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Снижение младенческой смертности (МС) — важная государственная задача. Цель: анализ показателей МС, выяв-
ление факторов, влияющих на ее динамику путем изучения уровня ведущих региональных индикаторов социаль-
но-экономического развития, обеспеченности врачами и стационарными койками и сопоставление показателей 
Российской Федерации с зарубежными. Материалы: официальные и оперативные отчеты Росстата за 2011–2016 гг. 
Результаты. Коэффициент МС в 2016 г. составил 6,0 на 1000 живорожденных и варьировал в федеральных округах 
от 4,8 до 9,2. В связи с переходом на новую систему регистрации новорожденных показатель увеличился к 2012 г. 
К 2016 г. наблюдалось его устойчивое снижение. Выявлена отрицательная корреляция величины валового регио
нального продукта и коэффициента МС и положительная корреляция указанного показателя и абсолютного по-
казателя МС. Не выявлено зависимости между показателями МС и площадью территории, плотностью автодорог 
с твердым покрытием, количеством человек на 1 койку/1 врача. Выводы. МС в Российской Федерации выше, чем 
в  развитых странах мира, имеет устойчивую тенденцию к снижению, коррелирует с величиной валового регио-
нального продукта, не зависит от транспортной доступности и обеспеченности врачами и стационарными койками, 
определяется организацией и качеством оказания медицинской помощи.

Ключевые слова: младенческая смертность; коэффициент младенческой смертности; абсолютный показатель 
младенческой смертности; факторы риска младенческой смертности.
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Decreasing of infant mortality (IM) is the main national objective. Aim: The analyze of infant mortality indicators 
and detection of factors influence on its dynamic by studying level of leading regional indicators of socioeconomical 
developing and security with the doctors and hospital beds and comparison of Russian Federation’s indicators with 
foreign. Materials: of-ficial and operative reports of Rosstat for 2011-2016 yrs. Results. Coefficient of infant mortality 
was 6.0 on 1000 live-born in Russian Federation and was variable from 4.8 till 9.2 in federal districts. The indicator 
was increase to 2012 in connection with transition to new system of newborn registration. The indicator had perma-
nent decreasing to 2016. It was revealed negative correlation bulk regional product with coefficient of IM and positive 
correlation the same with absolutely IM. It wasn’t revealed between indicators of IM and territory square, density of 
highways with a hard coating, quantity person on 1 bed/on 1 doctor. Conclusion. IM in Russian Federation is higher, than 
developed countries, has permanent tendency to decreasing, correlates with bulk regional product, does not depend on 
transport availability, security with the doctors and with the hospital beds and determines by organization and quality 
of medical care.
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Акт уа льность
Снижение смертности детского населения явля-

ется важной государственной задачей. Наибольшее 
число детей погибает на первом году жизни: 40 % 
в  раннем неонатальном периоде, 30 % в  постнео-
натальном [18]. Дети первого года жизни состав-
ляют большинство (55–65 %) в  возрастной группе 
0–14  лет [7]. Значимость младенческой смертно-
сти (МС) определяется ее высоким вкладом в дет-
скую [4, 9, 14]. Уровень МС является одним из ос-
новных показателей здоровья и важным фактором, 
определяющим приоритеты здравоохранения и со-
циальные ассигнования [3].

Цель: анализ показателей МС и выявление фак-
торов, влияющих на  ее динамику путем изучения 
уровня ведущих региональных индикаторов соци-
ально-экономического развития, обеспеченности 
врачами и  стационарными койками, а  также сопо-
ставление показателей Российской Федерации с за-
рубежными.

Материа лы
Официальные статистические отчеты и публика-

ции Росстата за 2011–2016 гг.

Статистическа  я обработка  полученных 
результатов

Выполнено популяционное исследование. Ис-
пользовался пакет Statistica 10.0 (Statsoft Inc., США). 
Проверка на  соответствие нормальному распреде-
лению не  проводилась. Сравнение качественных 
переменных осуществлялось при помощи критерия 
хи-квадрат и точного критерия Фишера при одном 
из значений четырехпольной таблицы < 5. Для ана-
лиза связи между переменными использовали коэф-
фициент корреляции Спирмена. Критический уро-
вень значимости р ≤ 0,05.

Результаты
Установлено (рис. 1), что коэффициент МС 

в  Российской Федерации в  2016 г. составил 
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Российская Федерация

Центральный федеральный округ

Северо-Западный федеральный округ

Южный федеральный округ

Северо-Кавказский федеральный округ

Приволжский федеральный округ

Уральский федеральный округ

Сибирский федеральный округ

Дальневосточный федеральный округ

Крымский федеральный округ

Регионы
Годы

2011 2012 2013 2014 2015 2016

Российская Федерация 7,3 8,7 8,2 7,4 6,5 6,0

Центральный федеральный округ 6,4 7,8 7,6 6,5 6,0 5,6

Северо-Западный федеральный округ 5,4 6,2 6,2 5,8 5,3 4,8

Южный федеральный округ 7,1 8,3 7,9 7,2 6,2 5,6

Северо-Кавказский федеральный округ 12,9 14,7 12,3 11,9 10,3 9,2

Приволжский федеральный округ 6,3 7,7 7,5 7,2 6,1 5,6

Уральский федеральный округ 6,6 7,7 7,4 6,4 5,8 5,5

Сибирский федеральный округ 7,8 9,4 8,5 7,8 7,0 6,6

Дальневосточный федеральный округ 9,2 10,8 11,0 9,1 7,6 6,5

Крымский федеральный округ – – 6,8 6,1 6,0 –

Рис. 1.	Коэффициент младенческой смертности за 2011–2016 гг. и его динамика по федеральным округам 
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6,0 на 1000 живорожденных и варьировал от 4,8 
в Северо-Западном федеральном округе до 9,2 в Се-
веро-Кавказском. В динамике выявлено увеличе-
ние коэффициента в 2012 г. во всех федеральных 
округах; в 2013 г. —  повышение в Дальневосточ-
ном округе и стабилизация в Северо-Западном; 
с 2013 г. —  устойчивое снижение. Все годы наибо-
лее высокий показатель был в Северо-Кавказском 
и Дальневосточном округах, а в 2016 г. —  Сибир-
ском; наиболее низкий —  в Северо-Западном феде-
ральном округе.

В 2016 г. в Российской Федерации умер 11 421 ре-
бенок в возрасте до 1 года (рис. 2). Наибольшее 
количество умерших зарегистрировано в Цен-
тральном и Приволжском федеральных округах, 
наименьшее —  в Дальневосточном и Северо-За-
падном. Центральный, Приволжский и Сибирский 
округа являлись лидерами по данному показателю 
в 2011–2016 гг. В Дальневосточном и Северо-За-
падном округах отмечалось наименьшее количество 
умерших младенцев. В динамике выявлен рост пока-
зателя к 2012 г. во всех округах и снижение к 2016 г.

К 2016 г. уменьшилось количество субъектов, 
в которых МС составляла 10–15 на 1000 живорож-

денных как по сравнению с 2012 г. —  с 16 (19 %) 
до 4 (4,7 %), так и по сравнению с 2011 г. —  с 11 
(13,3 %) до 4 (4,7 %; р11,16 = 0,046), когда гражданами 
признавались пациенты менее 1000 г при рождении 
только по прошествии 168 ч жизни. Также увели-
чилось количество регионов с уровнем МС ≤ 5 с 4 
(4,8 %) в 2012 г. до 13 (14,9 %) в 2015 г. и 18 (21,2 %) 
в 2016 г. (р12,16 = 0,001) (табл. 1, рис. 3).

Выявлена статистически значимая корреляцион-
ная связь между показателем валового регионально-
го продукта и МС: отрицательная для коэффициента 
МС и положительная для абсолютного показателя 
МС (табл. 2 и 3).

В Российской Федерации ведущей является ав-
томобильная транспортировка больных. За инди-
катор физической доступности стационарной ме-
дицинской помощи выбран показатель плотности 
автодорог с твердым покрытием. Не выявлено ста-
тистически значимой корреляции между данным 
индикатором и показателями МС. Отсутствовала 
и связь между показателями МС и площадью тер-
ритории.

В структуре причин смерти преобладали со-
стояния, возникающие в перинатальном периоде, 

Регионы
Годы

2011 2012 2013 2014 2015 2016

Российская Федерация 13 136 16 291 15 477 14 322 12 714 11 421

Центральный федеральный округ 2649 3401 3343 2889 2732 2566

Северо-Западный федеральный округ 847 1022 1033 985 916 827

Южный федеральный округ 1155 1440 1379 1277 1116 1140

Северо-Кавказский федеральный округ 2122 2432 2011 1967 1665 1441

Приволжский федеральный округ 2335 2997 2977 2836 2427 2164

Уральский федеральный округ 1138 1396 1352 1176 1068 960

Сибирский федеральный округ 2129 2669 2428 2227 1954 1782

Дальневосточный федеральный округ 761 934 954 788 659 541

Крымский федеральный округ – – 191 177 177 –

рис. 2. Абсолютный показатель младенческой смертности в российской Федерации за 2011–2016 гг. и его накопление по 
федеральным округам
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Рис. 3.	Распределение субъектов федеральных округов по уровню коэффициента младенческой смертности (на 1000 жи-
ворожденных)
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врожденные аномалии и  хромосомные нарушения 
(рис. 4). Выявлено их повышение в 2012 г. и сниже-
ние к 2016 г. Темп изменения МС от указанных при-
чин был существенно более быстрым по сравнению 
с другими нозологиями.

Установлено (рис. 5), что среди стран Содруже-
ства Независимых Государств (СНГ) в 2015 г. более 

низкий показатель, чем в  России, отмечен только 
в Беларуси — ​3 на 1000 живорожденных. При этом 
другие страны СНГ перешли на рекомендованную 
ВОЗ систему регистрации новорожденных ранее 
2012 г. МС в России также была выше стран быв-
шего соцлагеря: более чем в 1,5 раза по сравнению 
с  Польшей и  Венгрией и  превышала показатели 
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Коэффи-
циент МС 

(на 1000 живо-
рожденных)

Количество субъектов Российской Федерации

р11,12 р12,16 р11,16
2011 2012 2013 2014 2015 2016

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

> 15 1 1,2 5 6,0 4 4,6 3 3,4 1 1,1 2 2,4 0,108 0,217 0,509

10–15 11 13,3 16 19,0 12 13,8 6 6,9 5 5,7 4 4,7 0,309 0,003* 0,046*

5–9 64 77,1 59 70,2 69 79,3 72 82,8 68 78,2 61 71,8 0,314 0,827 0,428

< 5 7 8,4 4 4,8 2 2,3 6 6,9 13 14,9 18 21,2 0,261 0,001* 0,020*

Итого 83 100,0 84 100,0 87 100,0 87 100,0 87 100,0 85 100,0 – – –
Примечание: МС — младенческая смертность; * достоверно различающиеся значения; 11,12,16 соответствующие годы 2011, 
2012, 2016

Таблица 1
Распределение субъектов Российской Федерации по уровню коэффициента младенческой смертности

Таблица 2
Корреляция между показателями младенческой смертности и отдельными показателями социально-экономического раз-
вития федеральных округов за 2011–2015 гг.

Таблица 3
Корреляция между показателями младенческой смертности и отдельными показателями социально-экономического раз-
вития субъектов Российской Федерации за 2011–2015 гг.
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Абсолют-
ный 0,677* 0,175 0,061 0,694* 0,155 0,179 0,718* 0,154 0,184 0,702* 0,111 0,210 0,724* 0,114 0,222*

Коэффи
циент –0,262* 0,253* –0,197 –0,286* 0,119 –0,098 –0,341* 0,132 –0,186 –0,345* 0,061 –0,133 –0,351* –0,019 –0,051

Примечание: *статистически значимый коэффициент корреляции
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Абсолют
ный 0,677* 0,175 0,061 0,694* 0,155 0,179 0,718* 0,154 0,184 0,702* 0,111 0,210 0,724* 0,114 0,222*

Коэффи
циент –0,262* 0,253* –0,197 –0,286* 0,119 –0,098 –0,341* 0,132 –0,186 –0,345* 0,061 –0,133 –0,351* –0,019 –0,051

Примечание: *статистически значимый коэффициент корреляции
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Заболевания
                                       Годы 2011 2012 2013 2014 2015 2016  

(11 месяцев)
некоторые инфекционные и па-
разитарные заболевания в том 
числе:

2,7 3,1 2,4 2,2 2,5 1,8

болезни органов дыхания 4,5 4,1 3,8 3,5 3,1 2,3
болезни органов пищеварения 0,5 0,5 0,4 0,5 0,4 0,4

врожденные аномалии 18 18,5 17,2 16,1 13,9 12,8

состояния, возникшие в перина-
тальном периоде 34,9 48,1 44,4 39,1 34,6 31

внешние причины смерти 4,6 4,3 3,8 3,5 3,7 2,7
прочие болезни 8,3 7,8 9,7 9,2 7 8
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Рис. 4.	Коэффициент младенческой смертности по причинам смерти на территории Российской Федерации и его динамика 
в 2011 г. и 11 месяцев 2016 г.

Рис. 5.	Сравнение величин коэффициента младенческой 
смертности в Российской Федерации и странах раз-
личного уровня экономического развития

Россия и страны СНГ Россия и европейские страны бывшего социалистического лагеря

Россия и развитые европейские страны и США
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Финляндии (в  2,2 раза в  2014 г.), Германии и  Ав-
стрии (в 1,5 раза), США (на 22 %).

Обеспеченность медицинской помощью оцени-
валась по  величине показателей обеспеченности 
врачами на  1 человека и  койками на  1 человека. 
Не  выявлено корреляционной зависимости между 
ними и МС ни в одной из сравниваемых стран, кроме 
США (из-за недоступности данных). В Финляндии 
(самый низкий из упомянутых стран коэффициент 
младенческой смертности) показатель обеспечен-
ности врачами варьировал в  2011–2013 гг. от 331 
до 335, а в России в 2011–2015 гг. — ​от 195 до 218; 
обеспеченности койками соответственно от  181 
до 221 и от 106 до 120 на 1 человека. Аналогичные 
показатели в  Казахстане и  Азербайджане состави-
ли в 2011–2015 гг. 253–266 и 290–295 для первого 
и 142–172 и 204–215 для второго показателя, то есть 
были относительно соизмеримы с российскими при 
заметно более высоком уровне МС в этих странах. 
Приведенные данные свидетельствуют о  том, что 
обеспеченность врачебными кадрами и  койками 
не влияет на уровень МС в стране.

Обсу ж дение
Увеличение МС в 2012 г. обусловлено переходом 

Российской Федерации на  новую, сопоставимую 
с  международной систему регистрации новорож-
денных, что является прорывом для отечественного 
здравоохранения [3].

Нами выявлена отрицательная корреляционная 
связь между коэффициентом МС и уровнем валового 
регионального продукта, которая варьировала от сла-
бой до  средней для коэффициента МС, что может 
свидетельствовать об относительно небольшом влия-
нии уровня экономического развития на МС. Однако 
с 2011 по 2015 г. величина коэффициента корреляции 
ежегодно увеличивалась с |0,262| до |0,351|, что свиде-
тельствует о перманентном возрастании влияния эко-
номического фактора на коэффициент МС. Средней 
силы положительная корреляционная связь между 
абсолютным показателем МС и валовым региональ-
ным продуктом обусловлена большей численностью 
населения молодого возраста в экономически более 
благополучных территориях и, соответственно, боль-
шим числом родов, а большее количество умерших 
свидетельствует об относительно «низком качестве» 
продукта зачатия. Большее количество летальных 
исходов в  экономически более развитых регионах 
обусловлено и  влиянием на  мать не  медицинских, 
а  социальных факторов. Таким образом, младенче-
ская смертность из чисто медицинской превращается 
в медико-социальную проблему [5, 6, 10].

Снижение МС обусловлено укреплением мате-
риально-технической базы акушерских стациона-

ров, развитием службы неонатологии, внедрени-
ем сопоставимых с  международными протоколов 
лечения, развитием сети перинатальных центов 
в регионах. В сравнении с этим уменьшение пост-
неонатальной смертности происходит не столь бы-
стрыми темпами: в 2011–2016 гг. наиболее быстро 
снижалась МС от заболеваний перинатального пе-
риода и врожденных пороков развития и хромосом-
ных аномалий при значительно меньших темпах 
снижения от  патологии, присущей детям старше 
1  месяца жизни,  — ​заболеваний дыхательной си-
стемы и  инфекционных причин. Такой диссонанс 
обусловлен разным темпом развития неонатальной 
и педиатрической служб, что способствует росту от-
сроченной летальности: когда критически больные 
новорожденные после длительного и  дорогостоя-
щего лечения в  неонатальных подразделениях по-
гибают в педиатрических вследствие некорректно-
го оказания им экстренной медицинской помощи. 
В этой связи интерес представляет опыт Ростовской 
области, где в 2014 г. начат проект «Аудит детских 
больниц», осуществляемый под патронажем мини-
стерств здравоохранения Российской Федерации 
и Ростовской области с привлечением специалистов 
ВОЗ, Научного центра здоровья детей (г. Москва), 
экспертов медицинских организаций территории 
и  сотрудников Ростовского государственного ме-
дицинского университета. Задачами явились: оцен-
ка текущего состояния экстренной медицинской 
помощи детям и  готовности инфраструктуры ме-
дицинской организации к  ее оказанию; анализ ис-
пользования в  лечебно-диагностическом процессе 
Федеральных клинических рекомендаций (прото-
колов лечения) по нозологиям, выявление ведущих 
«болевых точек» и определение плана ближайших 
и отдаленных мероприятий, заочный (анализ меди-
цинских карт стационарного больного) и очный ко-
миссионный ежеквартальный контроль изменения 
качества диагностики и  лечения; совершенствова-
ние практических навыков среднего и  врачебного 
медицинского персонала путем проведения регу-
лярных однодневных тренингов с  использованием 
манекен-тренажеров и последующим исполнитель-
ским контролем.

Помимо  реализации  указанного  проекта 
в  2014–2015 гг. на  территории области проводятся 
мероприятия по  укреплению педиатрической реа-
нимационной службы и  усовершенствованию ока-
зания реанимационно-консультативной помощи: 
обязательное информирование реанимационно-
консультативного центра (РКЦ) Областной детской 
клинической больницы о госпитализации пациента 
от 1 мес. до 18 лет реанимационного профиля в ме-
дицинскую организацию области в течение 2 часов; 
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совместное с реаниматологом данного центра при-
нятие решения о тактике ведения такого больного, 
необходимости выезда специалиста РКЦ на  место 
или эвакуации «от себя». В  результате принятых 
мер статистически значимо снизилась доля де-
тей, умерших в медицинских организациях I уров-
ня, — ​с 52,9 % (37 из 70) в первой половине 2015 г. 
до  33,8 % (22 из  65; р = 0,026) в  первой половине 
2016 г., а показатель постнеонатальной смертности 
уменьшился с 3,5 на 1000 живорожденных в 2013 г. 
до  3,3 в  2014 г.; 2,3 в  2015 г.; 3,0 в  2016 г. За  счет 
снижения постнеонатальной смертности отмечено 
и  существенное снижение младенческой смертно-
сти: с 9,6 на 1000 живорожденных в 2013 г. до 7,9 
в 2014 г. и 6,6 в 2015 и 2016 гг.

Существенно, что указанные результаты были 
достигнуты без каких-либо значительных допол-
нительных финансовых затрат и только лишь с ис-
пользованием внутренних резервов медицинских 
организаций, образовавшихся за счет оптимизации 
назначений медицинских препаратов и отказа от от-
носительно дорогостоящих препаратов с недоказан-
ной эффективностью, исключения диагностически 
незначимых обследований и др., а также путем все-
объемлющего оперативного контроля над пациен-
тами реанимационного профиля детского возраста 
и  оказания им своевременной неотложной стаци-
онарной, реанимационной и  реанимационно-кон-
сультативной помощи с привлечением сил и средств 
медицинских организаций III уровня [8, 12, 13, 15].

Эффективная организация и совершенствование 
технологий оказания неотложной и  реанимацион-
ной помощи являются мощным средством снижения 
количества летальных исходов у детей [1, 2, 16, 17].

Выводы
1.	 Показатели МС в Российской Федерации с 2012 г. 

устойчиво снижаются.
2.	 В  структуре причин МС преобладали заболева-

ния, возникшие в перинатальном периоде, и врож-
денные аномалии и хромосомные аберрации.

3.	 МС в Российской Федерации ниже, чем в стра-
нах СНГ, за  исключением Беларуси, в  1,5 раза 
выше, чем в развитых странах бывшего соцлаге-
ря, и почти вдвое выше, чем в развитых странах 
Евросоюза.

4.	 Показатели коэффициента МС во многом опреде-
ляются величиной валового регионального продук-
та и организацией медицинской помощи с соблю-
дением требований современных общепринятых 
протоколов диагностики и  лечения, а на  его уро-
вень не  влияют площадь территории, плотность 
автодорог с  твердым покрытием, обеспеченность 
врачебными кадрами и стационарными койками.
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Интеллектуальные характеристики детей подросткового 
возраста с хроническими гастродуоденитами
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Интеллект является одним из показателей здоровья детей, характеризующим оптимальность возрастного развития 
и успешность процессов адаптации. В исследование случай — контроль включено 60 детей подросткового возрас-
та с хроническим гастродуоденитом (ХГД) вне периода обострения (основная группа), средний возраст — 13 лет. 
Группу сравнения составили 22 ребенка с I группой здоровья. Проводилась сравнительная оценка особенностей 
течения антенатального периода, родов, особенностей раннего развития ребенка. Оценивались показатели уровня 
стресса, социальной адаптированности (опросник М. Гавлиновой), интеллектуальных функций (тест Д. Векслера). 
Было определено, что суммарный показатель, отражающий уровень стресса, у детей основной группы составил 
173,03 ± 82,69 балла против показателя у детей группы сравнения — 96,34 ± 38,5 балла (р < 0,01). В основной груп-
пе по сравнению с контролем чаще встречались дети с низкой адаптированностью, реже со средним уровнем 
адаптированности (34,8 %/21, ДИ 27,4–41,4 % против 55,3 %/12, ДИ 42,32–63,28, р < 0,05) и отсутствовали дети 
с высоким уровнем адаптированности. У детей с ХГД при оценке интеллекта по методу Векслера WISC (для детей 
5–16 лет) выявлено некоторое снижение показателей вербального, невербального и общего IQ по сравнению со 
здоровыми сверстниками. Среди факторов риска, влияющих на интеллектуальный статус, наибольшее значение 
имеют отягощенный перинатальный анамнез, характер вскармливания на первом году жизни и несбалансирован-
ное питание в последующие периоды жизни.

Ключевые слова: подростки; хронический гастродуоденит; интеллект; социальная адаптированность; коэффициент 
интеллекта; метод Векслера.
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Intellect is one of the indicators of children’s health, characterizing the optimality of the age development and the success of 
adaptation processes. In the case-control study, were included 60 adolescents with chronic gastroduodenitis (CGD) in the pe-
riod of remission (main group), average age – 13 years old. The comparison group consisted of 22 children with the I group of 
health. A comparative evaluation of the features of the course of the antenatal period, childbirth, and features of early devel-
opment of the child was carried out. Were estimated the indicators of stress level, social adaptation (M. Gavlinova’s question-
naire), intellectual functions (D. Veksler’s test). It was shown that the total index reflecting the level of stress in children of 
the main group was 173.03 ± 82.69 points compared to the index of children of the comparison group – 96.34 ± 38.5 points 
(p < 0.01). In the main group, compared with the control, children with low level of adaptability were more likely to meet, less 
often children with an average level of adaptation (34.8% / 21, CI 27.4-41.4% vs 55.3% / 12, CI 42, 32-63,28, р < 0,05) and 
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there were no children with a high level of adaptation. In children with CGD, Veksler’s WISC method (for children 5-16 years 
of age) showed a slight decrease level of verbal, non-verbal and total IQ in comparison with healthy peers. Among the risk 
factors that affect intellectual status, the most important were the burdened perinatal history, the nature of feeding in the 
first year of life and the unbalanced diet in subsequent periods of life.

Keywords: adolescents; chronic gastroduodenitis; intellect; social adaptation; IQ; Wexler’s method.

Введение
В современных условиях интеллектуальный по-

тенциал является одним из  важнейших факторов 
прогрессивного развития общества. Общеизвестно, 
что интеллектуальное творчество является неотъ-
емлемой стороной культуры и духовности человека, 
гарантией личной свободы и самодостаточности ин-
дивидуальной судьбы [13, 14].

Для детей интеллект рассматривается как инте-
гральный показатель, характеризующий оптималь-
ность возрастного развития, успешность адаптации 
в  обществе и  качество жизни ребенка на  каждом 
этапе постнатального онтогенеза. Являясь одним 
из  основных показателей здоровья детей в  целом, 
интеллект неразрывно связан с последующими воз-
можностями социальной адаптации и выполнением 
социальных функций как основы процветания об-
щества [5, 8, 12].

Однако на  сегодняшний день можно отметить 
взаимосвязанные негативные тенденции в  виде 
снижения интеллектуального потенциала нации 
и  ухудшения состояния здоровья детского населе-
ния. Особую тревогу вызывают показатели здоровья 
подростков, что обусловлено ростом хронической 
патологии, которая выявляется у  70 % детей, и  со-
храняющейся тенденцией к  повышению общей за-
болеваемости ежегодно на 4–5 % [10]. В резолюции 
XVI съезда педиатров России «Актуальные пробле-
мы педиатрии» подчеркивается значимость медико-
социальных последствий высокой распространен-
ности хронической патологии в  виде затруднения 
освоения школьной программы в  полном объеме 
(справляется не  более 10–20 % детей), последую-
щей социальной и  психологической дезадаптации, 
различных ограничений в выборе профессии и тру-
доустройстве (около 30 % детей) [10]. Причиной си-
стематической школьной неуспеваемости более чем 
в 80 % случаев являются различные проявления ин-
теллектуальных нарушений вследствие изменения 
скорости умственных реакций, оперативного и  аб-
страктного мышления и когнитивных функций [2]. 
В большинстве случаев речь идет о функционально-
динамических изменениях, связанных со  снижени-
ем продуктивности интеллектуальной деятельности. 
Наиболее частой причиной быстрой истощаемости 
когнитивных функций является астенизация орга-
низма ребенка вследствие хронических заболева-

ний, нутриентной недостаточности, дефицитного 
питания по эссенциальным минорным компонентам 
в  периоды интенсивного роста и  развития, к  кото-
рым относится подростковый период [6, 8, 17].

Принимая во  внимание сложившуюся тревож-
ную ситуацию, для проведения комплекса профи-
лактических мероприятий необходимо определить 
факторы риска, влияющие на  соматическое и  ин-
теллектуальное здоровье. При этом значимость 
факторов меняется с  возрастом ребенка. По  мере 
взросления усиливается роль медико-социальных 
воздействий окружающей среды, включающих 
«школьные факторы», характер и  качество пита-
ния, уровень физической активности и  наличие 
вредных привычек, формирующих образ жизни 
ребенка [1,  16]. Соответственно, высокая распро-
страненность хронической патологии желудочно-
кишечного тракта  (ЖКТ), превышающая 100 слу-
чаев на  1000 детского населения, и  прежде всего 
ХГД, как наиболее частая патология в  структуре 
гастроэнтерологических заболеваний (со  стабиль-
но  высоким уровнем заболеваемости в  пределах 
153–235 o/oo), может быть одной из  причин, влия-
ющих на  интеллектуальный статус детей [7, 11]. 
Помимо того что любое хроническое заболевание 
приводит к астенизации организма и вегетативной 
дисфункции, дети с хронической патологией ЖКТ 
входят в  группу риска по  развитию белково-энер-
гетической и  микронутриентной недостаточности, 
нарушений микробиоты кишечника и развития син-
дрома нарушенного всасывания вследствие приме-
нения ограничительных диет, проведения эрадика-
ционной и патогенетической терапии ХГД [12, 15]. 
Кроме того, необходимо учитывать особенности 
состояния психоэмоциональной сферы в  подрост-
ковом возрасте: преобладание реакций аффектив-
ного типа на фоне недостаточной зрелости мышле-
ния с резкими перепадами настроения, вызванных 
отчетливым доминированием отрицательных эмо-
ций и  низкой самооценкой, составляющих основу 
эмоционального напряжения (стресса) [4]. Данные 
особенности, усугубляясь на фоне хронического за-
болевания, в  свою очередь, усиливают поведенче-
скую дезадаптацию, поддерживая порочный круг 
при ХГД [4].

Целью нашего исследования было оценить пока-
затели интеллектуальных функций у детей подрост-
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кового возраста с ХГД и выявить психосоциальные 
аспекты факторов риска, влияющих на интеллекту-
альный статус.

Методы
Нами было проведено исследование случай  — ​

контроль, в которое вошли 60 детей подросткового 
возраста с ХГД, вне периода обострения (основная 
группа). Средний возраст детей составил 13  лет 
(13,06 ± 1,2), соотношение девочек и  мальчиков 
было 1,3 : 1. В  качестве группы сравнения были 
взяты 22 школьника с I группой здоровья, сопоста-
вимых по возрасту и половому составу с основной 
группой. Анамнез болезни в основной группе был 
больше одного года (в среднем 31,4 ± 7,4 месяца), ко-
личество обострений составило в среднем три эпи-
зода в год (3,1 ± 1,5). Способ формирования групп 
больных и распределение по полу носили характер 
стратифицированного отбора. Критериями вклю-
чения детей в исследование были морфологически 
доказанный ХГД, хеликобактер-негативный статус 
на момент обследования (в анамнезе у 76,6 % детей 
была выявлена хеликобактерная инфекция и  про-
ведено ее лечение), согласие родственников паци-
ентов на  проведение обследования. Критерии ис-
ключения: язвенная болезнь, тяжелые органические 
заболевания ЖКТ, тяжелые сопутствующие сомати-
ческие заболевания, острые инфекционные заболе-
вания на момент исследования, целиакия и другие 
заболевания, проявляющиеся синдромом мальаб-
сорбции, резидуально-органические поражения 
нервной системы, последствия сотрясения головно-
го мозга, судорожный синдром и другая неврологи-
ческая патология.

Для изучения факторов риска нами осущест-
влялся сбор информации о ребенке в виде совокуп-
ности сведений медицинского, психологического, 
социального и  педагогического характера. Данные 
вносились родителями ребенка в  специально раз-
работанную анкету, включающую общие сведения 
о ребенке, сведения об особенностях антенатально-
го периода, течении родов, раннем развитии ребен-
ка, характере питания и пищевых предпочтениях.

Для оценки уровня стресса применялся опрос-
ник из  39 вопросов, касающихся основных пси-
хотравмирующих событий в  жизни подростка. 
Положительные ответы переводились в  баллы: 
70 баллов — ​обычный уровень стресса, 70–200 — ​
повышенный уровень стресса, свыше 200  — ​вы-
сокий [9]. Социальная адаптированность, отража-
ющая индивидуальные особенности реагирования 
на  различные средовые воздействия, оценивалась 
с помощью личностного двухфакторного опросни-
ка М. Гавлиновой (Чехословакия), утвержденного 

Европейским союзом школьной и университетской 
гигиены и медицины (1988) [8].

Для оценки состояния интеллекта применялся 
используемый в медицинской практике тест Д. Век-
слера WISC (детский вариант от 5 до 16 лет), адап-
тированный А.Ю. Панасюком в  1973 г. Достоин-
ствами теста являются возможность комплексной 
оценки вербального и  невербального интеллекта, 
хорошая стандартизированность, надежность и ва-
лидность [2]. Полученные в результате тестирования 
предварительные баллы суммировались отдельно 
для оценки вербального и невербального интеллек-
та с последующим переводом их в шкальную оцен-
ку на основании соответствующих таблиц с учетом 
возраста ребенка. По результатам шкальной оценки 
осуществлялся перевод полученных баллов в итого-
вые показатели вербального, невербального и обще-
го IQ [2].

Анкетные данные были адаптированы для мате-
матической обработки и изучались с использовани-
ем методов многомерного статистического анализа 
с  помощью статистического пакета SSPS  13.0 для 
Windows. Полученные в  результате исследования 
данные проанализированы с  помощью описатель-
ной статистики с  определением средней арифме-
тической (М) и  стандартного отклонения (SD). 
Нормальность распределения оценивалась с приме-
нением критерия Шапиро – Уилка. Оценка статисти-
ческой значимости различий для данных, имеющих 
нормальное распределение, проводилась с исполь-
зованием t-критерия Стьюдента для зависимых вы-
борок, для сравнения качественных данных в двух 
группах рассчитывался доверительный интер-
вал (ДИ) для отношения шансов (ОШ). Сравнение 
количественных параметров в обеих группах прово-
дилось с помощью U-критерия Манна – Уитни. По-
лученные результаты оценивались как статистиче-
ски значимые при уровне вероятности р < 0,05.

Результаты
Анализ данных родительской анкеты детей ос-

новной группы и  группы сравнения показал сле-
дующие особенности. Так, у матерей детей с ХГД 
случаи осложненного течения беременности и  ро-
дов выявлялись в 70 % случаев против 28 % в груп-
пе сравнения (95 % ДИ, ОШ 1,55; 2,63; р = 0,001). 
Указанная тенденция касалась всех трех триме-
стров беременности, при этом в качестве наиболее 
частого осложнения отмечалась угроза прерывания 
(у 20 женщин — ​33,3 %, тогда как в группе сравне-
ния подобное осложнение не было зафиксировано). 
В 55 % случаев у матерей детей основной группы 
в  интранатальном периоде проводилась стимуля-
ция родовой деятельности, потребовавшаяся толь-
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ко в 13,6 % в группе сравнения (95 % ДИ, ОШ 1,79; 
2,99; р = 0,0011). Кроме того, в  основной группе 
в 20 случаях (33,3 %) было подтверждено развитие 
асфиксии в родах вследствие тугого обвития пупо-
вины, тогда как в группе сравнения подобные дан-
ные не были отмечены ни в одном случае.

Одним из  ключевых факторов гармоничного 
роста и  развития всех систем организма, включая 
ЖКТ, на первом году жизни является питание, осо-
бенности которого представлены по результатам ан-
кетирования в табл. 1.

Среди значимых различий между двумя группа-
ми обращали на себя внимание большая продолжи-
тельность грудного вскармливания и, соответствен-
но, более позднее введение в  питание коровьего 
молока у  детей группы сравнения. Последствием 
меньшей продолжительности грудного вскармлива-
ния у детей основной группы можно считать частые 
аллергические реакции на  введение прикормов  — ​
у 25 детей (41,6 %) против 4 детей (6,6 %) в группе 
сравнения (95 % ДИ, ОШ 1,98; 3,5; р = 0,04).

Характер и особенности режима питания с нача-
лом школьного обучения имели ряд различий между 
интересующими нас группами. Кратность питания 
в основной группе характеризовалась преобладани-
ем трехкратного приема пищи — ​47 (78,3 %) участ-
ников опроса, питание 4 и 5 раз в день подтвердили 

соответственно 13 (21,6 %) и 1 (1,6 %) пациент. Ан-
кетирование здоровых школьников показало следу-
ющие результаты: 3 раза в день питались 19 детей 
(86,3 %), 4 раза — ​12 детей (54,5 %), 5 раз в день — ​
ни одного человека. Кроме того, в основной группе 
дети достоверно чаще обходились без завтраков — ​
81,6 % (49 детей) против 36,3 % в группе сравнения 
(95 % ДИ, ОШ 1,8; 2,42; р = 0,002). В  связи с  на-
рушением режима питания перерыв между приема-
ми пищи 5 часов и более отмечался у 76,6 % детей 
основной группы и 72,7 % детей группы сравнения.

Оценка уровня стресса у  детей обеих групп 
выявила, что суммарный показатель уров-
ня стресса у  детей основной группы соста-
вил 173,03 ± 82,69  балла, что достоверно выше 
уровня стресса у  детей группы сравнения  — ​
96,34 ± 38,5  балла (Uэмп 258,5 < Uкрит 437, р < 0,01). 
Распределение детей в зависимости от выраженно-
сти стресса показано на рис. 1.

При оценке уровня стресса показано, что в группе 
сравнения у большего числа детей уровень стресса 
расценен как низкий (63,6 %/14, 95 % ДИ 46,02–81,9 
против 20 %/12, 95 % ДИ 13,4–26,6; р < 0,01), тог-
да как в  основной группе достоверно  чаще встре-
чаются дети с высоким уровнем стресса (31,6 %/19, 
95 %  ДИ 25,01–38,19 против 1,8 %/4, 95 %  
ДИ 0,1–19,78; p < 0,01). В качестве стрессорных со-

Показатель Основная группа, 
(М ± SD)

Группа сравнения, 
(М ± SD) χ2 р

Первое прикладывание 
к груди (дни) 2,97 ± 1,8 1,47 ± 0,83 6,78 0,092

Длительность грудного 
вскармливания (мес.) 5,7 ± 5,3 9,07 ± 7,6 19,22 0,026

Сроки введения коровьего 
молока (мес.) 5,9 ± 3,6 9,33 ± 6,68 21,13 0,0125

Таблица 1
Особенности вскармливания детей на первом году жизни
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Рис. 1.	Распределение детей основной группы и группы сравнения в зависимости от уровня стресса (* различие статистиче-
ски значимо, р < 0,01)
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бытий дети из группы сравнения выделяли такие, 
как смерть одного из родственников, развод роди-
телей, появление отчима в семье, госпитализацию 
родителей. У детей основной группы круг психо-
травмирующих событий был значительно шире 
и включал, наряду с вышеперечисленными, такие 
ситуации, как изменение финансового положения 
родителей, изменение отношения сверстников, не-
участие в том, в чем хотелось бы участвовать, ссоры 
с другом (подругой).

Средние показатели социальной адаптированно-
сти, полученные с помощью опросника М. Гавлино-
вой, выявили худшие балльные результаты у детей 
основной группы —  7,88 ± 1,98 против 10,31 ± 2,35 
в группе сравнения (Uэмп = 488,2 > Uкритич = 437, 

р > 0,05). При распределении детей по набранным 
баллам, соответствующим низкой, хорошей и высо-
кой адаптированности, были получены следующие 
показатели, отраженные на рис. 2.

