ
1Алтайский государственный медицинский университет, г. Барнаул 
2Институт молекулярной патологии и патоморфологии Федерального исследовательского центра 
фундаментальной и трансляционной медицины, г. Новосибирск

Бобров И.П.1, Лепилов А.В.1, Шахматов И.И.1, Долгатов А.Ю.1, Гулдаева З.Н.1, Крючкова Н.Г.1,  

Орлова О.В.1, Шепелева Н.В.1, Лушникова Е.Л.2, Бакарев М.А.2, Молодых О.П.2

Целью работы стал сравнительный анализ влияния однократной и многократной ежедневной глубо-
кой иммерсионной гипотермии на морфофункциональную активность тучных клеток легких крыс 
Вистар в эксперименте. Работа была выполнена на 45 крысах. Гипотермию моделировали, помещая жи-
вотных в индивидуальных клетках в воду температурой 5°С при температуре окружающей среды 7°С. 
Воздействие холодового фактора прекращали, когда животные достигали глубокой степени гипотермии, 
критерием которой служила ректальная температура 20–25°С. Материал на гистологическое иссле-
дование забирали непосредственно сразу после проведения гипотермии и через 2, 7 и 14 суток. Сразу 
после воздействия холодового фактора в легочной ткани животных выявляли крупные ТК в состоянии 
гранулоцитолиза. На 2-е сутки эксперимента при многократной гипотермии по сравнению с одно-
кратной число ТК в поле зрения возрастало на 37,1%; площадь ТК увеличивалась на 32,2%; количество 
дегранулирующих ТК возрастало на 14,4%, а содержание компактных форм ТК уменьшалось на 17,9%. 
На 7-е сутки при многократной гипотермии число ТК в поле зрения возрастало на 32,3%; количество 
дегранулирующих ТК было больше в 1,9 раза, и содержание компактных форм ТК уменьшалось в 1,4 
раза. На 14-е сутки число ТК в поле зрения возрастало в 3,1 раза; количество дегранулирующих ТК было 
больше в 1,4 раза, а содержание компактных форм ТК уменьшалось в 1,2 раза. Таким образом, ТК явля-
ются важным элементом в долговременной адаптации легких при воздействии многократной глубокой 
иммерсионной гипотермии. 
Ключевые слова: гипотермия, легкие, тучные клетки, адаптация.

The research objective was to compare the effect of single and multiple daily deep immersion hypothermia on the 
morphofunctional activity of lung mast cells in Wistar rats in the experiment. The study was conducted on 45 
rats. Hypothermia was modeled by placing animals in individual cages in water at a temperature of 5°С with the 
environment temperature of 7°С. The impact of the cold factor was stopped when animals reached a deep degree of 
hypothermia, the criterion of which was rectal temperature of 20–25°С. The material for histological examination 
was taken immediately after hypothermia and after 2, 7, and 14 days. Immediately after the impact of the cold 
factor, large MC were detected in a state of agranulocytosis in the animal pulmonary tissue. On the 2nd day of the 
experiment, with multiple hypothermia compared to the single one, the number of MC in the field of view increased 
by 37.1%; the area of MC increased by 32.2%; the number of degranulating MC increased by 14.4%, and the 
content of compact forms of MC decreased by 17.9%. On the 7th day, with multiple hypothermia, the number of 
MC in the field of view increased by 32.3%; the number of degranulating MC was 1.9 times more, and the content 
of compact forms of MC decreased by 1.4 times. On the 14th day, the number of MC in the field of view increased 
by 3.1 times; the number of degranulating MC was 1.4 times more, and the content of compact forms of MC de-
creased by 1.2 times. Thus, MC are an important element in the long-term adaptation of lungs under the impact 
of multiple deep immersion hypothermia. 
Key words: hypothermia, lungs, mast cells, adaptation.

В последние годы в Российской Федерации 
наметилась четкая тенденция к увеличению за-
болеваний органов дыхания, что в большей сте-
пени связано с воздействиями факторов внеш-
ней среды, в частности, холода [1]. В сибирской 
части такие заболевания, как бронхит, пневмо-
ния, бронхиальная астма занимают ведущие 
места в структуре заболеваемости населения 
[2]. Это связано, прежде всего, с тем, что органы 
дыхания непосредственно контактируют с хо-
лодным воздухом, их значительно сложнее пре-

дохранять от воздействия холодового фактора, 
и поэтому они наиболее часто страдают от дей-
ствия низких температур [3]. Также своеобра-
зие состояния внутренней среды организма 
в климатических условиях Сибири значительно 
чаще, чем у жителей умеренных широт, приво-
дит к затяжному течению заболеваний органов 
дыхания и развитию обструктивных процессов. 

Изучение адаптивных компенсаторно-при-
способительных реакций внутренних органов 
животных и человека (легких, печени, миокар-
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да, почек, щитовидной железы) при воздей-
ствии холода привлекает внимание исследова-
телей, поскольку болезни этих органов очень 
часто принимают хроническое течение именно 
в тех регионах, где организм подвергается воз-
действию низких температур (Сибирь, Даль-
ний Восток). Раскрытие механизмов адаптации 
к данному повреждающему фактору может по-
мочь при разработке новых адаптогенов [4]. 

Изучение активности тучных клеток (ТК) 
имеет важные терапевтические аспекты [5]. 
В клинике внутренних болезней на сегодняш-
ний день морфофункциональная активность 
ТК изучается при таких заболеваниях, как ате-
росклероз [6], инфаркт миокарда [7], дилата-
ционная кардиомиопатия [8], миокардиты [9]. 
Также выявлена важная роль ТК в процессах 
регенерации различных тканей [10, 11], при ги-
поксических состояниях [12], стрессе [13, 14, 15]. 
Они могут стимулировать процессы канцероге-
неза [16, 17, 18, 19]. 

Морфологические основы процессов адапта-
ции в органах при гипотермии активно иссле-
дуются в последнее время [20, 21, 22]. ТК имеют 
важное значение при компенсаторно-приспо-
собительных адаптационных реакциях орга-
низма на действие различных повреждающих 
экстремальных факторов, гипотермию в том 
числе. Перераспределение и миграция ТК меж-
ду внутренними органами и тканями при стрес-
се и действии экзогенных и эндогенных повре-
ждающих факторов можно рассматривать 
в рамках адаптационного синдрома [23]. Все это 
позволило некоторым авторам высказать мысль 
о том, что ТК являются единой самостоятель-
ной регуляторной системой организма. 

Изучение ТК в легочной ткани имеет важное 
клиническое значение, так как они вступают 
во взаимодействие с клеточным и стромальным 
микроокружением, имеют прямые и обратные 
взаимосвязи с иммунной, эндокринной и нерв-
ной системами организма [24]. При экзоцито-
зе гранул из ТК выделяется гистамин, который 
стимулирует секрецию слизи бокаловидными 
клетками и клетками желез подслизистого слоя 
трахеи и бронхов. Также гистамин ТК вызыва-
ет спазм гладкой мускулатуры мелких бронхов 
и бронхиол и повышение проницаемости ка-
пилляров межальвеолярных перегородок. ТК 
активируют фибробласты, макрофаги, стиму-
лируют миграцию в легочную ткань нейтро-
филов, лимфоцитов и поэтому играют важней-
шую роль в иммунных реакциях. Но, несмотря 
на активное изучение ТК в респираторной си-
стеме в условиях физиологии и патологии, при 
воздействии на легочную ткань эндогенных экс-
тремальных факторов, гипотермии в том числе, 
их морфофункциональная активность изучена 
недостаточно.

Целью исследования являлся сравнительный 
анализ морфофункциональной активности ТК 
легких крыс Вистар при однократной и много-
кратной глубокой водной гипотермии. 

Материалы и методы 
Исследование было проведено на самцах 

крыс линии Вистар, массой 200–240 граммов 
(N=45). Животных подвергали однократной 
(n=20) и многократной (n=20) глубокой иммер-
сионной гипотермии (ГИГ). Гипотермию моде-
лировали следующим образом: животных, ко-
торые находились в индивидуальных клетках, 
помещали в воду температурой 5°С при тем-
пературе окружающей среды 7°С. Воздействие 
холодового фактора прекращали, когда живот-
ные достигали глубокой степени гипотермии, 
критерием которой служила ректальная темпе-
ратура 20–25°С. Время воздействия холодового 
фактора в среднем составляло 40±5 мин. Непо-
средственно сразу после прекращения охлаж-
дения, через 2, 7 и 14 дней животные выводи-
лись из эксперимента декапитацией, в каждой 
группе было по 5 крыс. Контрольную группу 
составляли 5 крыс, которых в индивидуальных 
клетках помещали в воду температурой 30°С 
при температуре окружающей среды 22–25°С. 
Время экспозиции в контрольной группе со-
ответствовало времени экспозиции в опытной 
группе. Использование крыс в эксперименте 
осуществляли в соответствии с Европейской 
конвенцией по охране позвоночных животных, 
используемых в эксперименте, и Директивами 
86/609/EEC. 

Для гистологического исследования кусочки 
ткани легких в течение 24–48 часов фиксирова-
ли в 10% растворе нейтрального формалина, 
после чего обрабатывали в автомате TISSUE-
TEK VIPTM6 (Sakkura, Nagano, Japan) с после-
дующей заливкой в парафин в станции пара-
финовой заливки TISSUE-TEK TEC 5 (Sakkura, 
Nagano, Japan). Срезы толщиной 5–7 мкм из-
готавливали на роторном микротоме Accu-Cut 
SRM (Sakkura, Japan). Препараты окрашивали 
гематоксилин-эозином в автостейнере TISSUE-
TEK Prisma (Sakkura, Nagano, Japan). ТК выявля-
ли толуидиновым синим BiОvitrum (Санкт-Пе-
тербург). Микрофотографию проводили при 
помощи микроскопа Leica DM 750 E200 (Гер-
мания) с цифровой видеокамерой Leica EC3 
(Германия) при увеличении х400. Плотность 
распределения ТК высчитывали в программе 
Image Tool 3.0. в 5 полях зрения при увеличении 
микроскопа х400. Поле зрения микроскопа рав-
нялось 0,366 мм2. Определяли значение индекса 
дегрануляции тучных клеток (отношение ТК 
в состоянии дегрануляции к общему числу ана-
лизируемых клеток, выраженное в процентах). 
Морфометрию ТК осуществляли в морфоме-
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трической программе «ВидеоТест-Морфология 
5.2».

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с помощью пакета статистиче-
ских программ Statistica 10.0 и пакета статисти-
ческого анализа программы MS Excel 2010. Для 
каждой из величин высчитывали среднее (M) 
и ошибку среднего (m). Гипотезу о нормаль-
ности распределения вероятности данных про-
веряли с помощью критерия Шапиро-Уилка. 
Достоверность данных оценивали с помощью 
параметрического критерия t-теста Стьюдента. 
Критическое значение уровня статистической 
значимости было равным 0,05.

Результаты и обсуждение
В легких крыс контрольной группы иссле-

дования при окраске толуидиновым синим ТК 
определялись в плевре, в адвентиции брон-
хов и сосудов. Они имели преимущественно 
округлую форму и небольшие размеры. Плот-
ность распределения ТК варьировалась от 1 
до 4 и в среднем составила 2,0±0,5 в поле зре-
ния при увеличении х400. Площадь ТК была 
равна 82,5±3,6 мкм2. Компактных форм ТК, 

в которых гранулы располагались компактно, 
было 87±10,1%. Дегранулирующих форм ТК, 
когда выявляли явления дегрануляции, было 
23±10,1%. 

Сразу после воздействия гипотермии. В ткани 
легких животных сразу после воздействия од-
нократной ГИГ ТК находили преимущественно 
в перибронхиальной ткани. Они были блед-
но-фиолетового цвета, имели крупные разме-
ры, округлую или овальную форму. Плотность 
распределения ТК колебалась от 1 до 6 и в сред-
нем составляла 2,7±0,8 в поле зрения. Площадь 
ТК составила 184,5±14,9 мкм2. Следует отметить, 
что значительная часть выявленных ТК пребы-
вала в состоянии опустошения в результате се-
креции гранул и гранулоцитолиза. Количество 
дегранулирующих ТК было равно 75±17,1%; 
компактных форм ТК было 25±17,1%.

При многократной ГИГ на данном сроке 
эксперимента число ТК в поле зрения возрас-
тало до 2,9±0,8. Площадь ТК увеличивалась 
до 190,5±10,9 мкм2. Содержание дегранулирую-
щих ТК составило 78±16,1%. Компактных форм 
ТК было 22±16,1%. (рисунок 1; таблицы 1, 2).

Рисунок 1 – ТК (показаны стрелками) в состоянии опустошения и гранулоцитолиза непосредственно после 
проведения гипотермии: а) при однократной ГИГ; б) при многократной ГИГ. Окраска толуидиновым синим. 

Увеличение х400.

Таблица 1
Количественные и морфометрические параметры ТК легочной ткани крыс  

при проведении однократной глубокой водной гипотермии

Параметры тучных клеток
День эксперимента

Сразу после  
гипотермии (I)

2-ой день 
(II)

7-ой день 
(III)

14-й день 
(IV)

Количество ТК 2,5±0,8 6,6±0,5 8,0±1,0 4,3±0,3
Количество компактных ТК (%) 25±17,1 52±8,9 76,7±8,6 70,7±12,2
Количество дегранулирующих ТК (%) 75±17,1 48±8,9 23,3±8,6 29,3±12,2
Площадь ТК (мкм2) 184,5±14,9 84,2±3,5 107,9±7,3 90,8±6,2

Примечание: для количества ТК: PI-II, PI-III, PI-IV <0,01. PII-III, PII-IV <0,04. PIII-IV <0,001. Для количества компактных ТК: PI-II, 
PI-III, PI-IV <0,001. PII-III <0,01. Для количества дегранулирующих ТК: PI-II, PI-III, PI-IV <0,03. PII-III <0,04. Для площади ТК: PI-II, 
PI-III, PI-IV <0,000005. PII-III <0,0004.
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Таблица 2
Количественные и морфометрические параметры ТК легочной ткани крыс  

при проведении многократной глубокой водной гипотермии

Параметры тучных клеток
День эксперимента

Сразу после  
гипотермии (I)

2-ой день 
(II)

7-ой день 
(III)

14-й день 
(IV)

Количество ТК 2,9±0,8 10,5±0,8 10,3±0,6 13,4±1,9
Количество компактных ТК (%) 22±16,1 42,7±4,2 54,7±2,9 58,5±4,3
Количество дегранулирующих ТК (%) 78±16,1 56,3±4,2 45,3±2,9 42,5±4,3
Площадь ТК (мкм2) 190,5±10,9 124,2±7 100,2±3,0 88,0±6,2

Примечание: для количества ТК: PI-II, PI-III, PI-IV <0,01. Для количества компактных ТК: PI-II, PI-III, PI-IV <0,001. PII-III <0,01. 
Для количества дегранулирующих ТК: PI-II, PI-III, PI-IV <0,03. PII-III <0,04. Для площади ТК: PI-II, PI-III, PI-IV <0,00004. PII-III 

<0,03. PIII-IV <0,04. 

На 2-е сутки постгипотермического периода 
после однократной ГИГ ТК располагались груп-
пами в стенках утолщенных межальвеолярных 
перегородок. Они были небольшого размера, 
имели округлую или овальную форму. Плот-
ность распределения ТК варьировалась от 4 
до 10 и в среднем составила 6,6±0,5 в поле зре-
ния. Площадь ТК в среднем была равна 84,2±3,5 
мкм2. Количество компактных ТК составило 

52,0±8,9%, ТК в состоянии дегрануляции – 
48,0±8,9%.

При многократной ГИГ число ТК в поле 
зрения возрастало на 37,1%. Площадь ТК уве-
личивалась на 32,2%. Содержание дегранули-
рующих ТК возрастало на 14,4%, а количество 
компактных форм ТК уменьшалось на 17,9% со-
ответственно (рисунок 2; таблицы 1, 2).

Рисунок 2 – ТК (показаны стрелками) в легком крысы на 2-е сутки эксперимента: а) при однократной ГИГ; б) при 
многократной ГИГ. Окраска толуидиновым синим. Увеличение х400.

На 7-е сутки постгипотермического периода 
после однократной ГИГ отмечали миграцию ТК 
из межальвеолярных перегородок в периброн-
хиальную соединительную ткань. На этом сроке 
эксперимента морфометрические параметры 
ТК значительно отличались от предыдущего 
срока: они имели интенсивную фиолетовую 
окраску, удлиненную или неправильную фор-
му и крупные размеры. Плотность распределе-
ния ТК колебалась от 6 до 12 и в среднем была 
равна 8,0±1,0 в поле зрения, площадь их возрас-
тала до 107,9±7,35 мкм2. Компактных ТК было 
76,0±8,6%, дегранулирующих клеток – 23,3±8,6%.

При многократной ГИГ содержание ТК 
в поле зрения возрастало на 32,3%. Площадь ТК 
существенно не изменялась. Число дегранули-
рующих ТК было больше в 1,9 раза, а количе-
ство компактных форм ТК уменьшалось в 1,4 
раза соответственно (рисунок 3; таблицы 1, 2).