В основной группе по сравнению с контролем 
чаще встречались дети с низкой адаптированно-
стью, значимо реже дети со средним уровнем адап-
тированности (34,8 %/21, ДИ 27,4–41,4 % против 
55,3 %/12, ДИ 42,32–63,28, р < 0,05) и отсутствова-
ли дети с высоким уровнем адаптированности.

Результаты оценки интеллектуальных функций де-
тей основной группы выявили несколько худшие пока-
затели по всем субтестам, а также по суммарной оцен-
ке вербального, невербального и общего интеллекта 
по сравнению со здоровыми сверстниками (рис. 3).
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рис. 2. социальная адаптированность детей с хроническим гастродуоденитом (основная группа) и здоровых детей (группа 
сравнения) (* различие статистически значимо, р < 0,05)

рис. 3. интеллектуальный профиль у детей основной группы и группы сравнения, где по шкале x представлены субтесты, 
а по шкале y — шкальная оценка в баллах (* различие статистически значимо, р < 0,05)
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При оценке состояния вербального интеллек-
та наибольшие различия выявлены при выполне-
нии субтестов «Арифметический», «Сходство» 
и  «Словарный запас». Перечисленные субтесты 
оценивали способности к  концентрации активно-
го внимания, оперированию числовым материа-
лом, логическому обобщению, абстрагированию 
и классификации и, наконец, общий уровень обра-
зования. Анализ результатов позволил выявить не-
которые общие закономерности, характерные для 
испытуемых обеих групп, заключающиеся в слож-
ностях при определении абстрактных понятий 
и уменьшении количества детей, давших правиль-
ный ответ по  мере усложнения задания. В  то  же 
время в основной группе процент детей, не спра-
вившихся с  наиболее сложными заданиями, был 
выше. Лучшие суммарные показатели вербаль-
ного интеллекта были у  детей группы сравнения 
(75,08 ± 4,29 шкальных балла против 61,0 ± 12,47), 
что при определении итоговых показателей соста-
вило 131,5 ± 5,68 и  119,75 ± 6,34  балла  соответ-
ственно (р = 0,002).

Анализ результатов субтестов для оценки не-
вербального интеллекта выявил худшее выполне-
ние детьми основной группы в отличие от группы 
сравнения тестов на  пространственное вообра-
жение («Кубики Косса») и  тестов на  составление 
из отдельных фрагментов единого смыслового це-
лого («Складывание фигур»). При работе с невер-
бальными тестами отмечены те же закономерности, 
что и с вербальными тестами. Последнее наиболее 
сложное задание, оценивающее пространствен-
ное воображение, выполнило 46,6 %  детей груп-
пы сравнения, тогда как в основной группе с ним 
справилось только 17,8 % детей. Результирующая 
сумма невербальных оценок выявила статистиче-
ски значимые различия в виде лучших показателей 
у детей группы сравнения: по шкальным и итого-
вым баллам  — ​52,75 ± 4,0 и  97,41 ± 9,54, тогда 
как дети основной группы набрали 40,17 ± 7,08 
шкальных и  89,17 ± 11,85  итоговых балла 
(р = 0,009). Суммарная оценка, вербальный IQ, 
невербальный IQ и общий IQ оказались достовер-
но выше у детей группы сравнения. Их интеллект 
по  результатам  оценки общего IQ соответствует 
хорошей  норме  интеллекта (117,91 ± 3,96). У  де-
тей основной группы оценка интеллекта соответ-
ствует средней норме интеллекта (100,92 ± 12,29) 
(р = 0,0018).

Обсу ж дение результатов
На  основании полученных результатов мож-

но сделать заключение, что дети основной группы 
рассматривали большее количество жизненных со-

бытий как психотравмирующие, что снижало их 
стрессоустойчивость и ухудшало социальную адап-
тированность.

Результаты психологической оценки интеллекта 
детей с ХГД по методу Векслера WISC (для детей 
5–16  лет) выявили несколько худшие показатели 
вербального, невербального и  общего IQ по  срав-
нению со  здоровыми сверстниками. При оценке 
вербальной части методики можно отметить у  де-
тей с ХГД меньший общий объем знаний и широту 
познавательных интересов (субтест «Осведомлен-
ность») при хорошей бытовой ориентированности, 
самостоятельности и достаточной социальной зре-
лости суждений (субтест «Понятливость»). Вместе 
с тем наименьшее количество баллов в вербальной 
части методики Векслера у испытуемых с ХГД было 
получено за субтест «Словарный». При оценке не-
вербальной части теста Векслера хуже всего были 
выполнены субтесты «Кубики Косса» и «Складыва-
ние фигур». Полученные результаты свидетельству-
ют, что дети с ХГД хуже справлялись с заданиями 
на  установление сходства, выделение существен-
ных признаков, которые требуют развитых способ-
ностей к логическому обобщению, высокой степени 
абстрагирования и классификации. Также эти дети 
испытывали больше трудностей в конструировании 
объектов за счет хуже развитого пространственного 
воображения. Таким образом, можно заключить, что 
у детей основной группы в большей мере страдают 
абстрактное мышление (аналитико-синтетическая 
деятельность) и пространственное воображение.

На основании изучения родительской анкеты 
можно выделить ряд факторов, неблагоприятно 
влияющих на познавательные функции. Среди них 
наибольшее значение имеют: 1) неблагоприятное 
течение перинатального периода (осложненное те-
чение беременности и  родов); 2) характер вскарм-
ливания на первом году жизни (продолжительность 
грудного вскармливания, раннее введение в питание 
коровьего молока); 3) несбалансированное питание 
в последующие периоды жизни со сниженным по-
треблением жиров растительного происхождения, 
белков животного происхождения; 4) нарушение 
режима питания в виде нерегулярного приема пищи 
с интервалами более 5 часов.

Практическое значение полученных данных 
по  оценке уровня интеллекта определяется требо-
ваниями современной школы, где для успешно-
го обучения уровень IQ должен быть не  менее 95 
баллов  [2], поэтому дети с  хронической патоло-
гией (ХГД) и  дополнительными факторами риска 
(средний IQ  — ​100,92 ± 12,29) могут испытывать 
различные трудности при овладении школьной 
программой. В результате негативные воздействия 
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на интеллектуальный статус могут сопровождаться 
появлением вторичных изменений в  виде дефор-
мации личности, различных психосоматических 
и психоневрологических заболеваний, приводящих 
в конечном счете к социальной дезадаптации ребен-
ка [3, 7].

Выводы
Полученные результаты позволяют заключить, 

что на  интеллектуальный статус детей влияет це-
лый комплекс факторов, включающих осложненное 
течение беременности и родов, нарушения питания 
(как на  первом году жизни, так и  в  последующие 
возрастные периоды), уровень стресса, а также на-
личие хронической патологии. При этом социаль-
ная адаптированность, значения общего, вербаль-
ного и невербального интеллекта (IQ), соответствуя 
нормальным показателям, у  детей с  хроническим 
гастродуоденитом оказались несколько ниже, чем 
у  здоровых детей. В  связи с  этим своевременная 
оптимизация нервных функций и  соматического 
здоровья позволит положительно воздействовать 
не  только на  процессы физического созревания 
в подростковом периоде, но и на психоэмоциональ-
ное состояние и интеллектуальные характеристики.
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Возможность применения низкотемпературной атмосферной 
плазмы и биополимерных раневых покрытий для лечения 
ожогов кожи III степени (экспериментальное исследование)
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В статье приведены результаты применения низкотемпературной холодной атмосферной плазмы, а также разраба-
тываемых перспективных раневых покрытий на основе нановолокон хитозана и сополиамида, коммерческого ги-
стеобиопластического материала на основе гидрогеля гиалуроновой кислоты при лечении ожогов кожи III степени 
(МКБ-10) в эксперименте. В ходе первого этапа исследования была разработана оригинальная методика для воспро-
изведения термического ожога кожи у мелких лабораторных животных (грызунов). Установлено, что применение низ-
котемпературной холодной атмосферной плазмы позволяет снизить частоту развития гнойных осложнений, а также 
способствует сокращению сроков восстановления кожного покрова на 20 % (р < 0,05), но не обеспечивает достижения 
результата, констатируемого после выполнения ранних некрэктомий и замещения дефектов гистеопластическими 
материалами на основе природных полимеров. Показано, что раневые покрытия на основе алифатического сополиа-
мида и хитозана, а также гидрогеля гиалуроновой кислоты позволяют достоверно ускорить процессы репаративной 
регенерации и гистеогенеза в зоне термического ожога кожи после некрэктомии на 14,6–46 % (р < 0,05).

Ключевые слова: глубокие термические ожоги кожи; низкотемпературная атмосферная плазма; раневые покрытия; 
восстановление кожного покрова; алифатический сополиамид; хитозан; нанофибриллы хитина; гидрогель гиалуро
новой кислоты.

Comparative assesment of efficiency application cold atmospheric 
plasma and biopolymerous coats evaluation of the effectiveness 
for the treatment of skin burns of iii degree in experiment

© E.V. Zinovev 1, M.S. Asadulaev 1, I.A. Komissarov 1, M.V. Shemet 2, V.E. Yudin 2, R.G. Stoyanovskiy 1, 
N.V. Smirnova 2, A.S. Shabunin 2, S.A. Lukyanov 1, T.A. Shalonya 1, A.E. Kryukov 2, I.V. Artsimovich 1, 
D.V. Kostyakov 1

1 St Petersburg State Pediatric Medical University, Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Russia; 
2 Peter the Great St Petersburg Polytechnic University, Saint Petersburg, Russia
For citation: Pediatrician (St Petersburg), 2017;8(3):23-31	 Received: 03.03.2017 

Accepted: 05.04.2017

The results of application of low temperature cold atmospheric plasma, as well as develop a experimental wound dressing 
based on chitosan nanofibers and copolyamide, commercial wound dressing material based on a hydrogel of hyaluronic acid 
in the treatment of skin burns of III degree (ICD-10) in the experimental study. In carrying out the work during the first phase 
of the study developed an original method for infliction of thermal burn of the skin of small laboratory animals (rodents). 
Temperature of dehaired skin and temperature of heated by resistive electrical element metal plate was detected by sensor of 
digital thermometer. Source for generation of cold atmospheric plasma was made by specialists of Saint Petersburg Polytechnic 
university of Peter the Great. Biopsy material for histological essay was taken on 3, 7, 12, 15, 21, 28 days after treatment. Paraf-
finic microscopic sections was performed with hematoxylin and eosin, after this microscopic essay was made. The use of low 
temperature cold atmospheric plasma allows to decrease the frequency of purulent complications, and also helps to reduce 
the recovery time of the skin by 20% (p < 0.05), but not sufficient to achieve the result that has been proclaimed after an early 
echarectomy and replacement of surgical defects by wound dressing materials based on natural polymers. It is shown that the 
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wound dressing based on aliphatic copolyamide and chitosan and hydrogel of hyaluronic acid can help significantly accelerate 
the process of reparative regeneration and histogenesis in the heat-affected zone after echarectomy up to 14.6-46% (p < 0.05).

Keywords: deep thermal burns to the skin; cold atmospheric plasma; wound coverings; regeneration of the skin; aliphatic 
copolyamide; chitosan; chitin nanofibrils; the hydrogel of hyaluronic acid.

Введение
Современная тактика лечения ожогов является 

мультидисциплинарной, реализуется с  учетом па-
тогенеза ожоговой болезни и ее осложнений [1, 2]. 
Современные методы лечения глубоких термиче-
ских повреждений кожи не позволяют добиваться 
излечения пострадавших с  критическими пораже-
ниями во всех случаях, оставляя ряд нерешенных 
вопросов, прежде всего в  плане выбора быстрого 
и  эффективного метода восстановления кожного 
покрова при таких поражениях [3, 4, 9]. На сегод-
няшний день в ожоговых стационарах использует-
ся активная хирургическая тактика, принципиаль-
ной основой которой является ранняя некрэктомия 
с последующей аудотермопластикой ожоговых ран 
[2, 10]. Профилактике инфекции при ожогах уде-
ляется особое место [5, 12]. Одним из возможных 
путей улучшения результатов лечения, повышения 
эффективности способов восстановления кожного 
покрова пациентов с  обширными глубокими ожо-
гами является использование природных полиме-
ров, нанобиокомпозитов в  сочетании с  методами 
физического воздействия на раневую поверхность, 
в частности применение с этой целью низкотемпе-
ратурной атмосферной плазмы [6, 7, 11, 13, 15].

К биологическим эффектам низкотемператур-
ной атмосферной плазмы низкого давления отно-
сят антимикробный и  гемостатический эффекты, 
а также стимуляцию тканевой регенерации [8, 14]. 
Антибактериальное действие обусловлено повреж-
дением клеточной стенки и мембраны бактерий из-
лучением ультрафиолетового спектра и активными 
радикалами [14]. В отличие от имеющихся методов 
физического воздействия остановки кровотече-
ния (электрокоагуляция, аргоноплазменная коагу-
ляция), низкотемпературная атмосферная плазма 
не повреждает ткани, а  обеспечивает гемостаз за 
счет ускорения активации и  агрегации тромбо-
цитов, образования фибринового сгустка. Вопрос 
о  непосредственном влиянии низкотемпературной 
атмосферной плазмы низкого давления на регене-
рацию тканей при повреждении остается дискута-
бельным  [14, 16]. Часть исследователей отмечают 
ускорение пролиферации фибробластов in vitro при 
таком воздействии. Имеются публикации, в  кото-
рых стимуляция регенерации поврежденных тканей 
объясняется сочетанием антибактериального и  ге-
мостатического эффектов плазмы [14, 16].

Таким образом, имеющиеся данные позволяют 
надеяться, что применение низкотемпературной ат-
мосферной плазмы низкого давления может быть 
перспективным для лечения глубоких ожогов кожи.

Цель настоящего исследования — ​изучение вли-
яния низкотемпературной атмосферной плазмы 
и экспериментальных раневых покрытий на репара-
тивный гистогенез при глубоких ожогах кожи.

Материа лы и методы исс ледования
Экспериментальная работа выполнена на 40 сам-

цах крыс линии Wistar-Kyoto массой 230–250 г. Все 
манипуляции с  животными осуществляли под об-
щим ингаляционным (эфирным) наркозом в  асеп-
тических условиях. Воспроизведение ожога кожи 
III степени (МКБ‑10) осуществляли по собственной 
оригинальной методике (рационализаторское пред-
ложение ВМедА № 14287/1 от 19.01.2016). После 
подготовки операционного поля животное фикси-
ровали к  лабораторному столу. Разметку площади 
ожога осуществляли трафаретом площадью 16 см2 
(10 % площади тела крысы). На депилированной 
коже спины животного датчиком электротермопары 
мультиметра Electroline (Китай) определяли темпе-
ратуру кожи и  металлической пластины, нагрева-
емой через резистивный нагревательный элемент 
(рис. 1, 2). Время экспозиции — ​10 с при темпера-
туре на поверхности кожи — ​95–97 °С (рис. 3, 4).

Для генерации низкотемпературной атмосфер-
ной плазмы низкого давления использовали аппа-
рат, изготовленный специалистами кафедры высо-
ких напряжений, электроизоляционной и кабельной 
техники Института энергетики и транспортных си-
стем Санкт-Петербургского политехнического уни-

1 2

3

4

5

Рис. 1.	Схема нагревательного элемента для воспроизведе-
ния термического ожога. 1  — нагревательный эле-
мент, 2 — терморегулятор, 3 — резистор, 4 — лампа 
индикатора, 5 — сетевая вилка
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верситета Петра Великого (СПбПУ). Устройство 
можно удерживать в руках, а касание пучка плазмы 
к  биологическому объекту не приводит к  электро-
физическому воздействию тока.

Питание устройства осуществляется от источни-
ка постоянного тока. Выходное напряжение может 
быть изменено в пределах до 20кВ. Источник тока 
последовательно соединен с игольчатым стальным 
электродом (диаметр наконечника — ​50 мкм) через 
резистор емкостью 120 МОм (рис. 3).

При запуске генератора происходит генера-
ция пучка плазмы между наконечником электрода 
и  биологическим объектом, который по своей фи-
зической сути сходен с  положительным коронным 
разрядом.

Животные были разделены на пять групп 
(по 8 особей) с учетом метода лечения.

В первой группе животных спустя 60 минут 
после ожога III степени проводили некрэктомию 
(рис. 5) до собственной фасции.

Сразу после некрэктомии края раны фиксирова-
ли к  подлежащим тканям узловыми швами, затем 

проводили обработку всей раневой поверхности 
низкотемпературной атмосферной плазмой в  тече-
ние 10 минут. Расстояние между источником пучка 
и раневой поверхностью — ​0,5–1 см (рис. 6).

Рис. 2.	Схема термопары для дозировки высокотемператур-
ного воздействия. 1 — измерительный прибор, 2 — 
соединительные провода, 3, 4 — термоэлектроды

Рис. 3.	Схема генератора низкотемпературной атмосферной 
плазмы низкого давления

Рис. 4.	Кожа крысы после воспроизведения ожога III сте-
пени

Рис. 5.	Раневая поверхность после выполнения некрэкто-
мии
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Рис. 6.	Этап обработки раневой поверхности низкотемпе-
ратурной атмосферной плазмой: 1 — раневая по-
верхность; 2 — заземление; 3 — пучок холодной ат-
мосферной низкотемпературной плазмы; 4 — ручка 
аппарата с изоляцией; 5 — одиночные кожно-мы-
шечные швы для предупреждения контракции ран

1
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3

4
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Во второй и  третьей группах животных спустя 
60 минут после травмы выполняли радикальную 
некрэктомию до фасции и аппликацию раневых по-
крытий на основе природных полимеров (рис. 5–8).

Во второй группе лечение ран осуществлялось 
с использованием экспериментальных раневых по-
крытий на основе алифатического сополиамида 
и хитозана производства СПбПУ (рис. 7).

В третьей группе раневую поверхность замеща-
ли раневыми покрытиями на основе гидрогеля гиа-
луроновой кислоты производства ООО ДЖИ-групп, 
РФ (рис. 8). Их дополнительную фиксацию осу-
ществляли кожным клеем Dermabond (Германия).

В четвертой группе раннюю некрэктомия и лече-
ние ран животных не осуществляли (контроль).

В пятой группе проводилась ранняя некрэкто-
мия без лечения ран (контроль 2).

Оценку эффективности избранных методик ле-
чения и фотографирование ран проводили каждые 
трое суток. Выполняли осмотр ран, отмечали харак-
тер отделяемого, наличие и  вид грануляций, фик-
сировали сроки отторжения струпа и  заживления 
раневых поверхностей. Планиметрическим мето-
дом Л.Н. Поповой определяли площадь раны и вы-
числяли индекс заживления по следующей формуле 
(Фенчин К.И., 1979):

(S – Sn) × 100
S × T

,

где S — ​площадь раны при предыдущем измере-
нии, мм2; Sn — ​площадь раны при данном измере-
нии, мм2; T — ​интервал между измерениями, сут.

Отбор биоптатов для гистологического исследо-
вания осуществляли на 3, 7, 12, 15, 21, 28-е сутки ле-
чения. Биоптаты фиксировали в 10 % растворе ней-
трального формалина с  последующей проводкой 
через спирты восходящей концентрации (30–100 %) 
и заливкой в парафин. Парафиновые срезы окраши-

вали гематоксилином и  эозином с  дальнейшим их 
исследованием методами светооптической микро-
скопии.

Обработка полученных результатов проводилась 
в  соответствии с  общепринятыми методами вари-
ационной статистики. Критерием достоверности 
считали величину p < 0,05. 

Результаты и обсу ж дение
Выполнение радикальной хирургической не-

крэктомии в зоне глубокого ожога кожи без последу-
ющего лечения позволяет сократить площадь раны 
на 21-е сутки до 8 см2 (p < 0,05), процесс регенера-
ции ускоряется на 8,6 %, к 28-м суткам происходит 
уменьшение площади рубца на 10 % (р < 0,05) по 
сравнению с группой контроля.

Процесс регенерации в  зоне глубокого ожога 
III степени при использовании низкотемпературной 
атмосферной плазмы низкого давления имел суще-
ственные особенности. На 21-е сутки исследования 
в этой группе животных отмечено сокращение пло-
щади раны до 6 см2 (p < 0,05). Обработка ожоговой 
раны после ранней некрэктомии позволяет ускорить 
процессы регенерации в  раннем послеоперацион-
ном периоде на 20 % (р < 0,05), а также уменьшить 
площадь рубца на 28-е сутки наблюдения на 52,5 % 
(р < 0,05) по сравнению с группой контроля (рис. 9, 
табл. 1).

Применение ранней некрэктомии и  последую-
щее использование раневых покрытий на основе 
алифатического сополиамида и гиалуроновой кис-
лоты оказалось более эффективным. При замеще-
нии дефекта покрытием из хитозана и сополиами-
да к  исходу третьей недели исследования в  этой 
группе животных отмечено сокращение площади 
раны до 2,8 см2 (p < 0,05), на 28-е сутки наблюде-
ния по сравнению с группой контроля констатиро-
вано ускорение процессов регенерации на 42,8 % 
(р < 0,05), а  также сокращение площади рубца на 

Рис. 7.	Аппликация раневого покрытия на основе алифа-
тического сополиамида и хитозана

Рис. 8.	Фиксация раневого покрытия на основе гидрогеля 
гиалуроновой кислоты
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65 % (р < 0,05). При использовании для закрытия 
ран после некрэктомии покрытия на основе гиалу-
роновой кислоты отмечены следующие результа-
ты: к исходу третьей недели исследования в  этой 
группе животных отмечено сокращение площади 
раны до 5  см2 (p < 0,05), по сравнению с  группой 
контроля констатировано ускорение процессов ре-
генерации на 14,3 % (р < 0,05), а также сокращение 
площади рубца на 71,3 % (р < 0,05) на 28-е сутки 
наблюдения. К  этому сроку наибольшая площадь 
дефекта закономерно отмечалась в  контрольной 
группе животных, лечение которых не проводи-
лось, — 8 см2.

Результаты планиметрических исследований 
были подтверждены при морфометрической оценке 
числа сосудов микроциркуляторного русла в  био-
птатах ран к  исходу 35-х суток наблюдения. Ана-
лизируемый показатель оказался на 46,2 % больше 
в группе животных, перенесших хирургическую не-
крэктомию и последующее замещение ран раневы-
ми покрытиями на основе гидрогеля гиалуроновой 
кислоты (р < 0,05). Среднее число микрососудов 
в  растущих грануляциях на фоне обработки раны 
низкотемпературной атмосферной плазмой было 
равно 5 (рис. 10). Выполнение ранней некрэктомии 
без последующего лечения позволяет увеличить ко-
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Ранняя некрэктомия без лечения (контроль 2)

Рис. 9.	Динамика площади ожоговой раны с учетом метода лечения

Группы исследования Срок заживления, сутки Площадь рубца, см2

Контрольная группа 35 ± 2,9 5 ± 0,1
Низкотемпературная  
атмосферная плазма + НЭ 28 ± 2,1 3,8 ± 0,4*

Хитозан-сополиамид + НЭ 20 ± 3,4* 2,8 ± 0,7*
Гиалуроновая кислота + НЭ 30 ± 0,8** 2,1 ± 0,4*
Некрэктомия без лечения  
(контроль 2) 32 ± 1,6** 4,5 ± 0,8

Примечание: НЭ — ​некрэктомия; * достоверно (p < 0,05) по сравнению с животными контрольной группы; ** достоверно 
(p < 0,05) по сравнению с хитозан-сополиамидом после некрэктомии

Таблица 1
Планиметрическая оценка ран с учетом методик лечения
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личество сосудов на 13,4 % по сравнению с группой 
контроля (р < 0,05).

При морфометрической оценке толщины но-
вообразованной грануляционной ткани в  области 
дефекта на 35-е сутки наблюдения установлено, 
что при обработке раневой поверхности низкотем-
пературной атмосферной плазмой значения ана-
лизируемого показателя оказалось 1145 мкм, что 
на 4,8 % больше, чем в контроле (p < 0,01). Ранняя 
некрэктомия без последующего лечения позволяет 
увеличить толщину новообразованной грануляци-
онной ткани в  области дефекта на 1 % по сравне-
нию с группой контроля. Раннее закрытие раневой 
поверхности после некрэктомии позволяет увели-
чить толщину новообразованной грануляции на 17 
и  37 % в  группах животных, перенесших раннюю 

некрэктомию и последующее ведение ран с исполь-
зованием покрытий из хитозана/сополиамида и гиа-
луроновой кислоты соответственно. Можно заклю-
чить, что применение раневых покрытий позволяет 
обеспечить развитие полноценной соединительной 
ткани в зоне глубокого термического ожога в более 
ранние сроки (табл. 2).

Выводы и их обсу ж дение
Полученные результаты свидетельствуют, что 

использование низкотемпературной атмосфер-
ной плазмы без дальнейшей аппликации ране-
вых покрытий позволяет достичь заживления ран 
к 28-м суткам, то есть ускорить процессы регенера-
ции на 20 % (р < 0,05), а также сократить площадь 
рубца на 52,5 % (р < 0,05) по сравнению с  резуль-

Рис. 10.	Число микрососудов в поле зрения с учетом метода лечения

Таблица 2
Толщина новообразованных грануляций с учетом метода лечения

Группы исследования Толщина ткани, мкм
Группа контроля (без лечения) 1090,4 ± 25,9 ***
Лечение алифатическим сополиамидом и хитозаном 1676,2 ± 67,1 *, ***
Лечение гидрогелем гиалуроновой кислоты 1273,4 ± 49,7 *
Лечение низкотемпературной атмосферной плазмой 1145,1 ± 44,3 **
Ранняя некрэктомия (без лечения) 1100,4 ± 71,7
Примечание: * достоверно (p < 0,05) по сравнению с контролем; ** достоверно (p < 0,05) по сравнению с хитозаном/сопо-
лиамидом после некрэктомии; *** достоверно (p < 0,05) по сравнению с гиалуроновой кислотой после некрэктомии
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татами, отмеченными в  контрольной группе жи-
вотных. На фоне применения низкотемпературной 
атмосферной плазмы в  биоптатах отмечается бо-
лее раннее развитие зрелой соединительной ткани, 
толщина новообразованных грануляций превы-
шает контрольные на 4,8 % (р < 0,01). Ранняя не-
крэктомия без последующего лечения позволяет 
сократить площадь раны на 21-е сутки до 8  см2, 
процесс регенерации ускоряется на 8,6 % (p < 0,05), 
к  28-м  суткам происходит уменьшение площади 
рубца на 10 % (р < 0,05) по сравнению с  группой 
контроля. Применение раневых покрытий на осно-
ве алифатического сополиамида и хитозана в  зоне 
глубоких термических ожогов после их некрэкто-
мии позволяет достичь полного заживления раны 
уже к 20-м суткам, ускоряя процессы регенерации 
на 42,8 % (р < 0,05), площадь рубца при этом умень-
шается на 65 % (р < 0,05). Использование в этих же 
условиях раневых покрытий на основе гидрогеля 
гиалуроновой кислоты позволяет сократить сроки 
заживления на 14,3 % (р > 0,05) и площадь рубца на 
71,3 % (р < 0,05).

Применение низкотемпературной атмосферной 
плазмы в  лечении глубоких термических ожогов 
кожи III степени (МКБ‑10) представляется перспек-
тивным методом. Данные литературы свидетель-
ствуют, что местное применение низкотемператур-
ной атмосферной плазмы низкого давления в  зоне 
дефекта кожи позволяет реализовать антимикробное 
и гемостатическое действие, стимуляцию тканевой 
регенерации. Эти явления обусловлены генерацией 
свободных радикалов, УФ-излучением, заряженны-
ми частицами [8, 14, 16]. Результаты наших иссле-
дований свидетельствуют, что применение плазмы 
в зоне глубокого ожога III степени позволяет сокра-
тить площадь рубца на 52,5 % (р < 0,05), однако не 
обеспечивает достижения результата, получаемого 
при выполнении ранних некрэктомий. Ранняя не-
крэктомия и одномоментное закрытие раневой по-
верхности раневым покрытием на основе природ-
ных полимеров позволяет достоверно сократить 
сроки заживления. В следующей серии эксперимен-
тов планируется провести оценку эффективности 
сочетания местного применения плазмы после не-
крэктомии с использованием раневых покрытий.

Работа выполнена при поддержке гранта РНФ 
№ 14-33-00003.
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Интерстициальный синдром и альвеолярная консолидация 
как  сонографические маркеры гемодинамического отека 
легких у детей раннего возраста
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С целью оценки возможности использования предложенных ранее для взрослых пациентов ультразвуковых соногра-
фических феноменов «альвеолярная консолидация» и «интерстициальный синдром» в выявлении гемодинамическо-
го отека легких при врожденных пороках сердца у детей раннего возраста был обследован 131 ребенок в возрасте 
1–246 дней. Из них 47 детей имели врожденные пороки сердца, 51 ребенок — хроническую соматическую патологию 
в сочетании с открытым овальным окном, а 33 ребенка — соматическую патологию, не ассоциированную ни с врожден-
ными пороками, ни с малыми аномалиями сердца. Длительность наблюдения и количество сеансов УЗ-сканирования 
определялись тяжестью и динамикой состояния ребенка. Формализованная карта включала в себя 179 признаков, заре-
гистрированных в ходе физикального, инструментального и лабораторного исследований, проведенных в соответствии 
с действующими клиническими рекомендациями. Ультразвуковое исследование сердца и легких проводили при помо-
щи ультразвуковых сканеров LOGIQ E (General Electric) и HD11 (Philips) с использованием линейного, конвексного и сек-
торного датчиков с частотами 7–12, 3–5 и 1,7–4,0 МГц соответственно. Дополнительно к стандартным характеристикам 
описания сердца и легких регистрировали суммарную по всем сегментам площадь консолидированных участков легких, 
суммарное по всем сегментам легких количество B-линий, амплитуду движения диафрагмы, амплитуду движения легких, 
а также рассчитывали отношение амплитуд движения диафрагмы и легких. Попытка описания гемодинамики в малом 
круге кровообращения в терминах ультразвуковой сонографии легких для случаев дефектов, достоверно влияющих на 
наполнение малого круга кровообращения и достоверно не влияющих, оказалась успешной. Наиболее информатив-
ными характеристиками были ультразвуковая суммарная площадь безвоздушных субплевральных участков легочной 
ткани и выраженность интерстициального синдрома в легких. Сделан вывод о том, что ультразвуковые показатели ин-
терстициального отека и альвеолярной консолидации целесообразно использовать в качестве маркеров гемодинамиче-
ских нарушений в малом круге кровообращения при врожденных пороках сердца у детей раннего возраста.

Ключевые слова: новорожденные дети; ультразвуковая диагностика; интерстициальный синдром; консолидация; гемо
динамический отек легких.
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With the purpose to evaluate the possibility to describe haemodynamic pulmonary oedema in babies with congenital heart 
disease using the suggested previously for adults sonographic phenomena “alveolar consolidation” and “interstitial syn-
drome” 131 children of both genders were examined at the age of 1-246 days. Of these, 47 babies had congenital heart 
anomalies, 51 had chronic somatic pathology and patent foramen ovale and 33 patients had a somatic pathology associated 
neither with congenital heart disease, nor with small heart abnormalities. The duration of observation and the number of 
sessions of ultrasound scanning were determined by the dynamics of health status of a baby. All babies were described in 
terms of 179 characteristics of physical examination, laboratory and instrumental findings, obtained during standard pro-
cedures. Echocardiography and ultrasound lung scans were performed with LOGIO E (General Electric) and HD11 (Philips) 
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using linear, convex and sector transducers (7-12 МHz, 3-5 МHz and 1.7-4.0 МHz correspondingly). In addition to standard 
protocols of heart and lungs description we registered also the square of consolidated parcels summarized for all lung 
segments, the number of B-lines summarized for all lung segments, the swing of diaphragm and lungs movement and 
calculated the diaphragm and lungs swing ratio. An attempt to describe the differences between pulmonary circulation in 
terms of pulmonary ultrasound sonography for heart defects for certain associated and not associated with lung filling with 
blood was successful. The total area of air-free/consolidated subpleural parcels of lungs and the extent of interstitial lung 
syndrome were the most informative sonographic characteristics. It was concluded that the interstitial oedema and alveolar 
consolidation, described in terms of transthoracic ultrasound sonography are advisable to use as markers of the disorders of 
pulmonary circulation, associated with heart congenital malformations in babies and infants.

Keywords: newborn; ultrasound sonography; interstitial lung disease;  consolidation; hemodynamic pulmonary oedema.

СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ
Последнее десятилетие ознаменовалось успе-

хами в  области диагностики заболеваний легких 
с  использованием ультразвуковой визуализации. 
Активно идет накопление опыта использования 
трансторакальной сонографии при диагностике до-
статочно широкого спектра патологии, относимой 
к компетенции интернистов, хирургов [10] и педи-
атров [5, 19]. Причем особое внимание уделяется 
исследованию возможностей использования со-
нографии в  отделениях реанимации и  отделениях 
новорожденных, то есть там, где диагностика не-
обходима прямо у постели больного, однако до сих 
пор эти исследования остаются на уровне пилотных 
проектов [18, 23, 24].

Ультразвуковое трансторакальное исследова-
ние легких возможно благодаря наличию в  легоч-
ной ткани внеклеточной жидкости, сначала дела-
ющей стенки альвеол толще (первая фаза), а затем 
заполняющей альвеолы (вторая фаза) вследствие 
воспалительного либо гемодинамического отека. 
В  первую фазу нарушение нормального соотно-
шения воздуха и жидкости визуализируется в виде 
артефакта (реверберации), представляющего со-
бой линейные гиперэхогенные сигналы, поддаю-
щиеся счету и называемые кометами [3, 4, 6, 9, 14, 
15,  17] или В-линиями [13, 21]. Появление таких 
линий принято считать свидетельством так называ-
емого интерстициального синдрома [12, 16, 22, 23]. 
Во время второй фазы происходит заполнение аль-
веол жидкостью, визуализируются участки уплот-
нения легких, площадь которых можно подсчитать. 
Эти участки стали обозначать термином «альвео-
лярная консолидация» [11, 23].

Попытки использовать ультразвуковую соногра-
фию для определения состояния легких при карди-
ологической патологии у  взрослых использовались 
неоднократно [7, 8, 20], в отличие от детей. Это в зна-
чительной мере обусловлено особенностями форми-
рования сердечной недостаточности в  раннем дет-
ском возрасте, в  абсолютном большинстве случаев 
не позволяющими уверенно ее классифицировать.

Цель исследования — ​оценить возможности ис-
пользования ультразвуковых сонографических 
феноменов «альвеолярная консолидация» и  «ин-
терстициальный синдром» в  выявлении гемодина-
мического отека легких при врожденных пороках 
сердца у детей раннего возраста.

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование проведено в  отделении реани-

мации новорожденных, в  неонатальных отделе-
ниях и  в  педиатрическом отделении № 3 Санкт-
Петербургского государственного педиатрического 
медицинского университета.

Формализованная карта включала в себя 179 при-
знаков, зарегистрированных в  ходе физикального, 
инструментального и лабораторного исследований, 
осуществленных в  соответствии с  действующими 
клиническими рекомендациями [1, 2].

Ультразвуковое исследование сердца и  легких 
проводили с использованием ультразвуковых скане-
ров LOGIQ E фирмы GE и HD11 фирмы Philips с ис-
пользованием линейного, конвексного и секторного 
датчиков с частотами 7–12, 3–5 и 1,7–4,0 МГц соот-
ветственно. Пациент во время исследования нахо-
дился в положении лежа на спине, затем на животе, 
в  некоторых случаях  — ​на боку. Диагностические 
программы были расширены в части углубленного 
описания состояния легких в  терминах ультразву-
ковой сонографии. Регистрировали следующие со-
нографические характеристики легких [10, 19, 24]:
1)	 суммарную по всем сегментам площадь консоли-

дированных участков легких в мм2 (AirLessTotal);
2)	 суммарное по всем сегментам легких количество 

B-линий в единицах (SDtot);
3)	 амплитуду движения диафрагмы в мм (DiafMove);
4)	 амплитуду движения легких в мм (LungMove);
5)	 отношение амплитуд движения диафрагмы и лег-

ких в единицах, расчетная величина (DiafLung).
Обследован 131 ребенок обоего пола (53 %  — ​

мальчики) в возрасте 1–246 дней. Поскольку в на-
стоящем исследовании учитывали наличие любой 
анатомической возможности обмена кровью между 
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малым и  большим кругом кровообращения, функ-
ционирующие открытое овальное окно и открытый 
артериальный проток считали дефектом в  любом 
возрасте. Распределение обследованных детей по 
группам представлено в табл. 1.

Длительность наблюдения и количество сеансов 
УЗ-сканирования определялись тяжестью и  дина-
микой состояния ребенка. Наиболее общие характе-
ристики обследованных представлены в табл. 2.

В целом доля детей, состояние которых на мо-
мент начала исследования оценивалось как тяже-
лое, составила около 30 %.

Распределение детей с патологий сердца по ос-
новным диагнозам представлено в  табл.  3. Крите-
рием исключения для детей данной группы было 
наличие у ребенка пневмонии, аспирации мекония, 
бронхолегочной дисплазии, синдрома дыхательных 
расстройств.

Основной диагноз Кол-во детей Возраст (дней) Количество  
исследований

Общее количество обследованных 131 1–246 240
Количество детей с врожденными пороками сердца 47 2–246 74
Количество детей с прочей патологией, из них:
•	 прочая патология + открытое овальное окно

84
51

1–130
5–97

91
76

Таблица 1
Общее количество обследованных детей и их распределение по группам диагнозов

Таблица 2
Краткая общая характеристика обследованных

Таблица 3
Распределение детей с патологией сердца по основным диагнозам

Характеристика Среднее значение 
(M)

Средняя ошибка 
от М Диапазон значений

Срок гестации при рождении (недель) 33,4 0,3 24–42
Длина тела при рождении (см) 43,6 0,5 28–59
Масса тела при рождении (г) 2054 64 640–4650
Апгар 1 (баллы) 7 (медиана) – 1–9
Апгар 5 (баллы) 7 (медиана) – 1–9
Масса тела в день обследования 2656 76 650–5790

Дефект Возраст (дней) на мо-
мент обследования

Количество  
детей

Количество  
исследований

Размеры (мм)
Max Min

ООО только 1–166 57 79 3,7 1,0
ООО в комплексе 5–246 30 49 4,2 1,0
ОАП только 8–39 5 8 3,0 1,0

ОАП в комплексе, из них:
•	 закрывшихся в периоде 

наблюдения

2–104

25–97

20

2

36

7

4,5 1,0

2,0  => 0,0
ДМПП только 9–73 7 8 8,0 2,0
ДМПП в комплексе 9–159 9 14 8,0 3,0
ДМЖП только 20–124 8 9 10,0 2,0
ДМЖП в комплексе 2–246 25 38 10,0 1,0
Стеноз легочной артерии 
в комплексе 10–86 3 7 – –

Аномальный дренаж ле-
гочных вен в комплексе 2–125 2 3 – –

Примечание: ООО — открытое овальное окно; ОАП — открытый артериальный проток; ДМПП — дефект межпредсерд-
ной перегородки; ДМЖП — дефект межжелудочковой перегородки



оригинальные статьи 35

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

Функционирующее открытое овальное окно, 
в  некоторых случаях достигающее в  диаметре 
4,2 мм, определялось устойчиво со сбросом крови 
слева направо у большинства детей. Только в двух 
случаях при наблюдении в динамике было зареги-
стрировано прекращение через него тока крови.

Как видно из представленных данных, из всех 
обследованных только 3 ребенка имели порок с обе-
днением малого круга кровообращения.

Открытый артериальный проток регистрировали 
у 53 % детей кардиологической группы на сроках от 
2 до 104 дней, причем его закрытие зарегистрировали 
всего у двух детей и на достаточно поздних сроках. Это 
связано с тем, что в абсолютном большинстве случаев 
открытый артериальный проток входил в комплекс де-
фектов, а не являлся единственным (см. табл. 4).

Распределение детей без поражения сердца 
и легких представлено в табл. 5. Критерием вклю-

Дефект Возраст 
(дней)

Количество  
детей

Количество  
исследований

Размеры (мм)
Max Min

ООО
+ ОАП

5–104 13 26 4,2
4,0

1,0
1,0

ООО
+ ДМЖП

2–246 11 15 4,0 
10,0

1,0
1,0

ДМПП
+ ДМЖП

9–159 6 10 8,0
10,0

3,5
3,0

ООО
+ ДМЖП
+ ОАП

17–61 3 7 4,0
8,0
4,5

1,0
3,0
1,5

ДМПП
+ ОАП

77–97 1 2 8
2 => 0,0

ДМЖП
+ ОАП

46–73 1 3 3,2
3,0

ООО
+ ДМЖП
+ ОАП
+ аномальный дренаж легочных вен

2 1 1 2,5
2,5
3,0

ДМПП
+ ДМЖП
+ аномальный дренаж легочных вен

118–125 1 2 3
7 => 4

ООО
+ ОАП
+ СЛА

10–67 1 4 1,0
2,0
–

ДМПП
+ ДМЖП
+ СЛА

45 1 1 5,0
3,0
–

ООО
+ ДМЖП
+ СЛА

58–86 1 2 3,0
8,0
–

Примечание: ООО — открытое овальное окно; ОАП — открытый артериальный проток; ДМПП — дефект межпредсерд-
ной перегородки; ДМЖП — дефект межжелудочковой перегородки; СЛА — стеноз легочной артерии

Таблица 4
Варианты комбинаций пороков и открытого овального окна

Таблица 5
Распределение детей без поражения сердца и легких по диагнозам

Диагноз Количество
обследованных

Возраст (дней) на момент 
обследования

Количество
исследований

Внутриамниотическая инфекция плода 31 2–97 40
Гипоксическое поражение ЦНС 32 1–130 51
Заболевания ЖКТ, умеренная гипотрофия 21 1–166 23
Примечание: ЦНС — центральная нервная система; ЖКТ — желудочно-кишечный тракт
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чения детей в  группу сравнения было отсутствие 
в  анамнезе и  на момент исследования патологии 
сердца и  легких по клиническим, инструменталь-
ным и лабораторным признакам.

В связи с  многофакторностью исследуемых яв-
лений при анализе полученных результатов наряду 
с рутинными параметрическими методами оценива-
ния (t-критерий Фишера – Стьюдента) использовали 
множественный регрессионный анализ. Статисти-
ческая обработка материала проведена штатны-
ми средствами пакета Statistica for Windows ver. 6 
(StatSoft Inc., No AX204B521115F60).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Попытка описания гемодинамики малого круга 

кровообращения в  терминах ультразвуковой соно-
графии для случаев дефектов, априорно известных 
как влияющие на наполнение малого круга крово-
обращения (неполный дренаж легочных вен) и  не 
влияющие (открытое овальное окно), оказалась 
успешной (см. табл. 6). В случае функционирующе-
го овального окна различий между группами детей, 
имеющих его и не имеющих его, не выявлено ни по 
одной из зарегистрированных характеристик, не-
смотря на то что размер окна у значительной части 
детей был достаточно большим (см. табл. 3). При не-
полном дренаже легочных вен зарегистрировано до-

стоверное увеличение площади альвеолярной кон-
солидации (AirLessTotal) в 3,8 раза (р = 0,045) при 
отсутствии различий размеров левого предсердия, 
правого желудочка, диаметра легочной артерии, 
максимальной скорости кровотока и  среднего дав-
ления в легочной артерии вследствие наличия ком-
пенсирующих дефектов.

С учетом наличия в  выборке большого количе-
ства сложных пороков было проведено линейное 
множественное регрессионное моделирование (по-
шаговое включение) с  предварительным выбором 
факторов на уровне взаимосвязанности не выше 0,4. 
Всего было построено 19 моделей с  достигнутым 
уровнем объясненной дисперсии 35–82 % c включе-
нием характеристик AirLessTotal, SDtot, LungMove 
и  DiafMove вместе и  порознь. Некоторые результа-
ты моделирования с использованием характеристик 
SDtot и  RV в  качестве управляющих, физикальных 
и  лабораторных характеристик, а  также характе-
ристик состояния правых отделов сердца и  легких 
в терминах ультразвуковой сонографии, представле-
ны в табл. 7, 8. Уравнение регрессии с коэффициента-
ми, представленными в табл. 7, при незначительной 
взаимосвязи признаков (коэффициент корреляции 
0.26 Durbin-Watson) обеспечивают 78 % объясненной 
дисперсии значения характеристики SDtot, отража-
ющей выраженность интерстициального синдрома. 

Таблица 6
Значение характеристик, описывающих интерстициальный синдром и альвеолярную консолидацию, а также характери-
стик правых отделов сердца в терминах ультразвуковой сонографии у детей с открытым овальным окном и неполным 
дренажом легочных вен

Вид 
дефекта Характеристика

Среднее значение
T p

0* 1*

Открытое овальное окно 
без прочих дефектов

AirlessTotal 96,88000 64,97468 1,15164 0,250829
SDtot 10,70400 9,94937 0,77272 0,440593

LA 10,53660 10,57568 –0,10054 0,920032
RV 9,71099 10,10000 –0,64921 0,517238
PA 7,90408 8,55541 –1,02932 0,304793

PAVmax 1,30029 1,13615 1,06965 0,286201
PAP 25,77027 23,11087 1,18104 0,239960

Неполный дренаж легоч-
ных вен в комплексе про-
чих дефектов

AirlessTotal 78,44000 299,0000 –2,02040 0,044669
SDtot 10,40000 13,0000 –0,65700 0,511934

LA 10,53472 12,1500 –0,88738 0,376072
RV 9,84056 10,6667 –0,40327 0,687348
PA 8,18343 8,2333 –0,02079 0,983440

PAVmax 1,22556 1,5167 –0,48593 0,627602
PAP 24,90254 15,8000 1,06322 0,289851

Примечание: 0* — нет дефекта, 1* — есть дефект, выделено существенное различие; LA — диаметр левого предсер-
дия (мм); RV — диаметр правого желудочка (мм); PA — диаметр легочной артерии (мм); PAVmax — максимальная скорость 
кровотока в легочной артерии (м/с); PAP — среднее давление в легочной артерии (мм Hg)
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Интерес представляют, в  частности, отрицательные 
коэффициенты при статистически значимых харак-
теристиках m, CardRate и  РА, свидетельствующий 
о том, что значение SDtot больше у детей, рожденных 
с малой массой тела, имеющих брадикардию при ма-
лом диаметре легочной артерии в  момент осмотра. 
В совокупности с положительными коэффициентами 
при характеристиках AirLessTotal и RespRate модель 

достаточно корректно описывает известные фунда-
ментальные закономерности, причем  значения  ко-
эффициентов указывают на закономерно больший 
вклад в формирование интерстициального синдрома 
диаметра легочной артерии по сравнению с вкладом 
массы тела при рождении.

В таблице 8 представлены коэффициенты при ха-
рактеристиках регрессионного уравнения, опреде-

Исследуемые 
характеристики BETA Std. Err.

of BETA B Std. Err.
of BETA p-level

Intercept 100,0492 19,64767 0,000348
m –0,856598 0,259351 –0,0041 0,00125 0,007042
CardRate –0,992885 0,167861 –0,6257 0,10579 0,000101
AirLessTotal 0,316251 0,130543 0.0523 0,02160 0,033851
PAVmax –0,237113 0,130261 –7,3759 4,05203 0,096003
pO2 –0,107595 0,141044 –0,0469 0,06149 0,461603
PA –0,659042 0,233702 –2,9361 1,04117 0,016667
RespRate	 0,405810 0,161775 0,6498 0,25902 0,029065
DiafLung 0,280194 0,133050 2,0494 0,97313 0,058991
mass 0,425926 0,321814 0,0022 0,00163 0,212513
Примечание: m — масса тела при рождении (г); CardRate — частота сердечных сокращений в момент исследования (1/мин); 
pO2 — напряжение кислорода в плазме крови в момент исследования (мм Hg); RespRate — частота дыханий в момент ис-
следования (1/мин); mass — масса тела в момент исследования (г); прочие обозначения — см. пояснения к табл. 6 и в тек-
сте, выделены существенные значения

Таблица 7
Результаты регрессионного моделирования значения характеристики SDtot. Regression Summary for Dependent Variable: 
SDtot (ivan_data_w9), R = .93244324 R2 = .86945039 Adjusted R2 = .76263707 F(9,11) = 8.1399 p < .00099 Std. Error of estimate: 
2.4241 Durbin-Watson d = 1.472474, Serial Corr. 0.263094

Таблица 8
Результаты регрессионного моделирования значения характеристики RV. Regression Summary for Dependent Variable: 
RV (ivan_data_w9) R = .69223739 R2 = .47919260 Adjusted R2 = .41932968 F(10,87) = 8.0048 p < .00000 Std. Error of estimate: 
2.1761 Durbin-Watson d = 1.263156, Serial Corr. 0.3680869

Исследуемые 
характеристики BETA Std. Err.

of BETA B Std. Err.
of BETA p-level

Intercept 1,230303 1,595912 0,442850
M 0,238464 0,099291 0,000708 0.000295 0,018449
PAP 0,312879 0,085093 0,093431 0,025410 0.000408
LA 0,272323 0,094498 0,300839 0,104394 0,004980
SDtot 0,316294 0,105903 0,146247 0,048967 0,003664
OAD –0,200700 0,084468 –0,618692 0,260388 0,019695
OOO 0,245074 0,086941 0,572891 0,203234 0,005966
DMPP 0,189365 0,089900 0,430067 0,204173 0,038051
PA –0,158417 0,080136 –0,087918 0,044474 0,050225
AirLessTotal –0,202964 0,099895 –0,003599 0,001771 0,045227
Days 0,167797 0,092230 0,013347 0,007337 0,072302
Примечание: OAD — диаметр функционирующего артериального протока (мм); ООО — диаметр функционирующего 
овального окна в комплексе дефектов (мм); DMPP — диаметр дефекта межпредсердной перегородки (мм); Days — день 
жизни на момент обследования; прочие обозначения — см. пояснения к табл. 6, 7 и в тексте, выделены существенные 
значения
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ляющего размер правого желудочка. В соответствие 
с  классическими представлениями физиологии 
предполагалось, что интерстициальный синдром 
и  альвеолярная консолидация при их достаточной 
выраженности и длительности будут влиять на раз-
мер правого желудочка наравне, например, с  вли-
янием размера перегородочных дефектов. Пред-
ставленные в  таблице 8 коэффициенты уравнения 
регрессии при умеренной взаимосвязи признаков 
(коэффициент корреляции 0.37 Durbin-Watson) обе-
спечивают 42 % объясненной дисперсии значения 
характеристики RV.

Как видно, сонографические характеристики, 
отражающие интерстициальный синдром и альвео-
лярную консолидацию достоверно определяют раз-
мер правого желудочка.

Отрицательный коэффициент при характеристике 
OAD объясняется тем, что значительное количество 
открытых артериальных протоков — ​7 из 12 без учета 
комплекса с открытым овальным окном (см. табл. 4) 
входили в  сложные пороки, для которых уменьше-
ние сброса по протоку приводит к увеличению кро-
вотока по другому дефекту. Этим же объясняется 
и влияние диаметра овального окна. Отрицательный 
коэффициент при характеристике PA закономерен, 
а  отрицательный коэффициент при характеристике 
AirLessTotal не имеет объяснения и нуждается в до-
полнительном исследовании с привлечением деталь-
ного измерения давлений в камерах сердца.

ОБСУЖ  ДЕНИЕ
Полученные нами результаты подтверждают це-

лесообразность использования описаний интерсти-
циального синдрома и альвеолярной консолидации 
в терминах ультразвуковой сонографии для оценки 
выраженности гемодинамического отека легких 
у детей раннего возраста.

Частота  включения  характеристик  SDtot 
и  AirLessTotal в  регрессионные модели, описыва-
ющие по косвенным признакам состояние легких 
детей при врожденных пороках сердца, исключи-
тельно велика.

Характеристики SDtot (чаще) и  AirLessTotal 
(реже) включались практически во все модели, при-
чем практически всегда результаты моделирования 
соответствовали классическим представлениям 
клинической физиологии в части описания гемоди-
намики малого круга кровообращения. Несколько 
неожиданным оказалось редкое включение в моде-
ли характеристик DiafMove, LungMove и DiafLung, 
что отчасти может быть объяснено низкой растяжи-
мостью легких в этом возрасте и тем, что вследствие 
раннего возраста ребенка диафрагма имеет меньшее 
значение при организации внешнего дыхания.

Более  редкое  включение  характеристики 
AirLessTotal может быть объяснено техническими 
сложностями вычисления площади консолидации, 
приводящими к  большей ошибке, а  также малой 
численностью детей с  консолидацией, поскольку 
количество детей с первой фазой отека в столь ран-
нем возрасте значительно преобладает над количе-
ством детей со второй фазой отека.

Недостатком модели, уравнение которой пред-
ставлено в  табл.  7, является то, что все управ-
ляющие характеристики, включенные в  нее, за 
исключением массы тела и  — ​в  меньшей степе-
ни — ​диаметра легочной артерии, эпоха вариабель-
ности во времени составляет минуты/часы. В  то 
же время эпоха изменения выраженности управля-
емой переменной  — ​интерстициального синдрома 
существенно больше  (дни). Это предполагает вы-
сокую долю случайности в  получении значений 
коэффициентов в  такой комбинации. Модель, ха-
рактеристики и  коэффициенты уравнения которой 
представлены в  таблице 8, отчасти устраняет этот 
недостаток, поскольку эпохи вариабельности управ-
ляемой и  управляющих переменных приближены 
в ней до сравнимых величин.

ВЫВОДЫ
1.	 Интерстициальный отек и альвеолярная консоли-

дация, описываемые в терминах трансторакаль-
ной ультразвуковой сонографии, целесообразно 
использовать в  качестве маркеров гемодинами-
ческих нарушений в малом круге кровообраще-
ния при врожденных пороках у детей в раннем 
возрасте.

2.	 Характеристики интерстициального отека и аль-
веолярной консолидации достоверно связаны 
с  клиническими, лабораторными и  инструмен-
тальными признаками обогащением малого кру-
га кровообращения.

3.	 Для разработки решающих правил дифференци-
альной диагностики различных видов и  стадий 
нарушения гемодинамики в малом круге крово-
обращения, определения ошибок диагностики 
при использовании трансторакальной ультра-
звуковой сонографии нужны дополнительные 
исследования с измерением давления в полостях 
сердца и в крупных сосудах.
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Гемодинамические паттерны, определяемые c помощью 
неинвазивного ультразвукового монитора сердечного 
выброса  у недоношенных детей с синдромом дыхательных 
расстройств при проведении неинвазивной респираторной 
терапии
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Цель исследования: оценить влияние неинвазивной респираторной терапии (НРТ) на показатели центральной гемоди-
намики (ЦГ), измеренные с помощью ультразвукового монитора сердечного выброса (USCOM) у недоношенных детей 
с синдромом дыхательных расстройств (СДР). Материалы и методы. Обследовано 32 ребенка 32 ± 1 неделя гестации 
с массой тела 1688 ± 111 г, у которых был диагностирован СДР, потребовавший проведения НРТ. Контрольную группу 
составили 28 здоровых доношенных детей с массой тела 3100 ± 690 г. Показатели ЦГ измерялись с помощью USCOM 
ежедневно в течение 7 первых дней жизни. Результаты. У недоношенных детей в 1-й день по сравнению с пациента-
ми контрольной группы наблюдались более низкий индекс сердечного выброса (SVI) (18 ± 5 и 28 ± 8 мл ∙ м–2, p = 0,043) 
и более высокий индекс системного сосудистого сопротивления (SVRI) (1585 ± 245 и 1035 ± 358 дин ∙ с ∙ см–5 ∙ м2, 
p = 0,013), а также тенденция к снижению сердечного индекса (CI) (2,6 ± 0,8 и 4,0 ± 1,3 l/мин/м2, p = 0,089). Прини-
мая во внимание отсутствие различия показателей инотропного индекса (SMII), полученные данные позволяют ду-
мать о наличии у пациентов основной группы диастолической дисфункции и снижении преднагрузки, что может быть 
следствием НРТ. В течение первой недели жизни эти параметры не изменялись у недоношенных детей с СДР, в то 
время как у детей контрольной группы наблюдалось значительное повышение SMII, что расценено как отражение 
постнатальной адаптации здоровых доношенных детей. В сравнении с ними недоношенные дети имели значительно 
более низкие показатели SVI (18 ± 3 и 30 ± 5 мл ∙ м–2, p = 0,007), что свидетельствует о снижении инотропной функ-
ции. В сравнении с недоношенными детьми, потребовавшими проведения NCPAP или NIPPV, недоношенные с СДР, 
нуждавшиеся в HFNС, имели более высокий уровень коррегированного времени потока (FTc) (330 ± 59 и 388 ± 41 мс, 
р = 0,045), SVI (13 ± 3 и 18 ± 4, мл/м2, р = 0,007), SMII (0,41 ± 0,09 и 0,57 ± 0,21, р = 0,02) и CI (2,2 ± 0,6 и 4,5 ± 0,9 л/мин/м2, 
р = 0,006). Выводы. У недоношенных детей с СДР при НРТ наблюдаются гемодинамические изменения, обусловленные 
диастолической дисфункцией миокарда, которая в меньшей степени выражена при проведении НРТ с использовани-
ем HFNC.

Ключевые слова: новорожденные дети; синдром дыхательных расстройств; кардиореспираторные взаимоотноше-
ния; постоянное положительное давление в дыхательных путях; неинвазивная респираторная поддержка; сердеч-
ный выброс; ультразвуковой монитор сердечного выброса.

Hemodynamic Patterns Determined By Non-Invasive Cw-Doppler 
Ultrasound Cardiac Monitoring (USCOM) in Preterm Neonates with 
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Aim: to determine the hemodynamic patterns in preterm neonates with respiratory distress syndrome (RDS) by using the 
USCOM-1A technology. Materials and Methods. The USCOM device is a bedside method to evaluate cardiac output (CO) basing 
on continuous-wave Doppler ultrasound. Hemodynamic parameters were measured daily for 7 days in 32 preterm neonates 
32 ± 1 weeks of gestation (1688 ± 111 g) with RDS who required non-invasive respiratory support (NCPAP, NIPPV, HFNC) and 
no catecholamine support in comparison with 28 healthy term neonates (3100 ± 690 g). Results. In day 1 preterm neonates 
had lower SVI (18 ± 5 vs 28 ± 8 ml m–2, p = 0.043) and higher SVRI (1585 ± 245 vs 1035 ± 358 dyn s cm–5 m2, p = 0.013) with 
tendency to lower cardiac index (2.6 ± 0.8 vs 4.0 ± 1.3 l min–1 m–2, p = 0.089). Together with no difference in SMII it indicates 
to the presence of diastolic dysfunction with low preload. It is detected that all parameters had not changed by the day 7 in 
preterm neonates whereas term neonates demonstrated significantly increased SMII that can reflect postnatal cardiovas-
cular adaptation. Compared with preterm neonates with RDS who required NCPAP/NIPPV preterm neonates who required 
HFNC had higher levels of FTc (330 ± 59 vs 388 ± 41 ms, р = 0,045), SVI (13 ± 3 vs 18 ± 4, ml/m2, р = 0,007), SMII (0.41 ± 0.09 
vs 0.57 ± 0.21, р = 0.02) and CI (2.2 ± 0.6 vs 4.5 ± 0.9 l/min/m2, р = 0.006). Conclusions. Non-unvasive respiratory support in 
preterm neonates with RDS may lead to diastolic dysfunction which was less prominent in neonates with HFNC.

Keywords: neonates; respiratory distress syndrome; heart-lung interactions; continuous positive airway pressure; non-
invasive respiratory support; cardiac output; USCOM.

Проведение неинвазивной респираторной те-
рапии у недоношенных новорожденных с синдро-
мом дыхательных расстройств (СДР) неуклонно 
совершенствуется. С  целью создания положи-
тельного давления в  дыхательных путях (PEEP, 
positive end expiratory pressure) используются 
канюли высокого потока (HFNC, high flow nasal 
canulae), метод NCPAP (Nasal continuous positive 
airway pressure), конвекционная вентиляция лег-
ких с управляемым вдохом по давлению (NIPPV, 
Non-invasive positive pressure ventilation) [1]. 
Однако, как любой метод интенсивной терапии 
критических состояний у  недоношенных детей, 
создание постоянного положительного давления 
в дыхательных путях (ППДДП) может оказывать 
неблагоприятное воздействие на незрелые ор-
ганы и  системы, в  том числе влиять на кардио-
пульмональные взаимоотношения, возникающие 
в процессе вдоха и выдоха. В связи с этим целью 
данного исследования явилась оценка показате-
лей центральной гемодинамики у недоношенных 
новорожденных с  СДР во время проведения им 
неинвазивной респираторной терапии (НРТ).

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
Измерение показателей центральной гемодина-

мики (ЦГ) производилось неинвазивным методом 
с  помощью ультразвукового монитора сердечно-
го выброса (USCOM, Ultrasound Cardiac Output 
Monitor), в котором реализована технология оцен-
ки сердечного выброса с использованием постоян-
новолнового доплерографического исследования. 
Принцип этого метода состоит в  измерении ско-
рости кровотока на клапане легочной артерии или 
аорте при условии отсутствия их анатомического 
дефекта. Используя заложенный алгоритм, осно-
ванный на среднестатистических данных, изме-
ренных методом эхокардиографии, компьютерная 

программа, исходя из роста и массы тела пациента, 
рассчитывает диаметр клапана, а  после введения 
данных об уровне артериального давления опреде-
ляет ряд показателей, которые позволяют оценить 
уровень преднагрузки, сократимости и  постна-
грузки и тем самым выявить определенные гемо-
динамические паттерны. Изучались следующие 
показатели: коррегированное время потока (FTc, 
flow time corrected), индекс сердечного выброса 
(SVi, stroke volume index), сердечный индекс (CI, 
Cardiac index), инотропный индекс (SMII, Smith 
Madigan inotropic index), индекс сосудистого со-
противления (SVRI, systemic vascular resistance 
index), соотношение потенциальной и  кинетиче-
ской энергии (PKR, potentio-kinetic ratio), доставка 
кислорода (DO2, oxygen delivery). Оценка показа-
телей гемодинамики с  помощью USCOM прово-
дилась ежедневно в течение 7 первых дней жизни 
в период времени с 13.00 до 15.00 одним и тем же 
исследователем.

В основную группу вошли 32 недоношенных 
ребенка со средним сроком гестации 32 ± 1 неделя 
и массой тела 1688 ± 111 г, у которых в первые сут-
ки жизни был диагностирован СДР, потребовавший 
проведения НРТ в  режиме NCPAP (n = 9), NIPPV 
(n = 16) или HFNC (n = 7). СДР диагностировали на 
основании клинических данных и данных рентгено-
логического исследования. Никто из пациентов дан-
ной группы не получал вазотоническую или ино-
тропную терапию. Контрольную группу составили 
28 здоровых доношенных детей со средней массой 
тела 3100 ± 690 г с физиологическим течением ран-
него неонатального периода.

Статистическая обработка полученных результа-
тов проведена с использованием программы Biostat. 
Достоверность различия определяли при помощи 
критерия Стьюдента. Различия признавались стати-
стически значимыми при р < 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ
Полученные результаты исследования показате-

лей ЦГ у пациентов основной и контрольной групп 
представлены в табл. 1 и 2. Не выявлено существен-
ной динамики значений изучаемых показателей 
у недоношенных детей основной группы в течение 
раннего неонатального периода, в то время как у до-
ношенных детей контрольной группы наблюдалось 
увеличение SMII к 5-му дню жизни по сравнению 
с  1-м днем (0,79 ± 0,21 и  0,68 ± 0,45, р = 0,043) 
и  к  7-му дню жизни по сравнению со 2-м  днем 
(0,78 ± 0,15 и 0,68 ± 0,28, р = 0,045), а также повы-
шение SVRI к 4-му дню по сравнению с 1-м днем 
(1471 ± 354 и 1184 ± 368 дин ∙ с ∙ см–5 ∙ м2, р = 0,009) 
и  5-му дню жизни по сравнению с  1-м днем 
(1439 ± 291 и 1184 ± 368 дин ∙ с ∙ см–5 ∙ м2, р = 0,023).

При сравнении пациентов основной и контроль-
ной групп у недоношенных детей с СДР в первый 
день жизни обнаружены более низкие значения 
SVI (18 ± 5 и  28 ± 8 мл/м2, p = 0,043) и  более вы-
сокие значения SVRI (1585 ± 245 и  1035 ± 358 
дин ∙ с ∙ см–5 ∙ м2, p = 0,013), а  также тенденция 
к  снижению CI (2,6 ± 0,8 и  4,0 ± 1,3 l мин–1 ∙ м–2, 
p = 0,089) при отсутствии различий в  значении 
SMII. На 3-и сутки жизни недоношенные дети ос-
новной группы имели более низкие показатели SVi 
по сравнению с  пациентами контрольной группы 
(18 ± 3 и 30 ± 5 мл ∙ м–2, p = 0,007), у них также на-
блюдались более низкие показатели DO2 (90,7 ± 33,7 
и 127,5 ± 48,3 мл/мин/м2, р = 0,045).

С целью более детального изучения гемодина-
мического воздействия разных режимов НРТ у не-
доношенных детей проведено сравнение изучае-
мых параметров гемодинамики в  зависимости от 

вида неинвазивной респираторной терапии. Среди 
недоношенных детей выделена подгруппа детей, 
которым проводилась респираторная поддержка 
в виде NCAP или NIPPV (n = 25), и подгруппа детей, 
которым неинвазивная респираторная терапия про-
водилась с использованием HFNC (n = 7) (табл. 3). 
В  группе недоношенных детей с  СДР, потребо-
вавшим проведения NCPAP/NIPPV, по сравнению 
с группой недоношенных детей, которым респира-
торная терапия осуществлялась с помощью HFNC, 
установлены более низкие значения FTc (330 ± 59 
и 388 ± 41 мс, р = 0,045), SVI (13 ± 3 и 18 ± 4 мл/м2, 
р = 0,007), SMII (0,41 ± 0,09 и 0,57 ± 0,21, р = 0,02) 
и CI (2,2 ± 0,6 и 4,5 ± 0,9 л/мин/м2, р = 0,006) при от-
сутствии различий в уровне SVRI.

ОБСУЖ  ДЕНИЕ
Нарушения кардиопульмональных взаимоотно-

шений неизбежно при проведении респираторной 
терапии, что требует их своевременной диагности-
ки и решения вопроса о необходимости коррекции. 
Известно, что венозный возврат определяется раз-
ницей между системным артериальным давлени-
ем и  давлением в  правом предсердии. Создание 
ППДДП сопровождается уменьшением венозного 
возврата и,  как следствие, снижением сердечного 
выброса [3]. Ситуация может усугубляться при ги-
перинфляции легких, сопровождающейся компрес-
сией внутригрудной части верхней полой вены [4]. 
Наряду с этим ППДДП увеличивает легочное сосу-
дистое сопротивление, и это повышение пропорци-
онально среднему давлению в  дыхательных путях 
и  уровню PEEP [5]. При этом ППДДП не только 
вызывает компрессию легочных сосудов, но и инду-

Показатели 
USCOM

Дни жизни
1-й 2-й 3-й 4-й 5-й 6-й 7-й

FTc,
мс 362 ± 70 354 ± 55 369 ± 48 399 ± 30 380 ± 26 355 ± 46 419 ± 61

SVI,
мл/м2 23 ± 9 20 ± 8 19 ± 3 19 ± 3 17 ± 3 16 ± 5 15 ± 3

SMII 0,68 ± 0,36 0,72 ± 0,55 0,59 ± 0,17 0,62 ± 0,27 0,43 ± 0,11 0,58 ± 0,24 0,43 ± 0,1
CI,

л/мин/м2 3,1 ± 0,8 2,7 ± 0,3 2,8 ± 0,34 2,9 ± 0,6 2,9 ± 0,6 2,7 ± 0,9 2,6 ± 0,4

SVRI
дин ∙ с ∙ 
см–5 ∙ м2

1453 ± 827 1498 ± 407 1382 ± 407 1382 ± 743 1620 ± 218 1600 ± 426 1522 ± 94

PKR 39 ± 23 37 ± 23 31 ± 9 48 ± 16 49 ± 19 51 ± 3 55 ± 2
DO2,

мл/мин 90 ± 33 75 ± 20 83 ± 15 74 ± 16 58 ± 17 61 ± 23 68 ± 16

Таблица 1
Изменение показателей гемодинамики у недоношенных новорожденных с синдромом дыхательных расстройств в тече-
ние первых семи суток жизни (среднее значение ± стандартное отклонение)
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цирует опосредованную через воздействие на каль-
циевые каналы легочную вазоконстрикцию, степень 
выраженности которой также пропорционально 
уровню PEEP [8]. Повышение давления в  правом 
предсердии вызывает ограничение венозного воз-
врата, а также приводит к смещению межжелудоч-
ковой перегородки в полость левого желудочка, тем 
самым уменьшая сердечный выброс [2]. В дополне-
ние к этому ППДДП оказывает влияние на трансму-
ральное давление в левом желудочке, которое опре-
деляется как разность между давлением в полости 
левого желудочка и  перикардиальным давлением, 
повышение которого при ППДДП приводит к сни-
жению сердечного выброса [3].

Полученные нами данные о  снижение индек-
са ударного объема (SVi) при проведении неинва-
зивной респираторной терапии у  недоношенных 
детей с  СДР может быть обусловлено снижением 
преднагрузки, контрактильности и диастолической 
функции миокарда. Однако, принимая во внима-
ние отсутствие различия показателей инотропного 
индекса (SMII), характеризующего контрактиль-

ность миокарда, и  коррегированного времени по-
тока (FTc), в  большей степени характеризующего 
преднагрузку, полученные данные позволяют ду-
мать о наличии у недоношенных детей с СДР при 
проведении НРТ преимущественно диастолической 
дисфункции, что может быть следствием респира-
торной терапии с  созданием ППДДП, ограничива-
ющего не столько приток крови к  сердцу, сколько 
диастолическое расслабление миокарда.

В ходе динамического наблюдения за пациен-
тами обеих групп в  течение раннего неонатально-
го периода установлено, что обозначенные выше 
параметры не изменялись у  недоношенных детей 
с СДР, в то время как у детей контрольной группы 
наблюдалось значительное повышение показателя 
инотропной функции миокарда (SMII) и снижение 
индекса периферического сосудистого сопротив-
ления (SVRI), что расценено нами как отражение 
постнатальной сердечно-сосудистой адаптации здо-
ровых доношенных детей. В определенной степени 
обнаруженная динамика может быть также обуслов-
лена постнатальной перестройкой кровообращения 

Показатели 
USCOM

Дни жизни
1-й 2-й 3-й 4-й 5-й 6-й 7-й

FTc,
мс 362 ± 70 354 ± 55 369 ± 48 399 ± 30 380 ± 26 355 ± 46 419 ± 61

SVI,
мл/м2 23 ± 9 20 ± 8 19 ± 3 19 ± 3 17 ± 3 16 ± 5 15 ± 3

SMII 0,68 ± 0,45 0,68 ± 0,28 0,73 ± 0,28 0,72 ± 0,22 0,79 ± 0,21 0,81 ± 0,24 0,78 ± 0,15
CI,

л/мин/м2 3,2 ± 0,1 3,2 ± 1,2 3,7 ± 0,7 3,0 ± 0,7 3,2 ± 0,3 2,9 ± 0,3 3,0 ± 0,3

SVRI
дин ∙ с ∙ см–5м2 1184 ± 368 1279 ± 324 1323 ± 362 1471 ± 354 1439 ± 291 1304 ± 206 1333 ± 125

PKR 37 ± 14 35 ± 13 34 ± 9 43 ± 9 38 ± 9 34 ± 3 39 ± 11
DO2,

мл/мин 127 ± 48 118 ± 45 114 ± 38 105 ± 37 102 ± 24 111 ± 27 108 ± 24

Таблица 2
Изменение показателей гемодинамики у здоровых доношенных новорожденных в течение первых семи суток жизни 
(среднее значение  ±  стандартное отклонение)

Таблица 3
Показатели центральной гемодинамики у недоношенных детей с синдромом дыхательных расстройств в зависимости от 
вида респираторной терапии (среднее значение ± стандартное отклонение)

Показатели  
USCOM

NCPAP/NIPPV
n = 25

HFNC
n = 7 p

FTc, мс 330 ± 59 388 ± 41 0,045
SVI, мл/м2 13 ± 3 18 ± 4 0,007

SMII 0,41 ± 0,09 0,57 ± 0,21 0,02
CI, л/мин/м2 2,2 ± 0,6 4,5 ± 8,9 0,006

SVRI, дин ∙ сек ∙ см–5 ∙ м2 1652 ± 734 1509 ± 537 0,252
PKR 60 ± 20 50 ± 22 0,179
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с  закрытием фетальных коммуникаций. В  сравне-
нии с контрольной группой недоношенные дети на 
3-и  сутки жизни имели значительно более низкие 
показатели индекса ударного объема (SVi), что мо-
жет свидетельствовать о  сниженной инотропной 
функции и быть причиной нарушения системной ге-
модинамики, в том числе нарушения церебрального 
и  мезентериального кровотока. Подтверждением 
этого является более низкий в  группе недоношен-
ных детей показатель доставки кислорода (DO2).

Однако, как удалось установить в ходе данного 
исследования, степень выраженности гемодинами-
ческих изменений при проведении неинвазивной ре-
спираторной поддержки различается в зависимости 
от вида респираторной терапии. В большей степени 
нарушения кардиопульмональных взаимоотноше-
ний были выражены у  пациентов, потребовавших 
проведения NCPAP или NIPPV. У них наблюдались 
меньшие, чем у новорожденных с HFNC, показате-
ли притока (FTc) и инотропной функции миокарда 
(SMII, CI, SVI). Хотя НРТ через HFNC, так же как 
и NCPAP/NIPPV, призвана обеспечить достаточный 
для лечения CДР уровень PEEP, представляется, что 
создаваемое с помощью HFNC ППДДП не вызыва-
ет развития серьезных нарушений кардио-респира-
торных взаимоотношений.

Следует отметить, что в  данном исследовании 
мы объединили в  основную группу новорожден-
ных детей с  СДР и  не проводили сравнительного 
изучения параметров гемодинамики в  зависимо-
сти от этиологической причины возникновения 
СДР, а  также уровня создаваемого во время неин-
вазивной респираторной терапии давления в дыха-
тельных путях. Еще одним ограничением данного 
исследования является небольшое количество паци-
ентов в группе детей, которым НРТ проводили с по-
мощью HFNC. В  этой связи заслуживает интерес 
дальнейшее изучение гемодинамических паттернов 
различных видов респираторной поддержки в срав-
нительном аспекте в зависимости от причины раз-
вития дыхательных расстройств у  недоношенных 
детей, а также в плане влияния НРТ на показатели 
системного кровотока, в  том числе церебрально-
го и  мезентериального кровотока. Будучи исходно 
компрометированными у недоношенных детей, они 
могут существенно нарушаться при проведении ре-
спираторной, в  том числе неинвазивной, терапии, 
что может приводить к  гипоперфузии в  бассейне 
мозгового и спланхнического кровотока и, как след-
ствие, к  развитию церебральной ишемии, внутри-
желудочкового кровоизлияния и  некротического 
энтероколита. В данном исследовании изучение ге-
модинамики проводилось с использованием только 
метода USCOM, эффективность которого в  плане 

детекции паттернов гемодинамических нарушений 
у новорожденных детей доказана в ряде исследова-
ний [6, 7]. Однако, принимая во внимание опреде-
ленный процент погрешности доплерографического 
исследования гемодинамики у недоношенных детей 
с СДР, целесообразно проведение комплексного ее 
изучения с включением методов эхокардиографии.