На 14-е сутки постгипотермического пери-
ода при однократной ГИГ ТК располагались 
в перибронхиальной ткани преимущественно 
поодиночке или небольшими группами. ТК 
имели небольшие размеры, большинство их 
было округлой формы. Плотность распределе-
ния ТК варьировалась от 3 до 5 и в среднем со-
ставила 4,3±0,3 в поле зрения, площадь клеток 
в среднем была равна 90,8±6,2 мкм2. Число ком-
пактных ТК было 70,7±13,2%, количество клеток 
в состоянии дегрануляции – 29,3±12,2%.

При многократной ГИГ количество ТК 
в поле зрения возрастало в 3,1 раза. Площадь 
ТК достоверно не изменялась. Число деграну-
лирующих ТК было больше в 1,4 раза, а содер-
жание компактных форм ТК уменьшалось в 1,2 
раза соответственно (рисунок 4; таблицы 1, 2).
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Рисунок 3 – ТК (показаны стрелками) в легком крысы на 7-е сутки эксперимента: а) при однократной ГИГ; б) при 
многократной ГИГ. Окраска толуидиновым синим. Увеличение х400.

Рисунок 4 – ТК (показаны стрелками) в легком крысы на 14-е сутки эксперимента: а) небольшое число ТК в 
перибронхиальной ткани при однократной ГИГ; б) большое количество ТК в перибронхиальной ткани при 

многократной ГИГ. Окраска толуидиновым синим. Увеличение х400.

В исследовании был проведен сравнитель-
ный анализ морфофункциональной активно-
сти ТК при однократной и многократной ГИГ. 
Выявлено, что непосредственно сразу после од-
нократной ГИГ система ТК находилась в состоя-
нии истощения, большинство мастоцитов было 
в состоянии тотальной дегрануляции и грану-
лолизиса. На 2-ой день постгипотермического 
периода число ТК возрастало, клетки имели 
небольшие размеры, большая их часть находи-
лась в капиллярах утолщенных межальвеоляр-
ных перегородок, что может указывать на ми-
грацию молодых форм ТК в легочную ткань 
из кровяного русла. Миграцию ТК в легкие 
при гипотермии, на наш взгляд, следует рас-
сматривать в рамках адаптационного синдро-
ма. Аналогичные данные получили и другие 
авторы. Так, Арташян О.С. и соавт. (2012) в экс-
периментах на крысах, подвергнутых иммо-
билизационному стрессу, также выявили пере-
распределение ТК между органами: наблюдали 
увеличение содержания ТК в надпочечниках, 

печени, кожных покровах, слизистой оболочке 
желудка и кишечника, в то же время, в костном 
мозге и тимусе содержание мастоцитов значи-
тельно уменьшалось. На 7-ой день постгипотер-
мического периода ТК мигрировали из альвеол 
в перибронхиальную соединительную ткань, 
а число дегранулирующих форм уменьшалось, 
и на 14-ый день эксперимента содержание ТК 
в состоянии дегрануляции было наименьшим, 
а число ТК было близко к норме. 

При многократной ежедневной ГИГ по срав-
нению с однократной динамика изменений 
в тучноклеточной популяции была иной. 
На всех сроках эксперимента в ткани лег-
ких отмечали плавное возрастание числа ТК 
и одновременное увеличение содержания де-
гранулирующих форм клеток. Таким образом, 
выявлено, что динамика изменений морфо-
функциональной активности ТК в легочной тка-
ни крыс зависела от длительности воздействия 
холодового фактора.
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Обнаруженные нами различия в динами-
ке морфофункциональной активности ТК при 
однократной и многократной ГИГ, по нашему 
мнению, были взаимосвязаны с компенсатор-
но-приспособительными адаптивными ре-
акциями. Как известно, адаптивные реакции 
разделяют на два типа: 1) срочную, но неустой-
чивую и несовершенную адаптацию, и 2) дол-
говременную, устойчивую адаптацию. Срочная 
адаптивная реакция возникает сразу после на-
чала воздействия повреждающего фактора, и ее 
реализуют ранее сформированные биологиче-
ские механизмы. При этом реакция организма 
осуществляется на пределе физиологических 
возможностей, и эффекты адаптации срабаты-
вают не в полную силу. Долговременная устой-
чивая адаптация, напротив, формируется в те-
чение длительного многократного воздействия 
на организм повреждающего фактора. В итоге 
происходит постепенное накопление тех или 
иных морфологических изменений, которые 
позволяют приобрести органам новые свойства 
и качества и превратиться из неадаптирован-
ных в адаптированные. При этом повышаются 
функциональные резервы органов, что позво-
ляет им переносить более высокие стрессовые 
нагрузки. 

Результаты проведенного исследования по-
казали, что при многократной ГИГ у крыс фор-
мировалась долговременная адаптация брон-
холегочного аппарата к холодовому стрессу. 
Долговременная адаптация в легочной ткани 
крыс при воздействии гипотермии, по нашему 
мнению, структурно обеспечивалась увеличе-
нием числа эффекторных ТК, а также возрас-
танием их морфофункциональной активности. 
Как известно, гипотермия приводит к гипок-
сии и повреждению тканей организма. ТК экс-
прессируют рецепторы, которые реагируют 
на изменения парциального давления кисло-
рода и углекислого газа, поэтому активация ТК 
при воздействии гипоксического фактора явля-
ется закономерным процессом [25]. 

Заключение
Таким образом, при многократной ежеднев-

ной ГИГ в ткани легких крыс формируются 
явления долговременной адаптации, структур-
ным проявлением которой является увеличе-
ние числа эффекторных ТК и возрастание их 
морфофункциональной активности.
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ИССЛЕДОВАНИЕ ГЛИН СИБИРСКОГО РЕГИОНА ДЛЯ СОЗДАНИЯ 
КОМПОЗИТОВ НА ИХ ОСНОВЕ 
Сибирский федеральный научно-клинический центр ФМБА России, г. Северск

Клопотова Н.Г., Сидорина Н.Г., Бородина М.Г., Король Е.А., Пушкарева Т.А.

В работе на примере исследования месторождений глин сибирского региона рассмотрены информатив-
ные параметры их оценки для использования в лечебной практике и косметологии, создания и хране-
ния биологически активных композитов на их основе. Приведены результаты исследования глин, рас-
пространенных в границах Кемеровской области, Алтайского края. Рентгенофазным и спектральным 
анализами установлены основные элементы микрокристаллического строения, характерные для као-
линовых и полиминеральных глин, их химический состав. Наряду с нормируемыми показателями без-
опасности определены адсорбционная способность, емкость катионного обмена, важные для использо-
вания глин в целях медицины. Показано, что унифицированным критерием, определяющим важнейшие 
физические характеристики глины, подготовленной к апплицированию (пластичность, адсорбционные, 
тепловые и другие), является содержание мельчайших (менее 0,01 мм) слагающих частиц. Обогащение 
глин биологически активной добавкой углекислотного экстракта пихты сибирской оказало влияние 
на биохимическое состояние полученных композитов, обеспечило стабильность качественных пока-
зателей в динамике хранения. Лечебное использование данного вида сырья способствует реализации на-
правлений ресурсосбережения.
Ключевые слова: глины, информативные параметры, биологически активные добавки, хранение.

Informative parameters of assessment of Siberian clay mines studied as an example were observed in the work for 
the clay use in therapeutic practice and cosmetology, creation and storage of biologically active composites based on 
clay. The results of the study of clays spread in the borders of Kemerovo Oblast, Altai Krai are presented. The X-ray 
phase analysis and spectral analysis established the main elements of microcrystalline structure, characteristic of 
kaolin and polymineral clays, their chemical composition. Adsorption capacity, cation exchange capacity import-
ant for the use of clays for medicine have been identified along with normalized safety indicators. It is shown that 
the unified criterion defining the most important physical characteristics of clay prepared for application (plastici-
ty, adsorption, thermal and other) is the content of the smallest (less than 0.01 mm) constituent particles. Enrich-
ment of clays with biologically active additive of carbon acid extract of Siberian fir influenced the biochemical state 
of the resulting composites, ensured the stability of qualitative indicators in storage dynamics. The therapeutic use 
of this type of raw material contributes to the realization of resource saving directions.
Key words: clays, informative parameters, biologically active additives, storage.

Актуальность научно-поисковых и приклад-
ных исследований по созданию новых лекар-
ственных препаратов на основе компонентов 
природного происхождения обусловлена за-
дачами повышения уровня и качества здоро-
вья населения, в том числе за счет расширения 
применения безлекарственных методов воз-
действия на организм с получением клиниче-
ски эффективных результатов. Возрастающий 
спрос на лечебно-оздоровительные природные 
препараты определил необходимость исследо-
вания экономически недорогого и доступного 
сырья – каолиновой глины (природного сор-
бента), эффективность которого как теплоно-
сителя показана в сочетанных процедурах при 
лечении остеоартроза, заболеваний женской 
половой сферы и др. [1, 2, 3]. Расширение спек-
тра направленного действия данных глин пред-
ставляется перспективным за счет обогащения 
их биологически активными добавками различ-
ного назначения и создания композитов, при-
менимых лечебно-профилактическими учреж-
дениям и в косметологии. 

Комплекс положительных свойств, прису-
щих глинам, кристаллохимическое разноо-
бразие и огромные запасы, сосредоточенные 
в сибирском регионе, открывают новые воз-
можности для получения на их основе активных 
модифицированных продуктов. В лечебном 
использовании данного вида сырья значимы 
не только ресурсная обеспеченность сырьевыми 
источниками, но и их качество, экологическая 
безопасность и ресурсосбережение [4, 5].

Цель работы – на примере исследования 
глин месторождений сибирского региона 
определить наиболее информативные параме-
тры качественной оценки для использования 
в лечебной практике, условия предпроцедур-
ной подготовки, создания и хранения компози-
тов на их основе. 

Материалы и методы
Для использования в целях медицины нами 

исследовались генетически разнообразные при-
родные глины в границах Кемеровской, Новоси-
бирской областей, Красноярского, Алтайского 
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края и Республики Алтай. Минералогический 
состав глин устанавливался рентгенографиче-
ским анализом. Качество для лечебного при-
менения оценивалось в соответствии с требова-
ниями методических указаний Минздрава РФ 
№2000/34 «Классификация минеральных вод 
и лечебных грязей для целей их сертификации», 
включая органолептические, физико-химиче-
ские и санитарно-микробиологические показа-
тели [6]. При проведении химических анализов 
использовались: весовой, спектральный, титри-
метрический, фотоколориметрический, экс-
тракционно-фотоколориметрический, потен-
циометрические методы (ГОСТ 26449.1-85, РД 
52.24.433-2005, ГОСТ 19723-74, ГОСТ 11306-2013, 
ГОСТ 10538-87). Контроль радиологических 
показателей и содержания тяжелых металлов 
осуществлялся гамма-спектрометрическим 
(МВИ 15.1.6(2)-14), нейтронно-активационным 
методами. Санитарно-микробиологические 
показатели глин оценивались в соответствии 
с нормативными критериями лечебных грязей 
(бактерии группы кишечной палочки (БГКП), 
титр клостридий перфрингенс, количество ме-
зофильных, мезотрофных аэробов и факуль-
тативных анаэробов (ОМЧ)), наличием па-
тогенных кокковых и синегнойной палочки, 
физиологические группы микроорганизмов 
– методом предельных разведений на электив-
ных средах. 

Результаты и обсуждение 
Глины представляют собой широко рас-

пространенные осадочные породы, состоящие 
в основном из чрезвычайно мелких по разме-
ру микрокристаллов глинистых минералов, 
во многом определяющих их свойства. Срав-
нительная доступность в сочетании с благопри-
ятными характеристиками, присущие глинам 
(адсорбционные свойства, пластичные, тепло-
вые и др.), позволяют рассматривать их как цен-
ное лечебное сырье. 

Объектами исследования в Кемеровской 
области явились осадочные глины Барзасской 
группы месторождений на участках: Апрелев-
ском, Вагановском, Мусохрановском, Талдин-
ском, Моховском. В естественном состоянии 
данные глины разнообразной окраски (белой, 
красной, охристой, серой и др.), комковатой 
структуры, без запаха. Их естественная влаж-
ность в среднем не превышает 2,0%, редко до-
стигая 4,0%. В минеральном составе, по данным 
рентгенофазового анализа, преобладают ассо-
циации тонкочешуйчатого каолинита, в мень-
шей степени – гидрослюды, монтмориллонита, 
минералов хлоритовой группы. В химическом 
составе – оксиды кремния, вариации содер-
жания оксида железа и других определяемых 
элементов (таблица 1). Полученные значения 
показателей адсорбционной способности (до 
36 мг/г) и емкости катионного обмена (10,31 мг-
экв/100 г) глин свидетельствуют о принадлеж-
ности исследуемых глин к каолиновым. 

Таблица 1
Валовой химический состав глин месторождений Кемеровской области (%)

Месторождение SiO2 Fe2O3
Al2O3

TiO2 MnO CaO MgO SO
3

Р2О5

Вагановское
(красная) 30,37 22,03 41,55 0,75 0,01 3,92 0,44 0,78 0,02

Мусохрановское
(белая) 67,30 0,64 26,91 0,10 0,03 3,74 0,10 1,09 0,02

Моховское
(серая) 64,38 6,23 24,85 0,38 0,02 2,44 0,22 1,16 0,02

Результаты гранулометрического анализа 
позволили выделить участки с суммарным со-
держанием тонких пылеватых фракций в соста-
ве твердой фазы 50% и более, что обеспечивало 
данным глинам удовлетворительные физиче-
ские свойства (таблица 2). Дальнейшая подго-
товка глин заключалась в измельчении и про-
сеивании их через сито с отверстиями 2-3 мм, 
устранении крупных включений. Основные 
физико-химические свойства, важные для ле-
чебного применения, исследовались после их 
увлажнения до оптимальной вязко-пластичной 
консистенции по показателям: влажности, объ-
емного веса, предельного сопротивления сдви-
гу, засоренности, соотношению окисленных 
и восстановленных форм железа, адсорбцион-
ной способности, санитарно-микробиологи-

ческим свойствам. Жидкая фракция (грязевой 
отжим), отделяемая после взаимодействия 
с глиной, имела разнообразный ионно-солевой 
состав и характеризовалась вариабельностью 
реакции среды – от нейтральной до щелочной 
(рH 7,0–8,9), содержанием бальнеологически 
ценного компонента – метакремниевой кисло-
ты (до 36 мг/дм3). 

Исследованные глины территории Алтай-
ского края и Республики Алтай представляют 
собой пластовые обнажения, залегают в виде 
линз, имеют, как правило, полиминеральный, 
преимущественно иллит–хлоритовый состав. 
В структуре частиц, слагающих данные глины, 
по результатам гранулометрического анализа, 
преобладают пелитовые фракции (менее 0,01 
мм), неглинистые частицы состава представ-
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лены гидрогетитом размерностью 0,026 мкм. 
После увлажнения до оптимального для ап-
плицирования состояния, данные глины име-
ли слабощелочную реакцию среды (рН 7,5), 
адсорбционную способность до 4,5 мг/г, удов-
летворительные физико-химические свойства 
(тепловые, сопротивление сдвигу и др.). Содер-
жание тяжелых металлов в них, установленное 

спектральным анализом, показало соответствие 
нормативным требованиям лечебных грязей 
(свинец – 0,043 г/т, медь – 0,02 г/т, цинк – 0,027 
г/т). Безопасность глин по радиологическому 
состоянию оценивалась нормативным содер-
жанием естественных (К40 – 504 Бк/кг, Ra226 – 21 
Бк/кг, Th232 – 30 Бк/кг) и техногенных (Cs137, Sr90) 
радионуклидов.

Таблица 2
Гранулометрический состав исследованных глин месторождений Кемеровской области

Участок
Фракции в %, размер в мм

0,05-0,01
пыль крупная

0,01-0,005
пыль средняя

0,005-0,001
пыль мелкая

<0,001

ил
Апрельский 22,53 14,83 15,13 17,52
Моховской 21,53 7,69 28,44 15,11

Вагановский 15,3 8,81 13,28 28,49
Мусохрановский 10,52 4,68 18,70 39,43

Удовлетворительные свойства глин иссле-
дованных месторождений по физико-хими-
ческому, санитарно-микробиологическому 
состоянию явились основанием для исследова-
ния возможности создания композитов на их 
основе. Известно, что добавленные в лечебную 
грязь фитокомпоненты могут сообщать ей до-
полнительные характеристики, усиливающие 
противовоспалительное, тонизирующее и дру-
гие виды воздействия на организм [7]. В каче-
стве биостимулирующей добавки к природным 
глинам Вагановского (красная) и Моховского 

(серая) участков в эксперименте использована 
водная фракция углекислотного экстракта пих-
ты сибирской, эффективная доза которой со-
ставила 0,2% от массы. Полученные композиты 
исследовались по биохимическим показателям: 
активность ферментов класса оксиредуктаз (по-
лифенолоксидаза – ПФО, пероксидаза – ПОД), 
содержание органических веществ (углерода 
органического – Сорг), общих липидов и водора-
створимого витамина – аскорбиновой кислоты, 
санитарно-микробиологическое состояние в ди-
намике 1,5 и 3 месяцев хранения (таблица 3).