ВЫВОДЫ
Проведение респираторной терапии у  недоно-

шенных детей с СДР сопряжено с риском развития 
гемодинамических нарушений, которые, протекая 
субклинически, могут выступать в  качестве фак-
торов риска развития гипоперфузии внутренних 
органов, обусловленной низким сердечным выбро-
сом. У недоношенных детей с СДР это в большей 
степени сопряжено с  развитием диастолической 
дисфункции миокарда, что ставит под сомнение 
эффективность болюсной инфузионной нагрузки 
и  инотропной терапии для ее коррекции. В  то же 
время более рациональный выбор вида неинвазив-
ной респираторной терапии, а  именно проведение 
по возможности терапии с использованием HFNC, 
может иметь благоприятный эффект в плане профи-
лактики снижения сердечного выброса.
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Использование смеси трикальцийфосфата и полимолочной 
кислоты в качестве материалов для трехмерной печати 
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В данной работе рассмотрен способ изготовления аллопластических блоков для замещения костных дефектов из 
смеси двух материалов: трикальцийфосфата и полимолочной кислоты. Способ уникален тем, что для его реализации 
используют трехмерную печать и материалы, которые не смешивали ранее вместе для этой цели. Такой подход к из-
готовлению синтетических блоков позволяет нам решить сразу несколько задач: спланировать ход операции, путем 
предварительного проектирования в специальных программах необходимого нам участка, создать блок необходи-
мой формы и размера, который будет точно прилегать к краям костного дефекта и заполнять его. Таким образом, мы 
можем достигнуть всех поставленных нами задач в кратчайшие сроки, при этом сэкономив время и ресурсы. С по-
мощью данной методики мы создали экспериментальную модель нижней челюсти и аллопластический блок, которые 
в перспективе могут быть использованы у реального пациента и широко применяться не только в хирургической 
стоматологии и челюстно-лицевой хирургии, но и в любом другом разделе медицины. Сочетание полимолочной кис-
лоты и трикальцийфосфата между собой имеет ряд преимуществ, так  как первый компонент играет роль каркаса 
и за счет химической структуры позволяет придать стабильную форму изготовленному блоку, а второй компонент 
служит наполнителем и за счет неправильной формы гранул создает пористую структуру для дальнейшего прораста-
ния сосудов. Помимо вышеперечисленных свойств, материалы также обладают биоинертностью, биосовместимостью, 
не оказывают негативного влияния на организм и биоразлагаемы. При использовании данной методики мы получаем 
фрагмент, отвечающий нашим требованиям, а сама операция становится экономически выгодной как для пациента, 
так и для лечебного учреждения.

Ключевые слова: трехмерная печать; аллопластические блоки; костнозамещающие блоки; трикальцийфосфат; по-
лимолочная кислота; хирургическая стоматология; костная пластика.

The usage of combination of tricalcium phosphate and polylactic 
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© О.О. Filatova 1, A.G. Klimov 1, B.V. Seleznev 2

1 St Petersburg State Pediatric Medical University, Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Russia; 
2 Saint Petersburg State Budgetary Healthcare Institution “Dental Clinic № 4”, Saint Petersburg, Russia;
For citation: Pediatrician (St Petersburg), 2017;8(3):47-50	 Received: 11.04.2017 

Accepted: 04.05.2017

This study describes the manufacturing method of alloplastic blocks for treatment of bone defects through tissue replace-
ment with combination of tricalcium phosphate and polylactic acid. The method is unique because for its implementation we 
used 3d-printing and materials that we had not combined before. Such approach to manufacturing of synthetic blocks allows 
us to decide several tasks: planning of surgical operation’s strategy by means of modelling in specialized software of certain 
operating region and to print block with suitable shape and size which would accurately fit the edges of bone defects and 
fill it. Thus, we can achieve all objectives in the shortest possible time, while saving time and resources. Using this methods, 
we created experimental model of lower jaw and alloplastic block that can be used with a real patient and be widely applied 
not only in surgical dentistry and maxillofacial surgery, but also in any other branch of medicine.Combination of tricalcium 
phosphate and polylactic acid has several advantages because first component acts as a frame and due to its chemical struc-
ture makes block’s shape more stable. The second component acts as a filler by means of irregular shape of granules and 
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creates spongiform structure for further blood vessels growth. In addition, materials have properties such as: bioinertness, 
biocompatibility, biodegradable and don’t have negative impact on the organism. Using this method, we can get the frag-
ment that meets all requirements, and surgical operation becomes economically profitable both for patient and for hospital.

Keywords: 3D printing; alloplastic blocks; bone blocks; tricalcium phosphate; polylactic acid; surgical dentistry; bone 
grafting.

Введение
Стремительное развитие технологий открыло 

нам одно из самых впечатляющих направлений — ​
3D-печать. Широкое использование потенциала 
трехмерной печати позволяет экономить время 
и средства, а это очень важно, особенно в медицине. 
Сегодня трехмерные технологии являются неотъ-
емлемой частью в  жизни современного общества, 
а  их совершенствование позволяет использовать 
3D-принтеры в  самых различных областях науки 
и техники. В настоящее время уникальные методы 
современной печати активно применяются в таких 
областях медицины, как травматология, трансплан-
тология и пластическая хирургия. Но именно в сто-
матологии использование трехмерных технологий 
получило широкое применение. Использование 
3D-печати в  хирургической стоматологии имеет 
большое значение, особенно на этапе планирования 
операции и  изготовления хирургических шабло-
нов [1]. А печать аллопластических блоков с помо-
щью 3D-принтера имеет ряд преимуществ, так как 
позволяет не только спланировать ход операции, но 
и создать блок любой формы и размера с учетом всех 
анатомических особенностей участка, на котором 
будет проводиться операция у конкретного пациен-
та. Но на различных этапах могут возникнуть опре-
деленные трудности. Одной из проблем при изготов-
лении аллопластических блоков на 3D-принтерах 
в медицине, в том числе и в стоматологии, является 
сложность подбора материалов, потому что не каж-
дое вещество сочетает в себе свойства, подходящие 
как для печати, так и для внедрения в организм па-
циента. Также костнопластический материал дол-
жен обладать рядом свойств: биосовместимостью, 
остеоиндукцией, остеокондукцией, остеогенностью 
и остеопротекцией [4]. Однако, несмотря на широ-
кий ассортимент современных материалов, ни один 
из них не отвечает в полной мере всем требованиям.

Целью нашего исследования являлся поиск ма-
териалов для печати аллопластических блоков на 
3D-принтере, изучение свойств трикальцийфосфата 
и полимолочной кислоты, а также создание и печать 
экспериментальной модели нижней челюсти и бло-
ка для увеличения ширины атрофированного аль-
веолярного отростка из смеси данных материалов.

Известно, что атрофия альвеолярного гребня 
происходит по многим причинам. В  91 % случаев 

причиной тому служит потеря зубов [6]. Только в те-
чение первого года после потери зуба происходит 
уменьшение около 25 % костного объема, а в после-
дующие 3  года объем альвеолярной кости снижа-
ется на 40–60 % [5]. Далее процесс продолжается, 
и  убыль костной ткани составляет примерно пол 
процента от ее объема в год. Выраженная резорбция 
костной ткани челюстей препятствует установке 
дентальных имплантатов, тем самым создавая се-
рьезные трудности при дальнейшей реабилитации 
и лечении таких пациентов [2].

Для того чтобы восстановить необходимый объ-
ем костной ткани, используют блоки из различных 
материалов. Материалы для восстановления кост-
ной ткани делятся на несколько групп: аутогенные 
(донором является сам пациент), аллогенные (до-
нором является другой человек), ксеногенные (до-
нором является животное), аллопластические (син-
тетические, в том числе полученные из природных 
материалов) [4].

Известно, что одним из наиболее освоенных 
синтетических материалов в хирургической стома-
тологии и реконструктивной хирургии является по-
лилактид (полимолочная кислота), который с 1970 г. 
разрешен FDA США (United States Food and Drug 
Administration) для использования в медицине.

Полимолочная кислота (PLA) является синтети-
ческим биоразлагаемым полимером, основным про-
дуктом биодеструкции которой выступает молочная 
кислота. Вследствие отсутствия в полимолочной кис-
лоте пептидных цепей и  биодеструктируемой при-
роды ее действие и присутствие в организме не вы-
зывают иммунологических реакций, следовательно, 
данный материал является биосовместимым с  жи-
вым организмом. Полилактид получают фермента-
тивным брожением сахаров или химическим синте-
зом и далее подвергают химической полимеризации. 
В связи с отсутствием термопластичности и раство-
римости в водных средах его используют в основном 
с  гликолидом, сополимеры которого получают ион-
ной полимеризацией и сополимеризацией [4].

В настоящее время для восстановления костных 
дефектов хирургической стоматологии и челюстно-
лицевой хирургии наиболее распространенными 
материалами являются искусственные и  натураль-
ные кальций фосфаты, такие как трикальцийфосфат 
(Са3(PO4)2) и гидроксиапатит [3].
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Трикальцийфосфат также является биосовме-
стимым материалом за счет того, что его молекулы 
входят в  состав костной ткани, а  продукты биоде-
градации включаются в ионный обмен, что позво-
ляет организму со временем замещать собственной 
костной тканью данный материал.

Материа лы и методы
В программе, предназначенной для работы 

с КТ-снимками (ScanIP, Simpleware), нами была об-
работана компьютерная томограмма пациентки  А. 
(рис. 1, а, б) и выделена нижняя челюсть, на кото-
рой отчетливо видна атрофия альвеолярного от-
ростка в области жевательной группы зубов справа. 
Затем, в программе-моделировщике (PowerSHAPE, 
Delcam) построена трехмерная модель блока нуж-
ной формы и  размера для увеличения ширины 
альвеолярного отростка, затем изображение пере-

а

аб

б

Рис. 1.	Компьютерная томограмма пациентки А.

Рис. 2.	3D-модель нижней челюсти с аллопластическим 
блоком

ведено в  формат STL для печати. Далее, из поли-
молочной кислоты и  трикальцийфосфата была из-
готовлена «катушка» для 3D-принтера, материал 
помещен в экструдер и в расплавленном состоянии 
в виде нити использован для печати необходимого 
фрагмента.

Результаты: получена 3D-модель нижней че-
люсти с  аллопластическим блоком из смеси по-
лимолочной кислоты (PLA) и  трикальцийфосфата 
(рис. 2, а, б).

Выводы: смесь из полимолочной кислоты и три-
кальцийфосфата обладает всеми необходимыми 
свойствами, которые требуются от аллопластиче-
ских блоков, и  благодаря такому сочетанию имеет 
ряд преимуществ. Полимолочная кислота играет 
роль каркаса аллопластического блока, так как хо-
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рошо сохраняет форму, а  трикальцийфосфат слу-
жит наполнителем и  за счет неправильной формы 
гранул позволяет образовать пористую структуру 
блока, которая создает благоприятные условия для 
прорастания сосудов.

Материалы являются биоинертными и  биосов-
местимыми, следовательно, не оказывают негатив-
ного действия на окружающие ткани и на организм 
в целом. Полимолочная кислота и трикальцийфос-
фат биоразлагаемы, поэтому в  течение 6 месяцев 
способны разложиться и  постепенно заместиться 
собственной костной тканью организма.

Заявляемая комбинация материалов является 
доступной и  экономически выгодной, так как по-
лимолочную кислоту и  трикальцийфосфат легко 
приобрести, а  изготовление из них аллопластиче-
ских блоков намного дешевле закупки готовых за-
падных аналогов. Данный способ создания алло-
пластических блоков является удобным и быстрым 
в применении, так как для их печати необходимо от 
30 минут до нескольких часов и врач может само-
стоятельно спроектировать нужный фрагмент необ-
ходимой формы и размера, имея начальные навыки 
работы с компьютером.

Использование заявляемого сочетания материа-
лов дает возможность не только получить фрагмент 
необходимой формы и размера, но и сделать опера-
цию экономически выгодной как для пациента, так 
и для самого лечебного учреждения.
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Поражение слизистой оболочки желудка, 
вызванное  хламидиями, у детей на фоне хронического 
гломерулонефрита

© Е.В. Чикулаева, В.Ф. Мельникова, Р.А. Насыров

ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет» Минздрава России
Для цитирования: Педиатр. – 2017. – Т. 8. – № 3. – С. 51–56. doi: 10.17816/PED8351-56

Поступила в редакцию: 27.02.2017
Принята к печати: 16.03.2017

Нами были изучены биоптаты из слизистой оболочки желудка антрального отдела и тела желудка, полученные при 
фиброгастродуоденоскопии от 60 детей с хроническим гастритом и в сочетании хронического гастрита с хроническим 
гломерулонефритом. Были изучены клинические данные пациентов (возраст, пол, длительность основного заболева-
ния, проводимая терапия, результаты лабораторных и инструментальных исследований). Проводилось исследование 
с использованием гистологического и иммуногистохимического методов. При морфологическом изучении срезов га-
стробиоптатов обнаружены характерные проявления хронического гастрита c признаками хламидийного поражения. 
Иммуногистохимическим методом определялись антигены Chlamidia trachomatis в антральном отделе и теле желудка. 
Отмечена положительная экспрессия в эпителиоцитах желез и в эндотелиоцитах сосудов микроциркуляторного русла 
слизистой оболочки желудка при сочетанном поражении желудка и почек. Установлена возможность развития хрони-
ческого гастрита хламидийной этиологии при хроническом гломерулонефрите. На основании полученных результатов 
была произведена комплексная оценка слизистой оболочки желудка с учетом морфологических, иммуногистохими-
ческих и клинических данных. Установлены особенности стромально-сосудистых реакций в развитии хронического 
гастрита, протекающих изолированно и в сочетании с хроническим гломерулонефритом. Оценено влияние стероид-
ной терапии как причина развития снижения защитных механизмов слизистой оболочки желудка у детей. Получены 
данные, подтверждающие необходимость проведения иммуногистохимического исследования для этиологической 
диагностики хронического гастрита и в последующем для выбора соответствующей терапии.

Ключевые слова: хронический гастрит; хронический гломерулонефрит; хламидии.

Lesion of the mucous membrane of the stomach, caused 
by chlamydia in children with chronic glomerulonephritis
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We studied biopsies of gastric mucosa and the gastric antrum bodies obtained from 60 children with chronic gastritis and 
chronic gastritis in combination with chronic glomerulonephritis. Clinical data of patients (age, gender, duration of the 
underlying disease, conducted therapy, the results of laboratory and instrumental studies) were studied. It conducts re-
search using histological and immunohistochemical methods. A morphological study of the sections found gastrobiopsies 
characteristic manifestations of chronic gastritis c signs of chlamydial lesions. The immunohistochemical method deter-
mined Chlamidia trachomatis antigens in the antrum and corpus. The positive expression in the epithelial cells of glands 
and endothelial microvascular gastric mucosa with concomitant lesions of the stomach and kidneys. The possibility of the 
development of chronic gastritis chlamydial infection in chronic glomerulonephritis. Based on the obtained results was 
made comprehensive assessment of the gastric mucosa based on morphological, immunohistochemical and clinical data. 
The features of stromal-vascular responses in the development of chronic gastritis occurring in isolation and combined with 
chronic glomerulonephritis. The effect of steroid therapy, as a cause of decrease in protective mechanisms of gastric mucosa 
in children. The data supporting the need for immunohistochemical studies for the etiologic diagnosis of chronic gastritis 
and the subsequent selection of appropriate therapy.

Keywords: chronic gastritis; chronic glomerulonephritis; Chlamidia trachomatis.
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Введение
Среди хронических заболеваний желудочно-

кишечного тракта у  детей преобладают воспали-
тельные изменения желудка и двенадцатиперстной 
кишки, частота которых увеличивается с  каждым 
годом [5]. Ведущей патологией среди них является 
хронический гастрит (ХГ). Как известно, этиоло-
гия ХГ разнообразна, причем основную роль тради-
ционно отводят Helicobacter pylori (HP) [8]. Однако 
в последнее время появились данные о, возможно, 
иных возбудителях поражения слизистой оболочки 
желудка, к  которым, в  частности, относят вирусы 
семейства герпеса (вирус простого герпеса, ви-
рус Эпштейна – Барр, цитомегаловирус), хламидии 
и микоплазмы [3, 4].

Вместе с  тем хламидийная инфекция в  боль-
шинстве работ исследовалась преимущественно 
в генитальном тракте и лишь в единичных источни-
ках описаны экстрагенитальные проявления, такие 
как хламидийный конъюнктивит, пневмония, га-
строэнтероколит, гломерулонефрит и  пиелонефрит 
у  детей  [1, 6]. В  доступной литературе обнаруже-
ны скудные данные хламидийного поражения сли-
зистой оболочки желудка. Однако есть единичные 
работы, указывающие на возможность сочетания 
у детей воспалительных заболеваний мочевыдели-
тельной системы хламидийной этиологии и  хро-
нической воспалительной патологии слизистой 
оболочки пищеварительного тракта с  нарушением 
моторики желудочно-кишечного тракта [7].

В настоящее время известны несколько ти-
пов хламидий, таких как Chlamidia trachomatis, 
Chlamidia psitaci, Chlamidia pneumonia, Chlamidia 
pecorum, а  также изучена динамика развития этих 
возбудителей. Так, первоначальное инфицирование 
клетки проявляется в виде элементарных телец, ме-
таболически инертных (ЭТ), устойчивых в окружа-
ющей среде. Установлено, что ЭТ фагоцитируются 
клетками хозяина с  образованием эндофагосомы. 
В  результате незавершенного фагоцитоза в  эндо-
фагосомах клеток ЭТ трансформируются в  рети-
кулярные тельца (РТ), размеры которых в  5–8 раз 
превышают ЭТ. Последующие деления приводят 
к конденсации цитоплазмы, уменьшению размеров 
и трансформации в ЭТ. В дальнейшем РТ заполня-
ют всю цитоплазму клеток, при этом часть клеток 
погибает, а  вышедшие ЭТ начинают новый цикл 
развития. Обнаружение хламидий осуществляется 
при световой микроскопии с помощью окраски ре-
активом Шиффа, азуром и эозином.

Установлено, что хламидии обладают тропно-
стью прежде всего к  клеткам цилиндрического 
эпителия и  эндотелиоцитам сосудов микроцирку-
ляторного русла, кроме того, могут размножаться 

в  клетках ретикулоэндотелиальной системы, пре-
имущественно в макрофагах.

Известно, что одной из основных проблем, за-
трудняющих выявление роли хламидийной инфек-
ции в  развитии поражения желудочно-кишечного 
тракта, является способность возбудителя длитель-
но персистировать в организме человека, обуслов-
ленная незавершенным фагоцитозом. В  результате 
чего не происходит выработки полисахарида и ос-
новного белка мембраны, что не позволяет распоз-
нать данную инфекцию стандартными методами 
обнаружения антигенов или антител (ПИФ, ИФА, 
серологический метод  — ​РНГА) и  обусловливает 
важность применения иммуногистохимического ис-
следования.

В нашей работе мы решили провести выборку 
групп пациентов с ХГ и групп детей с ХГ и хрони-
ческим гломерулонефритом (ХГН). Данный выбор 
групп пациентов обусловлен возможностью со-
четания ХГ и ХГН у детей как в результате непо-
средственно воздействия хламидийной инфекции, 
так и в результате иммуносупрессивного действия 
длительного лечения стероидными и  цитотоксиче-
скими препаратами.

Целью исследования явилось изучение гистоло-
гических и  иммуногистохимических (ИГХ) про-
явлений поражения слизистой оболочки желудка 
Chlamidia trachomatis у детей с ХГН.

Материа лы и методы
Были изучены биоптаты из антрального отдела 

и  тела желудка, полученные при фиброгастродуо-
деноскопии от 60 детей. На основании гистологи-
ческого исследования слизистой оболочки желудка 
и  данных историй болезни (возраст, пол, длитель-
ность основного заболевания, проводимая терапия, 
результаты лабораторных и инструментальных ис-
следований) были сформированы две группы паци-
ентов. Первая группа: дети с ХГН и ХГ — ​11; вторая 
группа: дети с ХГ и без гломерулопатии — ​10.

Для изучения гастробиоптатов использовали на-
бор стандартных гистологических методик: окраска 
гематоксилином и эозином, пикрофуксином по Ван 
Гизону, по Романовскому – Гимза, альциановым си-
ним и реактивом Шиффа.

ИГХ-исследование выполнялось с  использовани-
ем моноклональных антител к хламидиям AM088-5М 
(BioGenex). Степень экспрессии оценивалась полу-
количественным методом рангового анализа с опре-
делением в баллах (отрицательная —  0, слабая — ​1, 
умеренная — ​2 и выраженная — ​3).

Морфометрическое исследование проводилось 
с  использованием программы Axio Vision, вер-
сия 4.8.3, фирма Carl Zeiss. Микроморфометрия ги-
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стологических препаратов слизистой оболочки же-
лудка в обеих группах основывалась на описанных 
ниже показателях с  последующей статистической 
обработкой. Оценивали следующие показатели: вы-
соту клеток поверхностного эпителия слизистой 
оболочки желудка и  их ядерно-цитоплазматиче-
ский индекс (ЯЦИ), расстояние между железами, 
ЯЦИ клеток эпителиоцитов желез, состав клеточ-
ных инфильтратов, площадь и толщину стенок со-
судов. Результаты проведенного исследования об-
рабатывались методом вариационный статистики 
с  вычислением средних арифметических величин, 
стандартного отклонения, средней квадратичной 
ошибки, средних геометрических доверительных 
интервалов. Достоверность различий показателей 
определяли по таблице Стьюдента. Различия явля-
лись достоверными при значении p < 0,05.

Гистологические изменения в  слизистой обо-
лочке желудка оценивали по визуально-аналоговой 
шкале системы OLGA (Operative Link for Gastritis 
Assessment) (2008) [1], предложенной на 3-м съезде 
Российского общества патологоанатомов (2009) [2]. 
В  этой методике определялись: степень выражен-
ности, активность воспалительного процесса и ста-
дия ХГ.

Результаты исс ледования
Иммуногистохимическое исследование. По-

ложительная экспрессия антигена Chlamidia trа­
chomatis отмечалась у  8 из 11 детей с  ХГН, в  то 
время как ни у одного из 10 детей с изолированным 
поражением слизистой оболочки желудка антигены 
не были обнаружены. Антиген локализовался пре-

имущественно в цитоплазме клеток поверхностного 
эпителия и эпителиоцитах шеечных отделов желез 
слизистой оболочки желудка  — ​в  основном у  ба-
зального края клетки и вокруг ядра в виде зерен ко-
ричневого цвета (рис. 1). Кроме того, экспрессия ан-
тигена выявлялась в  эндотелиоцитах в  небольшом 
числе микрососудов микроциркуляторного русла 
(рис. 2). В целом степень выраженности экспрессии 
антигена варьировала от 1 до 3 баллов.

Гистологическое исследование. У  всех детей 
выявлялся ХГ разной степени выраженности и ак-
тивности. Следует подчеркнуть, что у  пациентов 
с сочетанной патологией ХГ и ХГН чаще наблюда-
лась наибольшая степень активности ХГ (умерен-
ная степень активности — ​4 наблюдения, высокая 
степень активности — ​3 наблюдения). В частности, 
воспалительный инфильтрат распространялся на 
глубокие слои собственной пластинки слизистой 
оболочки у 10 из 11 детей с сочетанной патологией 
и только в 6 из 10 случаев с изолированным пораже-
нием желудка.

Разрастание грубоволокнистой соединительной 
ткани с  разрежением желез в  слизистой оболочке 
желудка, свидетельствующее о  начале формирова-
ния атрофических изменений, выявлялось в 7 слу-
чаях у детей с ХГН и лишь у 4 без патологии по-
чек. Вместе с тем спиралевидная микрофлора типа 
Нelicobacter pylori с  высокой частотой и  практи-
чески одинаково обнаруживалась в  обеих группах 
(соответственно 10 и  9). Фовеолярная гиперпла-
зия слизистой оболочки желудка отмечалась у 8 из 
11  детей с  гломерулонефритами, что в  два раза 
реже, чем в группе пациентов без патологии почек. 

Рис. 1.	 Экспрессия антигена Chlamidia trachomatis. Отмечается 
выраженная экспрессия в клетках поверхностного эпи-
телия слизистой оболочки желудка у ребенка с  хрони-
ческим гастритом и хроническим гломерулонефритом.  
ИГХ-исследование с окраской гематоксилином. Ув. ×1000

Рис. 2.	Отмечается умеренно выраженная экспрессия 
в эндотелиоцитах перинуклеарно у ребенка с хро-
ническим гастритом и хроническим гломерулонеф-
ритом. ИГХ-исследование с окраской гематоксили-
ном. Ув. ×1000
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У 8 пациентов из 11 с гломерулонефритом отмеча-
лось увеличение цитоплазмы клеток поверхностно-
го эпителия слизистой оболочки желудка и клеток 
эпителиоцитов желез. Обращало на себя внимание 
появление пенистого вида цитоплазмы с выражен-
ной мелкой вакуолизацией и эозинофильной зерни-
стостью у 8 детей с ХГН и ХГ. Данные изменения 
определялись в виде множественных мелких очагов 
как в отдельных клетках, так и в группах клеток по-
верхностного эпителия и эпителиоцитах желез сли-
зистой оболочки желудка (рис. 3), а также в гладко-
мышечных клетках сосудов (рис. 4). Наблюдались 
инфильтраты высокой и неравномерной плотности, 
представленные как диффузным расположением 
преимущественно лимфоцитов с примесью плазмо-
цитов, так и очаговыми скоплениями по типу лим-
фоидных фолликулов без светлых центров.

Имелись признаки развития атрофических измене-
ний, проявлявшиеся в статистически достоверной раз-
нице в расстоянии между железами, площадями и тол-
щиной стенок сосудов слизистой оболочки желудка.

Клинических данные: было установлено, что 
все дети с сочетанным поражением почек и желуд-
ка получали стероидную терапию в  соответствии 
с  возрастом и  тяжестью основного заболевания. 
В качестве сопутствующего заболевания у всех де-
тей с хроническим гломерулонефритом был диагно-
стирован ХГ, в том числе НР-ассоциированный.

Обсу ж дение результатов
Проведенное нами исследование позволило вы-

явить изменения, характерные для поражения слизи-
стой оболочки желудка хламидиями, которые заклю-

чались в  мелкой вакуолизации цитоплазмы клеток 
поверхностного эпителия слизистой оболочки, эпи-
телия желез, эндотелиоцитов и гладкомышечных кле-
ток микрососудов. В вакуолях при окраске реактивом 
Шиффа обнаруживались эозинофильные зерна. Кро-
ме того, наблюдалась очаговая круглоклеточная, пре-
имущественно лимфоцитарная инфильтрация с фор-
мированием лимфоидных фолликулов без светлых 
центров и примесью плазмоцитов и нейтрофильных 
лейкоцитов. Специфичность хламидийного пораже-
ния подтверждалась ИГХ-исследованием, при кото-
ром в пораженных клетках поверхностного и желези-
стого эпителия, эндотелия микрососудов выявлялась 
экспрессия антигена хламидий. Таким образом, ис-
следование позволило получить новые данные, уточ-
няющие этиологию ХГ.

В результате исследования было обнаружено 
частое поражение слизистой оболочки желудка 
одновременно и спиралевидной микрофлорой типа 
Н. pylori, и хламидиями в случаях сочетания ХГН 
и ХГ (8 из 11 детей). Эти данные позволяют утверж-
дать, что утяжеление течения ХГ обусловлено как 
бактериально-хламидийной этиологией процесса, 
так и  иммуносупрессивным действием хламидий 
на слизистую оболочку желудка. Морфологически 
утяжеление проявлялось более выраженными вос-
палительными изменениями, которые заключались 
в  распространении инфильтратов на всю толщу 
слизистой оболочки желудка и сопровождались по-
ражением микрососудистого русла, приводящим 
к выраженным дистрофическим изменениям эпите-
лиоцитов поверхностного эпителия, желез и склеро-
тическими изменениями в строме слизистой оболоч-

Рис. 3.	Пенистый вид цитоплазмы эпителиоцитов желез 
с  выраженной мелкой вакуолизацией и эозино-
фильной зернистостью у ребенка с хроническим га-
стритом и хроническим гломерулонефритом. Окраска 
азуром и эозином. Ув. ×1000

Рис. 4.	Мелкая вакуолизация гладкомышечных клеток 
стенок сосудов у ребенка с хроническим гастритом 
и хроническим гломерулонефритом. Окраска азуром 
и эозином. Ув. ×1000
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ки желудка. Кроме того, изменения эндотелиоцитов 
микрососудов предполагает у детей с ХГН этиопа-
тогенетическую взаимосвязь между развитием ХГ 
и поражением клубочкового аппарата почек, также 
характеризующимся аналогичными структурными 
изменениями эндотелиоцитов капилляров клубоч-
ка. Проведенное исследование позволило предполо-
жить системный характер воспалительной реакции 
при сочетанном хламидийном поражении слизистой 
оболочки желудка и почек, проявившийся пораже-
нием сосудов микроциркуляторного русла в обоих 
органах. Вместе с тем стероидная терапия, проводи-
мая у всех пациентов с сочетанным поражением же-
лудка и почек, могла способствовать как снижению 
местных факторов иммунной защиты, так и  быть 
непосредственной причиной развития деструктив-
ных изменений слизистой оболочки желудка.

Выводы
1.	 Иммуногистохимическим методом доказана 

роль хламидийной инфекции в  поражении сли-
зистой оболочки желудка.

2.	 Комплексное иммуногистохимическое и  гисто-
логическое исследование позволило выявить со-
четание ХГ и ХГН у детей.

3.	 Установлены особенности стромально-сосуди-
стых реакций в развитии ХГ, протекающих изо-
лированно и в сочетании с ХГН.

4.	 Стероидная терапия может приводить к снижению 
местных защитный механизмов и непосредствен-
ному поражению слизистой оболочки желудка.

5.	 Полученные данные доказывают необходимость 
проведения иммуногистохимического исследо-
вания для этиологической диагностики ХГ.
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медицинских услуг в детском стационаре
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Недостаточное финансирование системы здравоохранения, повышенный спрос на медицинские услуги приводят 
к ограничению доступности бесплатной медицинской помощи и росту платных медицинских услуг. В настоящее 
время особенности порядка предоставления платных медицинских услуг в детских стационарах представляют 
собой актуальную проблему в сфере оказания медицинской помощи детям. С целью изучения распространен-
ности, структуры и  порядка предоставления платных медицинских услуг проведено анонимное анкетирование 
1479 родителей детей в возрасте от 0 до 18 лет, проходивших лечение в четырех многопрофильных стациона-
рах Санкт-Петербурга. Несмотря на наличие медицинского полиса, в детском стационаре широко распространено 
предоставление платных медицинских услуг. По результатам опроса 29,6 % родителей вынуждены пользоваться 
личными денежными средствами для оплаты медицинских услуг в детском стационаре. Чаще всего респонденты 
оплачивают лекарственные препараты, лабораторные анализы, инструментальные исследования, консультации 
врачей-специалистов, операции и изделия медицинского назначения. Порядок их предоставления нередко на-
рушается. Родители, воспользовавшиеся платными услугами в детском стационаре, в большинстве случаев имели 
высшее образование, низкий материальный достаток семьи, предыдущий опыт пребывания с ребенком в стацио-
наре. Наибольший процент оказания платных медицинских услуг отмечен при госпитализации пациентов детского 
возраста в экстренном порядке и прохождении лечения на отделениях хирургического профиля. Установлена низ-
кая информированность и недостаточная правовая активность родителей в приобретении знаний об обязатель-
ном медицинском страховании.

Ключевые слова: платные медицинские услуги; дети; стационарная помощь; мнение родителей; анкетирование.
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Insufficient funding of the health system increased demand for medical services lead to a limited access to free medical care 
and growth of paid medical services. Currently, the specifics of the procedure for providing of paid medical services in chil-
dren’s hospitals are a problem in the field of rendering of medical care for children. An anonymous survey of 1479 parents of 
children aged 0 to 18 years who were treated at four multidisciplinary hospitals of St Petersburg were conducted, in order to 
study the prevalence, structure and procedure of providing of paid medical services. Despite having medical insurance, the 
provision of paid medical services is widespread in the children’s hospital. According to the results of the survey, 29.6% of 
parents are forced to use personal funds to pay for medical services in a children’s hospital. Most often, respondents pay for 
medicines, laboratory tests, instrumental research, medical consultations of the specialists, surgeries and medical devices. 
The order of their provision is often violated. Parents who used the paid services in a children’s hospital, in most cases, 
had higher education, low material prosperity of the family, and previous experience of being with a child in the hospital. 
The highest percentage of paid medical services was recorded during hospitalization of pediatric patients in the emergency 
order and undergo treated on the surgical departments. Low awareness and lack of legal activity of parents in the acquisition 
on compulsory health insurance are revealed.

Keywords: paid medical services; children; inpatient care; the opinion of parents; questioning.
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Введение
В современной России происходит модерниза-

ция системы здравоохранения и  ее реорганизация 
в условия рыночной экономики. С развитием меди-
цинской науки, новых методов диагностики и  ле-
чения постоянно растет рынок медицинских услуг 
[1, 5].

На фоне недостаточности бюджетных поступле-
ний и  изменения правового статуса государствен-
ных и  муниципальных медицинских учреждений 
задачей бюджетных учреждений здравоохранения 
стала оптимизация использования финансовых, ма-
териально-технических и  кадровых ресурсов при 
условии выполнения своих обязательств по обеспе-
чению государственных гарантий оказания гражда-
нам Российской Федерации бесплатной медицин-
ской помощи. Для уменьшения бюджетных потерь, 
с одной стороны, и увеличения доступности и воз-
можности дополнительного предоставления боль-
ным медицинских услуг повышенного качества, 
с другой стороны, организации вынуждены увели-
чивать долю платных медицинских услуг [2, 4].

В соответствии со ст.  41 Конституции Россий-
ской Федерации 1 каждый гражданин имеет право на 
бесплатное получение медицинской помощи в госу-
дарственных и  муниципальных учреждениях здра-
воохранения. Порядок оказания медицинских услуг, 
установленный Территориальной программой госу-
дарственных гарантий оказания гражданам Россий-
ской Федерации бесплатной медицинской помощи 
в Санкт-Петербурге (ПГГ), предполагает, что объем, 
сроки, место и своевременность проведения диагно-
стических и  лечебных мероприятий определяются 
лечащим врачом в  соответствии с  медицинскими 
стандартами и  наличием медицинских показаний. 
Желание гражданина получить медицинские услуги 
без медицинских показаний или услуги сверх уста-
новленных стандартов, а  также желание получить 
медицинскую помощь вне очереди или повышенно-
го качества являются основанием для приобретения 
данных услуг на платной основе. Однако низкая ос-
ведомленность пациентов о своих правах и об объеме 
бесплатных медицинских услуг, в том числе в рамках 
обязательного медицинского страхования (ОМС), 
недобросовестность и желание некоторых медицин-
ских работников получить дополнительную прибыль 
порой ведет к  нарушению прав граждан и  порядка 
предоставления платных медицинских услуг, а также 
к развитию «теневой» коммерческой медицины [7, 9].

Возможности оказания платных медицинских 
услуг в  детских учреждениях ограничены и  не 

1  Конституция Российской Федерации: принята всенародным 
голосованием 12 декабря 1993 года.

развиты в  том объеме, в  котором они существуют 
во взрослой сети лечебных учреждений [3]. Од-
нако с  каждым годом доля платных услуг растет, 
но иногда они оказываются с  нарушениями норм 
действующего законодательства. Порой родители, 
воспользовавшись платной услугой, совершают не 
осознанный выбор, а вынужденный шаг ввиду тех 
или иных экстренных обстоятельств. Существует 
тонкая грань между желанием родителей получить 
медицинскую услугу повышенного качества в  ко-
роткие сроки за счет личных денежных средств, 
с  одной стороны, и  необходимостью в  связи с  от-
сутствием бесплатной доступной альтернативы  — ​
с другой.

Таким образом, изучение порядка предоставле-
ния и  распространенности платных медицинских 
услуг и  их оценка родителями детей, получавших 
лечение в  стационарах, является своевременной 
и актуальной задачей [6, 8].

Цель исследования  — ​изучить распространен-
ность, структуру и  порядок предоставления плат-
ных медицинских услуг в  детских стационарах 
Санкт-Петербурга и их оценку родителями.

Материа лы и методы исс ледования
По специально разработанным статистиче-

ским формам проведено анонимное анкетирова-
ние 1479 родителей детей в возрасте от 0 до 18 лет, 
проходивших стационарное лечение и  готовящих-
ся к выписке. Анкетирование проводилось на базе 
четырех многопрофильных стационаров Санкт-
Петербурга: СПбГБУЗ «Детская городская больни-
ца № 1», СПбГБУЗ «Детская городская больница 
№ 19 им. К.А. Раухфуса», СПбГБУЗ «Детская го-
родская клиническая больница № 5 им. Н.Ф. Фила-
това», СПбГБУЗ «Детская городская больница № 2 
Святой Марии Магдалины».

Результаты и их обсу ж дение
Проведенное исследование показало, что боль-

шинство детей (93,1 ± 1,1 из 100), проходивших 
стационарное лечение, имели полис ОМС. Однако 
5,5 ± 1,0 на 100 детей дополнительно к полису ОМС 
имели полис ДМС и 1,4 ± 0,5 не имели никакого ме-
дицинского полиса. Таким образом, большинство 
детей (98,6 ± 0,5 из 100 детей) во время пребывания 
в  стационаре имели возможность получения бес-
платной медицинской помощи надлежащего каче-
ства в  объеме и  на условиях, установленных ПГГ, 
в  медицинских организациях, участвующих в  ре-
ализации программ ОМС, а  также в  соответствии 
с договором ДМС.