Таблица 3
Показатели биологической активности композитов на основе глин и экстракта пихты сибирской

Показатели
Исследуемые композиты

Глина красная Глина серая
исходная 1,5 мес. 3 мес. исходная 1,5 мес. 3 мес.

Активность ПФО, мг 1,4 
бензохинона/30 мин на 10 г <0,1 1,89 5,85 13,94 7,53 6,0

Активность ПОД, мг 1,4 
бензохинона/30 мин на 10 г <0,1 6,50 6,67 <0,1 21,73 37,10
Сорг, % 0,15 0,06 0,04 0,13 0,12 0,2
Липиды, % 0,18 0,06 <0,01 0,22 0,09 <0,01

Внесение пихтового экстракта на начальном 
этапе увеличило содержание Сорг в композитах 
(в среднем на 30%) на фоне снижения концен-
трации общих липидов и инактивации опре-
деляемых ферментов. К 1,5-месячному сроку 
в глинах серой разновидности отмечался рост 
фермента ПФО (в 2 раза по сравнению с исход-
ным содержанием) на фоне стабильности со-
держания Сорг и уровня липидов. Окислитель-
ные процессы в дальнейшем сопровождались 
разрушением липидных структур. Наиболее 
значительный рост активности по ферменту 
ПОД (в 30 раз) наблюдался к 3-месячному сроку 
хранения композитов. 

Микробиологические исследования по хра-
нению композитов с экстрактом пихты сибир-

ской выявили стабильность показателей по ти-
тру Cl. Perfringens (0,1) и синегнойной палочки 
(отсутствие) во всех образцах в течение 3-месяч-
ного срока хранения. Отмечалось значительное 
снижение мезотрофных, мезофильных аэробов 
и факультативных анаэробов (общее микробное 
число – ОМЧ), достоверное влияние экстракта 
пихты на активность аммонифицирующих бак-
терий в динамике хранения исследованных раз-
новидностей глин.

Заключение 
Оценка разнообразных природных глин 

для целей медицины и косметологии наряду 
с установленными критериями (санитарно-ми-
кробиологическим, радиологическим и содер-
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жание тяжелых металлов) заключается в опре-
делении основных образующих элементов 
и компонентов минерального состава, размера 
слагающих его частиц. Последнее является не-
пременным условием и унифицированным 
критерием, определяющим ряд важнейших 
физических характеристик глины, подготовлен-
ной к апплицированию: пластичность, адсорб-
ционные, тепловые и другие, что подтверждено 
тестированием месторождений Кемеровской 
области, Алтайского края, Республики Алтай 
и других территорий сибирского региона. Обо-
гащение глины стимулирующей биологически 
активной добавкой углекислотного экстракта 
пихты сибирской оказало влияние на биохи-
мическое состояние полученных композитов, 
выявив различия в скорости протекания про-
цессов окисления полифенольных соединений 
и преобразование органической составляющей 
в них, что обеспечило стабильность качествен-
ных показателей композитов в динамике хране-
ния. Глины, обогащенные активными добавка-
ми, по сравнению с нативными (природными) 
более привлекательны для использования в ку-
рортной деятельности и медицинской реабили-
тации за счет наличия спектра микро- и макро-
элементов, специфических компонентов и др. 
Данное направление исследования является 
весьма перспективным и требует дальнейшего 
изучения. 
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УДК 616.14-002-089

ИЗМЕНЕНИЕ СТРУКТУРЫ ВЕНОЗНЫХ ТРОМБОЭМБОЛИЧЕСКИХ 
ОСЛОЖНЕНИЙ В ПОПУЛЯЦИИ
1Алтайский государственный медицинский университет, г. Барнаул
2Национальный медицинский исследовательский центр хирургии имени А.В. Вишневского, г. Москва
3ЧУЗ «Клиническая больница «РЖД-Медицина» города Барнаул», г. Барнаул

Хорев Н.Г.1,3, Сапелкин С.В.2, Беллер А.В.3, Чичваров А.А.3, Исаков А.В.1, Ярыгин К.А.1, Шойхет Я.Н.1

Цель исследования. Изучение структуры госпитализации ВТЭО и изменения этой структуры за по-
следние 10 лет.
Материалы и методы. Ретроспективный анализ госпитализации 2 327 больных с ВТЭО за 10-летний 
период (2010–2019 гг.). В зависимости от периода поступления больные разбиты на 2 группы: первая 
группа (1 104 пациента) – госпитализированные в период 2010–2014 гг.; вторая группа (1 223 пациента) – 
поступившие в стационар в период 2015–2019 гг. Проведен анализ структуры госпитализации. Изучена 
динамика числа госпитализаций нозологических форм ВТЭО.
Результаты и выводы. Не обнаружено статистически значимой разницы в частоте госпитализации 
ВТЭО, однако имеется тенденция к увеличению общего числа ВТЭО. По полученным данным, ежегод-
ная частота ВТЭО составила 65,5 случая на 100 000 населения в год. Обнаружено значимое увеличение 
частоты госпитализации пациентов с ТЭЛА. Данный факт может быть связан не только с улучшени-
ем диагностики, но и с увеличением интенсивности тромботического процесса. В представленном ис-
следовании учитывались ВТЭО, требующие лечения в специализированном отделении, без учета ВТЭО, 
рекомендованных к амбулаторному этапу лечения.
Ключевые слова: венозные тромбоэмболические осложнения (ВТЭО), тромбофлебит, тромбоз глубо-
ких вен (ТГВ), тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА).

Research objective. To study the structure of VTEC hospitalization and changes in this structure over the last 10 
years.
Materials and methods. The retrospective analysis of hospitalization of 2327 patients with VTEC for a 10-year 
period (2010–2019). Depending on the period of admission, patients were divided into 2 groups: the first group 
(1104 patients) included people hospitalized in the period of 2010–2014; the second group (1223 patients) – 
admitted to the hospital in the period of 2015–2019. The structure of hospitalization was analyzed. The dynamics 
of the number of hospitalizations of VTEC nosological forms was studied.
Results and conclusions. No statistically significant difference was found in the frequency of VTEC hospitalization, 
but there is a tendency to an increase in the total number of VTEC. According to the data, the annual frequency 
of VTEC was 65.5 cases per 100 000 population. The significant increase in frequency of hospitalization of PATE 
patients was found. This fact may be related not only to the improvement of diagnosis, but also to the increase 
in the intensity of the thrombotic process. The study presented took into account VTEC requiring treatment in a 
specialized unit, without regard to VTEC recommended for the outpatient stage of treatment.
Key words: venous thromboembolic complications (VTEC), thrombophlebitis, deep vein thrombosis (DVT), 
pulmonary artery thromboembolia (PATE).

Венозные тромбоэмболические осложнения 
(ВТЭО) – собирательное понятие, включающее 
в себя тромбоз глубоких вен (ТГВ), тромбоз 
(тромбофлебит) поверхностных вен и тромбо-
эмболию легочной артерии (ТЭЛА). Это – тре-
тья причина в структуре сердечно-сосудистых 
смертей в Российской Федерации [1]. Частота 
ВТЭО достигает 180 случаев на 100 тыс. насе-
ления в год [2, 3] и увеличивается с возрастом 
до 200 случаев на 100 тыс. населения [4]. Данные 
о тенденциях в заболеваемости ВТЭО ограниче-
ны. В исследовании (Worcester VTE), проведен-
ном на материале госпитализаций 5 025 боль-
ных с ВТЭО в период 1985–2009 гг., обнаружено 
увеличение ежегодной частоты ТГВ и ТЭЛА. 
Данный тренд авторы связывают с улучшени-

ем методов диагностики [5]. В то же время, от-
сутствуют сведения о структуре госпитальных 
ВТЭО и изменении этой структуры за послед-
нее время. Поэтому целью исследования было 
изучение структуры госпитализации больных 
с ВТЭО и изменения этой структуры за послед-
ние 10 лет.

Материалы и методы
Исследование проведено в г. Барнауле (на-

селение 709 372 человека). Учитывались все 
случаи госпитализации больных с ВТЭО в от-
деление сосудистой хирургии Железнодорож-
ной больницы, оказывающее помощь больным 
с острыми сосудистыми событиями. Отделение 
входит в состав городского сосудистого центра, 
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куда проводится госпитализация всех больных 
с острыми сосудистыми заболеваниями через 
день. Круглосуточно в отделении выполняет-
ся диагностика поражения с использованием 
лабораторных методов (D-димер, мозговой 
натрийуретический пептид и тропонин), ду-
плексного сканирования, рентгеноконтрастной 
или КТ-ангиопульмонографии. После вери-
фикации заболевания – ТЭЛА высокого или 
промежуточного риска, флотирующий или 
окклюзионный тромбоз глубоких вен, сафе-
но-бедренный тромбоз или тромбоз большой 
подкожной вены на бедре – больные госпитали-
зируются в стационар, где назначается хирурги-
ческое или консервативное лечение.

Всего за 10 лет (2010–2019 гг.) госпитализи-
ровано 2 327 больных с ВТЭО. В зависимости 
от интенсивности тромботического процесса 
эмпирически выделено 6 нозологических форм 
ВТЭО (рисунок 1). Учитывались случаи ТЭЛА 
высокого и промежуточного рисков. Критери-
ями отбора больных с флотирующими тромба-
ми нижней полой, подвздошных или бедрен-
ных вен были пациенты с имплантированными 
фильтрами или после тромбэктомии с после-
дующей перевязкой бедренной вены. Крите-

рием включения больных с сафено-бедренным 
тромбозом или тромбозом большой подкож-
ной вены на бедре было проведение им тром-
бэктомии из сафено-феморального соустья 
с последующим лигированием большой под-
кожной вены либо изолированной кроссэкто-
мии. В зависимости от вида нозологии допол-
нительно проводились общепринятые методы 
лечения, включающие антитромботическую 
или тромболитическую терапию. В зависимо-
сти от периода поступления больные разбиты 
на 2 группы. Первая группа – 1 104 пациента 
(47,4%), госпитализированные в первые 5 лет – 
2010–2014 гг., и вторая группа – 1 223 пациента 
(52,6%), поступившие в стационар в следующий 
5-летний период – 2015–2019 гг. (рисунок 1). 

Анализу подвергнута структура госпитали-
зации. Изучены тенденции в динамике числа 
госпитализаций нозологических форм ВТЭО, 
отражающих интенсивность тромботическо-
го процесса в различные временные периоды. 
Данные представлены в виде абсолютных по-
казателей, а также относительных показателей 
в расчете события на 100 000 населения в год. 
Частоту признака между группами сравнивали 
с помощью тестов четырехпольных таблиц. 

Рисунок 1 – Нозологические формы ВТЭО, эмпирически ранжированные 
по интенсивности тромботического процесса

Результаты и обсуждение
Ежегодная частота госпитализации на про-

тяжении 10 лет составила 65,5 случая на 100 000 
населения в год. Не обнаружено статистически 
значимой разницы в частоте госпитализации 
ВТЭО. Сохранялась лишь тенденция увеличе-
ния числа ВТЭО. В первой группе (2010–2014 гг.) 

она составила 62,2, а во второй (2015–2019 гг.) – 
69,5 случая в год.

Сопоставление структуры нозологических 
форм ВТЭО в разные временные периоды вы-
явило следующие закономерности (таблица 1). 
Не обнаружено значимых различий в часто-
те госпитализации больных с флотирующи-
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ми тромбами в нижней полой, подвздошных 
и бедренных венах и тромбофлебитом на бедре. 
Статистически незначимо уменьшилось число 
госпитализаций больных с окклюзионным под-
вздошно-бедренно-подколенным флеботром-

бозом. В то же время, произошло увеличение 
частоты госпитализации больных с сафено-бе-
дренным тромбозом (p=0,023) в 1,5 раза, и в 1,8 
раза увеличилось число госпитализируемых 
больных с ТЭЛА (p=0,002). 

Таблица 1
Нозологические формы подгрупп госпитализируемых больных в разные временные периоды

Нозологические формы ВТЭО

Группа, периоды

pПервая
2010–2014 гг.

Вторая
2015–2019 гг.

Абс. % Абс. %
1. Тромбоэмболия легочной артерии 58 5,3 105 8,6 0,002
2. Флотирующий тромб в нижней полой или под-

вздошных венах 110 10,0 98 8,1 0,1

3. Флотирующий тромб в бедренной вене 23 2,1 24 2,0 0,836

4. Окклюзионный подвздошно-бедренно-подколенный 
флеботромбоз 553 50,1 569 46,5 0,086

5. Сафено-бедренный тромбоз 72 6,5 111 9,1 0,023
6. Тромбоз большой подкожной вены на бедре без рас-

пространения в бедренную вену 288 26,1 316 25,8 0,892

Всего 1104 100 1223 100 -
Примечание: абсолютное число случаев госпитализации на 100 000 населения в год.

В сводном отчете Американской ассоциации 
сердца (AHA) за 2019 г. распространенность 
ВТЭО в популяции варьируется в пределах 
100 случаев на 100 000 населения в год [6]. Одно 
из первых исследований по изучению попу-
ляционной динамики ВТЭО проведено в про-
шлом веке на группе 2 218 пациентов (Минне-
сота, США), у которых был зарегистрирован 
тромбоз глубоких вен или легочная эмболия 
в течение 25-летнего периода с 1966 по 1990 год. 
Установлено 117 случаев ВТЭО на 100 000 (тром-
боз глубоких вен, 48 на 100 000; ТЭЛА, 69 на 100 
000) в год [7]. В нашем исследовании ежегод-
ная частота ВТЭО составила 65,5 случая на 100 
000 населения в год. Это связано с регистраци-
ей только госпитальных событий, требующих 
лечения в специализированном отделении. 
В приведенных источниках анализу подвергну-
ты как госпитальные, так и амбулаторные тром-
ботические события. 

Данные о ежегодных трендах ВТЭО различ-
ны. В работе Silverstein et. al., 1998 частота ТЭЛА 
была ниже приблизительно на 45% в течение 
последних 15 лет, в то время как частота тром-
боза глубоких вен оставалась постоянной для 
мужчин во всех возрастных группах, снижалась 
для женщин моложе 55 лет и увеличивалась 
для женщин старше 60 лет [7]. Более поздние 
работы не обнаружили значительного изме-
нения заболеваемости ВТЭО в 1981–2010 гг. [8]. 
Подобные результаты получены в нашем иссле-
довании. При сопоставлении двух периодов мы 
не обнаружили статистически значимых разли-

чий в суммарной частоте всех нозологических 
форм ВТЭО. Среди наиболее часто регистри-
руемых при госпитализации острых венозных 
событий – эмбологенный и неэмбологенный 
тромбоз глубоких вен и тромбофлебит – не об-
наружено различий в разные периоды наблю-
дения.

В то же время, в структуре ВТЭО наиболее 
значимо увеличивается число больных с ТЭЛА 
и сафено-бедренным тромбозом. В работе по-
казано увеличение числа случаев ТЭЛА в 1,8 
раза и сафено-бедренного тромбоза в 1,5 раза 
в период с 2010–2014 гг. до 2015–2019 гг. Эта за-
кономерность отмечена в подобных исследо-
ваниях других авторов. Заболеваемость ТЭЛА 
в США увеличилась с 23 на 100 000 в 1993 г. до 65 
на 100 000 в 2012 г. [9]. Подобная тенденция на-
блюдается в Европе (Дания), где, по данным 
национального регистра, заболеваемость ТЭЛА 
увеличилась с 45 до 83 на 100 000 с 2004 до 2014 
г. Установленные закономерности могут быть 
связаны как с улучшением диагностики легоч-
ной эмболии, так и с увеличением числа этого 
осложнения тромботического процесса систе-
мы нижней полой вены [10]. Если увеличение 
числа сафено-бедренного тромбоза в 1,5 раза 
может быть связано с улучшением ультраз-
вуковой диагностики, то рост частоты ТЭЛА 
в 1,8 раза при отсутствии значимого увеличения 
других нозологических форм ВТЭО не может 
найти объяснение только в технологиях диагно-
стических исследований.
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Выводы 
1. Ежегодная частота госпитализируемых 

ВТЭО составляет 65,5 случая на 100 000 населе-
ния в год.