Согласно статье  19 Федерального закона «Об 
основах охраны здоровья граждан в  Российской 



оригинальные статьи 59

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

Федерации» ФЗ‑323 2 и в рамках ПГГ при оказании 
медицинской помощи в  стационарных условиях 
осуществляется бесплатное обеспечение граждан 
лекарственными препаратами, включенными в  пе-
речень жизненно необходимых и важнейших лекар-
ственных препаратов, и медицинскими изделиями, 
назначенными врачом по медицинским показаниям 
или по решению врачебной комиссии стационара. 
Объемы медикаментозной терапии и  лабораторно-
инструментальных видов исследования определяет 
лечащий врач. Обеспечение детей в стационарных 
условиях лекарственными препаратами, изделиями 
медицинского назначения и  расходными материа-
лами, а также оплата медицинских услуг осущест-
вляются за счет средств медицинского страхования 
и государственного бюджета РФ.

По данным анкетирования только две трети 
(64,1 ± 2,2) детей за время госпитализации были 
полностью обеспечены всем необходимым и роди-
тели не использовали личные средства на эти цели. 
В то же время почти трети опрошенных (29,6 ± 2,1) 
за время госпитализации предлагалось самостоя-
тельно приобрести для лечения ребенка медикамен-
ты, лекарства, перевязочный материал и др. Из них 
28,2 ± 2,0 на 100 респондентов были вынуждены 
что-либо приобретать за свои деньги, а  1,4 ± 0,5 
практически все оплачивали из личных средств. 
6,3 ± 1,1 на 100 респондентов были вынуждены от-
казаться от оплаты лекарств и медицинских услуг, 
так как не имели на это средств.

Среди медицинских услуг, которые родите-
лям приходилось оплачивать из личных денежных 
средств во время пребывания в  стационаре и  ко-
торые были назначены лечащим врачом ребенка, 
респонденты отметили: лекарственные препара-
ты (44,1 ± 4,1), лабораторные анализы (11,0 ± 2,6), 
инструментальные исследования (10,3 ± 2,5), кон-
сультации врачей-специалистов (8,3 ± 2,3), опера-
цию (2,1 ± 1,2), изделия медицинского назначения 
(4,8 ± 1,8) и  другие медицинские манипуляции 
(9,0 ± 2,4).

Порядок предоставления платных медицинских 
услуг определен постановлением Правительства 
РФ «Об утверждении Правил предоставления ме-
дицинскими организациями платных медицинских 
услуг»3. Приобретая медицинскую услугу на плат-
ной основе, пациент становится потребителем. 
С  этого момента все взаимоотношения между по-
требителем и  медицинской организацией регули-

2  Федеральный закон № 323-ФЗ от 21.11.2011 «Об основах охра-
ны здоровья граждан в Российской Федерации».
3  Постановление Правительства РФ от 04.10.2012 № 1006 
«Об утверждении Правил предоставления медицинскими орга-
низациями платных медицинских услуг».

руются Законом РФ «О защите прав потребителя» 4. 
При оказании платных услуг в соответствии с зако-
нодательством Российской Федерации в обязатель-
ном порядке заключается договор в  письменном 
виде с  указанием сведений об исполнителе и  по-
требителе, стоимости и наименования медицинской 
услуги, условий и  сроков предоставления. Потре-
бителю (заказчику) выдается документ, подтверж-
дающий произведенную оплату предоставленных 
медицинских услуг (контрольно-кассовый чек, кви-
танция или иной бланк строгой отчетности).

Из ответов респондентов, воспользовавшихся 
платными услугами в детском стационаре, следует, 
что с  33,1 ± 3,9 из 100 родителей письменный до-
говор на оказание платных медицинских услуг не 
заключали, а 17,9 ± 3,2 на 100 опрошенных об этом 
и  не знали. Только 48,3 ± 4,2 из 100 респондентов 
оплачивали платные услуги через кассу, и 26,9 ± 3,7 
ответили, что оплата производилась непосредствен-
но врачу или медицинской сестре.

После оплаты услуги 41,4 ± 4,1 на 100 респон-
дентов был выдан чек или другой платежный доку-
мент, а 31,7 ± 3,9 из 100 опрошенных никакого до-
кумента не выдавалось.

Около трети респондентов (32,3 ± 2,1) оценили 
стоимость платных медицинских услуг в  детском 
стационаре как вполне приемлемую, а 9,7 ± 1,3 на 
100 опрошенных как дорогую. 6,1 ± 1,1 из 100 ро-
дителей рассматривали возможность приобретения 
платных медицинских услуг, но их стоимость по-
считали для себя недоступной. Половина респон-
дентов (51,9 ± 2,3) платными услугами не пользова-
лись и оценить их стоимость не смогли.

Согласно законодательству при заключении до-
говора на медицинскую услугу потребителю долж-
на быть предоставлена информация о возможности 
получения соответствующих видов и объемов меди-
цинской помощи в рамках ПГГ без взимания платы. 
Однако за время госпитализации возможность озна-
комиться с перечнем бесплатных медицинских ус-
луг, на которые ребенок имел право за счет средств 
ОМС, отметили только треть от общего количества 
респондентов, из них большая часть (19,7 ± 1,8) по-
лучили информацию из информационных стендов, 
висящих на видном месте, а 7,9 ± 1,2 на 100 опро-
шенных всё подробно рассказал лечащий врач. 
Больше половины родителей не интересовались 
(23,5 ± 1,9) или не обращали внимания (31,6 ± 2,1) 
на данный вид информации. Оставшейся части 
опрошенных информация совсем не предоставля-
лась (17,2 ± 1,7). Таким образом, имеет место не 

4  Закон РФ от 07.02.1992 № 2300-1 (ред. от 03.07.2016) «О защите 
прав потребителя».
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только недостаточное информирование населения 
об их правах в системе ОМС, но и низкая правовая 
активность граждан в приобретении этих знаний.

Для установления социального статуса родите-
лей, воспользовавшихся платными услугами, была 
проведена оценка социального и  материального 
положения респондентов. Больше половины ре-
спондентов (57,9 ± 4,1) имели высшее образова-
ние, 22,8 ± 3,5 из 100 имели среднее специальное 
образование, 10,3 ± 2,5  — ​незаконченное высшее 
и  9,0 ± 2,4 из 100  — ​среднее общее образование. 
По социальному положению большинство респон-
дентов, оплативших те или иные медицинские ус-
луги и  лекарства в  больнице, оказалось временно 
не работающими (в декрете, в отпуске по уходу за 
ребенком)  — ​34,5 ± 4,0, служащими  — ​20,0 ± 3,3 
и рабочими — ​17,9 ± 3,2 на 100 опрошенных.

По материальному положению более половины 
родителей (56,6 ± 4,1), воспользовавшихся платны-
ми услугами и принявших участие в исследовании, 
отнесли себя к категории семей с низким достатком, 
указав в анкете, что средств в семье хватает только 
на питание и на самое необходимое, а 6,2 ± 2,0 из 
100 респондентов сообщили, что средств в семье не 
хватает на питание и им приходится на всем эконо-
мить. Только треть родителей (31,0 ± 3,9) отметила 
достаточное наличие средств и возможность отло-
жить их на будущее, а 6,2 ± 2,0 на 100 опрошенных 
указали, что у  них обеспеченная семья и  средств 
хватает на все.

При анализе имеющегося опыта госпитализаций 
большая часть (71,0 ± 3,8) родителей, воспользовав-
шаяся платными услугами, отметила наличие пре-
дыдущего опыта пребывания с ребенком в стацио-
наре.

В соответствии с  ПГГ специализированная ме-
дицинская помощь оказывается бесплатно в стаци-
онарных условиях и включает в себя профилактику, 
диагностику и  лечение заболеваний и  состояний. 
Экстренная медицинская помощь оказывается бес-
платно вне зависимости от наличия гражданства 
и  полиса ОМС. По данным анкетирования среди 
респондентов, оплативших медицинские услуги 
и лекарства за период госпитализации, больше по-
ловины родителей (52,4 ± 4,2) поступило с  детьми 
в  стационар в  экстренном порядке и  около трети 
(31,0 ± 3,9) по направлению базовой поликлиники 
на плановое лечение.

Родители детей, проходивших лечение на отде-
лениях хирургического профиля, оплачивали лекар-
ства и медицинские услуги чаще, чем на соматиче-
ских отделениях (57,2 ± 4,1 против 42,8 ± 4,1; t > 2).

Таким образом, большинство родителей, вос-
пользовавшихся платными услугами, имели выс-

шее и  среднее специальное образование, времен-
но не работали, относили себя к  категории семей 
с  низким и  средним доходом, имели предыдущий 
опыт нахождения с ребенком в стационаре, их дети 
были  госпитализированы в  экстренном порядке 
и проходили лечение в отделениях хирургического 
профиля.

На вопрос о том, сталкивались ли респонденты 
со случаями вымогательства со стороны медицин-
ского персонала, положительно ответили 2,8 ± 0,7 
из 100 опрошенных, а  10,8 ± 1,4 не захотели отве-
чать на данный вопрос. Однако родители призна-
лись, что сами давали «в знак благодарности» ме-
дицинскому персоналу деньги или другие ценные 
подарки часто (3,7 ± 0,9) и редко (13,6 ± 1,6), почти 
четверть респондентов не захотели отвечать на этот 
вопрос (23,9 ± 1,9), что наводит на мысль также 
о положительном ответе.

Среди родителей, воспользовавшихся платными 
услугами в стационаре, 40,0 ± 4,1 из 100 респонден-
тов остались полностью удовлетворены оказанной 
медицинской помощью. Однако 39,3 ± 4,1 из 100 ре-
спондентов остались удовлетворены качеством ме-
дицинской помощи не в  полной мере, а  12,4 ± 2,8 
были полностью не удовлетворены. Затруднились 
в оценке данного критерия 8,3 ± 2,3 из 100.

По мнению родителей, для улучшения работы 
детской больницы необходимо увеличить финан-
сирование организации (10,5 %), увеличить объем 
бесплатной медицинской помощи (7,8 %), а  также 
лекарственное обеспечение (5,8 %) и  обеспечение 
средствами ухода, изделиями медицинского назна-
чения (5,3 %).

Зак лючение
Проведенное анкетирование показало, что, не-

смотря на наличие медицинского полиса, 29,6 % ро-
дителей были вынуждены воспользоваться личны-
ми денежными средствами для оплаты медицинских 
услуг в детском стационаре. Наиболее часто роди-
тели оплачивали лекарства, консультации врачей-
специалистов, лабораторные и  инструментальные 
исследования. Порядок предоставления и  оплаты 
платных медицинских услуг часто нарушается. 
Установлена низкая правовая активность родителей 
в приобретении знаний об ОМС.

Литерат ура
1.	 Анисимов М.В. Медико-социальные аспекты до-

ступности, удовлетворенности населения каче-
ством медицинской помощи и  пути повышения 
их уровня. Автореф. дис. … канд. мед. наук. Во-
ронеж, 2011. [Anisimov MV. Mediko-sotsial’nye 
aspekty dostupnosti, udovletvorennosti naseleniya 



оригинальные статьи 61

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

kachestvom meditsinskoy pomoshchi i  puti 
povysheniya ikh urovnya [dissertation]. Voronezh; 
2011. (In Russ.)].

2.	 Балашов А.Л., Попова О.В., Колобухов П.В. Ре-
гиональный опыт оказания платных медицин-
ских услуг  // Педиатр. – 2012. – № 1. – ​С. 62–65. 
[Balashov  AL, Popova OV, Kolobukhov PV. Regional 
experience in providing paid medical services. Pediatr. 
2012;(1):62-65. (In Russ.)]

3.	 Гурьева Н.А., Орел В.И., Попова О.В., Орел О.В. 
Оперативный контроль качества организации ме-
дицинской помощи // Педиатр. – 2012. – № 1. – ​
С. 41–43. [Gur’eva NA, Orel VI, Popova OV, Orel OV. 
Medical aid managment on-line quality control. 
Pediatr. 2012;(1):41-43. (In Russ.)]

4.	 Куприянова В.И. Результаты изучения затрат личных 
средств граждан на стационарное лечение. Новые 
горизонты: инновации и сотрудничество в медици-
не и здравоохранении. Материалы IХ Российско-не-
мецкой научно-практической конференции Фору-
ма им. Р. Коха и И.И. Мечникова. Новосибирск, 2010: 
52–54. [Kupriyanova V.I. Rezul’taty izucheniya zatrat 
lichnykh sredstv grazhdan na statsionarnoe lechenie. 
Novye gorizonty: innovatsii i  sotrudnichestvo v 
meditsine i zdravookhranenii. Materialy IХ Rossiysko-
nemetskoy nauchnoprakticheskoy konferentsii 
Foruma im. R. Kokha i  I.I. Mechnikova. Novosibirsk; 
2010:52-54. (In Russ.)]

5.	 Медик В.А., Юрьев В.К. Общественное здоро-
вье и  здравоохранение: учебник для вузов.  – 
2-е  изд., испр. и  доп. – ​М.: ГЭОТАР-Медиа, 2012. 
[Medik VA, Yur’ev VK. Obshchestvennoe zdorov’e 
i  zdravookhranenie: uchebnik dlya vuzov. Moscow: 
GEOTAR-Media; 2012. (In Russ.)]

6.	 Моисеева К.Е., Артамонов К.В., Исенов С.К., и  др. 
Опыт использования анонимного анкетирова-
ния для оценки качества медицинской помощи. 
Проблема человека: философские, исторические, 
медицинские, правовые, социологические, этиче-

ские и культурологические аспекты: сб. науч. тр. – 
2010, СПб. – ​Вып. VIII. – ​C. 127–130. [Moiseeva KE, 
Artamonov KV, Isenov SK, et al. Opyt ispol’zovaniya 
anonimnogo anketirovaniya dlya otsenki kachestva 
meditsinskoy pomoshchi. Problema cheloveka: 
filosofskie, istoricheskie, meditsinskie, pravovye, 
sotsiologicheskie, eticheskie i  kul’turologiches
kie aspekty: sb. nauch. tr. SPb; 2010;(8):127-130. 
(In Russ.)]

7.	 Соколова В.В. Анализ активной неудовлетворен-
ности населения Санкт-Петербурга качеством ме-
дицинской помощи. Фундаментальная наука и кли-
ническая медицина: Тезисы XIX Международной 
медико-биологической конференции молодых ис-
следователей. – ​СПб.: Изд-во СПбГУ, 2016. – 531 c. 
[Sokolova V.V. Analiz aktivnoy neudovletvorennosti 
naseleniya Sankt-Peterburga kachestvom 
meditsinskoy pomoshchi. Fundamental’naya nauka 
i klinicheskaya meditsina: Tezisy XIX Mezhdunarodnoy 
mediko-biologicheskoy konferentsii molodykh 
issledovateley. Saint Petersburg; Izd-vo SPbGU; 2016. 
531 p. (In Russ.)]

8.	 Юрьев В.К., Ахмедов М.Р., Зеленова Е.В., и др. Ан-
кетирование как метод оценки состояния здоро-
вья детей // Российский педиатрический журнал. 
2008. – № 1. – ​С. 57–60. [Yur’ev VK, Akhmedov MR, 
Zelenova EV, et al. Anketirovanie kak metod otsenki 
sostoyaniya zdorov’ya detey. Rossiyskiy pediatricheskiy 
zhurnal. 2008;(1):57-60. (In Russ.)]

9.	 Юрьев В.К., Заславский Д.В., Витенко Н.В., и  др. 
Некоторые результаты оценки пациентами ка-
чества медицинской помощи // Ученые записки 
Санкт-Петербургского государственного меди-
цинского университета им. академика И.П. Павло-
ва. – 2010. – ​Т. ХVII. – № 2. – ​С.  5–8. [Yur’ev VK, 
Zaslavskiy  DV, Vitenko NV, et al. Some results of 
patients’ assessment of the quality of care. The 
Scientific Notes of the I. P. Pavlov St  Petersburg State 
Medical University. 2010;17(2):5-8. (In Russ.)]

Вадим Кузьмич Юрьев — д-р мед. наук, профессор, заведую-
щий кафедрой общественного здоровья и здравоохранения. 
ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государственный педиатри-
ческий медицинский университет» Минздрава России, Санкт-
Петербург. E-mail: spbgpma-ozz@mail.ru.

Vadim K. Yuryev — MD, PhD, Dr Med Sci, Professor, Head, 
Department of Public Health and Health Care. St Petersburg 
State Pediatric Medical University, Ministry of Healthcare of 
the Russian Federation, Saint Petersburg, Russia. E-mail: spb-
gpma-ozz@mail.ru.

Вера Васильевна Соколова — аспирант, ассистент, кафедра 
общественного здоровья и здравоохранения. ФГБОУ ВО 
«Санкт-Петербургский государственный педиатрический ме-
дицинский университет» Минздрава России, Санкт-Петербург. 
E-mail: vera-Sokol@inbox.ru.

Vera V. Sokolova — Assistant Professor, Department of Pub-
lic Health and Health Care. St Petersburg State Pediatric  
Medical University, Ministry of Healthcare of the Russian 
Federation, Saint Petersburg, Russia. E-mail: vera-Sokol@
inbox.ru.

◆ Информация об авторах 	 ◆ Information about the authors



оригинальные статьи

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

62

DOI: 10.17816/PED8362-68

Аномалии конституции и туберкулезная инфекция у детей

© Ю.А. Яровая 1, М.Э. Лозовская 1, Е.Б. Васильева 1, Л.В. Клочкова 1, О.М. Носкова 2, И.А. Быкова 2

1 ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет» Минздрава России; 
2 ФБГУ СПбГБУЗ «Детская городская инфекционная больница № 3» Минздрава России, Санкт-Петербург

Для цитирования: Педиатр. – 2017. – Т. 8. – № 3. – С. 62–68. doi: 10.17816/PED8362-68
Поступила в редакцию: 26.01.2017

Принята к печати: 27.02.2017

Фенотипическими проявлениями генетических особенностей являются аномалии конституции или диатезы. Целью 
исследования было выявление у детей с туберкулезной инфекцией частоты встречаемости диатезов. Обследованы 
222 ребенка в возрасте от 1 года до 14 лет: 106 детей с активными формами туберкулеза; 54 ребенка с остаточными 
посттуберкулезными изменениями; 62 ребенка, инфицированных микобактериями туберкулеза (МБТ). Были выявле-
ны лимфатико-гипопластический, аллергический, нервно-артритический, экссудативно-катаральный диатезы. Среди 
пациентов с активным туберкулезом наиболее часто встречаются дети с лимфатико-гипопластическим (17,0 ± 3,7 %) 
и нервно-артритическим диатезом (17,0 ± 3,7 %), реже дети с аллергическим диатезом (10,4 ± 3,0 %). Наименее благо-
приятное течение активных форм туберкулеза отмечалось у детей с лимфатико-гипопластическим диатезом: ослож-
ненные формы туберкулеза отмечались у них в 27,8 ± 10,6 % случаев. У пациентов с нервно-артритическим диатезом 
осложненные формы развивались реже — в 11,1 ± 7,4 % случаев. Дети с аллергическим диатезом переносили только 
неосложненные формы первичного периода туберкулеза. У детей без аномалий конституции осложненное течение 
наблюдалось часто  — в 27,6 ± 5,9 % случаев. Частота встречаемости детей с аллергическим диатезом выше у па-
циентов с остаточными посттуберкулезными изменениями (29,6 ± 6,2 %) и инфицированных МБТ (33,8 ± 6,1 %), чем 
у пациентов с активным туберкулезом (10,4 ± 3,0 %). Наличие определенной аномалии конституции во многом предо-
пределяет течение туберкулезной инфекции.

Ключевые слова: дети; туберкулезная инфекция; аномалия конституции; диатез.
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Phenotypical implications of genetic features are anomalies of the constitution or diathesis. A research objective children 
had an identification with a tuberculosis infection of occurrence of diathesis. 222 children aged from 1 year up to 14 years 
are examined: 106 children with active forms of tuberculosis; 54 children with residual post-tubercular changes; 62 children 
infected with MBT. Limfatiko-hypoplastic, allergic, neuroarthritic, exudative and catarral diathesis was taped. Children with 
limfatiko-hypoplastic (17.0 ± 3.7%) and neuroarthritic diathesis most often occur among patients with active tuberculosis 
(17.0 ± 3.7%), children with allergic diathesis are more rare (10.4 ± 3.0% of cases. The least favorable current of active forms 
of tuberculosis became perceptible at children with limfatiko-hypoplastic diathesis: the complicated forms of tuberculosis 
became perceptible at them in 27.8 ± 10.6% of cases. At patients with neuroarthritic diathesis the complicated forms de
veloped less often – in 11.1 ± 7.4% of cases. Children with allergic diathesis transferred only uncomplicated forms of primary 
period of tuberculosis. At children without anomalies of the constitution the complicated current was observed often – in 
27.6 ± 5.9% of cases. Frequency of occurrence of children with allergic diathesis is higher at patients with residual post-
tubercular changes (29.6 ± 6.2%) and the infected MBT (33.8 ± 6.1%), than at patients with active tuberculosis (10.4 ± 3.0%). 
Existence of a certain anomaly of the constitution in many respects predetermines the course of a tuberculosis infection.

Keywords: children; tuberculosis infection; anomaly of the constitution; diathesis.



оригинальные статьи 63

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

Восприимчивость организма к различным забо-
леваниям, в том числе и к туберкулезной инфекции, 
различна: генетическая предрасположенность при 
сочетании определенных факторов внешней и вну-
тренней среды может трансформировать клини-
ческие особенности организма в  болезнь [2, 6, 7]. 
Фенотипическими проявлениями генетических осо-
бенностей являются аномалии конституции или ди-
атезы. Российские педиатры характеризуют диате-
зы у детей как полигенно наследуемую склонность 
к заболеваниям, объективно распознаваемую по от-
клонениям от нормального фенотипа [3, 5, 6, 10].

В настоящее время выделяют четыре типа ано-
малий конституции (диатезов): экссудативно-ка-
таральный (ЭКД), лимфатико-гипопластический 
(ЛГД), нервно-артритический (НАД) и  аллергиче-
ский (АД). ЭКД характеризуется повышенной реак-
тивностью организма, склонностью к рецидивирую-
щим инфильтративно-дескваматозным поражениям 
кожи, слизистых оболочек у детей раннего возрас-
та. Его кратковременные признаки наблюдаются на 
протяжении первых двух лет жизни у 40–60 % детей 
и в конце 2-го года постепенно исчезают [4, 5, 10]. 
ЛГД обусловлен пониженной возбудимостью ЦНС, 
недостаточной адаптацией организма к  условиям 
внешней среды, повышенной раздражимостью лим-
фатического аппарата. Его частота среди здоровых 
детей составляет от 3,2–6,8 %  [5] до 11 % [3] или 
12,5–24 % [1]. НАД характеризуется измененным 
состоянием ЦНС вследствие нарушения обмена ве-
ществ (мочевой кислоты и пуринов), а также нару-
шением функций внутренних органов, эндокринных 
желез. Считается, что у детей с НАД устойчивость 
к инфекционным агентам не изменена [3, 4, 9]. Ча-
стота НАД среди здоровых пациентов составля-
ет 3–5 % детей и в последнее время нарастает  [9]. 
АД обусловлен готовностью организма к возникно-
вению сенсибилизации и  развитию аллергических 
реакций. Его частота среди здоровых детей состав-
ляет 132: 1000 [3].

Цель исследования: выявление и определение ча-
стоты встречаемости аномалий конституции (диате-
зов) у детей с туберкулезной инфекцией различной 
выраженности; характеристика течения заболева-
ния туберкулезом у детей с диатезами.

Материа лы и методы исс ледования
Обследовано 222 ребенка в возрасте от 1 года до 

14 лет на базе туберкулезного отделения СПбГБУЗ 
«ДИБ № 3» за 2012–2015 гг. Всем детям проведено 
комплексное фтизиатрическое обследование с  ис-
пользованием методов иммунодиагностики, серо-
логических исследований, многослойной компью-
терной томографии (МСКТ). Все пациенты были 

разделены на три группы наблюдения: 1-ю группу 
составили 106 детей, переносящих активные формы 
туберкулеза; 2-ю группу  — ​54 ребенка с  впервые 
выявленными остаточными посттуберкулезными 
изменениями (ОПТИ); 3-ю группу  — ​62 ребен-
ка, инфицированных микобактериями туберкулеза 
(МБТ) без заболевания туберкулезом. Соотношение 
мальчиков и девочек было примерно равным (50,5 
и 49,5 % пациентов соответственно), распределение 
в группах равномерным.

Критерии выявления аномалий конституции 
определялись при клиническом обследовании па-
циентов [4, 8, 10]. Клиническими признаками ЭКД 
у  детей до 2-летнего возраста были: экссудатив-
но-дескваматозные поражения кожи, слизистых 
оболочек; паратрофия. В  основе диагностики АД 
лежали анамнестические данные о  дерматореспи-
раторных аллергозах и  аллергические проявления 
за период наблюдения. Основными маркерами ЛГД 
были: признаки астенического телосложения; пре-
вышение возрастной нормы роста; симптомы веге-
тососудистой дистонии. Клинические проявления 
НАД были представлены дисфункциями различных 
систем и  органов при нервном напряжении (эну-
рез, термоневроз, нарушение моторики кишечника 
и др.). У пациентов не наблюдалось подагрических 
приступов, ацетонемических рвот, они нехарактер-
ны для детского возраста [9, 10].

Статистическая обработка данных выполне-
на с  использованием компьютерной программы 
Microsoft Excel 2007. Для определения достовер-
ности различий между сравниваемыми средними 
величинами использовался t-критерий Стьюдента. 
Статистически значимыми считали различия при 
р < 0,05.

Результаты исс ледования
Среди пациентов 1-й группы (106 детей) 61,3 % 

были из очагов туберкулезной инфекции. Преобла-
дали семейные виды контактов (83,1 %), родствен-
ные отмечались реже (10,8 %), несколько детей 
были из гостевых контактов (6,2 %). Вакцинирова-
ны против туберкулеза 95,3 % пациентов, формиро-
вание постпрививочных рубчиков зафиксировано 
у  80,2 % детей. Превентивное лечение проведено 
у 43,4 % детей.

В структуре форм заболевания преобладали не-
осложненные формы туберкулеза  — ​78,3 %, ос-
ложненных было 21,7 % случаев. Туберкулез вну-
тригрудных лимфатических узлов составил 37,7 % 
случаев; первичный туберкулезный комплекс и ту-
беркулезная интоксикация  — ​по 16,0 % случаев 
соответственно. В  единичных случаях выявлены 
экссудативный плеврит, подострый диссеминиро-



оригинальные статьи

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

64

ванный туберкулез, туберкулема, инфильтративный 
туберкулез легких (по 0,9 % случаев соответствен-
но). Генерализованный туберкулез диагностирован 
у 4,7 % пациентов.

Аномалии конституции выявлены у 45,3 % детей 
1-й группы (табл. 1). Наиболее часто у детей встре-
чались ЛГД и  НАД (по  17,0 ± 3,7 % случаев соот-
ветственно), детей с АД было значительно меньше 
(10,4 ± 3,0 % случаев), ЭКД был выявлен у одного 
ребенка раннего возраста (0,9 ± 0,9 % случаев).

У пациентов 2-й группы (54 ребенка) туберку-
лезный контакт был установлен в  40,7 % случаев. 
Семейными были половина туберкулезных кон-
тактов (50,0 %); родственные отмечались в  31,8 % 
случаев; реже наблюдались квартирный, произ-
водственный и  гостевой виды контактов (9,1; 4,6 
и  4,6 % соответственно). Все дети были вакцини-
рованы против туберкулеза с формированием пост-
прививочного рубчика у  83,3 %. Превентивное ле-
чение получили 53,7 % детей.

ОПТИ в  основном были выявлены во внутри-
грудных лимфатических узлах (62,9 %); реже опре-
делялись кальцинированные компоненты первич-
ного туберкулезного комплекса (9,3 %), очаги Гона 
(9,3 %). Плевральные сращения были у  1 ребенка 
(1,9 %). В 16,7 % случаев ОПТИ были сформирова-
ны после осложненного течения туберкулеза.

Среди пациентов с  ОПТИ диатезы выявлены 
у  42,6 % детей (см. табл.  1). Более часто встреча-
лись дети с  АД (в  29,6 ± 6,2 % случаев, р < 0,05). 
Детей с проявлениями НАД и ЛГД было достовер-
но меньше, чем в 1-й группе наблюдения (7,4 ± 3,6 
и 5,6 ± 3,1 % случаев, р < 0,05).

У пациентов 3-й группы наблюдения (62 ре-
бенка) было диагностировано инфицирование 
МБТ. Контакт с  больными туберкулезом установ-
лен в 41,9 % случаев. Наиболее частыми являлись 

семейные виды контактов (в 73,1 % случаев); род-
ственные, квартирные, производственные контакты 
зафиксированы реже (по 15,4; 7,7; 3,9 % случаев со-
ответственно). Вакцинированы против туберкулеза 
98,4 % детей, наличие постпрививочного рубчика 
отмечено у 91,9 %. Превентивное лечение получили 
48,4 % пациентов.

Аномалии конституции были выявлены у 48,4 % 
детей. Признаки АД наблюдались в  33,8 ± 6,1 % 
случаев, что достоверно чаще, чем у  пациентов 
1-й группы наблюдения. Детей с НАД и ЛГД было 
значительно меньше (9,7 ± 3,8 % и 4,8 ± 2,7 % слу-
чаев соответственно), чем среди пациентов с актив-
ным туберкулезом (р < 0,05).

Таким образом, среди детей с  активным тубер-
кулезом (1-я группа наблюдения) доля пациентов 
с ЛГД и НАД была достоверно больше, чем у детей 
с ОПТИ и инфицированных МБТ (2-я и 3-я группы 
наблюдения), что может быть обусловлено большей 
предрасположенностью к  заболеванию туберкуле-
зом. Напротив, детей с АД было достоверно больше 
среди пациентов с ОПТИ и пациентов, инфициро-
ванных МБТ, что объясняется более высокой напря-
женностью у них клеточного иммунитета.

Оценка интоксикационного синдрома у  паци-
ентов, больных туберкулезом, различных консти-
туциональных типов показала, что у  детей с  ЛГД 
преобладали выраженные симптомы интоксикации 
(в 55,6 ± 11,7 % случаев), что свидетельствует об их 
более плохой переносимости туберкулезной инфек-
ции (табл. 2).

Выраженный интоксикационный синдром встре-
чался реже у детей с НАД — ​в 33,3 ± 11,1 % случа-
ев; наиболее редко — ​у детей с АД — ​в 18,2 ± 11,6 % 
случаев и  у  детей без диатезов  — ​в  17,1 ± 5,0 % 
случаев. Умеренные симптомы интоксикации чаще 
наблюдались у детей без диатезов — ​в 70,7 ± 6,0 % 

Группы детей

Конституциональные типы (диатезы)
Лимфатико-гипо-

пластический
Нервно-артрити-

ческий Аллергический Экссудативно-ка-
таральный Без диатезов

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %
1-я, активный ту-
беркулез, n = 106 18 17,0 ± 3,7 18 17,0 ± 3,7 11 10,4 ± 3,0 1 0,9 ± 0,9 58 54,8 ± 4,8

2-я, остаточные 
посттуберкулезные 
изменения, n = 54

3 5,6 ± 3,1
р1–2 < 0,05 4 7,4 ± 3,6

р1–2 < 0,05 16 29,6 ± 6,2
р1–2 < 0,05 – 31 57,4 ± 6,7

3-я, инфицирование 
МБТ, n = 62 3 4,8 ± 2,7

р1–3 < 0,05 6 9,7 ± 3,8
р1–3 < 0,05 21 33,8 ± 6,1

р1–3 < 0,05 – 32 51,6 ± 6,4

Примечание: р < 0,05 — достоверность различий встречаемости диатезов в сравниваемых группах наблюдения; МБТ — мико
бактерии туберкулеза

Таблица 1
Структура конституциональных типов у  пациентов с различным течением туберкулезной инфекции
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случаев и у детей с АД —  в 63,6 ± 14,5 % случаев. 
У ребенка с ЭКД синдром интоксикации был выра-
жен незначительно.

Анализ чувствительности к туберкулину по 
результатам оценки пробы Манту с 2 ТЕ у всех де-
тей различных конституциональных типов сравни-
ваемых групп показал преобладание нормергиче-
ской чувствительности к туберкулину (рис. 1).

Гиперергическая чувствительность к туберку-
лину у детей с активным туберкулезом всех кон-
ституциональных типов развивалась практически 
одинаково часто: от 27,3 ± 13,4 до 33,3 ± 11,1 %, 
а также у ребенка с ЭКД. У пациентов с ОПТИ 
и пациентов, инфицированных МБТ (2-я и 3-я груп-
пы наблюдения), при наличии АД гиперергиче-
ская чувствительность к туберкулину отмечалась 

Таблица 2
выраженность интоксикационного синдрома у детей, больных туберкулезом, различных конституциональных типов

Выраженность 
синдрома ин-
токсикации

Дети с разными конституциональными типами (диатезами)
1 —  лимфатико-гипопла-

стический
2 —  нервно-артритиче-

ский 3 —  аллергический 4 —  без диатезов

абс. % абс. % абс. % абс. %
Незначительно 
выражен 1 5,6 ± 5,4 4 22,2 ± 9,8 2 18,2 ± 11,7 7 12,1 ± 4,3

Умеренно вы-
ражен 7 38,9 ± 11,5

р1–4 < 0,05 8 44,4 ± 11,7
р2–4 < 0,05 7 63,6 ± 14,5 41

70,7 ± 6,0
p1–4 < 0,05 
р2–4 < 0,05

Выраженный 10
55,6 ± 11,7
р1–3 < 0,05
р1–4 < 0,05

6 33,3 ± 11,1 2 18,2 ± 11,6
р1–3 < 0,05 10 17,2 ± 5,0

р1–4 < 0,05

Всего 18 100 18 100 11 100 58 100
Примечание: р < 0,05  — достоверность различий выраженности интоксикационного синдрома у детей различных кон-
ституциональных типов, переносящих активный туберкулез

рис. 1. Диаграмма выраженности пробы Манту с 2те у детей различных конституциональных типов трех групп 
(абс. и проценты): лГД — лимфатико-гипопластический диатез; нАД — нервно-артритический диатез; АД — ал-
лергический диатез
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чаще (в 37,5 ± 12,1 и в 33,3 ± 10,3 % случаев во 2-й 
и 3-й группах соответственно), чем при отсутствии 
диатезов (в 16,1 ± 6,6 и в 18,8 ± 6,9 % случаев во 2-й 
и 3-й группах соответственно).

Результаты оценки пробы диаскинтест 
у больных активными формами туберкулеза показа-
ли различные результаты (рис. 2).

У пациентов 1-й группы преобладание гиперер-
гической чувствительности на пробу диаскинтест 
наблюдалось при наличии НАД и АД: в 66,7 ± 11,1 
и 63,6 ± 14,9 % случаев соответственно. У боль-
шинства пациентов с ЛГД имела место нормерги-
ческая чувствительность (в 55,6 ± 11,7 % случаев). 
У детей без диатезов нормергическая и гиперерги-
ческая реакции на пробу диаскинтест распределя-
лись равномерно. Отрицательные результаты пробы 
были у небольшой части пациентов двух консти-
туциональных типов: у детей с АД и без диатезов: 
в 9,1 ± 8,7 и 10,3 ± 4,0 % случаев соответственно.  
У ребенка с ЭКД проба диаскинтест была нормер-
гической.

У пациентов 2-й группы (с ОПТИ) нормер-
гическая и гиперергическая чувствительности 
на пробу диаскинтест распределялись примерно 
равномерно.

У пациентов 3-й группы (инфицированных 
МБТ) нормергическая чувствительность на про-
бу диаскинтест была преобладающей у пациен-
тов с АД (в 57,1 ± 10,8 % случаев). Отрицательная 
реакция наиболее часто отмечалась у детей без 
диатезов (53,3 ± 8,8 % случаев), реже у детей с АД 
(33,3 ± 10,3 % случаев) и у одного из 6 детей с НАД.

Анализ течения активных форм туберкулеза 
у детей различных конституциональных типов вы-
явил, что дети с ЛГД чаще переносили осложнен-
ные формы туберкулеза —  в 27,8 ± 10,6 % случаев, 
чем пациенты с другими диатезами (р < 0,05 у детей 
с ЛГД и с АД), и примерно с такой же частотой, как 
и пациенты без диатезов —  27,6 ± 15,9 % случаев 
(табл. 3).

У детей с ЛГД в единичных случаях отмечались 
такие неблагоприятные формы, как подострый дис-
семинированный туберкулез, инфильтративный 
туберкулез легких (по 5,6 ± 5,42 % случаев соот-
ветственно), чего не наблюдалось в группах у детей 
с другими типами диатезов и без аномалий кон-
ституции. Структура форм пациентов с НАД была 
более благоприятной: меньшее количество детей 
переносили осложненное течение туберкулеза —  
11,1 ± 7,4 % пациентов. Дети с АД переносили толь-

рис. 2. Диаграмма выраженности пробы диаскинтест у детей различных конституциональных типов трех групп 
(абс. и проценты): лГД — лимфатико-гипопластический диатез; нАД — нервно-артритический диатез; АД — ал-
лергический диатез
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ко неосложненные формы первичного периода. Ре-
бенок с ЭКД переносил туберкулез внутригрудных 
лимфатических узлов, осложненный единичным от-
севом в легочную ткань.

У пациентов 2-й группы наблюдения (54 ребен-
ка) анализ структуры ОПТИ у пациентов различных 
конституциональных типов не выявил различий: 
большинство пациентов перенесли неосложненные 
формы туберкулеза (83,3 % случаев).

Выводы
1.	 ЛГД и  НАД у  детей чаще наблюдались в  груп-

пе пациентов, больных активным туберкулезом 
(по  17,0 ± 3,7 % каждого диатеза соответствен-
но), чем в  группе пациентов с  ОПТИ (доля де-
тей с ЛГД — ​5,6 ± 3,1 %, с НАД — ​7,4 ± 3,6 %, 
р < 0,05) и  в  группе пациентов, инфицирован-
ных МБТ (доля пациентов с  ЛГД  — ​4,8 ± 2,7, 
с НАД — ​7,4 ± 3,6 %, р < 0,05), что может быть 
обусловлено их большей предрасположенностью 
к заболеванию туберкулезом.