2. В структуре госпитализации больных 
с ВТЭО увеличивается число случаев ТЭЛА 
промежуточного и высокого рисков и растет 
количество больных с сафено-бедренным тром-
бозом. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ПЕРСПЕКТИВЫ ПРЕНАТАЛЬНОЙ ДИАГНОСТИКИ 
НА РЕГИОНАЛЬНОМ УРОВНЕ
1Алтайский государственный медицинский университет, г. Барнаул
2Алтайский краевой клинический перинатальный центр, г. Барнаул

Дударева Ю.А.1,2, Шипилов А.А.2, Гурьева В.А.1, Зубова И.М.1 

Пренатальная диагностика часто встречающихся хромосомных аберраций плода является одним из ос-
новных методов дородовой диагностики врожденных заболеваний. Целью настоящего исследования яви-
лась оценка наиболее эффективных маркеров хромосомных аберраций плода и динамика пренатального 
выявления данной патологии на территории Алтайского края. На основании анализа данных за период 
с 2012 по 2019 год проведена оценка дородовой диагностики хромосомной патологии плода в Алтайском 
крае по результатам пренатального скрининга первого и второго триместра. За последние 5 лет (2015–
2019 гг.) осуществлена оценка эффективности пренатального обследования первого и второго триме-
стра. Полученные результаты свидетельствуют о высокой информативности раннего пренатального 
скрининга. Сочетание эхографических маркеров хромосомных аберраций плода и результатов биохими-
ческого скрининга показало свою максимальную эффективность, в данном случае дородовая диагностика 
составила 48,7%.
Ключевые слова: пренатальная диагностика, хромосомные аберрации плода, биохимический скрининг.

Prenatal diagnosis of commonly occurring fetal chromosome aberrations is one of the primary methods for 
predelivery diagnosis of congenital diseases. The objective of this study was to assess the most effective markers of 
fetal chromosome aberrations and dynamics of prenatal detection of this pathology in the territory of Altai Krai. 
Based on the analysis of data for the period from 2012 to 2019, prenatal diagnosis of fetal chromosome pathology 
in Altai Krai was assessed by the results of prenatal screening of the first and second trimester. The effectiveness of 
prenatal examination of the first and second trimester was assessed for the last 5 years (2015–2019). The obtained 
results suggest high informativity of early prenatal screening. The combination of ultrasound markers of fetal 
chromosome aberrations and biochemical screening results showed its maximum efficacy; in this case, prenatal 
diagnosis was 48.7%.
Key words: prenatal diagnosis, fetal chromosome aberrations, biochemical screening.

Проблема диагностики хромосомной пато-
логии плода является достаточно актуальной 
в настоящее время [1, 2]. Большое значение име-
ет не только медицинский, но и социально-э-
кономический аспект данной проблемы, что, 
безусловно, связано с заболеваемостью, смерт-
ностью, ранней инвалидизацией детей с хромо-
сомной патологией [2]. Несмотря на внедрение 
современных методов пренатальной диагности-
ки, оценки риска с применением современного 
программного обеспечения, частота дородовой 
диагностики при раннем пренатальном скри-
нинге наиболее распространенных хромосо-
мных аберраций (трисомии по 21,18,13-й хро-
мосомам) составляет 12–60% [3, 4, 5]. В рамках 
раннего пренатального скрининга беременных, 
проживающих на территории Российской Фе-
дерации, проводится ультразвуковое исследо-
вание экспертного уровня в сроке гестации 11–
13,6 недели с одновременным исследованием 
биохимических маркеров (ассоциированный 
с беременностью протеин-А плазмы (PAPP-A) 
и свободная β-субъединица хорионического 
гонадотропина человека (β-ХГЧ)), изучение 
анамнестических данных, проводится расчет 
индивидуального риска наиболее часто встреча-

ющейся хромосомной патологии плода путем 
программного обеспечения Астрайя (Astraia), 
установленного на модуле Фонд медицины пло-
да [5, 6].

Оценка наиболее эффективных маркеров 
хромосомной патологии и динамика прена-
тального выявления хромосомных аберраций 
плода на территории Алтайского края и яви-
лась целью настоящего исследования. 

Материалы и методы
В ходе анализа данных за период с 2012 

по 2019 год была проведена оценка дородовой 
диагностики хромосомной патологии плода 
в Алтайском крае по результатам пренатально-
го скрининга первого и второго триместра. Для 
сравнительного анализа данных за интервал 
времени с 2012 по 2014 год использованы све-
дения об обследованиях, проведенных в Алтай-
ской межрегиональной медико-генетической 
консультации (г. Барнаул).

В рамках программы раннего пренатально-
го скрининга проведено скрининговое ультраз-
вуковое исследование в сроке 11–13,6 недели 
с целью выявления врожденных пороков раз-
вития и общепринятых маркеров хромосом-
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ной патологии плода (толщина воротникового 
пространства, длина костей носа, кровоток в ве-
нозном протоке с измерением пульсационно-
го индекса, кровоток через трикуспидальный 
клапан). Изучались показатели биохимических 
маркеров (PAPP-A, β-ХГЧ) в 1 триместре, после 
чего проводилась оценка индивидуального ри-
ска с учетом порогового значения (1:100) с по-
мощью программы Astraia.

В сроке беременности 16–18 недель при от-
сутствии первого скрининга или по дополни-
тельным показаниям медико-генетического 
консультирования проводился второй биохи-
мический пренатальный скрининг, который 
включал определение альфа-фетопротеина 
(АФП), свободной β-субъединицы хориониче-
ского гонадотропина человека (ХГЧ) и эстриола, 
далее с помощью программного обеспечения 
осуществлялся расчет индивидуального риска 
с пороговой отсечкой 1:250 (PRISCA). Проводи-
лось медико-генетическое консультирование, 
определялись показания к проведению инва-
зивных методов пренатальной диагностики. 
Инвазивная пренатальная диагностика (ИПД) 
включала забор материала для цитогенетиче-
ского исследования методом биопсии ворсин 
хориона и кордоцентеза в зависимости от срока 
гестации.

Статистическая обработка данных прово-
дилась с использованием компьютерных про-
грамм Microsoft Office (Word 2007, Excel 2007), 
пакета прикладных программ STATISTICA 7.0 
(StatSoft Inc., USA).

Для расчета и анализа качественных показа-
телей использовалось абсолютное число и доля 
этих значений, при этом для расчета доли ис-

пользована следующая формула : , 

где n – общее число исследуемых пациентов, m
из них обладают изучаемым признаком.

Значения долевых показателей пред-
ставлены в виде доверительных интервалов

, где  – оценка доли; 

– 95% предельная стандартная ошибка 
доли. Сравнительный анализ качественных пе-
ременных включал построение таблиц сопря-
женности 2x2, если сумма всех частот в таблице 
меньше 20, и/или при наличии ожидаемых ча-
стот менее 5 использовался точный двусторон-
ний критерий Фишера, при сумме частот более 
20 – критерий Хи-квадрат (χ2) с поправкой Йей-
тса на непрерывность.

Результаты и обсуждение
Согласно результатам проведенного иссле-

дования, за последние 8 лет, начиная с 2012 
года, когда в Алтайском крае на базе Алтайской 
межрегиональной медико-генетической кон-
сультации организован Краевой центр прена-
тальной (дородовой) диагностики нарушений 
развития ребенка, инвазивная пренатальная 
диагностика (ИПД) проведена у 4324 женщин. 
В результате проведенных цитогенетических 
исследований хромосомные аберрации (ХА) 
выявлены у 547 плодов. Динамика инвазивной 
пренатальной диагностики и соотношение 
с пренатально диагностированными случаями 
ХА плода за 2012–2019 гг. показана на рисунке 1. 

Рисунок 1 – Динамика проведенной инвазивной пренатальной диагностики и соотношение с пренатально 
диагностированными случаями хромосомных аберраций у плода (абсолютное значение) за 2012–2019 гг.
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Рисунок 2 – Динамика дородовой диагностики хромосомных аберраций плода на территории Алтайского края 
(2012–2019 гг.).

Процентное соотношение проведенных про-
цедур ИПД и количества выявленных случаев 
ХА плода за изучаемый период времени, вне 
зависимости от срока проведения, составило 
в среднем 12,7%±2,5%. Динамика дородовой ди-
агностики ХА плода на территории Алтайского 
края за последние 8 лет показана на рисунке 2.

Основными показаниями к проведению 
пренатального кариотипирования плода яв-
лялись комбинированный риск хромосомной 
патологии плода 1:100 и более (Astraia), два 
и более ультразвуковых маркера (УЗ-маркеры) 
(расширение воротникового пространства, ги-
поплазия или отсутствие изображения носовых 
костей и другие), наличие врожденных пороков 
развития (ВПР), сочетание комбинированного 
риска (биохимические маркеры) и эхографиче-
ских маркеров ХА плода. В таблице 1 показана 
доля пренатально диагностированных случаев 
ХА плода в зависимости от критериев отбора 
в группу «высокого риска» по ХА плода при 
раннем пренатальном скрининге. Согласно по-
лученным результатам исследования, наиболее 
информативными и эффективными показани-
ями для проведения инвазивной пренаталь-
ной диагностики с позиции выявляемости ХА 
являются высокий индивидуальный риск при 
сочетании эхографических и биохимических 
маркеров в первом триместре беременности, 
данный показатель за последние 5 лет состав-
ляет 48,7±1,0%, на втором месте по значимости 
– эхографические маркеры ХА (23,1%), и мень-
шей диагностической информативностью об-
ладают биохимические маркеры, так как пре-

натальная диагностика в данном случае лишь 
9,0% (таблица 1). 

Следовательно, при своевременном про-
хождении пренатального скрининга в сроке 
беременности 11–13,6 недели, при сочетании 
эхографических и биохимических маркеров 
ХА плода, согласии женщины на проведение 
инвазивной процедуры, практически у каждой 
второй пациентки цитогенетическими метода-
ми подтверждаются хромосомные аберрации 
плода. 

На основании анализа факторов риска 11 
триместра (эхографических и биохимических) 
в целом и соотношения с пренатально диагно-
стированными случаями ХА у плода за послед-
ние 5 лет выявлено, что пренатально диагности-
руются только в 6,5±2,1% случаев (2015 г. – 7,5%; 
2016 г. – 8,0%; 2017 г. – 7,3%; 2018 г. – 4,1%; 2019 
г. – 5,4%). Практически одинаковую значимость 
при определении показаний к проведению 
инвазивной пренатальной диагностики в 11 
триместре имели эхографические и биохими-
ческие маркеры ХА плода, так как дородовая 
диагностика ХА при эхографических маркерах 
11 триместра составила 5,4%, при отклонении 
биохимических маркеров (PRISCA) пороговый 
риск 1:250 и выше – 5,8% (р=0,157; таблица 2). 
Динамика информативности факторов риска 
ХА плода за последние 5 лет приведена в табли-
це 2.

Всего в Алтайском крае за последние 5 лет 
(2015–2019 гг.) из 343 случаев хромосомных абер-
раций, установленных методами пренатальной 
диагностики, было выявлено 185 (53,9±5,2%)
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Таблица 1
Динамика пренатально выявленных случаев ХА плода в зависимости от показаний (факторы риска в 1 триместре) 

к проведению пренатальной цитогенетической диагностики за последние 5 лет в Алтайском крае (2015–2019 гг.)

Факторы риска ХА в 
1 триместре

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
) 

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

2015 2016 2017 2018 2019 Итого
Два и более УЗ-мар-
кера ХА, в том числе 
ВПР

47 11 

(23,4±1,80 21 4 (19,0±3,7) 8 2 (25,0±7,3) 9 3 (33,3±10,3 6 1 (16,7±6,1) 91 21
(23,1±0,8)

Результаты биохи-
мического скрининга 
(PAPP-A, β-ХГЧ)

144 7 (4,9±0,3) 173 15 (8,7±0,3) 106 8 (7,5±0,5) 110 10 (9,1±0,5) 137 20 
(14,6±0,5) 670 60

(9,0±0,6)

Сочетание факторов 
риска (УЗ-маркеры 
ХА и результат био-
химического скри-
нинга)

83
29 

(34,9±1,1) 83
42 

(50,5±1,3) 61
37 

(60,7±1,6) 54 28 
(51,9±1,8) 56

28 
(50,0±1,8) 337 164 

(48,7±1,0)

Таблица 2
Динамика пренатально выявленных случаев ХА плода в зависимости от показаний (факторы риска в 11 триместре) 

к проведению пренатальной цитогенетической диагностики за последние 5 лет в Алтайском крае (2015–2019 гг.)

Факторы риска ХА в 11 
триместре

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
) 

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
)

К
оличество 

И
П

Д

Вы
явлены

 ХА
 

А
бс. P±

 (%
) 

2015 2016 2017 2018 2019 Итого

Два и более УЗ-маркера 
ХА, в том числе ВПР 89 6 (6,7±0,5) 63 3 (4,8±0,4) 84 4 (4,8±0,4) 117 3 (2,6±0,3 115 9 (7,8±0,5) 464 25

(5,4±0,5)
Результаты 
биохимического 
скрининга (АФП, β-ХГЧ, 
эстриол)

143 5 (3,5±0,4) 176 11 (6,3±0,5) 98 8 (8,2±0,5) 80 5 (6,25±0,5) 123 7 (5,7±0,5) 620 36 

(5,8±0,5)
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случаев трисомии по 21-й хромосоме (синдром 
Дауна), 55 (16,0±3,9%) случаев трисомии по 18-й 
хромосоме (синдром Эдвардса), 16 (4,7±1,2%) 
случаев трисомии по 13-й хромосоме (синдром 
Патау), остальные 87 (25,4±4,6%) случаев пред-

ставлены другими генетическими хромосом-
ными синдромами (синдром триплоидии, син-
дром Шерешевского-Тернера, Клайнфельтера 
и другие; рисунок 3).

Рисунок 3 – Структура пренатально выявленных ХА плода в Алтайском крае за 2015–2019 гг.

Заключение
Комбинированный ранний пренатальный 

скрининг при условии его своевременного 
проведения позволяет эффективно оценить 
эхографические и биохимические маркеры 
хромосомной патологии плода, провести ме-
дико-генетическое консультирование и опре-
делить показания для проведения инвазивных 
методов пренатальной диагностики. Прогно-
стическая ценность маркеров ХА во втором 
триместре имеет достаточно низкий уровень, 
и в большей степени они должны рассматри-
ваться как необходимая мера при позднем об-
ращении женщины в женскую консультацию. 
Эффективность пренатальной диагностики 
определяет возможность своевременного про-
ведения ультразвукового скрининга экспертно-
го уровня в сроке беременности 11–13,6 недели 
с выявлением дополнительных маркеров ХА 
плода, а также определения биохимических 
маркеров ХА, которые повысят прогностиче-
скую значимость неинвазивных методов. Пер-
спективным и неинвазивным тестом прена-
тального тестирования является определение 
фетальной ДНК в крови матери, внедрение 
данного метода в сеть государственных лечеб-
ных учреждений, прежде всего третьего уровня 

(перинатальные центры, краевые медико-гене-
тические консультации), позволило бы значи-
тельно уменьшить число инвазивных процедур, 
более эффективно определять показания для 
инвазивных методов исследования.

Необходимо отметить, что даже при нали-
чии УЗ-маркеров и превышении порогового 
уровня риска, рассчитанного с помощью про-
граммного обеспечения, положительный ре-
зультат неинвазивного пренатального теста 
не является фактом выявления ХА у плода, 
а только показанием для проведения прена-
тального цитогенетического исследования.
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УДК 618.2:616-007.29

ВОЗМОЖНОСТИ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ ПРИВЫЧНОГО 
ВЫКИДЫША В ПРЕДГРАВИДАРНОМ ПЕРИОДЕ
1Сибирский федеральный научно-клинический центр ФМБА России, г. Северск
2Сибирский государственный медицинский университет, г. Томск

Утробин М.В.1, Юрьев С.Ю.1,2

Цель исследования: разработать и патогенетически обосновать новый диагностический комплекс, 
включающий комбинации мутаций генов системы гемостаза и фолатного цикла с аутоиммунными 
нарушениями, повышающие риск привычного выкидыша.
Материалы и методы. На проспективном этапе у 113 женщин с РХГ изучена частота комбинаций му-
таций генов PAI-1, FV, FII, MTHFR (метод ПЦР) и повышения уровня антител к Fc-фрагменту имму-
ноглобулина и/или тироглобулину (метод ИФА), их связь с выкидышем. Ретроспективно у 309 женщин 
изучена ассоциация изучаемых комбинаций с привычным выкидышем.
Результаты. Женщины с РХГ имеют комбинации генетических и аутоиммунных изменений в 35,4% 
(40/113), которые чаще наблюдаются при потере беременности (р=0,0001). Привычный выкидыш ассо-
циируется в 50,0% с изучаемыми комбинациями. Прогностическая ценность положительного резуль-
тата отдельных комбинаций составила 33,3–100%.
Заключение. Выявление в предгравидарном периоде комбинаций мутаций генов PAI-1, FV, FII, MTHFR 
и повышения уровня антител к Fc-фрагменту иммуноглобулина и/или тироглобулину у женщин с отя-
гощенным акушерско-гинекологическим анамнезом позволяет сформировать группу риска по развитию 
привычного выкидыша. 
Ключевые слова: привычный выкидыш, аутоантитела, мутации генов системы гемостаза и фолат-
ного цикла.

Research objective: to develop and pathogenetically substantiate a new diagnostic complex involving combinations 
of gene mutations of hemostasis system and folate cycle with autoimmune disorders that increase the risk of 
habitual miscarriage.
Materials and methods. The frequency of combinations of PAI-1, FV, FII, MTHFR (PCR method) gene mutations 
and increased levels of antibodies to Fc region of immunoglobulin and/or thyroglobulin (EIA method), their 
association with miscarriage were studied in 113 women with RCH on the prospective stage. In retrospect, the 
association of studied combinations with habitual miscarriage was studied in 309 women.
Results. Women with RCH have a combination of genetic and autoimmune changes in 35.4% (40/113) that are 
more likely to occur in pregnancy loss (p=0.0001). The habitual miscarriage is associated with the combinations 
studied in 50.0%. The prognostic value of the positive result of certain combinations was 33.3–100%.
Conclusion. Identification of combinations of PAI-1, FV, FII, MTHFR gene mutations and increased levels of 
antibodies to Fc region of immunoglobulin and/or thyroglobulin in women with burdened obstetric gynecological 
history in the pregravid period allows to form a risk group for the development of habitual miscarriage. 
Key words: habitual miscarriage, autoantibodies, gene mutations of hemostasis system and folate cycle.

Привычный выкидыш является актуальной 
проблемой современного здравоохранения. 
Привычным выкидышем принято считать две 
и более потери беременности подряд. Каж-
дый повторный выкидыш увеличивает риск 
последующей потери беременности: два выки-
дыша – до 29%, три – до 33% [1, 2]. Привычный 
выкидыш связывают с генетическими, гемоста-
зиологическими, аутоиммунными и другими 
факторами. В отечественных и зарубежных пу-
бликациях отражен продолжающийся поиск 
ранних предикторов, методов профилактики 
и лечения невынашивания [3, 4, 5, 6]. 

Внимание врачей акушеров-гинекологов 
обращено на факт формирования ретрохори-
альной гематомы (РХГ), при которой частота 
невынашивания достигает 40,0% [7]. РХГ ассо-

циируется с привычным невынашиванием [8], 
наследственными тромбофилиями [9].

В течение последнего десятилетия широко 
обсуждается концепция «тромботической го-
товности организма», согласно которой при 
взаимодействии мутаций генов системы гемо-
стаза и аутоиммунных процессов создаются 
условия, повышающие риск тромботических 
осложнений во время беременности или опера-
тивного лечения [10]. 

Определение на предгравидарном этапе 
комбинаций генетических (мутации генов си-
стемы гемостаза, фолатного цикла) и ауто-
иммунных (повышение уровня аутоантител) 
факторов, ассоциированных с привычным вы-
кидышем, позволит формировать группы вы-
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сокого риска, оптимизировать профилактиче-
ские и лечебные мероприятия. 

Цель исследования: разработать и патоге-
нетически обосновать новый диагностический 
комплекс, включающий комбинации мутаций 
генов системы гемостаза и фолатного цикла 
с аутоиммунными нарушениями, повышаю-
щие риск привычного выкидыша.

Материалы и методы
На первом (проспективном) этапе исследо-

вания проведено обследование 113 женщин ре-
продуктивного возраста с формированием РХГ 
в сроке беременности 6–12 недель по данным 
эхографии. Женщин с РХГ разделили на 2 груп-
пы. В основную группу включено 84 женщины 
с угрожающим выкидышем, в группу сравне-
ния – 29 женщин с несостоявшимся выкиды-
шем.

На втором (ретроспективном) этапе изучена 
первичная документация 309 женщин репро-
дуктивного возраста с различными исходами 
беременностей. В основную группу включено 82 
женщины с привычным выкидышем, в группу 
сравнения – 136 женщин со спорадическим вы-
кидышем, в контрольную группу – 91 женщи-
на с нормальным репродуктивным анамнезом, 
то есть наличием не менее одного случая жи-
ворождения при отсутствии репродуктивных 
потерь. 

Обследование включало определение на-
личия полиморфных вариантов генов системы 
гемостаза, фолатного цикла, отклонения уров-
ня эмбриотропных антител. Методом полиме-
разной цепной реакции определены полимор-
фные варианты 20210 G->A гена протромбина 
(FII), мутации Лейден 1691 G->A коагуляцион-
ного фактора V (FV), 675 4G/5G (5G->4G) гена 
ингибитора активатора плазминогена (PAI-1), 
термолабильного варианта A222V (677 С->Т) 
метилентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR). 
Методом иммуноферментного анализа опре-
делен уровень отклонения аутоантител к хори-
оническому гонадотропину человека (ХГЧ), ин-
сулину, тироглобулину, двуспиральной ДНК, 
бета-2-гликопротеину I, Fc-фрагменту имму-
ноглобулина, коллагену, белку S100, мембран-
ному антигену сперматозоидов (Spr-06), спец-
ифическому антигену клеток почек (KiM-05), 
антигену эндотелия сосудов (АNCA) и мембран 
тромбоцитов (TrM-03). 

Анализ результатов исследования проведен 
с использованием статистической программы 
IBM SPSS Statistics 17.0. Качественные показа-
тели выражали в абсолютных и относительных 
величинах, для расчета статистической значи-
мости различий (р) использовался χ2 Пирсона. 
Для определения влияния изучаемого фактора 
на исход произведен расчет относительного ри-
ска (RR) с доверительным интервалом (95% CI). 

Эффективность диагностического метода ис-
следования оценивали с помощью чувствитель-
ности (Se) и специфичности (Sp). Значения счи-
тались статистически значимыми при р<0,05. 
Для определения прогностической ценности 
диагностических тестов применен расчет про-
гностической ценности положительного и от-
рицательного результатов.

Результаты и обсуждение
Для определения факторов, обладающих 

наиболее негативным влиянием на развитие бе-
ременности, на проспективном этапе исследо-
вания изучена частота генетических и аутоим-
мунных изменений у женщин с РХГ. 

В проспективном исследовании выявлено, 
что анамнез женщин с РХГ отягощен гинеколо-
гической патологией в 50,4% (57/113), медицин-
скими абортами в 31,0% (35/113) и выкидышами 
в 42,5% (48/113) случаев. 

Мутации генов PAI-1, FV, FII, MTHFR име-
ют 92,0% (104/113) женщин, женщины с угро-
жающим выкидышем – в 97,6% (82/84) случаев, 
с несостоявшимся выкидышем – в 75,9% (22/29) 
(р=0,001).

Отклонение уровня аутоиммунитета в виде 
гиперреактивной или гипореактивной реакции 
диагностировано по всем видам аутоантител. 
Наиболее статистически значимые различия 
между клиническими группами выявлены 
по маркеру воспалительного процесса (анти-
тела к Fc-фрагменту иммуноглобулина) и мар-
керу тиреоидита (антитела к тироглобулину), 
которые превалировали в группе с несостояв-
шимся выкидышем (р=0,0001). Гипореактивная 
реакция наблюдалась в единичных случаях, 
поэтому в дальнейшем проведен анализ толь-
ко повышения уровня аутоантител. Частота 
повышения уровня антитела к Fc-фрагменту 
иммуноглобулина у женщин с угрожающим 
выкидышем составила 6,0% (5/84), у женщин 
с несостоявшимся выкидышем – 41,4% (12/29) 
(р=0,0001), частота повышения уровня анти-
тел к тироглобулину составила соответственно 
21,4% (18/84), 72,4% (21/29) (р=0,0001).

Известно, что тромботические и нетром-
ботические эффекты тромбогенных аллелей 
взаимодействуют с аутоиммунными процес-
сами различной природы, потенцируют пато-
логическое действие друг друга с ранних сро-
ков беременности. Развивающиеся на их фоне 
эндотелиальная дисфункция, кровоизлияния, 
тромбозы и некрозы определяют нарушение 
инвазии и васкуляризации хориона, могут спо-
собствовать нарушению течения беременности 
[10, 11].

Комбинации мутаций генов PAI-1, FV, 
FII, MTHFR с повышением уровня антител 
к Fc-фрагменту иммуноглобулина и/или тиро-
глобулину выявлены у 35,4% (40/113) женщин 
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с РХГ, чаще в группе с несостоявшимся выкиды-
шем, чем с угрожающим (соответственно 65,5% 
(19/29) и 25,0% (21/84), р=0,0001). Наличие изуча-
емых комбинаций генетических и аутоиммун-
ных изменений повышает риск потери бере-
менности в 2,8 раза (RR 2,808, 95% CI, 1,569–5,026, 
Se 0,606, Sp 0,750). Наибольшее значение имеют 
комбинации мутаций в генах MTHFR и/или FII 
c повышением уровня антител к Fc-фрагмен-
ту иммуноглобулина (соответственно RR 2,089, 
95% CI 1,024–4,259, Se 0,121, Sp 0,963; RR 3,500, 
95% CI 2,612–4,691, Se 0,030, Sp 1,000).

При анализе первичной документации 309 
женщин комбинации мутаций генов PAI-1, 
FV, FII, MTHFR и повышения уровня антител 
к Fc-фрагменту иммуноглобулина и/или тиро-
глобулину диагностированы в 34,3% (106/309) 
случаев. В группе женщин с привычным выки-
дышем комбинации выявлены в 50,0% (41/82) 
случаев. В группах женщин со спорадическим 
выкидышем и нормальной репродукцией ком-
бинации генетических и аутоиммунных из-
менений наблюдались реже (соответственно 
в 27,9% (38/136), р=0,002 и 29,7% (27/91), р=0,007). 

Изучаемые комбинации генетических и ау-
тоиммунных факторов ассоциируются с повы-
шенным риском развития привычного выки-
дыша в отличие от спорадического выкидыша 
и нормальной репродуктивной функции (соот-
ветственно RR 1,759, 95% CI 1,261–2,456, Se 0,500, 
Sp 0,721; RR 1,544, 95% CI 1,136–2,099, Se 0,500, Sp 
0,703).

Риск развития привычного выкидыша от-
носительно спорадического в наибольшей сте-
пени повышается при наличии комбинаций 
мутаций в генах MTHFR и/или FII с повыше-
нием уровня антител к Fc-фрагменту имму-
ноглобулина (соответственно RR 1,705, 95% CI 
1,069–2,719, Se 0,098, Sp 0,963 и RR 2,679, 95% CI 
2,255–3,183, Se 0,012, Sp 1,000). Риск развития 
привычного выкидыша относительно нормаль-
ного течения беременности увеличивают ранее 
отмеченные комбинации (соответственно RR 
1,592, 95% CI 1,068–2,373, Se 0,098, Sp 0,967 и RR 
2,123, 95% CI 1,812–2,488, Se 0,012, Sp 1,000), а так-
же комбинация мутации в гене FII с повышени-
ем уровня антител к тироглобулину (RR 2,123, 
95% CI 1,812–2,488, Se 0,012, Sp 1,000). 

Для оценки предлагаемого нового диагно-
стического комплекса, состоящего из взаимо-
действующих генетических и аутоиммунных 
факторов, проведен расчет прогностической 
ценности положительного и отрицательного 
результатов. В оценке риска развития привыч-
ного выкидыша наибольшее значение имеет 
расчет прогностической ценности комбинации 
мутации гена MTHFR с повышением уровня ан-
тител к Fc-фрагменту иммуноглобулина (про-
гностическая ценность положительного резуль-
тата составила 50%; прогностическая ценность 

отрицательного результата – 74,4%), мутации 
гена FII с повышением уровня антител к Fc-фраг-
менту иммуноглобулина (соответственно 100% 
и 73,7%), мутации гена FII с повышением уров-
ня антител к тироглобулину (соответственно 
33,3% и 73,5%).

Проведенное исследование демонстрирует, 
что генетические и аутоиммунные изменения 
создают негативный фон на предгравидарном 
этапе и реализуются во время беременности 
в виде выкидыша, что согласуется с имеющими-
ся литературными данными [10, 11]. В данной 
работе впервые выявлены комбинации мута-
ций генов PAI-1, FV, FII, MTHFR и повышения 
уровня антител к Fc-фрагменту иммуногло-
булина и/или тироглобулину, определяющие 
повышенный риск развития привычного вы-
кидыша. Результаты исследования позволяют 
формировать группы риска по развитию при-
вычного выкидыша, своевременно проводить 
комплексную патогенетическую терапию.

Заключение
Таким образом, выявление в предгравидар-

ном периоде комбинаций генетических (мута-
ции генов PAI-1, FV, FII, MTHFR) и аутоиммун-
ных (повышение уровня антител к Fc-фрагменту 
иммуноглобулина и/или тироглобулину) фак-
торов у женщин с отягощенным акушерско-ги-
некологическим анамнезом позволяет сформи-
ровать группу риска по развитию привычного 
выкидыша.
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РОЛЬ ПРЕСЕПСИНА ПРИ ТЯЖЕЛОЙ ПНЕВМОНИИ 
И ПНЕВМОГЕННОМ СЕПСИСЕ У БОЛЬНЫХ НА ХРОНИЧЕСКОМ 
ГЕМОДИАЛИЗЕ
1Алтайский государственный медицинский университет, г. Барнаул
2Краевая клиническая больница, г. Барнаул

Титова Е.А.1, Эйрих А.Р.2, Реуцкая Е.М.2, Титова З.А.1,  

Жгут О.Г.2, Иванова С.И.2, Затеева Т.Н.2, Петрова Д.В.2

Цель. Изучение маркера воспаления пресепсина для улучшения диагностики тяжелой пневмонии и сепси-
са у больных на гемодиализе.
Материалы и методы. Обследованы 65 больных тяжелой пневмонией, сепсисом, хроническим гломеру-
лонефритом и нефропатией в возрасте от 17 до 77 лет. Среди них были 22 пациента, которые получали 
гемодиализ. Уровень пресепсина определяли количественно на иммунохемилюминесцентном анализа-
торе Pathfast (Mitsubishi Chemical Medience Corporation, Япония).
Результаты. Уровень пресепсина при тяжелой пневмонии у больных на гемодиализе составил 
6587,9±2011,09 пг/мл (n=7). Уровень пресепсина при пневмогенном сепсисе у больных, получающих ге-
модиализ, был 6931,1±820,46 пг/мл (n=7). У больных хроническим гломерулонефритом, нефропатиями 
на гемодиализе пресепсин был 1693,0±248,24 пг/мл (n=5). Уровни пресепсина у больных тяжелой пневмо-
нией, пневмогенным сепсисом, которые получали гемодиализ, не различались. Пресепсин у больных тя-
желой пневмонией, пневмогенным сепсисом, которым проводили гемодиализ, был выше, чем у больных 
хроническим гломерулонефритом и нефропатией, получающих гемодиализ. 
Заключение. Высокий уровень пресепсина отражает активность инфекционного процесса и влияние ге-
модиализа. 
Ключевые слова: пресепсин, пневмония, сепсис, гемодиализ.

Research objective. To study presepsin as an inflammation marker to improve diagnosis of severe pneumonia and 
sepsis in hemodialysis patients.
Materials and methods. 65 patients with severe pneumonia, sepsis, chronic glomerulonephritis, and nephropathy 
aged from 17 to 77 years were examined. Among them, 22 patients received hemodialysis. The presepsin level was 
quantified on immunochemiluminiscent analyzer Pathfast (Mitsubishi Chemical Medience Corporation, Japan).
Results. The presepsin level in hemodialysis patients with severe pneumonia was 6587.9±2011.09 pg/ml (n=7). 
In hemodialysis patients with pneumogenic sepsis, the presepsin level was 6931.1±820.46 pg/ml (n=7). Рresep-
sin in hemodialysis patients with chronic glomerulonephritis, nephropathy was 1693,0±248,24 pg/ml (n=5). The 
presepsin levels in patients with severe pneumonia, pneumogenic sepsis who received hemodialysis did not differ. 
Presepsin in hemodialysis patients with severe pneumonia, pneumogenic sepsis was higher than in hemodialysis 
patients with chronic glomerulonephritis and nephropathy. 
Conclusion. The high presepsin level is an indication of an active infection process and an effect of hemodialysis. 
Key words: presepsin, pneumonia, sepsis, hemodialysis.

Биологический маркер бактериальной ин-
фекции пресепсин (ПСП) используется как эф-
фективный показатель ранней диагностики тя-
желой пневмонии, сепсиса [1, 2]. Известно, что 
ПСП выделяется почками и повышается при 
нарушении их функций [2, 3]. 

В то же время, диагностика пневмонии 
и сепсиса у больных, получающих гемодиализ, 
в целом и в зависимости от определения био-
маркеров вызывает трудности. Требуются даль-
нейшие исследования для определения роли 
ПСП в диагностике пневмонии, сепсиса у боль-
ных, получающих гемодиализ. 

Целью нашего исследования явилось изу-
чение ПСП для повышения эффективности 
диагностики тяжелой пневмонии и сепсиса 
у больных на гемодиализе. Для этого опреде-

ляли уровень ПСП в группах: 1) больные пнев-
монией, сепсисом; 2) пациенты, получающие 
гемодиализ без инфекционных осложнений; 3) 
больные пневмонией, сепсисом, которые полу-
чают гемодиализ.