2.	 У  детей с  ЛГД чаще имел место выраженный 
интоксикационный синдром (55,6 ± 11,7 %), 
чем у детей с НАД (33,3 ± 11,1 %), у детей с АД 
(18,2 ± 11,6 %, разница достоверна) и без диате-
зов (17,2 ± 5,0 %, разница достоверна), что свя-
зано с их более плохой переносимостью туберку-
лезной инфекции.

3.	 Наименее благоприятное течение активных 
форм туберкулеза отмечалось у  детей с  ЛГД: 
осложненные формы туберкулеза отмечались 
у  них в  27,8 ± 10,6 % случаев. У  пациентов 
с НАД осложненные формы развивались реже — ​
в  11,1 ± 7,4 % случаев (р < 0,05). У  пациентов 
с  АД были диагностированы только неослож-
ненные формы первичного периода (р < 0,05). 
У детей без аномалий конституции, как и у боль-
ных с  ЛГД, осложненное течение наблюдалось 
в 27,6 ± 5,9 % случаев.

4.	 Встречаемость детей с  АД была достоверно 
больше среди пациентов с остаточными постту-
беркулезными изменениями (29,6 ± 6,2 %) и па-
циентов, инфицированных МБТ (33,8 ± 6,1 %), 
чем у пациентов с активными формами туберку-
леза (10,4 ± 3,0 %).

5.	 У  пациентов всех конституциональных типов 
сравниваемых групп по результатам оценки про-
бы Манту с  2 ТЕ преобладала нормергическая 
чувствительность к туберкулину.

6.	 У больных туберкулезом детей при наличии НАД 
и АД несколько чаще наблюдались гиперергиче-
ские результаты пробы диаскинтест (66,7 ± 11,1 
и  63,6 ± 14,9 % случаев соответственно), чем 
у  пациентов с  ЛГД и  без диатезов (44,4 ± 11,7 
и 46,6 ± 6,6 % случаев соответственно).

7.	 Представленные данные свидетельствуют 
о большей предрасположенности к заболеванию 
туберкулезом детей с ЛГД и НАД.
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The aim of the study is the identification of independent predictors of progression of chronic kidney disease (CKD) in children 
operated on for congenital malformations of the urinary tract (CMUT). Methods. Study design – retrospective, observational, 
cohort. Inclusion criteria were CMUT, glomerular filtration rate (GFR) <90 ml/min/1.73 m2. Age younger than 18 years of 
age. The study included 297 patients. Statistical processing of research results was carried out using the software package 
Statistica 6.0. and MedCalc (MedCalc Software, Belgium). Results. We identified that only glomerular filtration rate during 
the initial hospitalization (ОR = 9.40) and arterial hypertension (OR = 4.40) were independent predictors of CKD progression. 
The combination of these two variant showed the area under the ROC curve (0.756), significantly (p < 0.005) higher than the 
isolated value of these symptoms.

Keywords: malformations of the urinary tract; chronic kidney disease; children; risk factors; postoperative period.

Введение
Cвоевременное оперативное вмешательство яв-

ляется основным фактором, предотвращающим про-
грессирование хронической болезни почек  (ХБП) 
у  детей с  врожденными пороками развития почек 
и мочевых путей [2, 4]. Однако у части этих боль-
ных отдаленный послеоперационный период сопро-

вождается прогрессированием ХБП, причем темпы 
развития данного осложнения характеризуются 
чрезвычайной вариабельностью, что может стать 
причиной развития критического состояния вплоть 
до остановки кровообращения [1, 2, 4, 6].

В этой связи среди детских урологов как выбор 
сроков оперативного вмешательства, так и  харак-
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теристика детерминант, способных внести вклад 
в прогрессирование ХБП при врожденных пороках 
развития мочевой системы, остаются предметом 
дискуссии [4, 6].

Прогнозирование характера течения ХБП и, со-
ответственно, идентификация наиболее оптималь-
ной тактики лечения у  каждого конкретного па-
циента до  настоящего времени остается сложной 
проблемой [2, 4–6]. При этом знание врачом акту-
альных предикторов риска адверсивного течения 
заболевания имеет существенное значение для вы-
бора тактики ведения больного [4–6]. Понимание 
важности раннего прогнозирования отдаленных 
результатов лечения определяет высокий спрос 
на поисковые исследования, выявляющие возмож-
ные подходы для решения этой насущной пробле-
мы [4, 5, 6–9, 12].

Целью исследования являлось выявление незави-
симых предикторов прогрессирования ХБП у детей, 
оперированных по поводу врожденных пороков раз-
вития мочевыделительной системы.

Материа л и методы
В исследование включено 297 детей до 18 лет. 

Дизайн  — ретроспективное, обсервационное, ко-
гортное исследование, выполненное в период 
с 1 мая 1993 года по 1 декабря 2015 года.

Критерии включения: врожденная аномалии по-
чек и мочевыводящих путей, скорость клубочковой 
фильтрации (СКФ) < 90 мл/мин/1,73 м2, возраст мо-
ложе 18 лет, но старше одного года. В исследование 
включено 297 пациентов.

Стадии ХБП были классифицированы с исполь-
зованием Clinical Practice Guidelines of the National 
Kidney Foundation’s Kidney Disease Outcomes Quality 
Initiative [3, 10].

Хроническое заболевание почек был определе-
но как повреждение почек или снижение скорости 
клубочковой фильтрации < 90 мл/мин/1,73 м2 в те-
чение трех и  более месяцев, а  повреждение почек 
было определено как патологическая аномалия или 
маркеры повреждения в моче, крови или при визуа-
лизации [10].

Терминальную хроническую почечную недо-
статочность (ХПН) диагностировали при СКФ 
менее  15  мл/мин/1,73  м2, потребности в  диализе, 
дебюте диализа или смерти от  почечной недоста-
точности у пациентов с хроническими заболевани-
ями почек [10].

Прогрессирование ХПН было определено как 
снижение СКФ на  50 % или прогрессирование 
до  терминальной стадии заболевания почек (ско-
рость клубочковой фильтрации < 15 мл/мин/1,73 м2 
или начало заместительной почечной терапии).

Врожденные аномалии почек включали гипопла-
зию/дисплазию почек и  кистозные болезни почек, 
подтвержденные путем биопсии. Диагноз обструк-
тивной нефропатии устанавливался при наличии 
гидронефроза и  ассоциированной обструкции мо-
чевыводящих путей. Для пациентов с гипо- и дис-
плазией почек, а также хронической инфекцией 
мочевыводящих путей были характерны симпто-
мы течении инфекции, значительная бактериурия 
(> 100000 бактерий/мл), лихорадка > 38,5  °С и по-
вышение концентрации С-реактивного белка более 
20 мг/л.

За исследуемый период умерло 9 (3,0 %) паци-
ентов.

Cтатистическая обработка результатов иссле-
дования осуществлялась при помощи пакета про-
грамм Statistica 6.0. и MedCalc (MedCalc Software, 
Belgium), оценка распределения количественных 
признаков выполнялась на  основании критерия 
Колмогорова – Смирнова, достоверность разли-
чий количественных показателей определялась 
по критерию Манна – Уитни. Определялось отно-
шение рисков (ОР) события в одной группе к со-
бытию в другой группе. Значение ОР от 0 до 1 со-
ответствует снижению риска, более 1  — ​его 
увеличению, равное 1 означает отсутствие эффек-
та. Прогностическую ценность моделей рассчиты-
вали путем дискриминации с помощью сравнения 
площадей под кривыми операционных характери-
стик (AUC ROC). Для сравнения диагностических 
моделей были выбраны следующие операционные 
характеристики: чувствительность, специфич-
ность, положительная прогностическая ценность 
(ППЦ), отрицательная прогностическая ценность 
(ОПЦ), прогностическая эффективность (ПЭ). 
Осуществлялся многофакторный регрессионный 
анализ.

Результаты и их обсу ж дение
Исходно было рассчитано отношение рисков 

и их достоверность по прогрессированию хрониче-
ской  болезни почек у детей в послеоперационном 
периоде. Всего было проанализировано более 30 де-
мографических и клинических признаков — ​возраст, 
пол, вес, рост, площадь поверхности тела, индекс 
массы тела, окружность головы (у детей до 3 лет), 
остаточный азот мочевины крови, мочевина и кре-
атинин сыворотки крови, клиренс креатинина, 
СКФ, систолическое, диастолическое и среднее АД, 
гематокрит, гемоглобин, кальций сыворотки крови, 
диагноз, вид оперативного вмешательства, стадия 
ХБП, осложнения, включая артериальную гипер-
тензию, анемию, электролитные нарушения и исхо-
ды лечения.
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В табл. 1 представлены наиболее значимые пре-
дикторы прогрессирования ХБП в послеопераци-
онном периоде у детей с врожденными пороками 
мочевых путей на основе проведенного анализа от-
ношения шансов.

Сочетание нескольких признаков ассоциировались 
с увеличением риска прогрессирования ХБП. Прежде 
всего, это было характерно для пациентов с гипопла-
зией почек, детей с частыми обострениями пиелонеф-
рита и бактериурией в послеоперационном периоде. 
У них чаще отмечалось более выраженное снижение 
значения клиренса креатинина, уровня гемоглобина 
и более высокое артериальное давление, чем у паци-
ентов со  стабильным течением заболевания. Основ-
ным признаком, свидетельствующим о высоком риске 
прогрессирования ХБП, была пониженная скорость 
клубочковой фильтрации (ОР = 9,40; p < 0,001).

Однако показатель отношения рисков, оценивая 
степень вероятности  прогрессирования хрониче-

ской почечной недостаточности, определяет лишь 
возможный потенциал конкретного патологиче-
ского состояния в развитии данного осложнения. 
Для более достоверной оценки вероятности разви-
тия события необходимо учитывать информацион-
ную ценность этого события. В связи с этим была 
осуществлена оценка площади под ROC-кривой 
для каждого из представленных в табл. 1 призна-
ков. Результаты исследования представлены в  та-
блице 2. Данные таблицы 2 указывают, что площадь 
под ROC-кривой является наиболее значимой для 
следующих параметров  — скорость клубочковой 
фильтрации, и артериальная гипертензия. То есть, 
при наличии данных признаков риск реализации 
шансов прогрессирования ХБП наиболее высок.

При проведении  многофакторного регрессион-
ного анализа установлено, что только сниженная 
скорость клубочковой фильтрации и артериальная 
гипертензия имели умеренную связь с прогрессиро-

Варианта n Отношение  
рисков

95 % доверитель-
ный интервал Уровень р

Стадия диагностики хронической почечной недостаточности

1 6/158 1,00 – 1,000
2 11/72 4,02 1,55–10,4 0,004
3 15/42 9,40 3,89–22,7 < 0,001
4 2/7 7,52 1,84–30,8 0,005

Диагноз
Аномалии положения почек 1/84 1,00 – 1,000
Аплазия, гипоплазия 7/25 23,5 3,04–182 0,002
Поликистоз почек 5/45 9,33 1,12–77,5 0,038
Обструктивная уропатия 21/125 14,1 1,93–103 0,009

Частые обострения пиелонефрита
Нет 9/191 1,00 – 1,000
Да 25/88 6,03 2,94–12,4 < 0,001

Бактериурия
Нет 26/246 1,00 – 1,000
Да 8/33 2,29 1,13–4,63 0,021

Гематурия
Нет 30/258 1,00 – 1,000
Да 4/21 1,64 0,64–4,21 0,305

Лейкоцитурия
Нет 19/179 1,00 – 1,000
Да 15/100 1,41 0,75–2,65 0,283

Артериальная гипертензия
Нет 26/263 1,00 – 1,000
Да 8/16 4,40 2,39–8,09 < 0,001

Таблица 1
Анализ прогрессирования хронической болезни почек у исследуемых больных
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ванием ХБП (табл. 3) и могли служить независимы-
ми предикторами.

Несомненно, что именно скорость клубочковой 
фильтрации у пациентов с ХБП является преди-
ктором исхода заболевания, в то время как артери-
альная гипертензия не является облигатным сим-

птомом при пороках развития мочевыделительной 
системы.

Логистический регрессионный анализ, учитыва-
ющий комбинацию этих двух вариант (скорость клу-
бочковой фильтрации на этапе включения в иссле-
дование/первичной госпитализации и артериальная 

Варианта

Пло-
щадь 
под 

ROC-
кривой

95 % дове-
рительный 
интервал

Уро-
вень

Точка 
разделе-

ния

Чувстви-
тельность, 

%

Специфич-
ность, %

Положи-
тельное 
отно-
шение 

правдо-
подобия

Отрица-
тельное 
отно-
шение 

правдо-
подобия

Положи-
тельная 

про-
гности-
ческая 

ценность

Отрица-
тельная 

про-
гности-
ческая 

ценность

Возраст (лет) 0,584 0,490–0,672 0,186 > 6,6 71,4 50,5 1,44 0,57 30,3 85,5

СКФ первичная  
(мл/мин/1,73 м2) 0,713 0,623–0,791 < 0,001 < 39,3 82,1 66,7 2,46 0,27 42,6 92,5

ХПН первичная  
(степень) 0,627 0,535–0,714 0,042 > 2 60,7 65,6 1,76 0,60 34,7 84,7

Гипоплазия 0,582 0,489–0,671 0,195 > 0 25,0 91,4 2,91 0,82 46,7 80,2

Обструктивная  
нефропатия 0,528 0,435–0,619 0,661 > 0 57,1 48,4 1,11 0,89 25,0 78,9

Пиелонефрит 0,626 0,534–0,712 0,044 > 0 60,7 64,5 1,71 0,61 34,0 84,5

Частые обо-
стрения пиело-
нефрита

0,698 0,607–0,778 0,001 > 0 75,0 64,5 2,11 0,39 38,9 89,6

Артериальная  
гипертензия 0,596 0,503–0,685 0,127 > 0 21,4 97,8 9,96 0,80 75,0 80,5

Сопутствую-
щие заболева-
ния/ состояния

0,593 0,499–0,681 0,142 > 0 35,7 82,8 2,08 0,78 38,5 81,1

Таблица 2
Характеристики ROC-кривых и диагностическая ценность статистически значимых факторов риска прогрессирования 
хронической болезни почек

Таблица 3
Характеристики многофакторного регрессионного анализа статистически значимых факторов риска прогрессирования 
хронической болезни почек

Варианта Коэффициент 
детерминации

Стандартная 
ошибка Критерий t Уровень р Коэффициент  

корреляции

Возраст (лет) 0,0120 0,0089 1,350 0,178 0,124
СКФ первичная  
(мл/мин/1,73 м2)

–0,0044 0,0014 –3,051 0,003 –0,306

ХПН первичная  
(степень)

0,0003 0,0665 0,005 0,996 0,196

Гипоплазия –0,1352 0,0000 – – 0,210
Обструктивная нефропатия –0,3633 0,0000 – – 0,046
Пиелонефрит 0,1403 0,0876 1,600 0,112 0,216
Частые обострения пиелонефрита 0,1181 0,0886 1,332 0,185 0,335
Артериальная гипертензия 0,4402 0,1551 2,837 0,005 0,327
Сопутствующие заболевания –0,0138 0,0962 –0,144 0,885 0,190
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гипертензия), показал 80,99 % корректно классифи-
цированных случаев и 0,756 (95 %  доверительный 
интервал 0,670–0,830) площадь под ROC-кривой. 
Это достоверно (р < 0,005) выше, чем изолирован-
ная прогностическая ценность каждого из этих сим-
птомов (табл. 2).

Таким образом, согласно полученным результа-
там, чрезвычайно актуальным представляется сво-
евременная коррекция артериальной гипертензии 
и проведение мониторинга скорости клубочковой 
фильтрации. Представленные в работе данные со-
ответствуют результатам, полученным в исследова-
нии S. Ross, et al., выполненном на популяции детей 
раннего возраста и данным D. Dupius, et al. при ис-
следовании взрослых [8, 11]. Следует подчеркнуть, 
что крайне важными эти рекомендации являются, 
прежде всего, для практикующих врачей поликли-
нического звена.

Выводы
1.	 Независимыми факторами риска прогрессирова-

ния хронической болезни почек у детей, опери-
рованных по поводу врожденных пороков разви-
тия мочевыводящих путей, является сниженная 
скорость клубочковой фильтрации (ОР = 9,40) 
и артериальная гипертензия (ОР = 4,40).

2.	 Комбинация артериальной гипертензии со  сни-
жением скорости клубочковой фильтрации 
у детей, оперированных по поводу врожденных 
пороков развития мочевыводящих путей, досто-
верно (р < 0,005) увеличивает риск прогрессиро-
вания хронической почечной недостаточности 
в  сравнении с изолированной прогностической 
значимостью каждого из этих симптомов.
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Актуальность. Лактат плазмы крови часто рассматривается в качестве маркера сложных метаболических наруше-
ний. Снижение уровня лактата крови на фоне интенсивной терапии является хорошим показателем ее адекватности. 
Цель исследования: показать значимость определения лактата для прогнозирования течения послеоперационного пе-
риода у новорожденных. Материалы и методы. В обсервационное исследование были включены 77 новорожденных 
с абдоминальной хирургической патологией. Уровень лактата определяли при поступлении в отделение реанимации 
и трехкратно в первые семь дней послеоперационного периода. Результаты. Модель ROC-анализа продемонстриро-
вала высокую прогностическую ценность показателя в конце первых суток послеоперационного периода и на седь-
мые сутки. Благоприятный прогноз соответствовал показателям лактата ниже 2,5 мммоль/л при поступлении, ниже 
2,0 ммоль/л на третьих и седьмых сутках. Элевация значения данной точки до 3 ммоль/л отмечена в конце первых 
суток послеоперационного периода. Заключение. Целесообразно проводить динамическую оценку лактатемии в кон-
це первых суток и к исходу третьих суток послеоперационного периода.

Ключевые слова: показатель лактата; ROC-анализ; новорожденные; хирургическая патология; послеоперационный 
период.
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Background. Blood lactate level is often considered as a marker of complex metabolic disorders. Reducing the lactate’s level 
is a good indicator of therapy adequacy. The purpose: to show the significance of the determination of lactate for predicting 
the course of the postoperative period in newborns. Materials and methods. 77 infants with abdominal surgical pathology 
were included in an observational study. Lactate level was measured on admission to the intensive care unit and three times 
in the first seven days of the postoperative period. Results. ROC-analysis model showed a high predictive value of the indica-
tor at the end of the first postoperative day and on the seventh day. Favorable outсome was connected with lactate ratio 
below 2.5 mmmol/L on admission, lower than 2.0 mmol/l in the third and seventh days. Point elevation to 3 mmol/l was 
marked at the end of the first postoperative day. Conclusion. It is advisable to manage a dynamic assessment of lactatemia 
at the end of the first day and to the end of the third day of the postoperative period.

Keywords: lactate index; ROC-analysis; newborn; surgical pathology; postoperative period.

Введение
Выделяют два вида гиперлактатемии: «лактат на-

пряжения», как следствие гиперметаболизма вслед-
ствие септического процесса, и  «шоковый» лактат, 
как следствие нарушения доставки кислорода к тка-

ням, снижающее восстановление пирувата, приводя-
щее к увеличению дефицита оснований, анионного 
интервала и  снижению системного рН [10]. Часто 
лактат рассматривается как ключевой показатель 
кислородного статуса, позволяющий оценивать эф-
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фективность интенсивной терапии [1–7], но подчер-
кивается отсутствие однозначных подходов к оцен-
ке этого показателя в  критических состояниях как 
у взрослых, так и у детей. Другие работы демонстри-
руют плохую прогностическую ценность показателя 
лактата у  детей с  кардиохирургической патологи-
ей [16]. По  мнению С.Б. Челнокова, Н.А.  Пудиной 
(2001) [8], у новорожденных с асфиксией исходный 
уровень лактата более 10  ммоль/л не  являлся про-
гностически неблагоприятным при условии его сни-
жения в динамике на фоне своевременного адекват-
ного лечения. По данным систематического обзора, 
основанного на  солидной базе данных, продемон-
стрирована ценность не  фиксированного определе-
ния, а клиренса лактата для прогнозирования исхо-
да [17]. Нет полного согласия в определении точки 
отсечения (cut-off) показателя, определяющей риск 
неблагоприятного прогноза. В  одной работе пред-
ставлены точки cut-off: лактат выше 2,5 ммоль/л, гли-
кемия ниже 3 ммоль/л и градиент температур ниже 
0,3 °C через 6 часов после операции [9]. Более высо-
кую прогностическую точку демонстрирует работа, 
в которой уровни лактата выше 10 ммоль/л и насы-
щение кислорода в венозной крови (SvO2, %) меньше 
50 % связаны с развитием полиорганной недостаточ-
ности  [18]. В  исследовательских работах показано 
наличие корреляции лактата с оценками по шкалам 
тяжести состояния и  исхода [1, 4, 6, 11–15]. Таким 
образом, место и  значимость  маркера лактата как 
в диагностическом, так и в прогностическом аспек-
тах окончательно не определено.

Цель работы
На  модели ROC-анализа показать диагностиче-

скую и практическую ценность определения лакта-
та у новорожденных с хирургической патологией.

Материа лы и методы
Исследование проводилось на  базе ГБУЗ НСО 

«Детская клиническая больница № 1» города Ново-
сибирска в  отделении анестезиологии и  реанима-
ции с 2012 по 2015 г.

Критерии включения в  исследование: необходи-
мость хирургического лечения патологии кишеч-
ника; неонатальный период (до 28 суток жизни при 
поступлении). Критерии исключения: летальный 
исход до 3 суток с момента поступления (9 человек) 
и перевод из отделения анестезиологии-реанимации 
в профильное отделение до 5 суток с момента посту-
пления (6 человек). После применения критериев ис-
ключения в разработку включено 77 новорожденных. 
Проведено обсервационное исследование уровня 
лактатемии в  группе новорожденных с  хирургиче-
ской патологией органов брюшной полости.

Статистическая обработка материала выполнена 
с  применением программы Statistica 6.0. Для ста-
тистического анализа использованы ранговый кор-
реляционный анализ по  Спирмену и  возможности 
ROC-анализа с расчетом площади под ROC-кривой 
(AUC), точек отсечения с  чувствительностью (Se) 
и специфичностью (Sp), отношения правдоподобия 
(LR) и прогностичности результата (PV), с 95 % до-
верительным интервалом (95 % CI).

Патология представлена: кишечная непроходи-
мость высокая — ​30 % (23), низкая — ​19 % (15); га-
строшизис — ​12 % (9), некротизирующий энтероко-
лит (НЭК) IIIB стадии (по классификации M.C. Walsh, 
R.M.  Kliegman (1986))  — ​39 % (30). Критерии ис-
хода: благоприятный исход (выжили, переведены 
в  профильное отделение) отмечен у  85,7 %  ново-
рожденных (66 человек), летальный исход за-
регистрирован у  14,3 % (11 новорожденных). 
Для  динамической оценки тяжести полиорганной 
недостаточности использовали шкалу The Neonatal 
Multiple Organ Dysfunction (NEOMOD) [14]  с  кри-
тическим порогом ≥ 9 баллов.

Этапы исследования: 1) ​первые сутки с момента 
поступления, 2) ​конец первых суток послеопераци-
онного периода, 3) ​третьи сутки, 4) ​седьмые сутки 
послеоперационного периода.

Результаты исс ледования
В графическом виде ROC-кривые концентрации 

лактата в плазме на этапах исследования представ-
лены на рисунке 1.

На этапе 1 качество модели умеренное: 
AUC = 0,774 с показателем чувствительности, рав-
ным 0,06, 95 % CI (0,665; 0,862), р < 0,0001. Высота 
ROC-кривой в  конце первых суток послеопераци-
онного периода отражала реализацию операцион-
ного стресса с гемодинамической нестабильностью 
и  началом послеоперационного адаптационного 
процесса. В  численном виде данные ROC-анализа 
представлены в табл. 1.

К седьмым суткам исследования AUC соот-
ветствовала 0,889 с  показателем Se 0,046, 95 % 
CI (0,795; 0,950), р < 0,0001. Данная динамика лак-
татемии, как предиктора неблагоприятного исхода 
и прогрессирования ПОН, подтверждалась наличи-
ем прямой корреляционной связи с оценкой по шка-
ле NEOMOD на  всех этапах. Наиболее значимая 
прямая связь выявлена на  четвертом этапе иссле-
дования (R = 0,796; р = 0,000) (табл. 2). Снижение 
коэффициентов корреляции на  предшествующих 
этапах, вероятно, связано с многофакторностью па-
раметров адаптации и  дезадаптации к  операцион-
ному стрессу на фоне первичной адаптации к вне-
утробной жизни.
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Практический интерес представлял поиск точ-
ки отсечения с  максимальным индексом Йодена 
(index J), который включает максимальные показа-
тели чувствительности и специфичности и отража-
ет сбалансированность прогноза.

При поступлении точкой с максимальным пока-
зателем индекса Йодена (index J = 0,5606) был по-
казатель лактата 3,3  ммоль/л с  Se = 74,24 % (95 % 
CI 62,0–84,2) и  Sp = 81,82 % (95 % CI 48,2–97,7) 
(рис. 2). Отношение правдоподобия для положитель-
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Рис. 1.	ROC-кривые уровня показателя лактата у новорожденных (n = 77) на четырех этапах исследования

1

3

2

4

Этапы AUC Стандартная ошибка (σ) 95 % доверительный интервал AUC (95 % CI) Уровень значимости (р)
1 0,774 0,059 0,665; 0,862 < 0,0001
2 0,863 0,043 0,766; 0,931 < 0,0001
3 0,837 0,054 0,736; 0,912 < 0,0001
4 0,889 0,046 0,795; 0,950 < 0,0001

Таблица 1
Динамическая характеристика ROC-кривой лактатемии на этапах исследования

Таблица 2
Корреляционные сопоставления шкал NEOMOD с уровнем лактата плазмы на этапах исследования (ранговая корреляция 
по Спирмену)

Шкала Лактат 1 Лактат 2 Лактат 3 Лактат 4

NEOMOD 0,564
(р = 0,000)

0,466
(р = 0,000)

0,476
(р = 0,000)

0,796
(р = 0,000)
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ного результата (+LR) составило 4,08, то есть лак-
тат при поступлении был выше 3,3 ммоль/л в 4 раза 
чаще при неблагоприятном исходе, чем при благо-
приятном. Оптимальной точкой, в которой наблюда-
лась 100 % чувствительность, был уровень лактате-
мии ≤ 2,4 ммоль/л, то есть все пациенты с лактатом 
при поступлении менее 2,4 ммоль/л выжили (рис. 1). 
На  всех этапах критерием со  100 %  специфично-
стью, исключающим возможную постановку лож-
ноположительного исхода, была точка разделения 
2,4 ммоль/л, а значение лактата 4,7 ммоль/л и более 
прогнозировало 100 %  вероятность летального ис-
хода.

На втором и  третьем этапах точками отсече-
ния с максимальными +LR были значения лактата 
3  ммоль/л (+LR = 8,17) и  2,1  ммоль/л (+LR = 7,0) 
соответственно. Индекс Йодена сохранил показа-
тель Sp 90,91 % (95 % CI 58,7–99,8), но снизил Se 
от  74,24 % (95 % CI 62–84,2) до  63,64 % (95 %  CI 
50,9–75,1). На  седьмые сутки баланс показателей 
был определен в точке сut-off, равной 2,3 ммоль/л: 
Se 80,3 % (95 % CI 68,7–89,1) и Sp 77,8 % (95 % CI 
40–97,2) со снижением +LR до 3,61.

Точка с  показателем 100 % чувствительности, 
исключающей постановку ложноотрицательного 
результата, на всех этапах демонстрировала сниже-
ние значений лактатемии от 4,7 до 3,6 ммоль/л с ре-
тенцией на 2-м и 3-м этапах, равной 4,0 ммоль/л.

Показателям, ниже уровня которых прогнози-
ровалась 100 % выживаемость, соответствовали 
значения лактата от 2,5 мммоль/л при поступлении 
до 2,0 ммоль/л на третьи и седьмые сутки. Элевация 
до 3 ммоль/л соответствовала концу первых суток 
послеоперационного периода.

Выводы
1.	 Показатель лактатемии является неспецифиче-

ским маркером течения патологического процес-
са, что определяет значимость не  абсолютных 
значений его, а динамической оценки.

2.	 Уровень лактата плазмы выше 2,5 ммоль/л к ис-
ходу первых суток послеоперационного периода 
у новорожденных отражает высокую вероятность 
неблагоприятного течения послеоперационного 
периода, требуя индивидуальной коррекции про-
граммы интенсивной терапии.

3.	 Уровень лактата более 4,7  ммоль/л у  новорож-
денных может рассматриваться как абсолютно 
прогностически неблагоприятный признак при 
отсутствии его положительной динамики в тече-
ние первой недели послеоперационного периода.
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Состояние слухового анализатора у младенцев с врожденными 
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Врожденные пороки сердца (ВПС) составляют 1/3 всех врожденных пороков развития и являются одной из основных 
причин младенческой смертности. Нарушение слуха встречаются как часть синдромов, ассоциированных с ВПС, так-
же патология слухового анализатора может быть последствием различных этапов реабилитации кардиопатологии. 
В настоящий момент отсутствуют систематические исследования слуха у детей с кардиологическими заболевания-
ми. Обследовано 396 пациентов в возрасте от 2 дней до 8,5 месяца: в основную группу с ВПС вошли 96 пациентов, 
а 300 детей без ВПС составили группу сравнения. Всем детям проведен аудиологический скрининг новорожденных, 
младенцы с подозрением на патологию слуха по результатам скрининга проходили комплексное аудиологическое об-
следование. В группе с ВПС патология слуха обнаружена у 29 % детей, в том числе сенсоневральная тугоухость (СНТ) 
у 12 %. А в группе сравнения 3,6 % младенцев имели снижение слуха, СНТ определена у 1 %. Анализ факторов риска 
по тугоухости определил наиболее патогенные факторы формирования тугоухости у детей с ВПС. Также анализ пока-
зал, что структура факторов риска по тугоухости и глухоте различна между группой детей с ВПС и группой контроля. 
В группе с ВПС отмечается слуховая нейропатия, для выявления которой необходимо проводить аудиологический 
скрининг, основанный на регистрации коротколатентных вызванных потенциалов, а не только на регистрации отоаку-
стической эмиссии. У одного ребенка с ВПС обнаружена отсрочено сформировавшаяся СНТ, для выявления которой 
требуется длительный мониторинг слуха.

Ключевые слова: врожденный порок сердца; отделение интенсивной терапии новорожденных; тугоухость; отоаку-
стическая эмиссия; слуховые вызванные потенциалы.

The auditory function of infants with congenital heart  
diseases
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Congenital heart disease (CHD) is 1/3 of all congenital malformations and one of the main causes of infant mortality. 
Hearing loss may be part of syndromes associated with CHD, or the hearing pathology can be a consequence of the various 
stages of rehabilitation of underlying pathology. Currently, there isn’t any data on the systematic study of hearing impair-
ment in children with congenital cardiac pathologies. Three hundred and six patients aged 2 days to 8.5 months were 
examined: 96 patients were included in the main group with CHD, and 300 children without CHD made up a comparison 
group. All children underwent newborn hearing screening. Infants with suspected hearing pathology were tested with a 
comprehensive audiological examination. In the CHD group hearing impairment was detected in 29% of children, inclu
ding sensorineural hearing loss (SNHL) in 12%. And in the comparison group, 3.6% of infants had a hearing loss, SNHL was 
defined in 1%. Analysis of the data revealed the most significant risk factors for hearing impairments in children with CHD 
and it had showed the difference in the structure of the risk factors between the both groups. In the study group was 
registered a case of auditory neuropathy spectrum disorders. This case illustrated the importance of conducting hearing 
screening by means of click-evoked auditory brainstem responses and not only of registration of otoacoustic emissions. 
One child with CHD was found to have delayed SNHL, which requires long-term monitoring of hearing in children with 
cardiopathology.

Keywords: congenital heart disease; neonatal intensive care unit; hearing loss; hearing impairment; otoacoustic emission; 
brainstem auditory evoked potential.
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Распространенность двусторонней тугоухости 
среди всех новорожденных составляет 2–3 случая 
на 1000 родов [2, 3, 13, 16]. Среди детей, находивших-
ся на лечении в отделениях интенсивной терапии но-
ворожденных, патология слуха встречается у 20–40 
на 1000 младенцев. В течение первых лет жизни слух 
теряют еще 1–2 ребенка из 1000  [4,  9,  18]. Частота 
встречаемости врожденных пороков сердца (ВПС) 
оценивается как 8–13 случаев на 1000 новорожден-
ных, из них 4 случая приходится на сложные поро-
ки сердца [1, 5, 6, 10]. Нарушение слуха может быть 
частью синдромов, ассоциированных с ВПС. Приме-
рами таких синдромов являются CHARGE-синдром, 
синдром Джервелл – Ланге – Нильсена, триада Грегга 
(врожденная краснуха) [14, 17, 20].

Частота встречаемости врожденной патологии 
слуха наблюдается в  60 % случаев при синдроме 
Грегга [15]. Нарушения слуха отмечаются до 90 % 
случаев у детей с CHARGE-синдромом [7, 11, 12]. 
У пациентов с синдромом Нунана выявляется туго-
ухость разной степени [19, 20].

Патология слухового анализатора может быть 
последствием различных этапов реабилитации ос-
новной патологии у младенцев с ВПС. Нарушения 
слуховой функции, как правило, связаны с  дыха-
тельной недостаточностью, в  том числе стойкой 
легочной гипертензией, экстракорпоральной мем-
бранной оксигенацией, а также с нарушением кро-
вообращения. Кроме того, причинами тугоухости 
у  данной группы пациентов могут быть ятроген-
ные факторы, такие как искусственная вентиляция 
легких, использование ототоксических лекарств, 
длительное зондовое питание [8, 15, 17]. В  связи 
с тяжелым состоянием детям с ВПС неонатальный 
скрининг слуха часто не проводится. Учитывая от-
сутствие данных о  систематическом исследовании 
слуха у  детей с  кардиологическими патологиями, 
представляется целесообразным провести деталь-
ное изучение состояния слуховой функции у  мла-
денцев с данной патологией.

Цель исследования  — ​установление частоты 
встречаемости нарушений слуха и  определение 
наиболее значимых факторов риска возникновения 
тугоухости у новорожденных и детей раннего воз-
раста с ВПС.

Пациенты и методы
Обследовано 396 пациентов в возрасте от 2 дней 

до 8,5 месяца. В основную группу вошли 96 паци-
ентов с ВПС, а 300 детей без ВПС составили группу 
сравнения. Все младенцы находились на  лечении 
в отделении патологии новорожденных перинаталь-
ного центра Санкт-Петербургского государствен-
ного педиатрического медицинского университета, 
средний возраст обследованных в  основной груп-
пе составил 46 ± 42 дня, а  в  группе сравнения  — 
38 ± 35  дней. В  качестве скринингового метода 
обследования слуха проводилась регистрация за-
держанной вызванной отоакустической эмиссии 
(ОАЭ). Если регистрация ОАЭ не  соответствовала 
норме при первичном тестировании, то  скринин-
говое обследование повторялось перед выпиской 
из стационара. На базе сурдологического кабинета 
оториноларингологического отделения для мла-
денцев, не прошедших скрининг, проводилось рас-
ширенное аудиологическое обследование, которое 
включало в  себя ЛОР-осмотр, высокочастотную 
тимпанометрию, регистрацию ОАЭ, регистрацию 
коротколатентных слуховых вызванных потенциа-
лов (КСВП).

Пороки сердца, диагностированные у детей ос-
новной группы, приведены в табл. 1.

Результаты и обсу ж дение
Из 396 младенцев на этапе первичного скринин-

га ОАЭ отсутствовала у 91 ребенка: 48 (50 %) детей 
с ВПС и 43 (14,3 %) ребенка группы сравнения.

По результатам углубленного диагностическо-
го обследования в  группе с  ВПС патология слу-
ха обнаружена у  28 детей (29 %): 13 младенцев 

Изолированные врожденные пороки сердца Количество детей (доля от общего количества)

Дефект межжелудочковый перегородки (ДМЖП) 38 (40 %)
Открытый артериальный проток (ОАП) 30 (31 %)
Дефект межпредсердной перегородки (ДМПП) 15 (16 %)
Коарктация аорты (КА) 14 (15 %)
Гипоплазия дуги аорты 14 (15 %)
Атриовентрикулярный канал (АВК) 8 (9 %)
Транспозиция магистральных сосудов (ТМС) 7 (8 %)
Другие врожденные пороки сердца 23 (24 %)

Таблица 1
Встречаемость врожденных пороков сердца, n = 96
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с  кондуктивной тугоухостью, 3 случая смешанной 
тугоухости и 12 детей с  сенсоневральной тугоухо-
стью  (СНТ). У  2 детей с  ВПС, которые благопо-
лучно прошли скрининг слуха, впоследствии была 
диагностирована СНТ (1 ребенок со слуховой ней-
ропатией и 1 младенец с отсроченной формой СНТ 
I–II степени). У  ребенка со  слуховой нейропатией 
отсутствовали основные факторы риска, обусловли-
вающие данную патологию, а именно: недоношен-
ность, неонатальная гипербилирубинемия, асфик-
сия в  родах. В  группе сравнения снижение слуха 
было выявлено у 11 детей (3,6 %): 6 детей с кондук-
тивной тугоухостью, 2 случая смешанной тугоухо-
сти и у 3 младенцев определена СНТ.

У обследованных отмечались факторы риска 
по  тугоухости, перечисленные в  Письме Мин
здравсоцразвития России от 01.04.2008 № 2383-РХ 
«О  проведении универсального аудиологического 
скрининга детей первого года жизни в  родовспо-
могательных учреждениях, детских поликлиниках 

и  центрах реабилитации слуха». Перечень факто-
ров риска, ассоциированных с  врожденной туго
ухостью, был представлен факторами, характерны-
ми для детей, находящихся на лечении в отделении 
патологии новорожденных с  кардиопатологиями: 
изолированный порок сердца, нарушение крово
обращения, оперативные вмешательства. Наиболее 
часто встречающимися факторами риска, общими 
для всех младенцев, оказались: недоношенность, 
внутриутробные инфекции, низкая масса тела, низ-
кая оценка по шкале Апгар и гипербилирубинемия.