Материалы и методы
Обследовано 65 больных. Пациенты находи-

лись на лечении в пульмонологическом отделе-
нии, отделении нефрологии, отделении реани-
мации и интенсивной терапии КГБУЗ «Краевая 
клиническая больница» в период с 2014 по 2019 
год. Возраст больных – от 17 до 77 лет, средний 

возраст – 55,8±5,28 лет (X ±m). Среди них было 
мужчин 37 (56,9 %), женщин – 28 (43,1%). Все 
больные были разделены на 6 групп. Первую 
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группу составили пациенты с тяжелой пневмо-
нией (n=23, 35,4%), вторую группу – с пневмо-
генным сепсисом (n=12, 18,5%). Третью группу 
составили больные хроническим гломеруло-
нефритом (ХГН), нефропатией, получающие 
гемодиализ (n=5, 7,7%). Четвертую и пятую 
группы составили пациенты с тяжелой пнев-
монией и пневмогенным сепсисом, которые 
получали гемодиализ (n=10, 15,3% и n=7, 10,8%). 
Пациентам шестой группы с пневмогенным 
сепсисом (n=8, 12,3%) в связи с острым почеч-
ным повреждением применяли гемодиализ 
по неотложным показаниям. При построении 
статистической модели использовали группу 
больных тяжелой пневмонией и пневмоген-
ным сепсисом, получающих гемодиализ (n=17, 
26,1%), и больных ХГН, нефропатией, получаю-
щих гемодиализ (n=5).

Уровень ПСП определяли количествен-
но на иммунохемилюминесцентном анали-
заторе Pathfast (Mitsubishi Chemical Medience 
Corporation, Япония). Результаты измерения 
представлены в пикограммах на миллилитр, 
пг/мл. ПСП определяли при поступлении. Ве-
дение больных осуществлялось в соответствии 
с действующими клиническими рекоменда-

циями и стандартами. Диагностика сепсиса 
и септического шока проводилась согласно 
критериям Сообщества реанимационной ме-
дицины/Европейского общества медицины 
критических состояний (2016) с дополнениями 
[4].

Статистическая обработка данных прово-
дилась с использованием пакета программ 
Statistica V. 10.0. Для определения статистиче-
ски значимых различий вычислялся U-крите-
рий Манна-Уитни. Различия считались стати-
стически значимыми при p<0,05. Применяли 
логистический регрессионный анализ для про-
гнозирования вероятности развития тяжелой 
пневмонии и пневмогенного сепсиса по уровню 
ПСП (если p<0,05, то нулевая гипотеза отклоня-
ется и принимается альтернативная гипотеза 
о том, что ПСП ассоциирован с развитием пнев-
монии и пневмогенного сепсиса). 

Результаты и обсуждение
Уровень ПСП у больных тяжелой пневмо-

нией и больных тяжелой пневмонией, получа-
ющих хронический гемодиализ, представлен 
в таблице 1.

Таблица 1
ПСП у больных тяжелой пневмонией и тяжелой пневмонией, получающих хронический гемодиализ

Показатель

Больные тяжелой 
пневмонией

(1)

Больные тяжелой пневмо-
нией, получающие хрони-

ческий гемодиализ (2) 
р

X ±m X ±m 1-2

ПСП при посту-
плении

419,5±56,01
n=23

6587,9±2011,09
n=7 р=0,0001

Примечание: ПСП – пресепсин.

Уровень ПСП у больных тяжелой пневмони-
ей был ниже, чем у больных тяжелой пневмо-
нией, получающих хронический гемодиализ. 

Уровень ПСП у больных пневмогенным 
сепсисом и больных пневмогенным сепсисом, 
получающих хронический гемодиализ, пред-
ставлен в таблице 2.

Таблица 2
ПСП у больных пневмогенным сепсисом и пневмогенным сепсисом, получающих хронический гемодиализ

Показатель Больные пневмогенным 
сепсисом (1)

Больные пневмогенным 
сепсисом, получающие 

хронический гемодиализ (2) 
р

X ±m X ±m
1-2

ПСП при посту-
плении

2300,0±843,71
n=12

6931,0±820,46
n=7

р=0,0035

 Уровень ПСП у больных пневмогенным 
сепсисом был ниже, чем у больных пневмоген-
ным сепсисом, получающих хронический гемо-
диализ. 

ПСП у больных тяжелой пневмонией, пнев-
могенным сепсисом, ХГН и нефропатией, ко-
торым проводили хронический гемодиализ, 
представлен в таблице 3.
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Таблица 3
ПСП у больных тяжелой пневмонией и пневмогенным сепсисом,  

получающих хронический гемодиализ, в сравнении с больными ХГН и нефропатией

Показатель

Больные 
тяжелой 

пневмонией, 
получающие 
хронический 
гемодиализ 

(1)

Больные 
пневмогенным 

сепсисом, 
получающие 
хронический 
гемодиализ

(2) 

Больные ХГН и 
нефропатией, 
получающие 
хронический 
гемодиализ

(3)

р

X ±m X ±m X ±m 1-2 1-3 2-3

ПСП при 
поступлении

6587,9±2011,09
n=7

6931,0±820,46
n=7

1693,0±248,24 
n=5 р=0,609 р=0,022 р=0,0057

Уровень ПСП у больных тяжелой пневмо-
нией по сравнению с больными пневмогенным 
сепсисом, которым проводили хронический ге-
модиализ, не различался. ПСП у больных тяже-
лой пневмонией, которым проводили хрони-
ческий гемодиализ, был выше, чем у больных 
ХГН и нефропатией, получающих хронический 
гемодиализ. ПСП у больных пневмогенным 
сепсисом, которым проводили хронический 
гемодиализ, был выше, чем у больных ХГН 
и нефропатией, получающих хронический 
гемодиализ. Данные об уровне ПСП могут 
свидетельствовать о повышении уровня ПСП 
у больных тяжелой пневмонией, пневмогенным 
сепсисом, получающих хронический гемодиа-
лиз, в сравнении с больными ХГН и нефропа-
тией, получающими хронический гемодиализ. 

Уровень ПСП у больных пневмогенным 
сепсисом, которым проводили хронический 
гемодиализ, не отличался от уровня ПСП 
у больных пневмогенным сепсисом, получаю-
щих гемодиализ по неотложным показаниям: 
6416,3±1746,81 (n=8, р=0,2715).

Результаты логистического регрессионного 
анализа показали, что ПСП оказывает стати-
стически значимое влияние (χ2=6,16, р=0,013) 
на развитие тяжелой пневмонии и пневмоген-
ного сепсиса. Уравнение регрессии: y=0,191-
0,00049×ПСП. Далее, используя логит-преобра-
зование, рассчитывается вероятность развития 
тяжелой пневмонии и пневмогенного сепсиса 
у конкретного пациента:

y
e

P −+
=
1

1

Пример: если ПСП=2145 пг/мл, то у= -0,86; 
P=0,299.

Априорная вероятность развития тяжелой 
пневмонии и пневмогенного сепсиса равна 
77,3%. Процент верных предсказаний равен 
72,7%. 77,3%>72,7%. Априорная вероятность 
превышает процент верных предсказаний. Сле-

довательно, необходимо учитывать и другие 
факторы.

Нами получены данные о более высоком 
уровне ПСП у больных тяжелой пневмонией 
и пневмогенным сепсисом, получающих хро-
нический гемодиализ, в сравнении с тяжелой 
пневмонией и пневмогенным сепсисом. Эти 
данные могут свидетельствовать о влиянии хро-
нического гемодиализа на уровень ПСП при тя-
желой пневмонии и пневмогенном сепсисе.

Данные литературы об изменении уровня 
ПСП у больных пневмонией, пневмогенном 
сепсисом при хроническом гемодиализе огра-
ничены.

Известно о повышении уровня ПСП при 
сепсисе и остром почечном повреждении 
(ОПП) – 1523 (293-16764) пг/мл [2].

Nakamura Y. и соавт. изучали ПСП у паци-
ентов без ОПП и с ОПП, без сепсиса и с сепси-
сом [5]. Авторы определили, что медианное 
значение ПСП увеличивается при увеличении 
степени тяжести ОПП в группах септических 
больных и без сепсиса. Исследователи сделали 
вывод, что уровень ПСП может использоваться 
для определения сепсиса у пациентов с менее 
тяжелыми формами ОПП. Однако при значи-
тельном снижении функции почек ПСП может 
быть ненадежен.

В исследовании Takahashi G. и соавт. опре-
деляли пограничный уровень ПСП для диа-
гностики сепсиса при ОПП, который выявляли 
с помощью различных индикаторов [6]. Опре-
деление пресепсина полезно для диагностики 
бактериальной инфекции при ОПП.

В нашем исследовании получены данные, 
которые свидетельствуют о повышении уровня 
ПСП у больных тяжелой пневмонией, пневмо-
генным сепсисом, получающих хронический 
гемодиализ, в сравнении с пациентами, получа-
ющими гемодиализ, но не имеющими инфек-
ционных осложнений (1693,0±248,24 пг/мл, n=5).
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В исследовании Nagata T. и соавт. были 
определены уровни ПСП у больных со сниже-
нием скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
в зависимости от стадии хронической болезни 
почек (ХБП, KDIGО, 2012) и у больных, получа-
ющих хронический гемодиализ с анурией (при 
исключении больных с инфекцией, раком, забо-
леваниями печени, аутоиммунными нарушени-
ями, применяющих стероиды и иммунодепрес-
санты) [7]. При снижении СКФ и отсутствии 
инфекции уровни ПСП повышались в зави-
симости от стадии ХБП, максимально до 251,0 
(213–297,5) пг/мл при пятой стадии ХБП. Меди-
анное значение ПСП у пациентов, получающих 
гемодиализ, составило 1160,0 (1070,0–1400,0) пг/
мл. После получения этих результатов у паци-
ентов, получающих гемодиализ, измеряли уро-
вень ПСП перед, сразу после и через 2 дня после 
гемодиализа. Уровень ПСП уменьшился с 1510 
(1280–1670) пг/мл до 753 (542–1210) пг/мл после 
гемодиализа. Результаты, полученные автора-
ми, позволили предположить, что ПСП филь-
труется при гемодиализе.

Повышение ПСП у пациентов, получающих 
гемодиализ, обусловлено снижением клиренса 
и увеличением выработки ПСП при развитии 
инфекции. 

Выводы 
1. Уровень пресепсина при тяжелой пнев-

монии, пневмогенном сепсисе у больных, по-
лучающих хронический гемодиализ, составил 
6587,9±2011,09 пг/мл и 6931,1±820,46 пг/мл со-
ответственно, что выше, чем у больных хрони-
ческим гломерулонефритом, нефропатиями 
на гемодиализе – 1693,0±248,24 пг/мл.

2. Уровни пресепсина у больных тяжелой 
пневмонией, пневмогенным сепсисом, которые 
получали гемодиализ, не различались. 

3. Определение пресепсина позволяет оце-
нивать тяжесть пневмонии и развитие сепсиса 
у больных, получающих гемодиализ. Требуют-
ся дальнейшие исследования.
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КЛИНИКО-ЛАБОРАТОРНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА БОЛЬНЫХ 
ГЕМОРРАГИЧЕСКОЙ ЛИХОРАДКОЙ С ПОЧЕЧНЫМ СИНДРОМОМ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ТЯЖЕСТИ ТЕЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ
1Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова, г. Москва
2Тульский государственный университет, г. Тула
3Инфекционная клиническая больница № 2, г. Москва

Малов В.А.1, Немилостива Е.А.1, Нехаев С.Г.2, Туаева А.О.3, Потекаева С.А.3 

На основе комплексного клинико-лабораторного обследования 284 больных геморрагической лихорадкой 
с почечным синдромом дана характеристика особенностей течения в зависимости от периода и тя-
жести течения заболевания. Корреляции между длительностью и выраженностью клинических про-
явлений начального периода заболевания и тяжестью течения в олигурическом периоде не выявлены. 
Показана сложность диагностики геморрагической лихорадки с почечным синдромом в начальный пе-
риод заболевания, что требует проведения дифференциальной диагностики со многими заболеваниями 
инфекционного генеза. Геморрагический синдром выявлялся только у больных с тяжелым течением за-
болевания. В большинстве случаев пациентам с тяжелым течением заболевания требовалось проведение 
гемодиализа. 
Ключевые слова: геморрагическая лихорадка с почечным синдромом, клинические симптомы.

On the basis of a comprehensive clinical and laboratory examination of 284 patients with hemorrhagic fever with 
renal syndrome, the characteristics of the course depending on the period and the severity of the disease was given. 
Correlations between the duration and severity of clinical manifestations of the initial disease period and the sever-
ity of the course in the oliguric period have not been revealed. The difficulty of diagnosing hemorrhagic fever with 
renal syndrome in the initial disease period was shown, which requires differential diagnosis with many infectious 
genesis diseases. The hemorrhagic syndrome was found only in patients with a severe course of the disease. In most 
cases, patients with a severe course of the disease required hemodialysis. 
Key words: hemorrhagic fever with renal syndrome, clinical symptoms.

Геморрагическая лихорадка с почечным син-
дромом (ГЛПС) – острая вирусная зоонозная 
природно-очаговая болезнь, характеризующа-
яся системным поражением мелких кровенос-
ных сосудов, геморрагическим диатезом, гемо-
динамическими расстройствами и поражением 
почек с развитием ОПН [1].

За последние десятилетия хантавирусные 
болезни включены в круг актуальных и приори-
тетных проблем во всем мире, так называемых 
«новых и возвращающихся» инфекций, грозя-
щих сложными эпидемическими ситуациями. 
Это обусловлено изменчивостью генома ханта-
вирусов, появлением новых типов и генетиче-
ских вариантов с высокой вирулентностью для 
человека, распространением на территории, 
где ранее случаи заболевания не регистрирова-
лись [2, 3].

Возбудитель ГЛПС относится к семейству 
буньявирусов (Bunyaviridae) и принадлежит 
к роду Hantavirus. Его репликация осуществля-
ется в цитоплазме инфицированных клеток. 
Хантавирусы политропны: инфицированию 
подвергаются моноциты, клетки легких, почек, 
печени, слюнных желез [6]. 

К настоящему времени известно более 30 се-
рологически и генетически отличающихся друг 

от друга хантавирусов. Описаны две клиниче-
ские формы хантавирусной инфекции у людей:

• геморрагическая лихорадка с почечным 
синдромом, возбудителями которой являют-
ся вирусы Hantaan, Seоul, Puumala, Dobrava/
Belgrade, Amur;

• хантавирусный пульмональный син-
дром, возбудителями которого являются хан-
тавирусы Sin-Nombre, Black Creek, New York, 
Bayou, Andes, Laguna Negra [10].

На территории России регистрируется толь-
ко первая клиническая форма заболевания 
(ГЛПС) и установлена циркуляция семи ханта-
вирусных типов, из них четыре патогенны для 
человека [4, 11].

В европейских очагах возбудителем забо-
левания в подавляющем большинстве случаев 
является тип Puumala. Показана также возмож-
ность циркуляции Hantaan, Seоul и Dobrava. 
Вирусы Hantaan и Seoul, Amur циркулируют 
в природных очагах Дальнего Востока России, 
Южной Кореи, КНДР, Китая, Японии. В по-
следние годы появились сообщения о выделе-
нии вируса Seoul и в европейской части, кото-
рый способен инфицировать домовых крыс [6, 
12].

Как показывают многие наблюдения, наи-
более тяжелые формы заболевания вызывают 
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вирусы Hantaan, Seоul и Dobrava, тогда как ви-
рус Puumala вызывает относительно более лег-
кие формы заболевания, которые могут иметь 
атипичную манифестацию, редко выявляется 
геморрагический синдром, пациенты могут пе-
реносить заболевание «на ногах». Летальность 
при ГЛПС, вызванной вирусом Puumala, не пре-
вышает 1%, а при других возбудителях состав-
ляет около 5% и выше в зависимости от эпид-
сезона. 

Заражение людей происходит преимуще-
ственно воздушно-пылевым (при аспирации 
из высохших испражнений инфицированных 
грызунов), а также контактным (при укусе гры-
зунов) и алиментарным путями. Больной чело-
век не заразен. Естественная восприимчивость 
людей высокая. Чаще болеют мужчины (70–
90%), преимущественно работники сельского 
хозяйства, трактористы, водители. Перенесен-
ная инфекция оставляет стойкий пожизненный 
типоспецифический иммунитет [3, 8, 14].

Заражение ГЛПС может происходить в лю-
бое время года, но с мая по декабрь отмечает-
ся подъем заболеваемости. В последние годы 
наблюдается смещение сезонного пика из лет-
не-осеннего в осенне-зимний период [3]. В зим-
ний период заражение людей чаще происходит 
в условиях помещений (овощехранилища, жи-
лые помещения и др.), что обусловлено сезон-
ной миграцией грызунов к жилищу человека. 

Цель настоящего исследования – изучение 
и сравнение клинико-лабораторных изменений 
при ГЛПС в зависимости от тяжести заболева-
ния.