Анализ факторов риска по  тугоухости показал, 
что частоты встречаемости различных патогенных 
факторов отличались между группой детей с ВПС 
и группой сравнения (рис. 1). При этом в среднем 
на одного новорожденного приходилось по 5 факто-
ров как в группе детей с ВПС, так и в группе сравне-
ния (данные для 215 детей представлены на рис. 2).
Количество патологических факторов у  каждого 
из обследованных детей варьировало от 0 до 12.
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Рис. 1.	Частота встречаемости факторов риска у младенцев основной группы и группы сравнения: 1 — ВУИ, 2 — недоношен-
ность, 3 — низкая масса, 4 — низкая АО на 1', 5 — низкая АО на 5', 6 — ИВЛ, 7 — гипербилирубинемия, 8 — челюстно-
лицевые аномалии, 9 — генетические синдромы, 10 — ототокс. а/б, 11 — петл. диур., 12 — зондированное питание, 
13 — O2-поддержка, 14 — нарушение кровообращения, 15 — оперативное вмешательство, 16 — ВПС

Рис. 2.	Распределение количества патологических факторов, приходящихся на одного ребенка
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Рис. 3.	Распределение количества патологических факторов, приходящихся на одного ребенка с нарушением слуха
Количество факторов риска, приходящихся на одного слабослышащего ребенка

1

1

2

2

3

3

4

4

5

5

6

6

7

7

8

8

9

9

10

10

11

11

12

12

13

13

20

20

10

10

0

0

5

5

15

15

СНТ,  
группа сравнения

СНТ,  
основная группа

Кондукт., т/у,  
группа сравнения

Кондукт., т/у,  
основная группа

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ы
е 

ча
ст

от
ы

 в
ст

ре
ча

е-
м

ос
ти

 ф
ак

то
ро

в 
ри

ск
а,

 %
О

тн
ос

ит
ел

ьн
ы

е 
ча

ст
от

ы
 в

ст
ре

ча
е-

м
ос

ти
 ф

ак
то

ро
в 

ри
ск

а,
 %

а

б
Рис. 4.	Относительные частоты встречаемости факторов риска у детей (а) с сенсоневральной тугоухостью; (б) с кондуктивной 

тугоухостью: 1 — ВУИ, 2 — недоношенность, 3 — масса < 2500 г, 4 — низкая АО на 1', 5 — низкая АО на 5', 6 — ИВЛ, 7 — ги-
пербилирубинемия, 8 — генетические синдромы, 9 — оперативное вмешательство, 10 — ототокс. а/б, 11 — петл. диур., 
12 — зондированное питание, 13 — O2-поддержка
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Анализ распределения факторов риска по  туго
ухости среди детей с патологией слуха показал, что 
среднее число неблагоприятных факторов, приходя-
щихся на одного слабослышащего ребенка с ВПС, 
возрастает до  6,5 (рис. 3). Таким образом, можно 
предположить, что патологическое воздействие 
на слуховую систему усиливается при одновремен-
ном воздействии нескольких факторов, в том числе 
реабилитационных мероприятий у детей с ВПС.

Статистический анализ данных, проводимый не-
зависимо для детей с кондуктивной и сенсоневраль-
ной тугоухостью, позволил выявить наиболее значи-
мые факторы риска возникновения патологии слуха. 
У  детей с сенсоневральной тугоухостью наиболее 
часто встречающимися факторами риска в  группе 
сравнения оказались факторы риска, характерные 
для глубоконедоношенных детей, а именно: недоно-
шенность, внутриутробные инфекции, низкая масса 
тела при рождении и др.; для детей с ВПС — ​реани-
мационные мероприятия (длительное пребывание 
на  искусственной вентиляции легких), примене-
ние ототоксических препаратов, зондовое питание 
(рис.  4, а). Кондуктивная тугоухость в  основном 
была связана с  недоношенностью и  длительным 
зондовым питанием (рис. 4, б).

Важно отметить, что 46 % новорожденных 
с ВПС, у которых была норма слуха в неонатальном 
периоде, не явились на повторное диагностическое 
исследование слуха, что затрудняет изучение отсро-
ченного влияния ВПС и  его лечения на  слуховую 
функцию.

Выводы
Первичный аудиологический скрининг 

не прошли 50 % детей с ВПС и 14,3 % младенцев 
группы сравнения. В группе с ВПС патология слу-
ха обнаружена у 28 детей (29 %), при этом в груп-
пе сравнения снижение слуха выявлено у 11 детей 
(3,6 %). Доля сенсоневрального компонента среди 
младенцев с ВПС составила 12 %; в  группе срав-
нения — ​1 %.

Структура наиболее часто встречающихся фак-
торов риска по тугоухости и глухоте различна меж-
ду группой детей с ВПС и группой сравнения.

У одного ребенка с ВПС (1 %) выявлена слуховая 
нейропатия, что диктует необходимость проведения 
аудиологического скрининга в данной группе детей, 
основанного на  регистрации КСВП. У  одного ре-
бенка с ВПС (1 %) выявлена отсрочено сформиро-
вавшаяся сенсоневральная тугоухость.

Часть детей с ВПС, особенно со сложными по-
роками, требует многоэтапного лечения. Это в свою 
очередь диктует необходимость длительного на-
блюдения за состоянием слуховой функции у таких 

детей с  целью выявления отсроченной тугоухости 
и проведения эффективных реабилитационных мер 
по устранению ее последствий.
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Возможности местного лечения воспалительных заболеваний 
наружных половых органов и влагалища у девочек
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Вульвит и вагинит у девочек — наиболее частая причина обращения к детскому гинекологу. В статье рассматриваются 
варианты проведения местного лечения при различных формах воспалительного процесса вульвы и влагалища. В по-
следние годы наблюдается рост данной патологии. Максимальное число обращений наблюдается на 1-м году жизни 
и в возрасте 3–7 лет. Формирование воспалительного процесса во влагалище обусловлено состоянием эндокринной 
и иммунной систем, а также рядом анатомо-физиологических особенностей строения наружных половых органов. 
Важную роль в развитии вульвовагинитов и вульвитов играет экстрагенитальная патология. Развитие вторичного вос-
палительного процесса во влагалище провоцируют такие заболевания, как инфекция мочевыводящих путей, дисбак-
териоз, атопический дерматит, заболевания ЛОР-органов, частые простудные заболевания, транзиторные иммуноде-
фицитные состояния, детские инфекции. Клинические проявления вульвовагинитов и вульвитов схожи и зависят от 
остроты процесса, вида возбудителя. При острых неспецифических вульвовагинитах характерна яркая клиническая 
картина. Это выделения из половых путей, гиперемия и отечность вульвы, дискомфорт, жжение при мочеиспускании. 
Диагностика заболевания основывается на детализации жалоб, клинической картине, лабораторно-инструменталь-
ных методах диагностики. В лечении неспецифических вульвовагинитов у девочек редко прибегают к использованию 
системных антибактериальных препаратов. Предпочтение отдается препаратам местного использования. Преимуще-
ство местного лечения заключается в минимальном риске побочных реакций, простоте и удобстве применения, в от-
сутствие противопоказаний (кроме индивидуальной непереносимости препарата), а также в возможности использо-
вания при экстрагенитальной патологии.

Ключевые слова: вульвовагинит; девочки; местная терапия.

Possibilities of topical treatment of inflammatory diseases 
of vulva and vagina in girls
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Vulvitis and vaginitis in girls are the most frequent reason for contacting a pediatric gynecologist. The article considers 
options for local treatment with various forms of inflammation of the vulva and vagina. In recent years, there has been an 
increase in this pathology. The maximum number of appeals is observed at 1 year of age and at the age of 3-7 years. The 
formation of the inflammatory process in the vagina is caused by the state of the endocrine and immune systems, as well 
as a number of anatomical and physiological features of the structure of the external sexual organs. An important role in 
the development of vulvovaginitis and vulvitis is played by extragenital pathology. The development of the secondary 
inflammatory process in the vagina provokes such diseases as urinary tract infection, dysbacteriosis, atopic dermatitis, no-
opharyngeal diseases, frequent colds, transient immunodeficiency states, childhood infections. The clinical manifestations 
of vulva-guinitis and vulvitis are similar and depend on the severity of the process, the type of exciter. In acute nonspecific 
vulvovaginitis, a vivid clinical picture is typical. This discharge from the genital tract, hyperemia and swelling of the vulva, 
discomfort, burning with urination. The diagnosis of the disease is based on the details of complaints, clinical picture, labo-
ratory and instrumental diagnostic methods. In the treatment of non-specific vulvovaginitis, girls rarely resort to the use of 
systemic antibacterial drugs. Preference is given to topical preparations. The advantage of local treatment is a minimal risk 
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of adverse reactions, simplicity and ease of use, in the absence of contraindications (except for individual intolerance of the 
drug), as well as in the possibility of use in extragenital pathology.

Keywords: vulvovaginitis; girls; local therapy.

Воспалительное поражение наружных половых ор-
ганов (НПО) и влагалища у девочек до 9 лет является 
ведущей гинекологической патологией, не  имеющей 
четкой тенденции к снижению [1, 5, 30, 36]. Так, не-
специфический вульвовагинит и вульвит являются наи-
более часто выявляемыми заболеваниями на  профи-
лактических осмотрах, достигая 40–50 % выявленной 
патологии, а у дошкольниц — ​до 90 %, в 60–70 % слу-
чаев ​служат причиной обращаемости к  гинекологам 
детского и подросткового возраста [21, 27].

Высокая частота встречаемости вульвовагинита 
и  вульвита обусловлена общеизвестными фактора-
ми, к  которым относятся анатомо-физиологические 
особенности генитального тракта, особенности 
функционирования иммунной системы, особенности 
поведения ребенка [17, 26]. Важную роль в развитии 
воспалительного процесса играет экстрагенитальная 
патология. Любое снижение реактивности детского 
организма, которое чаще всего возникает после раз-
личных перенесенных заболеваний или у  девочек 
с хроническими воспалительными процессами, при-
водит к нарушению равновесия в микробиоте орга-
низма, в том числе влагалища. Развитие вторичного 
воспалительного процесса во влагалище провоциру-
ют такие заболевания, как инфекция мочевыводящих 
путей, дисбактериоз, атопический дерматит, заболе-
вания ЛОР-​органов, частые простудные заболева-
ния, транзиторные иммунодефицитные состояния, 
детские инфекции [6, 7, 22, 23].

Анализ заболеваемости по  возрастам показал, 
что максимальное число обращений наблюдается 
на 1-м году жизни и в возрасте 3–7 лет. Первый подъем 
заболеваемости обусловлен вертикальным путем пе-
редачи инфекции от матери, незнанием основ гигие-
нического ухода за наружными половыми органами, 
большим числом дисбиотических состояний кишеч-
ника. Второй подъем связан с уменьшением внима-
ния родителей к туалету НПО или недостаточными 
гигиеническими навыками самой девочки, а  также 
увеличением количества простудных заболеваний, 
аллергических состояний, энтеробиоза [3, 31].

Клинические проявления вульвовагинита и вуль-
вита схожи и зависят от остроты процесса, вида воз-
будителя. Так, при остром неспецифическом вуль-
вовагините характерна яркая клиническая картина. 
Это  выделения из  половых путей, гиперемия и  от-
ечность вульвы, дискомфорт, жжение при мочеи-
спускании [6, 9, 32]. Напротив, при вульвовагините, 
вызванном урогенитальной инфекцией (хламидия, 

уреаплазма, микоплазма), превалируют дизурические 
явления, дискомфорт в области НПО, не ярко выра-
женная гиперемия, рецидивирующее течение [4, 15].

Диагностика заболевания основывается на дета-
лизации жалоб, клинической картине, лабораторно-
инструментальных методах диагностики [11, 16].

Неспецифическое воспа ление нару жных 
половых органов и влага лищ а

Лечение вульвита и вульвовагинита у девочек не-
редко является сложной задачей, требует комплекс-
ной терапии и  предполагает дифференцированный 
подход. В  детской гинекологии для лечения неспе
цифического вульвовагинита и  вульвита редко при-
бегают к использованию системных антибактериаль-
ных препаратов. Предпочтение отдают препаратам 
местного применения. Преимущество местного ле-
чения заключается в минимальном риске побочных 
реакций, простоте и  удобстве использования, в  от-
сутствии противопоказаний (кроме индивидуальной 
непереносимости препарата), а также в возможности 
использования при экстрагенитальной патологии 
[8, 11, 33]. Основные принципы местного лечения за-
ключаются в нормализации правил личной гигиены, 
санации очагов хронической инфекции, обработке 
наружных половых органов и влагалища антисепти-
ческими растворами. Местная антибиотикотерапия 
применяется при рецидивирующем характере тече-
ния и  только при идентифицированной патогенной 
микрофлоре с  определением ее чувствительности 
к антибактериальным препаратам [5, 22, 35].

Микотическое пора жение вульвы 
и влага лищ а

Развитию кандидозного вульвовагинита у  де-
вочек способствуют тяжелые соматические и  ин-
фекционные заболевания, нарушение обмена, ги-
повитаминозы, нерациональное использование 
антибиотиков широкого спектра действия, иммуно-
дефицитные состояния [13, 27].

При кандидозном поражении гениталий нередко 
возникают ассоциации с бактериями, простейшими. 
В  этих случаях целесообразно применение препа-
ратов, не  только обладающих антимикотическими 
свойствами, но и проявляющих активность в отно-
шении грамположительных и  грамотрицательных 
микроорганизмов, а  также имеющих антипарази-
тарное действие. Особенностью кандидозного вуль-
вовагинита является упорное течение, склонность 
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Вирусное пора жение вульвы 
и влага лищ а

Ведущее место среди вирусных заболеваний зани-
мает герпетическая инфекция, обусловленная вируса-
ми простого герпеса I и II типов. Для лечения и профи-
лактики ВПГ-инфекции используется много средств, 
но препаратами выбора остаются нуклеозидные ана-
логи (например, ацикловир), которые широко исполь-
зуются в педиатрической практике. С 1982 г. стали ре-
гистрироваться штаммы ВПГ, устойчивые к действию 
ацикловира (АЦВ), а за последние годы частота выде-
ления таких штаммов резко возросла [29].

Современные антисептические средства обла-
дают выраженной противовирусной активностью 
в  отношении именно АЦВ-резистентных штаммов 
вируса простого герпеса. Включение этих препа-
ратов в  комплексную противовирусную терапию 
позволяет не только повысить эффективность лече-
ния, но и снизить распространенность вируса среди 
лиц групп риска, а  также частоту появления штам-
мов ВПГ. Также возможна санация первичных очагов 
вирусной инфекции (ветряная оспа, корь) с локали-
зацией на области наружных половых органов [12].

Зак лючение
Многообразие причин, приводящих к возникнове-

нию воспалительного процесса наружных половых 
органов и влагалища у девочек, побуждает исследова-
телей к поиску лекарственных средств, обладающих 
широкими антимикробными (антисептическими) 
свойствами. К  препарату, который может быть ис-
пользован в педиатрической практике, предъявляют-
ся серьезные требования. Он не должен иметь огра-
ничений по  возрасту, не  оказывать раздражающего 
действия на  кожу и  слизистые оболочки, не  вызы-
вать аллергических реакций и видового привыкания, 
не  терять своей активности в  течение длительного 
времени, отличаться эффективностью и  безопасно-
стью [3, 8, 33]. Такими свойствами обладает препарат 
бензилдиметил [3-(миристоиламино) пропил] аммо-
ний хлорид моногидрат — ​антисептическое средство, 
которое хорошо зарекомендовало себя в лечении вос-
палительных процессов носоглотки у малышей [10]. 
Использование его для лечения воспалительных забо-
леваний НПО и влагалища у девочек представляется 
важным с практической точки зрения.

В основе действия препарата лежит прямое ги-
дрофобное взаимодействие молекулы с  липидами 
мембран микроорганизмов, приводящее к их фраг-
ментации и разрушению. Бензилдиметил [3-(мири-
стоиламино) пропил] аммоний хлорид моногидрат 
обладает выраженным бактерицидным действием 
в  отношении грамположительных и  грамотрица-
тельных, аэробных и  анаэробных бактерий в  виде 

к  рецидивированию. Поэтому специфическое ле-
чение, как правило, должно быть длительным, кур-
совым. Это способствует удалению мицелия гриба, 
нарушению процессов прикрепления гриба к слизи-
стым, торможению его размножения [24].

Атопический дерматит вульвы  
и/или промежности

По данным эпидемиологических исследо-
ваний атопическим дерматитом (АтД) страдает 
от  10  до  20 % детского населения в  различных 
странах. Причем у 86 % пациентов АтД развивает-
ся в  возрасте до 6 лет [28]. В большинстве случа-
ев АтД в детском возрасте наблюдается легкая или 
умеренная степень тяжести заболевания. Процесс 
имеет волнообразное течение с  периодическими 
обострениями  на  фоне снижения иммунной реак-
тивности организма, при нарушениях в  питании 
либо при применении содержащих аллерген средств 
местно [20].

В основе патогенеза развития воспалительного 
процесса НПО на фоне аллергической реакции лежат 
функциональные и анатомические особенности кожи 
у детей. К ним относятся: тонкий и рыхлый роговой 
слой эпидермиса, низкое содержание влаги, несовер-
шенное кровоснабжение и потоотделение, неадекват-
ный уровень функционирования сальных желез [25]. 
Это приводит к повышению чувствительности кожи 
к  грибковым (Candida albicans) и  бактериальным 
(Proteus, Staphylococcus spp., Streptococcus spp.) возбу-
дителям. Ведущая роль в развитии заболевания отво-
дится иммунным нарушениям, наиболее значимыми 
из которых являются дисбаланс Th‑1- и Th‑2-клеток, 
повышенная дегрануляция тучных клеток и изменен-
ная антигенпрезентирующая активность клеток Лан-
герганса [19, 28, 34].

Часто встречаемым видом вульвита у девочек яв-
ляется ирритативный дерматит [19, 20]. Он возни-
кает вследствие нарушения барьерной и репаратив-
ной функций кожи на фоне недостаточной гигиены, 
предпочтения ванн перед душем, в случаях энуреза, 
длительного ношения памперсов. Довольно часто 
ирритативный дерматит может наблюдаться у детей 
без признаков атипии. В тяжелых случаях заболева-
ния отмечается присоединение инфекции бактери-
ального, грибкового или вирусного характера.

Основные принципы лечения атопического дер-
матита вульвы и/или промежности складываются 
из нормализации гигиены (частая смена и использо-
вание подгузников с  высокой абсорбирующей спо-
собностью), питания (исключение из рациона обли-
гатных аллергенов), применения антисептических 
средств [6, 27]. В тяжелых случаях возможно исполь-
зование кортикостероидов низкой активности [20].
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монокультур и микробных ассоциаций, включая гос
питальные штаммы с полирезистентностью к анти-
биотикам. Препарат более эффективен в отношении 
грамположительных бактерий (Staphylococcus spp., 
Streptococcus  spp., Streptococcus pneumoniae 
и  др.), действует на  возбудителей заболеваний, 
передающихся половым путем (Chlamydia  spp., 
Treponema  spp., Trichomonas vaginalis, Neisseria 
gonorrhoeae), а  также на вирусы герпеса, иммуно-
дефицита человека. Оказывает противогрибковое 
действие на  аскомицеты рода Aspergillus и  рода 
Penicillium, дрожжевые (Rhodotorula rubra, и  т.  д.) 
и  дрожжеподобные (Candida albicans, Candida 
tropicalis, Candida krusei и  т.  д.) грибы, на  дер-
матофиты (Trichophyton rubrum, Trichophyton 
mentagrophytes, Trichophyton violaceum, 
Epidermophyton Kaufman-Wolf, Epidermophyton 
floccosum, Microsporum gypseum, Microsporum canis 
и  т.  д.), а  также на  другие патогенные грибы (на-
пример, Pityrosporum orbiculare (Malassezia furfur)) 
в виде монокультур и микробных ассоциаций [2].

Кроме того, бензилдиметил [3-(миристоиламино) 
пропил] аммоний хлорид моногидрат оказывает про-
тивовоспалительное и иммуноадъювантное действие, 
усиливает местные защитные реакции, регенератив-
ные процессы, активизирует механизмы неспеци
фической защиты вследствие модуляции клеточного 
и местного гуморального иммунного ответа, не обла-
дает местнораздражающим, мутагенным, канцероген-
ным и аллергизирующим действием [14, 18].

Методики применения бензилдиметила 
[3-(миристоиламино) пропил] аммония хлорида 
моногидрата при лечении неспецифических вос-
палительных заболеваний наружных половых ор-
ганов и влагалища у девочек.
•	 Неспецифический катаральный вульвит — ​оро-

шение НПО и/или компрессы на  5–10 минут 
1–2 раза в день в течение 5–7 дней.

•	 Острый неспецифический серозный вульвова-
гинит — ​инстилляция влагалища 2 раза в день 
в течение 7–10 дней.

•	 Острый неспецифический гнойный вульвова-
гинит  — ​инстилляция влагалища в  сочетании 
с местной антимикробной терапией 2 раза в день 
в  течение 10 дней. При тяжелых проявлениях 
воспалительного процесса, неэффективности 
местного лечения решить вопрос о  системной 
антибактериальной терапии с  учетом чувстви-
тельности к антибиотикам или бактериофагам.

•	 Неспецифический вульвовагинит (подострое те-
чение, обострение хронического) с  легкими или 
среднетяжелыми проявлениями  — ​инстилляция 
влагалища в  сочетании с  местной антимикроб-
ной терапией 1–2 раза в день в течение 10–14 дней.

•	 Кандидозное поражение НПО и/или влагали-
ща — ​орошение НПО или компрессы на 5–10 ми-
нут или инстилляции влагалища 2 раза в  день 
в  течение 5–7 дней в  сочетании со  специфиче-
ской антимикотической терапией либо в переры-
вах между курсами специфической антимикоти-
ческой терапии.

•	 Поражение НПО при ВПГ, ветряной оспе, 
кори  — ​орошение НПО и/или компрессы 
на 5–10 минут 2 раза в день в течение 5–7 дней 
в сочетании с местной антивирусной терапией.

•	 Атопический дерматит вульвы и\или промежно-
сти (ирритативный контактный дерматит) — ​
орошение НПО и/или компрессы на 5–10 минут 
2 раза в день в течение 5–7 дней в сочетании с то-
пическими кортикостероидами.
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Проведена оценка эффективности метода компьютерной томографии у 77 детей с подозрением на туберкулез внутригруд-
ных лимфатических узлов и положительной пробой с аллергеном рекомбинантным туберкулезным (Диаскинтест). Ультра-
звуковая диагностика проведена 60 детям с отрицательной пробой с аллергеном рекомбинантным туберкулезным (диа-
скинтест), с косвенными признаками увеличения внутригрудных лимфатических узлов левой трахеобронхиальной области 
по данным традиционных рентгенологических исследований (обзорная рентгенография, линейная томография). В первой 
группе частота выявления изменений при компьютерной томографии в группе пациентов, где были выявлены изменения на 
обзорной рентгенограмме, была почти в 2 раза больше, чем в группе пациентов с нормальной. Отмечается высокая частота 
выявления изменений при компьютерной томографии у детей с нормальной рентгенологической картиной по данным клас-
сических методов. Эти изменения расценивались как возможно связанные с активным туберкулезным процессом и требо-
вали дополнительной оценки клинико-лабораторных данных врачом-фтизиатром. В 32 % случаев изменения, выявленные 
при традиционном рентгенологическом исследовании, на компьютерной томографии не подтвердились. При проведении 
сонографии во второй группе в левой трахеобронхиальной области визуализировалась левая долька тимуса в 100 %. Спец-
ифические изменения лимфатических узлов и плевры не определялись по данным ультразвукового исследования. Таким 
образом тимус имитировал увеличение внутригрудных лимфатических узлов. При оценке клинико-лабораторных данных 
врачом-фтизиатром диагноз туберкулеза в данной группе не подтвердился.

Ключевые слова: туберкулез; дети; Диаскинтест; ультразвуковая диагностика; компьютерная томография; рентгено-
графия.
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An evaluation of the effectiveness of the method of computer tomography in 77 children with suspicion of tuberculosis of 
the intrathoracic lymph nodes and positive test with recombinant tuberculosis allergen (Diaskintest). Ultrasound diagnosis is 
conducted with 60 children with a negative test with recombinant tuberculosis allergen (Diaskintest), with indirect signs of 
increase of intrathoracic lymph nodes, left tracheobronchial region according to traditional radiographic studies (plain radio
graphy, linear tomography). In the first group of the frequency change detection by computed tomography in a group of pa-
tients, where it was revealed the changes on the survey radiograph, was almost 2 times more than in the group of patients with 
normal radiograph. There is a high rate of detection of changes at computed tomography in children with normal x-ray picture 
according to the classical methods. These changes were regarded as possibly associated with an active tuberculous process and 
required additional evaluation of clinical and laboratory data physician TB. In 32% of cases, the changes revealed by traditional 
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x-ray, computed tomography has not been confirmed. When conducting sonography in the second group in the left tracheo-
bronchial region was visualized left lobe of the thymus in 100%. Specific changes in the lymph nodes and the pleura was not 
determined by ultrasound. Thus the thymus simulated increase in intrathoracic lymph nodes. In the evaluation of clinical and 
laboratory data physician TB specialist, diagnosis of tuberculosis in this group, was not confirmed.

Keywords: tuberculous; children; Diaskintest; x-ray; computed tomography; ultrasound diagnostic.

ВВЕДЕНИЕ
По данным различных авторов, туберкулез 

внутригрудных лимфатических узлов составляет 
от 59 до 83 % от всех форм. Диагностика туберку-
леза у детей нередко вызывает большие трудности. 
Это обусловлено отсутствием объективных крите-
риев выявления туберкулезного поражения лимфа-
тических узлов, низкой частотой этиологической 
верификации диагноза [2, 3, 5, 6].

Применение лучевых методов диагностики: 
рентгенографии, компьютерной томографии, уль-
тразвуковой диагностики, магнитно-резонансной 
томографии позволяет более объективно оцени-
вать состояние органов и патологических образова-
ний в них с учетом особенностей морфологии и фи-
зиологии. Эти методы диагностики имеют свои 
особенности и недостатки, взаимно дополняют друг 
друга [9].

По данным многих авторов (крайне высокий 
процент до 36 %), причиной ошибочной диагности-
ки увеличения лимфатических узлов средостения 
является неправильная трактовка рентгенологиче-
ской картины органов грудной клетки при рентге-
нографии и линейной томографии [4, 7, 8]. С этих 
позиций становиться важной правильная оценка 
рентгенологических изменений, которая возможна 
только при сочетании клинико-лабораторных мето-
дов и лучевой диагностики.

Компьютерная томография занимает основное 
место в  комплексной диагностике туберкулеза. 
Часть современных алгоритмов предполагает при-
менение компьютерной томографии у детей «групп 
риска» по  заболеванию туберкулезом без предва-
рительного проведения обзорной рентгенограм-
мы [1, 11].

В связи с известными последствиями облучения 
пациентов ионизирующим излучением рекоменду-
ется по возможности применять методы диагности-
ческой визуализации, не использующие радиацию, 
например ультразвуковые исследования и  магнит-
но-резонансную томографию [10].

Вследствие широкого введения в детскую прак-
тику компьютерной томографии и ультразвуковой 
диагностики [12, 13] создалась необходимость 
оптимизировать назначение различных методов 
лучевой диагностики у детей с подозрением на ту-
беркулез.

Цель исследования — оптимизировать назначе-
ние различных методов лучевой диагностики у де-
тей с  подозрением на  туберкулез в  зависимости 
от чувствительности к туберкулину и к пробе с ал-
лергеном туберкулезным рекомбинантным.

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
Проанализированы результаты данных лучевого 

обследования 137 детей от  года до 16  лет. Иссле-
дование проводилось на  базе детского отделения 
противотуберкулезного диспансера Кировского 
района Санкт-Петербурга. Проанализированы ре-
зультаты  за  2014–2016 гг. Дизайн исследования  — ​
ретроспективное сплошное когортное исследование 
за 2014–2016 гг.

Критериями включения в первую группу (n = 77) 
являлось наличие положительной пробы с аллерге-
ном туберкулезным рекомбинантным (диаскинтест), 
выполнение полного комплекса классического рент-
генологического исследования (рентгенограммы 
и линейные томограммы) и компьютерной томогра-
фии.

Критерием включение во вторую группу (n = 60) 
было наличие измененной чувствительностью 
к туберкулину по пробе Манту, отрицательный ре-
зультат пробы с аллергеном туберкулезным реком-
бинантным (диаскинтест), выявление «косвенных 
признаков» увеличения лимфатических узлов при 
классическом рентгенологическом исследовании 
и  ультразвуковом исследовании средостения. Ме-
тодом ультразвуковой диагностики определялись 
структуры, которые могут имитировать увеличение 
внутригрудных лимфатических узлов и  их струк-
турную перестройку.

Критерии исключения из исследования для обе-
их групп: дети с ВИЧ-инфекцией, онкологическими 
заболеваниями и первичным иммунодефицитом.

РЕЗУЛЬТАТЫ
При анализе пациентов первой группы 

у 25 (32,9 %) детей с помощью традиционного рент-
генологического исследования (цифровые рентгено-
граммы, линейные томограммы) заподозрены пато-
логические изменения, т. е. выявлены «косвенные» 
признаки увеличения лимфатических узлов и очаги 
в легочной ткани. У 51 (67,1 %) ребенка патологиче-
ских изменений не выявлено.
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При проведении компьютерной томографии 
этим  же детям изменения выявлены у  35 (46,1 %) 
детей. Эти изменения расценивались как, возможно, 
связанные с  активным туберкулезным процессом 
и требовали дополнительной оценки клинико-лабо-
раторных данных (рис. 1).

У 41 (53,9 %) ребенка патологических очагов 
в легочной ткани и изменений размеров и структу-
ры лимфатических узлов не  обнаружено, включая 
11 (14,5 %) детей с классической картиной внутри-
легочных лимфатических узлов (элементы нормаль-
ной структуры легочной ткани) (рис. 2).

У 8 (10,5 %) пациентов выявлены компьютер-
но-томографические признаки выраженной фор-
мы туберкулеза (осложненные формы туберкулеза 
внутригрудных лимфатических узлов, первичный 
туберкулезный комплекс) в виде сочетания пораже-
ния легких и внутригрудных лимфатических узлов 
(рис. 3).

В 1 (1,3 %) случае визуализировались множе-
ственные кальцинаты в  легком. У  14 (18,4 %) об-
наружены кальцинаты в  лимфатических узлах 
в пределах одной-двух групп. У 6 (7,9 %) пациентов 
определены единичные кальцинированные очаги 
в легком. Еще в 5 случаях (6,6 %) выявлены единич-
ные некальцинированные очаги в легких, не попа-
дающие под трактовку внутрилегочных увеличен-
ных узлов, и  в  1  (1,3 %) случае увеличение одной 
группы внутригрудных лимфатических узлов свы-
ше 7  мм по  короткому размеру в  аксиальной про-
екции без структурных их нарушений.

Следует отметить, что частота выявления из-
менений при компьютерной томографии у  детей 
с  подозрением на  туберкулезный процесс в  груп-
пе рентгенпозитивных пациентов была почти 
в  2  раза больше, чем в  группе рентгеннегативных 
(68  и  35,3 % соответственно). Обращает на  себя 
внимание высокая частота обнаружения измене-
ний при компьютерной томографии у детей с нор-
мальной рентгенологической картиной по  данным 
классических методов. Аналогичное соотношение 
прослеживалось и  в  частоте выявления признаков 
выраженных форм туберкулеза (16 и 7,8 %).

Также следует отметить, что в  32 % (8 пациен-
тов) случаев изменения, выявленные при рентгено-

Рис. 1.	Компьютерная томография ребенка с отсутствием патологических изменений при классическом рентгенологическом 
обследовании и положительной пробе с аллергеном туберкулезным рекомбинантным (Диаскинтест). Визуализируются 
2 кальцината размером до 5 мм в бронхопульмональные группы слева (11L). Данные изменения при первичном вы-
явлении у детей требуют консультации фтизиатра для определения активности

Рис. 2.	Компьютерная томография ребенка с отсутствием 
патологических изменений при классическом рент-
генологическом обследовании и положительной про-
бе с  аллергеном туберкулезным рекомбинантным. 
В нижней доле правого легкого определяется некаль-
цинированный очаг треугольной формы, прилежащий 
к плевре, с четкими ровными контурами размером 
3 мм (внутрилегочный лимфатический узел — элемент 
нормальной структуры легочной ткани)



оригинальные статьи 97

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

логическом исследовании, при компьютерной томо-
графии не подтвердились.

При анализе второй группы с выявленными кос-
венными признаками увеличения лимфатических 
узлов в левой трахеобронхиальной области при вы-
полнении традиционного рентгенологического ис-
следования (цифровые рентгенограммы, линейные 
томограммы) в  100 % случаев визуализировалась 
структура вилочковой железы с линейными гипер
эхогенными сигналами, что соответствовало ее 
инволютивным (нормальным возрастным) измене-
ниям. Левая и правая доля тимуса были не одина-
ковые, и размер левой доли значительно превышал 
размер правой. Вилочковая железа визуализирова-
лась в области над пуговкой аорты и имитировала 
такие косвенные признаки увеличения лимфатиче-

ских узлов, как спаечный процесс медиастинальной 
плевры над аортой, двойной контур средостения, 
расширение трахеобронхиальной зоны, выпуклость 
2-й сердечной дуги слева (рис. 4).

У одного ребенка была обнаружена добавочная 
долька вилочковой железы, которая имитировала 
неясное образование средостения при обзорной 
рентгенографии. Данные подтверждены результата-
ми компьютерной томографии.

При комплексном ультразвуковом исследо-
вании средостения также оценивалось наличие 
и  структура лимфатических узлов; количество 
и структура артериальной связки, состояние лист-
ков плевры.

У 100 % детей второй группы специфических 
изменений в лимфатических узлах в «зоне интере-

Рис. 3.	Сканы компьютерной томографии ребенка с положительной пробой с аллергеном туберкулезным рекомбинантным. 
В S6 правого легкого определяется неправильно округлой формы фокус с четкими, неровными контурами, связанный 
«дорожкой» с корнем легкого и плевральными тяжами с костальной плеврой. В структуре фокуса множественные 
участки кальцинации. Легочный рисунок в окружающей ткани фиброзно деформирован. Кальцинаты бронхопульмо-
нальной группы справа (11R) диаметром до 7 мм. В данном наблюдении классическая картина первичного туберку-
лезного комплекса, состоящего из очага туберкулезного воспаления в легочной ткани (первичный аффект), отводящих 
лимфатических сосудов (лимфангит) и специфического воспаления в регионарных внутригрудных лимфатических уз-
лах (лимфаденит)

Рис. 4.	Ультразвуковые сканы ребенка с косвенными признаками увеличения лимфатических узлов в левой трахеобронхиаль-
ной области и отрицательной пробой с аллергеном туберкулезным рекомбинантным. В левой и правой парастерналь-
ных  областях определяется структура вилочковой железы с линейными гиперэхогенными сигналами, что соответству-
ет ее инволютивным изменениям. В данном наблюдении классическая ультразвуковая картина тимуса

Тимус, левая доля Тимус, правая доля
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са» и спаечного процесса медиастинальной плевры 
выявлено не  было. Приблизительно в  70 % случа-
ях визуализировались одна или две артериальные 
связки с  множественными фрагментами уплотне-
ния; различные анатомические варианты артериаль-
ных связок (рис. 5, 6). При исследовании методом 
компьютерной томографии такая картина соответ-
ствовала  бы кальцинированным лимфатическим 
узлам или кальцинированной артериальной связке. 
При  получении дополнительных клинико-лабора-
торных данных туберкулез у  детей второй группы 
не подтвержден.

ВЫВОДЫ
1.	 Традиционные рентгенологические исследова-

ния имеют невысокую чувствительность в выяв-
лении «малых» форм туберкулеза у детей.

2.	 Детям с  положительной реакцией на  аллерген 
туберкулезный рекомбинантный (Диаскинтест) 
рекомендовано выполнение компьютерной томо-

графии органов грудной клетки с оценкой актив-
ности специфического процесса фтизиатром.

3.	 Необходимо проведение дальнейших исследова-
ний для оценки значимости выявления единич-
ных кальцинатов у детей как проявления актив-
ности специфического процесса.

4.	 Детям, у  которых при обзорной рентгенографии 
были выявлены косвенные признаки увеличения лим-
фатических узлов левой паратрахеальной и трахео-
бронхиальной области с изменением чувствительно-
сти к туберкулину по пробе Манту и отрицательным 
тестом с  аллергеном туберкулезным рекомбинант-
ным (диаскинтест), целесообразно выполнение 
ультразвукового исследования средостения  с  ин-
терпретацией совокупных данных ребенка фтизиа-
тром и при необходимости другими специалистами.

5.	 Сонография парааортальной области является 
дополнительным методом верификации парааор-
тальных кальцинатов, выявляемых по результа-
там компьютерной томографии.