Материалы и методы
За период 2014–2016 гг. нами было обсле-

довано 284 случая заболевания ГЛПС (мужчин 
– 243 (85,8%), женщин – 41 (14,2%)). Средний 
возраст обследуемых составил 36,19±0,68 лет, 
подавляющее большинство пациентов – 91,2% 
– были лица работоспособного возраста (18–50 
лет), находившиеся на стационарном лечении 
в инфекционном отделении ГБУЗ ИКБ № 2 ДЗ 
г. Москвы и ГУЗ ГБ № 2 им. Е.Г. Лазарева г. Тулы.

В зависимости от тяжести течения болезни 
все больные были разделены на 3 группы. Пер-
вую группу составили 48 человек с легким тече-
нием болезни, вторую группу – 162 человека со 
среднетяжелым и третью группу – 74 человека 
с тяжелым течением. Диагноз ГЛПС устанав-
ливали на основании общепринятых клиниче-
ских, эпидемиологических, лабораторно- ин-
струментальных данных. 

Диагноз ГЛПС подтвержден реакцией 
непрямой иммунофлуоресценции (РНИФ) 
в парных сыворотках, методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) для обнаружения фраг-
ментов вирусной РНК в крови.

Обработку результатов исследований вы-
полняли с использованием параметрических 
методов на ПК с помощью программы Microsoft 
Excel. Данные приведены в виде средних ариф-
метических значений и ошибки среднего (M±m). 
Для оценки достоверности различий сравнива-
емых средних (относительных величин) исполь-
зовался критерий Стьюдента (p<0,05).

Результаты и обсуждение
Анализ клинических проявлений ГЛПС 

показал, что заболевание характеризовалось 
циклическим течением с последовательной 
сменой периодов болезни – начальный (лихо-
радочный) период – средней продолжитель-
ностью 4,24±0,3 дня, олигурический период 
– средней продолжительностью 8,01±0,2 дня, 
полиурический период – средней продолжи-
тельностью 10,5±0,8 дня – и период реконвалес-
ценции. Средний срок поступления больных 
в стационар от начала заболевания составил 
5,1±0,13 дня болезни.

У всех больных с ГЛПС в лихорадочный пе-
риод отмечался интоксикационный синдром 
в виде повышения температуры, головной боли, 
боли в глазных яблоках, миалгии, отсутствия 
аппетита (52,2%), рвоты (37%). Респираторный 
синдром в начальном периоде развивался лишь 
у больных с легкой формой заболевания (26%). 
Ведущими признаками респираторного син-
дрома были жалобы больных на заложенность 
носа, сухой кашель, першение в горле. У боль-
ных средней степени тяжести достоверно чаще 
встречался абдоминальный синдром (37%), ко-
торый проявлялся болями в животе и диареей. 
Нарушение зрения (снижение остроты зрения, 
появление «тумана, сетки» перед глазами) на-
блюдалось у 84% больных, выраженность также 
зависела от тяжести болезни с наибольшей ча-
стотой при тяжелой форме заболевания.

Ретроспективный анализ направительных 
диагнозов показал, что в 24,0% случаев имел 
место ошибочный диагноз. Из общего числа 
ошибочных диагнозов в 18% случаев имел ме-
сто направительный диагноз инфекционного 
заболевания (лептоспироз, грипп, ОРВИ, бакте-
риальное пищевое отравление, менингит). В 6% 
– терапевтическое/хирургическое заболевание 
(пиелонефрит, гломерулонефрит, холецисто-
панкреатит, пневмония, кишечная непроходи-
мость)

Астеновегетативный синдром, проявляю-
щийся слабостью, недомоганием, снижением 
трудоспособности и повышением температуры 
тела до фебрильных цифр, в начальном перио-
де наблюдался у всех пациентов. Клинические 
признаки геморрагического синдрома обнару-
жены у 10,2% заболевших. 

Олигурический период у всех больных со-
провождался снижением температуры тела 
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до нормальных (14%) и субфебрильных (86%) 
цифр с сохранением интоксикационного син-
дрома. Выраженность симптомов интокси-
кации коррелировала с тяжестью течения 
заболевания. Одновременно формировался 
и почечный синдром в виде боли в поясничной 
области и олигоанурии. Боли в поясничной 
области отмечали 100% больных при средне-
тяжелой, тяжелой и 81,3% при легкой форме. 
Продолжительность этого синдрома в среднем 
составила 12,4±0,4 дня и коррелировала с тяже-
стью инфекционного процесса. Олигурия на-
блюдалась у всех больных тяжелой формой за-
болевания и у 56,2% легкой. Анурия встречалась 
только у больных с тяжелой формой заболева-
ния. Больным тяжелой формой ГЛПС в 91% 
случаев потребовалось проведение гемодиали-
за. При тяжелом течении ГЛПС олигурический 
период сопровождался абдоминальными боля-
ми и периферическими отеками.

Обращает внимание, что клинические при-
знаки геморрагического синдрома выявлены 

лишь у 10,2% заболевших – это 30 больных с тя-
желой формой ГЛПС, которая у всех пациентов 
сопровождалась петехиальной сыпью, кровоиз-
лиянием в склеры (24 чел.), носовым кровотече-
нием (17 чел.), желудочно-кишечным кровоте-
чением (1чел.). 

Наступление полиурии сопровождалось 
улучшением самочувствия больных. Купиро-
вались клинические проявления геморрагиче-
ского и абдоминального синдромов, улучшался 
аппетит, исчезали отеки, появлялась сильная 
жажда. Важнейшим признаком этого перио-
да являлось увеличение объема суточной мочи 
до 4-5 литров. Сохранялась астения, которая 
в среднем длилась до 23,3±0,5 дня болезни. Тя-
желая форма сопровождалась более длитель-
ной астенизацией и болями в пояснице.

При изучении данных лабораторных иссле-
дований были получены следующие результа-
ты.

Таблица 1
Результаты клинического анализа крови в олигурический период

Параметры Легкое течение Средней степени Тяжелое течение

WBC 9,63±3,83 11,05±2,39 14,13±3,32
RBC 4,73±0,47 4,7±0,43 5,18±0,37
HGB, g/L 138,93±11,63 137,37±11,36 154,97±12,28
HCT, % 36,88±3,51 36,67±4,18 40,49±4,01
MCV, fL 79,60±4,75 77,35±4,86 79,34±4,80
MCH, Pg 29,80±2,12 28,87±1,34 29,82±1,16
MCH C, g/L 346,38±51,88 375,13±18,38 377,88±17,56
PLT 159,56±58,05 114,37±65,78 69,14±68,23
LY, % 22,89±9,87 29,22±9,54 25,95±6,22
MO, % 8,26±3,46 8,22 ± 2,80 9,58±2,92
GP, % 68,08±13,39 58,97±9,58 62,7±7,82

 Проведенный сравнительный анализ ос-
новных гематологических показателей выявил, 
что уровень лейкоцитов крови в лихорадоч-
ном периоде был достоверно выше у больных 
со среднетяжелым и тяжелым течением ГЛПС 
(7,8 х109/л – 13,1±0,4 х109/л). При легкой фор-
ме количество лейкоцитов не повышалось 
(4,9±0,06 х109/л). В олигурический период ко-
личество лейкоцитов достоверно возрастало 
во всех трех сравниваемых группах. Тромбоци-
топения выявлялась практически во всех срав-
ниваемых группах уже в лихорадочном перио-
де (159,1±10,8 х109/л, 114,3±8,8 х109/л и 69,2±6,9 
х109/л соответственно).

Среди биохимических исследований уро-
вень мочевины и креатинина традиционно яв-
ляется одним из основных критериев тяжести 

ГЛПС и развития острой почечной недоста-
точности. В нашем исследовании при легких 
формах уровень мочевины и креатинина прак-
тически не изменялся, оставаясь в пределах 
нормы на всем протяжении болезни. При сред-
нетяжелой форме средний уровень мочевины 
в крови достигал 18,12±0,7 ммоль/л, а креати-
нина 236,6±20,4 мкмоль/л. При тяжелом тече-
нии ГЛПС уровень мочевины и креатинина был 
наиболее высоким и составлял соответственно 
32,76±0,9 ммоль/л и 543,1±20,8 мкмоль/л. Норма-
лизация показателей мочевины и креатинина 
происходила в период полиурии соответствен-
но в среднем на 14,5±0,5 и 18,8±0,5 день болезни, 
коррелируя с тяжестью заболевания.

В олигурическом периоде в связи с развити-
ем почечного синдрома в моче определялись 
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гипоизостенурия, протеинурия, цилиндрурия, 
гематурия (микро- и макрогематурия). Наибо-
лее выраженные изменения в моче были у боль-

ных тяжелой формой. В период полиурии со-
хранялась гипоизостенурия.

Таблица 2
Результаты биохимического анализа крови в олигурический период

Показатели
(min-max)

Легкое течение
(min-max)

Средней степени тя-
жести (min-max)

Тяжелое течение
(min-max)

АСТ, ед/л 31,65 – 23,63 39,35 – 13,15 47,61 – 19,46
АЛТ, ед/л 38,56 – 36,86 44,98 – 23,57 54,67 – 25,60
ГГТ, ед/л 22,2 – 9,70 43,3 – 19,19 48,72 – 26,06
ЩФ, ед/л 84,25 – 14,25 133,18 – 39,02 93,06 – 21,01

Альбумин, г/л 43,05 – 7,55 39,78 – 3,98 37,75 – 4,42
Креатинин, мкмоль/л 67,93 – 111,31 236,58 – 65,53 543,13 – 65,59

Мочевина, ммоль/л 6,5 – 5,9 18,12 – 14,5 32,76 – 27,9
Общий белок, г/л 68,76 – 3,01 53,21 – 5,51 44,38 – 6,85

Холестерин, ммоль/л 5,14 – 0,21 4,06 – 0,77 3,93 – 0,69
Общий билирубин, мкмоль/л 13,52 – 4,71 10,16 – 3,29 10,52 – 3,51

Таблица 3
Результаты клинического анализа мочи в олигурическом периоде

Показатели Легкое течение Средней степени  
тяжести Тяжелое течение

GLU, ммоль/л 0 0 0,13 – 0,24
PRO, г/л 0,61 – 0,70 0,86 – 1,13 1,92 – 2,76
PH 5,45 – 0,75 5,1 – 0,6 5,32 – 0,66

Уд. вес 1015 – 1010 1010 – 1005 1005 – 1001

WBC 0–4 6–14 16–24
RBC 2–6 10–18 28–46
Цилиндр. эпителий 2–8 12–20 22–34

Заключение
Анализ полученных результатов позволя-

ет сделать вывод, что ГЛПС в настоящее время 
характеризуется высоким уровнем заболевае-
мости с формированием среднетяжелых и тя-
желых форм. Правильной постановке диагноза 
в начальный период может помочь обнаруже-
ние следующих клинических симптомов: вы-
сокая лихорадка, головная боль, боль и перше-
ние в горле, жажда, боли в пояснице, животе, 
снижение остроты зрения, наличие гиперемии 
лица, шеи, воротниковой зоны, инъекция сосу-
дов склер. О тяжести заболевания может свиде-
тельствовать наличие гипотензии, тахикардии, 
выраженных болей в животе и в поясничной 
области, тошноты, рвоты, снижения остроты 
зрения. По результатам наших исследований, 
периферические отеки и геморрагический 
синдром (петехиальная сыпь, кровоизлияния 
в склеру, носовые и кишечные кровотечения) 
обнаружены лишь у больных с тяжелой фор-
мой ГЛПС. Из лабораторных показателей за-
подозрить ГЛПС помогает наличие сочетания 

тромбоцитопении, увеличения СОЭ, протеи-
нурии, цилиндрурии, лейкоцитурии, микро-
гематурии. Косвенными признаками развития 
тяжелой формы заболевания уже в начальный 
(лихорадочный) период ГЛПС может быть 
выраженный лейкоцитоз, тромбоцитопения, 
выраженная протеинурия, лейкоцитурия, ма-
крогематурия, цилиндрурия. Изменения пока-
зателей мочевины, креатинина информативны 
для постановки диагноза только в олигуриче-
ском периоде. Ранняя диагностика ГЛПС (на 
уровне приемного покоя) позволяет обеспе-
чить правильную тактику режима и лечения 
больных, настороженность по угрозе развития 
осложнений. 
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ВЛИЯНИЕ РЕВМАТОИДНОГО АРТРИТА НА КАЧЕСТВО ЖИЗНИ 
И ПСИХОЛОГИЧЕСКИЙ СТАТУС БОЛЬНЫХ ПРИ НАЛИЧИИ 
АССОЦИИРОВАННОЙ ПАТОЛОГИИ ДЫХАТЕЛЬНОЙ 
СИСТЕМЫ, ПЕРСПЕКТИВЫ НЕМЕДИКАМЕНТОЗНОЙ 
И МЕДИКАМЕНТОЗНОЙ КОРРЕКЦИИ
Алтайский государственный медицинский университет, г. Барнаул

Елыкомов В.А., Затеев А.В., Бердюгина А.В., Клестер К.В., Николаева М.Г.

Целью исследования явилась сравнительная оценка КЖ больных РА и корреляционных взаимосвязей 
его проявлений с выраженностью тревожно-депрессивных расстройств при ассоциации с заболеваниями 
органов дыхания.
Материалы и методы. В исследование включено 172 пациента, из них у 48 диагностирован РА (I группа), 
у 62 – ассоциация РА и БОД (II группа), у 60 диагностированы болезни органов дыхания (III группа). РА 
определен в соответствии с классификационным критерием ACR/EULAR (2010) для РА, при среднем 
числе баллов по 4 позициям равном 8,4±3,11. Группы сопоставимы по полу и возрасту. Для оценки КЖ 
больных РА использовали опросники SF-36 Health Status Survey (SF-36) и HAQ. Оценку реактивной 
и личностной тревожности проводили по шкале Спилбергера-Ханина.
Результаты. У больных II группы (РА+БОД) все показатели КЖ были статистически значимо ниже, 
чем в группах сравнения (p<0,001). В наибольшей степени изменялись показатели физического здоровья 
(физическое функционирование (ФФ), ролевое физическое функционирование (РФФ), боль (Б), общее здо-
ровье). Среди показателей КЖ, характеризующих психологическое здоровье (Ж, социальное функциони-
рование (СФ), ролевое эмоциональное функционирование (РЭФ), психическое здоровье (ПЗ)), в большей 
степени были снижены РЭФ – на 52,3% и Ж – на 36,1%. При сочетании РА и БОД уровень клинически 
выраженной тревоги был наиболее высоким (60,9%; рI-II=0,007; pII-III=0,03). Клинически выраженная де-
прессия диагностирована у 56,3% больных II группы (рI-II=0,021; pII-III=0,046), у пациентов III группы 
статистически значимо чаще диагностирована субклиническая депрессия (у 60%, рII-III=0,051). У боль-
шинства больных РА по опроснику Спилбергера-Ханина наблюдалась высокая личностная (48%) и си-
туативная (56%) тревожность. При проведении регрессионного анализа выраженность тревоги по шка-
ле HADS прямо коррелировала с возрастом (r=0,44), индексом HAQ (r=0,69), активностью заболевания 
по DAS28 (r=0,53), длительностью заболевания (r=0,37), функциональным классом (r=0,38), а выражен-
ность депрессии – с ИМТ (r=0,66) и возрастом (r=0,82) пациентов. 
Заключение. Комплексное изучение КЖ больных РА, в том числе при ассоциации с патологией систе-
мы дыхания, выявило существенные взаимосвязи показателей КЖ с основными клиническими характе-
ристиками больных, выраженностью боли и степенью активности заболевания. Наличие ассоцииро-
ванного поражения костно-мышечной, дыхательной систем и психоэмоциональной сферы формирует 
порочный круг взаимного отягощения и диктует необходимость комплексного обследования пациента 
с целью адекватной коррекции.
Ключевые слова: качество жизни, ревматоидный артрит, болезни органов дыхания.

The research objective was to comparatively assess the QOL of RA patients and the correlation relationships of its 
manifestations with the severity of anxiety-depressive disorders in association with respiratory diseases.
Materials and methods. The study included 172 patients, 48 of them were diagnosed with RA (group I), 62 – as-
sociation of RA and RD (group II), 60 were diagnosed with respiratory diseases (group III). RA was determined 
in accordance with the classification criterion ACR/EULAR (2010) for RA, with an average score of 8.4±3.11 on 
4 positions. The groups are comparable in gender and age. The SF-36 Health Status Survey (SF-36) and HAQ 
questionnaires were used to assess the QOL of RA patients. The assessment of reactive and personal anxiety was 
conducted according to the State-Trait Anxiety Inventory.
Results. In group II patients (RA+RD), all QOL indicators were statistically significantly lower than in compar-
ison groups (p<0.001). The greatest changes occurred in physical health indicators (physical functioning (PF), 
role-physical functioning (RPF), pain (P), general health). Among the QOL indicators characterizing psycho-
logical health (V, social functioning (SF), role-emotional functioning (REF), mental health (MH)), REF and V 
were most reduced: by 52.3% and 36.1% respectively. When combined RA and RD, the level of clinically ex-
pressed anxiety was the highest (60.9%; pI-II=0.007; pII-III=0.03). Clinically expressed depression was diagnosed 
in 56.3% of group II patients (pI-II=0.021; pII-III=0.046); in group III patients, subclinical depression was sta-
tistically significantly more likely to be diagnosed (60%, pII-III=0.051). In the majority of RA patients according 
to the STAI, there was high personal (48%) and situational (56%) anxiety. In regression analysis, the severity 
of HADS anxiety was directly correlated with age (r=0.44), HAQ index (r=0.69), disease activity according to 
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DAS28 (r=0.53), disease duration (r=0.37), functional class (r=0.38); depression severity was correlated with BMI 
(r=0.66) and age (r=0.82) of patients. 
Conclusion. A comprehensive study of the QOL of RA patients, including association with respiratory system 
pathology, revealed significant interrelations of QOL indicators with the main clinical characteristics of patients, 
severity of pain, and the degree of disease activity. The presence of associated lesion of the musculoskeletal, respi-
ratory systems and psychoemotional sphere forms a vicious circle of mutual pressure and dictates the need for a 
comprehensive examination of the patient for the sake of adequate correction.
Key words: quality of life, rheumatoid arthritis, respiratory diseases.

Согласно результатам эпидемиологических 
исследований, в настоящее время в России об-
щее количество больных ревматоидным артри-
том (РА) составляет немногим более 1 млн че-
ловек (почти 1% населения) [1, 2]. 

У двух третей больных РА в течение первых 
двух лет от начала заболевания появляются 
рентгенологические признаки деструкции су-
ставных тканей. Через три-пять лет от начала 
заболевания более 50% пациентов становятся 
инвалидами и утрачивают трудовые функции. 
Нарушение подвижности суставов, вовлечение 
в процесс других органов и систем, нежелатель-
ные побочные эффекты проводимой терапии 
приводят к выраженным психоэмоциональным 
нарушениям, среди которых преобладают тре-
вожно-депрессивные и социальные ограниче-
ния, приводящие к значительному ухудшению 
качества жизни (КЖ) пациентов [3]. 

Согласно современным данным, ревматоид-
ный артрит, тревожно-депрессивные расстрой-
ства и болезни дыхательной системы имеют 
не только общие факторы риска – курение, хро-
нический психосоциальный стресс, генетиче-
скую предрасположенность, но и сочетают ряд 
общих патогенетических механизмов. Основную 
патогенетическую роль играют изменения им-
мунной системы провоспалительного характера, 
которые включают нарушения выработки и вза-
имодействия Т-лимфоцитов, цитокинов, интер-
лейкинов (ИЛ)-1, 6, 8, фактора некроза опухоли 
ФНО-а, а также оксидативный стресс, выявляе-
мые при заболеваниях респираторного тракта, 
ревматологических и психоэмоциональных на-
рушениях. Системное воспаление, как и систем-
ный оксидативный стресс, с повышением про-
воспалительных цитокинов является основным 
патофизиологическим механизмом формиро-
вания и прогрессирования как непосредственно 
болезней органов дыхания, так и формирования 
внелегочных эффектов [4, 5].

Цель исследования: дать оценку КЖ боль-
ных РА и выявить взаимосвязь его проявле-
ний с тяжестью тревожно-депрессивных рас-
стройств при ассоциации с болезнями системы 
дыхания (БСД).

Материалы и методы
Проведено непосредственное клиниче-

ское наблюдение 172 больных, находившихся 

на стационарном лечении в ревматологическом 
и общетерапевтическом отделениях КГБУЗ 
«Краевая клиническая больница» г. Барнаула 
за период с 2016 по 2018 гг. Все больные были 
разделены на группы: 

- I группа состояла из 48 больных РА; 
- II группа включала 64 больных РА в сочета-

нии с БСД;
- III группа включала 60 больных, страдаю-

щих БСД. 
Критерии исключения: особые, в том числе 

ювенильные, формы РА, наличие злокачествен-
ных новообразований, наличие иных клиниче-
ски значимых хронических соматических забо-
леваний с неблагоприятным краткосрочным 
прогнозом, отказ от участия в исследовании.

Больные включались в исследование по мере 
поступления. Каждый пациент подписывал 
бланк информированного согласия.

Пациентам было проведено комплексное об-
щеклиническое обследование с динамическим 
наблюдением, которое включало клинические, 
биохимические, иммунологические (РФ, СРБ) 
анализы крови, общий анализ мочи, рентгено-
графию суставов. 

По критериям Американской коллегии 
ревматологов (ACR)/EULAR (2010), диагноз РА 
определен как достоверный [6]. При наличии 
ранее установленного диагноза хронической 
патологии системы дыхания были сформиро-
ваны II и III анализируемые группы больных. 
При актуализации критериев согласно реко-
мендациям GOLD (2020) [7] и GINA (2019) [8], 
хроническая обструктивная болезнь легких ди-
агностирована у 63 (50,8%), бронхиальная астма 
– у 37 (29,8%), интерстициальные заболевания 
легких (2018) – у 24 (19,4%), у всех в фазе ре-
миссии без статистически значимых различий 
по группам. 

Статистическая обработка материала прово-
дилась с использованием программы Statistica 
8.0. Уровень статистической значимости прини-
мался p<0,05.

Результаты и обсуждение
Проведена оценка распределения больных 

по полу. Большинство пациентов составляли 
женщины, без статистически значимых разли-
чий по группам: в I группе – 87,5%, во II – 82,8%, 
в III – 81,6% (p>0,05). Преобладали пациенты 
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среднего возраста, при этом медиана возраста 
пациентов I группы зафиксирована в 60 [54; 65] 
лет, II – 57 [51; 64] лет, III – 59 [55; 69] лет (p>0,05). 
Таким образом, группы были сопоставимы 
по основным демографическим показателям.

Длительность РА в I группе составляла 7,8 [6; 
12], во II – 8,3 [6; 11] лет (р=0,56; U=1260,5 U-тест 
M-W). Внесуставные проявления РА имелись 
у 8 больных I группы и 17 – II группы (р=0,334; 
Z-test, two-sided). Серопозитивный по ревма-
тоидному фактору (РФ) вариант РА диагности-
рован у 27 больных I группы и 45 – II группы 
(р=0,031; Z-test, two-sided). Наиболее часто диа-
гностирована II рентгенологическая стадия (по 
Штейнброкеру) без статистически значимых 
различий по группам (у 20 больных I группы 
и 28 больных II группы, р=1,00; Fisher exact p, 
two-tailed). При этом установлено, что у паци-
ентов II группы чаще, чем у пациентов I диа-
гностирована IV рентгенологическая стадия (у 
15 больных, р=0,028; Fisher exact p, two-tailed). 
Высокая степень активности (>5,1) по индексу 
DAS28 преобладала у пациентов II группы (у 
36, р=0,000; Fisher exact p, two-tailed), умеренная 
(3,2 £ DAS 28 £ 5,1) и низкая степень активности 
(DAS 28 < 3,2) чаще подтверждена у пациен-
тов I группы (у 26, р=0,120 и у 12, р=0,003; Fisher 
exact p, two-tailed). Средний балл по индексу 
активности (DAS28) составил 4,5±1,03 у пациен-
тов I группы и 5,7±1,08 – у пациентов II группы 
(р<0,05). Больше половины пациентов имели 
II класс функциональной недостаточности су-
ставов (АСR, 2010) – 23 больных I группы и 31 
– II группы (р=1,000; Fisher exact p, two-tailed), 
в то же время, у пациентов I группы чаще, 
чем у пациентов II диагностирован I ФК (у 20, 

р=0,017), а у пациентов II группы – III ФК (у 21; 
р=0,019; Fisher exact p, two-tailed).

Проводимая базисная терапия при включе-
нии в исследование пациентов с РА содержала: 
метотрексат в дозах 7,5 –15 мг в неделю (77% – 
84% I и II групп соответственно), сульфасалазин 
– 10–7%, лефлуномид – 14–11%. Преднизолон 
(10,2±7,3 мг/сут.) получали более 50% больных 
без статистически значимых различий по груп-
пам. Около двух третей больных получали не-
стероидные противовоспалительные препара-
ты. 

КЖ больных определяли по опроснику SF-
36 (Short Form-36-Item Health Survey) [10]. Для 
оценки влияния основного и сопутствующих 
заболеваний на показатели качества жизни 
пациентов по шкале SF-36 проводили срав-
нительную оценку показателей КЖ больных 
РА, при сочетании РА и БСД, а также показа-
телей популяционных норм соответствующе-
го пола и возраста. Последние валидированы 
Межнациональным центром исследования КЖ 
г. Санкт-Петербурга с вычислением 8 основных 
показателей: ФФ – физическое функциониро-
вание, РФФ – ролевое физическое функцио-
нирование, Б – боль, ОЗ – общее здоровье, Ж 
– жизнеспособность, СФ – социальное функ-
ционирование, РЭФ – ролевое эмоциональное 
функционирование, ПЗ – психическое здоро-
вье и оценкой 2 суммарных измерений: фи-
зического (PCS) и психологического здоровья 
(MCS), которые сравнивали с популяционным 
контролем соответствующего пола и возраста. 
Обработка шкал SF-36 производилась с исполь-
зованием специального лицензионного пакета 
статистических программ [11, 12]. 

Таблица 1
Распределение анализируемых групп больных согласно шкалам опросника SF 36

Показатель РА РА и БОД БОД Kruskal-Wallis LSD test

ФФ 58 [40; 75] 44 [29; 61] 68 [44; 83] H=24,547; 
p=0,000

PI-II = 0,001;
PII-III = 0,000

РФФ 44 [28; 59] 39 [25; 59] 58 [41; 69] H=20,045; 
p=0,000

PI-II = 0,756;
PII-III = 0,000

Б 54 [32; 62] 34 [23; 49] 61 [48; 79] H=36,418; 
p=0,000

PI-II = 0,001;
PII-III = 0,000

ОЗ 50 [30; 59] 37 [29; 55] 55 [39; 62] H=8,679; 
p=0,015

PI-II = 0,019;
PII-III = 0,008

Ж 47 [36; 55] 36 [24; 51] 50 [41; 60] H=24,895; 
p=0,000

PI-II = 0,001;
PII-III = 0,000

СФ 55 [40; 64] 48 [26; 59] 65 [57; 75] H=24,899; 
p=0,000

PI-II = 0,042;
PII-III = 0,000

РЭФ 46 [38; 55] 43 [23; 61] 55 [38; 71] H=15,423; 
p=0,000

PI-II = 0,043;
PII-III = 0,000

ПС 51 [45; 62] 49 [27; 63] 54 [41; 66] H=4,926; 
p=0,081

PI-II = 0,025;
PII-III = 0,008
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Полученные результаты параметров КЖ 
больных анализируемых групп соответствую-
щего пола и возраста, оцененных с помощью 
опросника SF-36, свидетельствуют, что все по-
казатели КЖ больных были статистически зна-
чимо ниже по сравнению с популяционными. 
В наибольшей степени это касалось показате-
лей физического здоровья II группы (РА и БСД), 
которое было более чем на 21 балл ниже сред-
них значений популяционного контроля, что 
позволяет сделать заключение о значительных 
ограничениях больных II группы при самооб-
служивании и выполнении физических нагру-
зок. В наибольшей степени изменялись пока-
затели физического здо ровья (ФФ, РФФ, Б, ОЗ). 
ФФ было снижено на 45,9%, показатель РФФ 
на 38,4%, показатель Б на 34,7% по сравнению 
с аналогичными показателями при отсутствии 
ассоциированной патологии системы дыхания. 

Среди показателей КЖ, характеризующих 
психологическое здоровье (Ж, СФ, РЭФ, ПЗ), 
в большей степени были снижены Ж – на 37,2% 
и СФ – на 33,1%. 

Проведен анализ корреляционных зависи-
мостей некоторых клинических показателей со 
значениями шкал физического (PCS) и психо-
логического здоровья (MCS) SF-36 (таблица 2). 

Как видно из таблицы 2, большинство шкал 
имело умеренные, статистически значимые 
корреляционные связи с возрастом, активно-
стью заболевания, числом болезненных суста-
вов, болью по ВАШ. Была выявлена высокая 
отрицательная корреляционная связь между 
шкалами SF-36 и функциональным статусом 
больных РА по HAQ. Не было выявлено взаи-
мосвязи КЖ с рентгенологической стадией за-
болевания (r=-0,14;-0,11) и наличием или отсут-
ствием ревматоидного фактора (r=-0,10;-0,09). 

Таблица 2
Корреляционные зависимости между шкалами SF-36 и клинической картиной анализируемых групп больных

Показатели
РА РА + БСД

ФКЗ ПКЗ ФКЗ ПКЗ
Возраст, годы -0,35(*) -0,32(*) 0,44(*) -0,39(*)
Активность по DAS 28 -0,50 -0,41 -0,59(*) -0,47(*)
Число болезненных суставов, n -0,30(*) -0,33(*) -0,36(*) -0,44(*)
Боль по ВАШ, мм -0,58(*) -0,64(*) -0,68(*) -0,75(*)
HAQ, баллы -0,72(*) -0,75(*) -0,82(*) -0,75(*)
Рентгенологическая стадия -0,16 -0,11 -0,15 -0,15
РФ, МЕ/мл -0,08 -0,11 -0,13 -0,10

Примечание: числовые значения коэффициента корреляции по Пирсону, знак «-» означает отрицательную кор-
реляционную связь. Корреляционная связь, статистически значимая при р<0,05, обозначена звездочкой.

При исследовании психоэмоционального 
статуса у больных РА была выявлена высокая 
частота тревожно-депрессивных расстройств. 
Согласно Госпитальной шкале тревоги и де-
прессии (HADS), клинически выраженная тре-
вога наблюдалась у каждого третьего (35%) 
больного РА, более чем у половины (56%; рI-

II=0,04) – субклиническая. При сочетании болез-
ней органов дыхания и ревматоидного артрита 
уровень клинически выраженной тревоги был 
наиболее высоким (60,9%; рI-II=0,007; pII-III=0,03). 
Клинически выраженная депрессия диагно-
стирована у 56,3% больных II группы (рI-II=0,021; 
pII-III =0,046), у пациентов III группы статистиче-
ски значимо чаще диагностирована субклини-
ческая депрессия (у 60%, рII-III=0,051). Аналогич-
ные данные получены при оценке депрессии 
по шкале депрессии Бека.

У большинства больных РА по опросни-
ку Спилбергера-Ханина наблюдалась высокая 
личностная (48%) и ситуативная (56%) тревож-
ность с утяжелением клинической картины при 
наличии ассоциированной патологии.

При проведении регрессионного анализа 
выраженность тревоги по шкале HADS пря-
мо коррелировала с возрастом (r=0,44), индек-
сом HAQ (r=0,69), активностью заболевания 
по DAS28 (r=0,53), длительностью заболевания 
(r=0,37), функциональным классом (r=0,38), а вы-
раженность депрессии – с ИМТ (r=0,66) и воз-
растом (r=0,82) пациентов. 

Психотерапия включала индивидуальные, 
групповые и терапевтические программы. Боль-
шинство пациентов участвовало в суппортив-
ной (поддерживающей) индивидуальной и ког-
нитивно-поведенческой групповой терапии. 
Около половины больных, преимущественно 
женщины, предъявляли жалобы на отсутствие 
помощи и теплой поддержки со стороны близ-
ких, а также на зависимость от их помощи. 
Установлено, что психологические расстрой-
ства имеют прямую корреляцию с физическим 
состоянием пациента. Исходя из этого, ожида-
емым результатом психотерапии в реабилита-
ции больных РА явилось не только улучшение 
психического состояния, но и улучшение физи-
ческого самочувствия, а, возможно, и модифи-
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кация течения соматического заболевания (за 
счет снижения риска рецидивов). Нами отме-
чена положительная динамики по результатам 
психологического обследования.

В то же время, согласно исследованиям, про-
веденным А. Hirata и соавт. [13], S. Peterson и со-
авт. [14], A. R. Ruhaila и соавт. [15], применение 
антидепрессантов у больных при ассоциации 
РА и ХОБЛ не только снижает выраженность си-
стемного воспаления путем блокады обратного 
нейронального захвата нейротрансмиттеров 
в ЦНС, но и оказывает непрямое антиоксидант-
ное действие путем повышения синтеза глута-
тиона, пероксидаз, каталаз и других компонен-
тов антиоксидантной системы. Эффективность 
применения антидепрессантов и атипичных 
нейролептиков у больных РА подтверждена ре-
зультатами многочисленных исследований.

Заключение
Комплексное изучение КЖ больных РА, 

в том числе при ассоциации с патологией систе-
мы дыхания, выявило существенные взаимосвя-
зи показателей КЖ с основными клиническими 
характеристиками больных, выраженностью 
боли и степенью активности заболевания. У ¾ 
больных РА выявляются тревожно-депрессив-
ные расстройства, выраженность которых 
коррелирует с основными показателями ак-
тивности воспалительного процесса. Наличие 
ассоциированного поражения костно-мышеч-
ной, дыхательной систем и психоэмоциональ-
ной сферы формирует порочный круг вза-
имоотягощения и диктует необходимость 
комплексного обследования пациента с целью 
адекватной коррекции.
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