Рис. 5.	Сканы компьютерной томографии ребенка с подозрением на кальцинаты в лимфатических узлах и косвенными при-
знаками увеличения лимфатических узлов в левой трахеобронхиальной области при отрицательной пробе с аллерге-
ном туберкулезным рекомбинантным. Между аортой и легочной артерией определяется структура фрагментирован-
ной уплотненной артериальной связки и двух артериальных связок

Рис. 6.	У льтразвуковые сканы парааортальной области с подозрением на кальцинаты в лимфатических узлах и косвенными 
признаками увеличения лимфатических узлов в левой трахеобронхиальной области при отрицательной пробе с аллерге-
ном туберкулезным рекомбинантным. Между аортой и легочной артерией определяется структура фрагментированных 
уплотненных, Y-образных артериальных связок и реактивного изменения лимфатического узла Боталлова протока
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Клиника, диагностика и лечение детей с дисплазией 
магистральных вен
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Дисплазия магистральных вен является одной из малоизученных проблем детского возраста, что зачастую приводит 
к постановке ошибочного диагноза и выбору неправильной тактики лечения данного порока. В ангиомикрохирурги-
ческом отделении ФГБОУ ВО «СПбГПМУ» Минздрава России наблюдались 270 детей с дисплазиями магистральных 
вен. Внешний вид детей с дисплазией магистральных вен в «классическом» варианте весьма характерен. Конечность 
непропорционально увеличена в объеме и удлинена. На коже (чаще снаружи) наблюдаются гладкие или бугристые 
сосудистые пятна по типу географической карты, синюшного (фиолетового, «портвейного») цвета. Патогномоничным 
признаком является наличие эмбриональной вены, ствол которой, различной длины и калибра (от 3 до 25 мм) прохо-
дит по наружной или передненаружной поверхности конечности. Иногда отмечаются гигантизм стоп, макродактилия, 
синдактилия. Однако приведенная классическая клиническая картина, позволяющая уверенно диагностировать дис-
плазию магистральных вен, выявляется не всегда. В связи с этим нами рассмотрены общие, характерные для большин-
ства пациентов факторы и выделены те из них, которые имеют наибольшее значение в определении степени тяжести 
поражения в предоперационном периоде. Нами предложена схема рационального подхода к обследованию и лече-
нию больных детей (270 пациентов), которая поможет оптимизировать лечение больных с данным пороком развития. 
Установлено, что объем и вид хирургических вмешательств зависит от типа порока и степени тяжести поражения.

Ключевые слова: дисплазии; вены; тромбозы; оперативное лечение; ортопедия; ангиология.

Clinic, diagnosis and treatment of children with dysplasia 
of the main veins
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Dysplasia of the main veins is one of the little-studied problems of childhood, which often leads to the erroneous diagno-
sis and the wrong treatment tactics of this defect. In the angiomyrosurgical department of the Federal State Sanitary and 
Epidemiological Service, there were 270 children with dysplasia of the main veins in the SPbGPMU of the Russian Ministry 
of Health. The appearance of children with dysplasia of the main veins, in the "classical" version, is very characteristic. 
The extremity is disproportionately increased in volume and elongated. Smooth or bulging vascular spots are observed 
on the skin (often outside) as a geographical map, cyanotic (purple, "port wine") color. The pathognomonic sign is the 
presence of an embryonic vein, the trunk of which is of different length and caliber (from 3 to 25 mm) passes along the 
outer or anterior-external surface of the limb. Sometimes there is gigantism of feet, macrodactyly, syndactyly. However, 
the above classic clinical picture, which allows confidently diagnose dysplasia of the main veins, is not always revealed. 
In this regard, we examined the general, characteristic for the majority of patients factors, and those that are most impor-
tant in determining the severity of the lesion in the preoperative period are identified. We propose a scheme of rational 
approach to the examination and treatment of sick children (270 patients), which should help optimize the treatment of 
patients with this malformation. It is established that the volume and type of surgical interventions depend on the type 
of defect and severity of the lesion.

Keywords: dysplasia; veins; thromboses; surgical treatment; orthopedics; angiology.

В ангиомикрохирургическом отделении ФГБОУ 
ВО «СПбГПМУ» Минздрава России наблюдались 
270 детей с дисплазиями магистральных вен (ДМВ). 

Внешний вид детей с  дисплазией магистральных 
вен в  «классическом» варианте весьма характе-
рен.  Конечность непропорционально увеличе-
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на в объеме и удлинена. На коже (чаще снаружи) 
наблюдаются гладкие или бугристые сосудистые 
пятна по типу географической карты, синюшного 
(фиолетового, «портвейного») цвета. Патогномо-
ничным признаком является наличие эмбриональ-
ной вены, ствол которой, различной длины и  ка-
либра (от 3 до 25 мм), проходит по наружной или 
передненаружной поверхности конечности. Ино-
гда отмечаются гигантизм стоп, макродактилия, 
синдактилия.

Однако приведенная классическая клиническая 
картина, позволяющая уверенно диагностировать 
дисплазию магистральных вен, выявляется не всег-
да. В  связи с  этим нами рассмотрены общие, ха-
рактерные для большинства пациентов факторы 
и выделены те из них, которые имеют наибольшее 
значение в  определении степени тяжести пораже-
ния в предоперационном периоде.

Фактор первый  — ​нарушение формы конеч-
ности: непропорциональная гипертрофия (термин 
«гипертрофия» неточен (так как имеется псевдоги-
пертрофия за  счет коллагенизации и  фиброза тка-
ней, увеличения объема клетчатки и мышц), однако 
оставлен нами ввиду его широкой распространен-
ности) тканей, удлинения и  укорочения конечно-
сти, контрактуры суставов, гигантизм стоп и паль-
цев, компенсаторный сколиоз, изменение походки 
и  осанки ребенка. Отягощающим обстоятельством 
является также поражение двух или более конечно-
стей.

Фактор второй  — ​безусловные симптомы ан-
гиодисплазии  — ​сосудистые пятна (гладкие или 
бугристые), атипичные подкожные вены (эмбрио-
нальные) или усиленный рельеф типичных вен — ​
большой и малой подкожных.

Фактор третий  — ​нарушение гемодинамики. 
В результате эктазии, гипоплазии, аплазии глубоких 
вен, встречающихся изолированно или в сочетании, 
а также полного или частичного отсутствия клапа-
нов создаются условия для затруднения оттока и ре-
троградного движения крови.

Последнее приводит к развитию и прогрессиро-
ванию венозной гипертензии в  конечности, вызы-
вает изменение в тканях и хроническую венозную 
недостаточность. Коммуникантные и  поверхност-
ные вены расширяются, варикозно изменяются, 
а  в  запущенных случаях образуют подобие веноз-
ных «сот» на голени, запустевающих при поднятии 
конечности.

Из-за депонирования больших объемов крови 
в  конечности в  запущенных случаях может отме-
чаться ортостатический коллапс или приступы го-
ловокружения вплоть до потери сознания даже при 
кратковременной ходьбе без эластичных бинтов. 

Хроническую венозную недостаточность больной 
конечности (утомляемость, ощущение тяжести, 
полноты, «налитости», отеки к вечеру и после фи-
зической нагрузки, боли, судороги в  икроножных 
мышцах, парестезии) отмечают почти все авторы, 
занимавшиеся данной проблемой.

Нарушение морфологии вен (аплазии, гипопла-
зии, эктазии, отсутствие или недостаточность кла-
панов), ретроградный сброс и  затруднение оттока 
крови, вызывающее венозную гипертензию, а также 
замещение скорости кровотока, изменяют гемокоа-
гуляционный потенциал (ГКП). Развивается гипер-
коагуляция или хронический синдром внутрисосу-
дистого свертывания (ДВС), характеризующийся 
наличием анемии, потреблением тромбоцитов, фи-
бриногена, появлением фибриногена В и продуктов 
деградации фибриногена (ПДФ).

Таким образом, изменения в сосудах обусловли-
вают развитие хронической венозной недостаточно-
сти в пораженной конечности и нарушение гемокоа-
гуляционного потенциала.

Фактор четвертый — ​сопутствующее поражение 
сосудов желудочно-кишечного тракта и  мочеполо-
вой системы. Кровотечение из указанных органов, 
кроме нарушения их естественных отправлений, 
усиливают анемию и резко ухудшают состояние ге-
мокоагуляционного потенциала, ограничивая объем 
и возможности хирургического лечения.

Фактор пятый  — ​особенности хирургической 
анатомии поверхностных вен, выявляемые клини-
чески. Возможны три основных варианта: 1) по-
верхностные вены определяются по  всей нижней 
конечности в  виде запущенного варикоза, веноз-
ных «сот» на  голени, 2) поверхностные вены вид-
ны и пальпируются в виде отдельных стволов так-
же на  всей конечности, 3) вены стволовой формы 
определяются в  пределах одного, двух сегментов 
(стопа — голень, бедренно-подколеный, подвздош-
но-бедренный и тазовый сегменты).

Основываясь на  анализе перечисленных кри-
териев, мы разработали, рабочую классифика-
цию. Указанная классификация позволяет уже 
при первичном осмотре ребенка определить тип 
и степень тяжести поражения, очередность госпи-
тализации, наметить тактику обследования и ле-
чения, провести дифференциальную диагностику 
(табл. 1, 2).

К ЛАССИФИК АЦИЯ ДИСПЛАЗИИ 
МАГИСТРА ЛЬНЫХ ВЕН

I. Тип поражения:
•	 эмбриональный;
•	 фетальный;
•	 фетальный промежуточный.
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II. Степень тяжести поражения:
•	 легкая;
•	 средняя;
•	 тяжелая;
•	 крайне тяжелая.

III. Локализация поражения (изолированная, со-
четанная, распространенная):
•	 подвздошные вены (подключичные вены);
•	 бедренные вены (плечевые вены);
•	 подколенная вена;
•	 берцовые вены (вены предплечья).

IV. Характер поражения:
•	 окклюзия (аплазия);
•	 частичная реканализация (незавершенная);
•	 полная реканализация (завершенная);
•	 гипоплазия (проксимальнее поражения);
•	 эктазия (дистальнее поражения).

В качестве консервативных и  малоинвазивных 
методов лечения используются: лазеросклеротера-
пия сосудистых пятен, склеротерапия подкожных 
вен (преимущественно при легкой и  средней сте-
пенях поражения), эластическая компрессия (голь-
фы, чулки), пневмокомпрессия и  флеботоники 
у детей с тяжелыми и крайне тяжелыми формами 
заболевания. В  ряде случаев исследуется состоя-
ние лимфатических сосудов и по показаниям соз-
даются лимфовенозные и  лимфонодуловенозные 
анастомозы.

Повреждение сосудов конечностей может про-
исходить как в эмбриональном (ранние стадии), так 
и в плодном — ​фетальном (поздние стадии) перио-
де развития организма. В  зависимости от времени 
действия тератогенного фактора  наблюдается раз-
личная клиническая картина заболевания.

Наиболее выраженные проявления болезни от-
мечаются у детей с эмбриональным типом диспла-

Тип и степень тяжести Флебоскопия и флебография Дифференциальный диагноз с:
Эмбриональный тип

Легкая Нарушение формы, размеров, количества, 
топографии глубоких вен. Отсутствие кла-
панов (полное или частичное). Неровные 
смазанные контуры, неравномерное кон-
трастирование, дефекты наполнения, се-
рый фон сосудов на снимках или неровные 
четкие контуры, усиленное контрастиро-
вание, белый фон сосудов на снимках.
Замедление оттока контрастного веще-
ства. Выявление блоков, аплазий, ги-
поплазий, эктазий. Контрастирование 
эмбриональных вен

Легкая и средняя степень дисплазазии маги-
стральных вен с артериовенозными микрофи-
стулами: отсутствуют эмбриональные вены
Восходящая флебография: 1. Равномерное рас-
ширение вен, имеющих клапаны. 2. Крупные 
перфорантные вены. 3. Ускоренный отток кон-
трастного вещества  
Типичная анатомическая схема строения вен 
не нарушена

Средняя

Тяжелая Тяжелые степени дисплазазии магистральных 
вен с артериовенозными макрофистулами.
Имеются клинические признаки артериовеноз-
ного сброса. Артериография:
выявляется тетрада Аллена – КампаКрайне тяжелая

Фетальный тип
Легкая Флебографическая симптоматика наруше-

ний в глубоких венах аналогична эмбрио-
нальному типу. Отличие: контрастируется 
только эктазия большой подкожной вены

С артериовенозными микрофистулами, анало-
гично эмбриональному типу.
Восходящая флебографияСредняя

Фетальный промежуточ-
ный тип

Восходящая флебография: 1. Картина 
обычного строения вен. 2. Отсутствуют 
признаки ускоренного оттока контрастно-
го вещества.
Недостаточность клапанов в глубоких 
венах (по УЗИ)

С артериовенозными микрофистулами, анало-
гично эмбриональному типу.
Восходящая и нисходящая флебография

Варикозная болезнь
УЗИ клапанов губоких вен. В сомнитель-
ных случаях (при подозрении на ангиодис
плазию) — ​восходящая флебография

С фетальным промежуточным типом — ​без сосу-
дистых пятен: отсутствуют изменения размеров 
конечности. Интраоперационно — ​усилен парава-
зальный каркас, рельеф клапанов не отчетливый

Таблица 1
Схема диагностики врожденных заболеваний магистральных вен у детей
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зии магистральных вен, крайне тяжелой и тяжелой 
степенями поражения. Своеобразным свидетель-
ством (маркером) того, что воздействие неблаго-
приятного фактора у  этих больных происходит 
именно в  эмбриогенезе, служат персистенция эм-
бриональных сосудов, нередко выявляемые у этих 
детей случаи деформации стоп, схожие по  виду 
с конечностями зародыша, дисплазии мочевой си-
стемы и пояснично-крестцового отдела позвоноч-
ника (табл. 3).

Выявленные у  наших больных дисплазии мо-
чевой системы должны быть взяты под контроль. 
Они могут явиться фоном для хронического вос-
паления почек, почечной гипертензии или служить 
причиной состояний, схожих по  клинической кар-
тине с  наследственным нефритом. Дисплазии по-
звоночника могут привести к спондилоартрозу или 
раннему остеохондрозу с  появлением статических 
болей или служить причиной неврологических рас-
стройств.

Форма поражения, сроки 
начала лечения Виды хирургических вмешательств

Легкая степень
Удаление эмбриональных вен, субфасциальная перевязка перфорантных венЭмбриональный тип, 

3–6 лет

Фетальный тип, 3–6 лет Удаление измененного сегмента большой подкожной вены, субфасциальная перевязка перфо-
рантных вен

Средняя степень Удаление эмбриональных вен, субфасциальная перевязка перфорантных вен, флеболиз, экс-
травазальная коррекция каркасными спиралями, венозная пластика сегментами, содержащи-

ми полноценные клапаны. Удаление лимфангиом
Эмбриональный тип, 

2–3 года

Фетальный тип, 3–6 лет Субфасциальная перевязка перфорантных вен, флеболиз, экстравазальная коррекция каркас-
ными спиралями, венозная пластика сегментами, содержащими клапаны

Тяжелая степень
Дополнительно к операциям при средней степени; этапное удаление эмбриональных вен, 

особенно в запущенных случаях, ортопедические операцииЭмбриональный тип, 
с 1,5 года
Крайне тяжелая

Дополнительно к предыдущему: операции на органах брюшной полости, забрюшинного про-
странства, ампутацииЭмбриональный тип, 

6–10 месяцев
Фетальный промежу-

точный тип, варикозная 
болезнь 12–14 лет

Экстравазальная коррекция недостаточности клапанного аппарата глубоких вен каркасными 
спиралями А.Н. Веденского, субфасциальная перевязка перфорантных вен, удаление изме-

ненных притоков большой и малой подкожных вен

Таблица 2
Схема хирургического лечения врожденных заболеваний магистральных вен у детей

Пациент №  Характер поражения почек Характер поражения позвоночника

1 Аномалия поворота левой почки, не резко выражен-
ные признаки дисплазии правой почки

Дисплазия поясничного отдела, тотальная спина 
бифида диспластика крестца

2 Дисплазия почечной лоханки с нарушением  
уродинамики справа

Дисплазия пояснично-крестцового отдела, косое 
стояние L-S1 нарушение тропизма, левосторонний 
сколиоз

3 Нарушение ротации правой почки

Дисплазия пояснично-крестцового отдела, 
разнодлинность ребер, переходный позвонок (L5-S1), 
блок поперечного отростка и подвздошной кости 
слева. Поясничный сколиоз 1-й степени

4
Эмбриональный мочеточник справа, мегауретер 
1-й ст., сдавление мочеточника с незначительным 
нарушением оттока

Спина бифида диспластика S5

5 Правосторонний гидронефроз 1-й степени Спина бифида диспластика, левосторонний сколиоз 
поясничного отдела 1-й степени

6 Атония мочевых путей с обеих сторон (больше слева)

Таблица 3
Характеристика поражений почек и позвоночника у больных с крайне тяжелой и тяжелой степенями поражения
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Учитывая изложенное, считаем необходимым 
для пациентов с ДМВ диспансерное наблюдение не-
фролога, ортопеда и невропатолога (не реже одного 
посещения в год) по направлению ангиохирурга.
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Миома матки — заболевание, встречающееся, по разным оценкам, более чем у половины женщин, является наибо-
лее распространенным доброкачественным заболеванием женской половой сферы. Радикальным методом лечения 
данного заболевания является оперативное удаление. При этом активно используются би- и монополярные каутеры 
как для рассечения тканей, так и для коагуляции. После такого воздействия нередко формируются некротические 
рубцы, приводящие к грубым деформациям ткани и, как следствие, к невозможности или затруднению нормально-
го наступления и течения беременности. Вопрос изучения морфологии послеоперационного рубца миометрия на 
ультраструктурном уровне с целью возможной оптимизации физических параметров оперирования имеет большое 
значение, так как позволяет оценить изменения в тканях на уровне клеточных и субклеточных структур. На данный 
момент данный опыт в нашей стране отсутствует. В статье рассмотрены случаи электронно-микроскопического ис-
следования миометрия, подвергшегося воздействию электрического тока.

Ключевые слова: миома матки; миометрий; электронная микроскопия.

Electronmicroscopic examination of myometrium scar after 
use of mono- and bipolar cauters
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Uterine fibroids, which, according to various estimates, are found in 50% of cases, is the most common benign disease of 
the female genital area. A radical method of treating this disease is surgical removal. In radical operations are actively 
used bi- and monopolar cauters, both for cutting and for coagulation. After such an exposure necrotic scars are often 
formed, leading to gross deformations of the tissue and, as a consequence, to the impossibility of a normal onset and 
course of pregnancy. The question of studying postoperative myometrium scars at the ultrastructural level, with the 
aim of possible optimization of physical parameters for the most gentle operation, is highly important, since allows to 
estimate changes in tissues at the level of cellular and subcellular structures. At the moment, this experience is absent 
in our country. The electron microscopic investigation of a myometrium subjected to an electric current is considered in 
the article.

Keywords: uterine myoma; myometrium; electron microscopy.

Воздействие тока на ткани и характер формиру-
емого рубца широко изучается в  абдоминальной, 
пластической хирургии и  урологии [1–4]. В  гине-
кологии специальных работ, посвященных этому 
вопросу, крайне мало. Электрохирургический спо-
соб диссекции и коагуляции имеет ряд негативных 

последствий. Электродиссекция стенки органа при 
монополярной коагуляции сопровождается обра-
зованием зоны коагуляционного некроза по  кра-
ям раны. Некротический процесс вызывает выра-
женную воспалительную реакцию окружающих 
тканей, ухудшая заживление раны. Такой вариант 



оригинальные статьи

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

108

течения раневого процесса опасен развитием не-
состоятельности швов. Биполярная резекция пред-
ставляется нецелесообразной из-за обширного 
термического повреждения тканей и  значительно-
го увеличения времени диссекции, однако с целью 
коагуляции тканей рациональнее всего использова-
ние именно биполяра как менее травматичного для 
миометрия [5, 6]. Одновременно с этим необходимо 
признать, что использование моно- и  биполярных 
каутеров существенно облегчает оперирование, 
ускоряет процессы выделения опухоли и достиже-
ния адекватного гемостаза тканей, уменьшает вре-
мя оперирования. Для лапароскопической хирургии 
они и вовсе являются незаменимыми. Следователь-
но, адекватное использование моно- и биполярной 
электроножевой техники является рациональным 
и  современным. На  сегодняшний день постоянно 
возрастает число консервативных миомэктомий, 
выполняемых лапароскопическим доступом, с при-
менением электрокоагуляции и  диссекции. Ввиду 
этого оценка состояния рубца на матке имеет суще-
ственное практическое значение.

Для выявления степени повреждающего воз-
действия электрокоагуляции нами произведены 
гистологические и  гистохимические исследова-
ния послеоперационного материала (50 препара-
тов ткани кровоснабжаемого миометрия, подвер-
гавшейся электрокоагуляционному воздействию 
в  режиме моно- (40) и  биполярной (10) коагуля-
ции до удаления матки). Типовые патологические 
изменения, наблюдающиеся в  области раневого 
дефекта, были представлены зоной поверхност-
ного коагуляционного некроза, зонами спазма 
и интерстициального отека (рис. 1). Следует под-
черкнуть, что размеры всех зон, вместе взятых, 
не превышали 1–1,5 мм.

Определенный интерес представляла информа-
ция о клеточных и субклеточных изменениях в тка-
нях, подвергшихся электроножевому воздействию. 
С целью изучения данного вопроса — ​в дополнение 
к  исследованиям с  помощью светового микроско-
па — ​нами для уточнения повреждающего действия 
монополярного и биполярного каутеров (последний 
использовался только для коагуляции тканей) про-
изведено электронно-микроскопическое исследова-
ние и описание препаратов.

При исследовании в  электронном микроско-
пе участков миометрия, выделенного из  области, 
приближенной к  зоне «теплового» воздействия, 
во многих клетках обнаружены ультраструктурные 
изменения органоидов, но не было выявлено разру-
шенных клеток. Так, у многих миоцитов обнаруже-
на трансформация перинуклеарного пространства 
в виде неравномерных «варикозных» расхождений 
мембран ядерной оболочки, в  некоторых клетках 
подобные изменения были весьма значительными 
(рис. 2, а). В  энергетическом аппарате гладкомы-
шечных клеток, в митохондриях наблюдается про-
светление митохондриального матрикса и разруше-
ние крист (рис. 2, б). Митохондрии, как известно, 
являются весьма лабильными органоидами, реа-
гирующими изменениями внутренней структуры 
как на  физиологические, так и  на  патологические 
факторы. Однако изменения матрикса и  внутрен-
них мембран считаются обратимыми, а нарушение 
наружной митохондриальной мембраны приводит 
к  гибели органоида. В  исследованном материа-
ле не  выявлено митохондрий с  разрушенной на-
ружной митохондриальной мембраной. Похожее 
нарушение структуры митохондрий наблюдали 
в  гладкомышечных клетках миометрия при пре-
эклампсии [7]. В цитоплазме некоторых миоцитов 
нередко обнаруживаются скопления липидных 
гранул (рис. 2,  г). Иногда встречаются гранулы, 
в  которых наряду с  электронно-темным жировым 
веществом имеются светлые вакуоли (рис. 2, д). 
Нарушений структуры других органоидов и  мио-
зиновых волокон миоцитов не  выявлено. Ультра-
структура фибробластов и эндотелиальных клеток 
капилляров не отличалась от характерной для этих 
клеток в норме (рис. 2, в).

Во фрагментах миометрия, находившегося 
на  большем удалении от  воздействия «тепловой 
энергии», подавляющее большинство миоцитов 
не  имели нарушений ультраструктуры (рис.  3). 
Лишь в  единичных клетках обнаружены митохон-
дрии с  частично разрушенными кристами и  про-
светлением митохондриального матрикса. Для 
этих же клеток характерно и незначительное расши-
рение перинуклеарного пространства. В ядрах этих 

Рис. 1.	П атологические изменения, наблюдающиеся в области 
раневого дефекта
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клеток хроматин сконденсирован преимущественно 
на  периферии ядра, образуя мощный электронно-
темный слой. В ядрах клеток, где отсутствует уве-
личение перинуклеарного пространства, хроматин 
распределен более дисперсно. Во всех исследован-
ных образцах, вне кровеносных сосудов, нередко 
встречаются макрофаги, цитоплазма которых запол-
нена секреторными гранулами.

Таким образом, данные электронной микро-
скопии показывают ультраструктурные изменения 
органоидов, не  сопровождающиеся разрушением 
клеток. Даже у  таких важных в  энергетическом 
обеспечении клетки структур, как митохондрии, 
целостность наружных мембран оказалась ненару-

шенной. В  цитоплазме миоцитов обнаруживается 
скопление липидных гранул. Также не  выявлены 
нарушения структуры миозиновых волокон мио-
цитов и  эндотелия капилляров. Изменения в  зоне, 
как приближенной к «тепловому воздействия», так 
и отдаленной от нее, не являются разрушительными 
и носят обратимый характер.

Данные, полученные при электронной микро-
скопии, в  определенной степени подтвердили ре-
зультаты гистологических и  гистохимических ис-
следований, показывающих, что рациональное 
использование физических методов оперирования 
при выполнении консервативной миомэктомии 
не  ведет к  формированию грубых рубцов миоме-

Рис. 2.	У льтраструктурные изменения участков миометрия из областей, приближенных к зоне теплового воздействия: а — ва-
рикозное расширение мембран ядерной оболочки; б — просветление митохондриального матрикса, разрушение крипт; 
в — нормальная структура эндотелиальных клеток капилляров; г — скопление липидных гранул; д — светлые вакуоли 
в гранулах

Рис. 3.	У льтраструктурные изменения участков миометрия из областей, отдаленных от зоны теплового воздействия: а, б, в — 
фрагменты миометрия, без нарушения ультраструктуры миоцитов; г — секторные гранулы в цитоплазме макрофагов
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трия, не вызывает необратимых изменений в тканях 
и не влечет за собой тяжелых, необратимых повреж-
дений клеток и клеточных органелл.
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Влияние TaqI-генетического полиморфизма гена рецептора 
витамина D на состояние костного метаболизма у детей 
с  воспалительными заболеваниями кишечника
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В данном исследовании проводилась оценка минерализации скелета и костного метаболизма у детей с воспали-
тельными заболеваниями кишечника (ВЗК) в зависимости от TaqI-полиморфизма гена рецептора витамина D (VDR). 
В исследование были включены 83 ребенка (38 девочек и 45 мальчиков), страдающих ВЗК (болезнь Крона — 60, 
язвенный колит — 23). Возраст детей, включенных в исследование, составил 13,0 (11,0; 15,5) года. Исследование 
минерализации скелета осуществлялось методом двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии L1-L4. Со-
стояние костного обмена оценивалось по уровню основных метаболических маркеров: остеокальцина как маркера 
остеосинтеза, продуктов деградации коллагена I типа — С-концевых телопептидов как маркера остеорезорбции, 
паратгормона, общего и ионизированного кальция, фосфора, общей щелочной фосфатазы, 25ОНD3. Молекулярно-
генетические исследования: анализ TaqI (rs731236) полиморфизма гена VDR осуществлялся методом полимераз-
ной цепной реакции с последующим рестрикционным анализом. Выявлена ассоциация молекулярных маркеров 
гена VDR с нарушением костной минерализации и метаболизма.  У детей с ВЗК ТТ-генотип гена VDR ассоциирован 
с тенденцией к задержке скорости линейного роста, низким линейным ростом, нарушением костного метаболизма 
в виде угнетения процессов остеосинтеза и активации костной резорбции. ТТ-генотип TaqI полиморфизма гена VDR 
в этой группе пациентов может рассматриваться как фактор риска развития нарушений костного метаболизма, а ал-
лель С — как протективный.

Ключевые слова: воспалительные заболевания кишечника (ВЗК); минеральная плотность костной ткани; болезнь 
Крона; язвенный колит; ген рецептора витамина D (VDR).
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Evaluation of bone mineralization and bone metabolism in children with inflammatory bowel disease (IBD) in accor-
dance with TaqI-polymorphic genotypes of vitamin D receptor (VDR) has been performed in this study. 83 children 
(38 girls and 54 boys) with IBD (60 with Crohn’s disease, 23 with ulcerative colitis) have been included in the study. 
Mean age was 13.0 years (11.0; 15.5). All patients have active phase of the disease. Bone mineral density (BMD) of 
lumbar spine (DEXA) have been assessed in all children. Level of serum osteocalcin (OC) as a marker of osteosynthe-
sis, C-terminal telopeptides (CTT) as a marker of osteoresorbtion, parathyroid hormone (PTH), serum calcium, phos-
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phorus, alkaline phosphatase and 25(OH) vitamin D was measured to evaluate bone metabolism. Molecular-genetic 
tests: analysis of TaqI (rs731236) polymorphism of vitamin D receptor gene (VDR) was perfomed by polymerase chain 
reaction with following restriction analysis. Association between molecular markers of VDR gene and bone metabo-
lism and mineralization disturbances have been found. TT genotype of VDR gene was associated with tendency to 
decrease of linear growth velocity, low linear growth, decrease in osteosynthesis and increase of osteoresorbtion in 
this group of children. TT-genotype of TaqI-polymorphism of VDR gene can be assessed as a risk factor of bone me-
tabolism disturbances in children with both Crohn’s disease and ulcerative colitis. C allele seems to have protective 
role in this group.

Keywords: inflammatory bowel disease (IBD); bone mineral density; Crohn’s disease; ulcerative colitis; gene of vitamin D 
receptor (VDR).

Введение
Витамин D является стероидным соединением, 

обладающим такими биологическими эффектами, 
как участие в  фосфорно-кальциевом обмене, вли-
яние на дифференцировку клеток костной ткани, 
процессы остеосинтеза и  резорбции, регуляция 
костного метаболизма. Витамин D имеет свой ядер-
ный рецептор, в связи с этим его относят к гормо-
ноподобным соединениям и  даже часто называют 
D-гормоном. Молекулярные механизмы действия 
витамина D связаны с  наличием участков ДНК, 
с которыми происходит связывание комплекса гор-
мон – рецептор в  генах, кодирующих трансэпите-
лиальные кальциевые каналы в эпителиоцитах ки-
шечника и почки, а  также в  гене RANKL, который 
отвечает за созревание, активацию и продолжитель-
ность жизни остеокластов [23]. Кроме того, в  на-
стоящее время показано, что витамин D участвует 
в  регуляции иммунной сиcтемы [13]. Витамин  D 
подавляет пролиферацию лимфоцитов и синтез им-
муноглобулинов, доказана способность витамина D 
ингибировать действие провоспалительных транс-
крипционных факторов, ядерного фактора kappa-B 
(NF-kB) и продукцию таких цитокинов, как интер-
лейкин‑2, -12, интерферон-гамма [15, 28]. Интерес-
но, что в  некоторых исследованиях была показана 
связь между дефицитом витамина D и риском разви-
тия аутоиммунных заболеваний, таких как рассеян-
ный склероз и сахарный диабет I типа. В геномных 
исследованиях с участием пациентов с ВЗК проде-
монстрировано, что при наличии полиморфизмов 
генов, не позволяющих поддерживать нормальный 
уровень витамина D в крови, риск развития данных 
заболеваний повышается [8, 19].

Рецептор витамина  D входит в  суперсемейство 
стероидных ядерных рецепторов и  обязателен для 
реализации большинства известных биологических 
эффектов витамина D [32]. В гене рецептора вита-
мина  D (VDR) существует более 200 однонуклео-
тидных замен, обусловливающих функциональное 
состояние рецептора.

Полиморфные генотипы гена VDR, с одной сто-
роны, играют важную роль в минерализации кости 

и метаболизме костной ткани. Доказано, что кине-
тика кальция и темпы накопления минерала в кости 
в  пубертатный период связаны с  полиморфными 
вариантами гена VDR [6]. Частота гиперкальциурии 
была выше у носителей аллеля t и генотипа tt TaqI 
VDR [27].

При этом роль полиморфизма гена VDR в про-
цессах метаболизма костной ткани остается не-
однозначной. Из четырех полиморфизмов (BsmI, 
FokI, ApaI и  TaqI) гена VDR, исследованных 
у 395 детей из Польши в возрасте 6–18 лет, только 
«a» аллель ApaI VDR был ассоциирован с  более 
высокими показателями костной минеральной 
плотности и  содержания минерала в  кости, при-
чем только в группе детей, у которых показатель 
костной минеральной плотности (BMD-Zscore) 
находился в промежутке от –1,1 до –2,0 SD [14]. 
В  исследовании, выполненном в  Нидерландах, 
изучалась роль BsmI, ApaI, TaqI-полиморфных 
генотипов гена VDR в  костном метаболизме 
у 148 детей и молодых взрослых на протяжении 
4-летнего периода. Не было выявлено роли каж-
дого полиморфизма по отдельности, но комби-
нированный гаплотип bAT, содержащий аллель 
Т TaqI-VDR, оказывал влияние на линейный рост 
и размеры позвонков. В свою очередь, увеличение 
числа аллелей риска в  гаплотипе было ассоции-
ровано с  задержкой линейного роста (р = 0,006) 
и  задержкой размера позвонков (р = 0,001) [31]. 
В датском исследовании, включавшем 223 девоч-
ки в возрасте 11–12 лет, не было выявлено влия-
ния FokI и TaqI VDR-полиморфизмов на минера-
лизацию кости и ее метаболизм. Только ff-генотип 
был ассоциирован с  большим линейным ростом, 
роль TaqI-полиморфных генотипов в этом исследо-
вании осталась невыясненной [9]. В близнецовых 
исследованиях Австралии (n = 3906) и Нидерлан-
дов (n = 1689) не было выявлено влияния BsmI-, 
FokI-, TaqI- и (-1521) VDR-полиморфных геноти-
пов на линейный рост [21].

С другой стороны, полиморфизм гена VDR, воз-
действуя на процессы иммунной системы, влияет 
на риск развития ВЗК с  реализацией неконтроли-
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руемого воспаления, которое может отрицательно 
скзаться на метаболизме и минерализации костной 
ткани.

Повышенный риск развития ВЗК, преимуще-
ственно болезни Крона (БК), у  европейских носи-
телей tt-генотипа Taq1 был показан в метаанализе, 
в который были включены 9 исследований, в то же 
время среди азиатов была выявлена ассоциация 
между полиморфизмом Fokl в  гене VDR и  риском 
развития язвенного колита (ЯК) [32].

Принимая во внимание вышеперечисленные ис-
следования, можно предположить, что VDR у детей 
с ВЗК может играть ключевую роль в процессах ми-
нерализации, с одной стороны участвуя в минераль-
ном обмене и метаболизме кости, с другой — ​влияя 
на патогенетические механизмы развития неконтро-
лируемого воспаления.

Цель исследования: дать оценку минерализации 
скелета и костного метаболизма у детей с воспали-
тельными заболеваниями кишечника в зависимости 
от TaqI-полиморфизма гена VDR.

Материа лы и методы
В исследование включено 83 ребенка (38 дево-

чек и  45 мальчиков), страдающих ВЗК (БК  — ​60, 
ЯК  —  23). Возраст детей, включенных в  исследо-
вание, составил 13,0 (11,0; 15,5) года, продолжи-
тельность заболевания  — ​13,5 (7,0; 34,5) месяца. 
Диагноз БК и ЯК основывался на международных 
и российских критериях по диагностике и ведению 
пациентов с БК и ЯК [1, 5, 25, 30]. Пациенты имели 
активное течение заболевания. Всем больным про-
ведено комплексное обследование, включая изуче-
ние анамнеза и особенностей клинического течения 
основного заболевания, проведение антропометрии 
и специализированное лабораторное исследование. 
Для оценки активности ВЗК использовались кли-
нические и лабораторные показатели, такие как ин-
декс ПИАБК (БК) и PUCAI (ЯК), наличие наруше-
ний стула, болей в животе, потери веса, лихорадки, 
перианального поражения, осложненных вариантов 
течения ВЗК. Линейный рост оценивали при помо-
щи ростомера, у каждого пациента выполнялось три 
последовательных измерения, из которых рассчиты-
вали среднее арифметическое. У  части пациентов 
линейный рост оценивался в  динамике с  момента 
дебюта заболевания, что позволило рассчитать ско-
рость линейного роста у  пациентов с  длительно-
стью наблюдения более 1 года.

Инструментальные методы. Исследование ми-
нерализации скелета осуществляли методом двух-
энергетической рентгеновской абсорбциометрии 
поясничного отдела позвоночника L1-L4 (денсито-
метр Hologic QDR4500C, оснащенный педиатриче-

ской референсной базой) с определением минераль-
ной плотности кости — ​МПК (Z-score, SD). Низкая 
минеральная плотность кости по отношению к хро-
нологическому возрасту (НМПК) определялась 
согласно официальным позициям International 
Society of Clinical densitometry (2007) как МПК-Z-
score < –2,0 SD [7].

Биохимические маркеры костного метабо-
лизма. Состояние костного обмена оценивалось по 
уровню основных метаболических маркеров: остео-
кальцина, продуктов деградации коллагена I типа — ​
С-концевые телопептиды (СКТ) и  паратгормон, 
а  также маркеров минерального обмена  — ​иони-
зированный кальций, активность общей щелочной 
фосфатазы (ОЩФ). Определение маркеров костно-
го метаболизма (остеокальцин, продукты деграда-
ции коллагена I типа — ​коллагеновые поперечные 
соединения  — ​b-CrossLaps, паратгормон), парати-
реоидного гормона и 25ОНD3 осуществлялось при 
помощи иммуноферментного анализа.

Молекулярно-генетические методы иссле-
дования. Исследование TaqI (rs731236) поли-
морфизма гена VDR осуществляли методом по-
лимеразной цепной реакции с  последующим 
рестрикционным анализом. Выделение ДНК про-
водилось из периферической крови методом фе-
нольно-хлороформной экстракции [26]. Для 
полимеразной цепной реакции использовали олиго-
праймеры 5’-GATGATCCAGAAGCTAGCCGACCT‑3’, 
5’-GCAACTCCTCATGGCTGAGGTCT‑3’ [4]. Про-
дукты амплификации и рестрикции амплифициро-
ванных фрагментов разделяли в 6–10 % неденатури-
рующем полиакриламидном геле (ПААГ).

В связи с  низкой частотой встречаемости гено-
типа CC полиморфизма Taq1 гена VDR для проведе-
ния сравнительного анализа сопоставлялись между 
собой генотипы, содержащие аллель С  (ТС + СС) 
и не содержащие аллель С (ТТ).

Контрольная группа. Группу контроля соста-
вили 38 здоровых детей, не имеющих хронических 
заболеваний, у которых были проведены все вышео-
писанные исследования костного метаболизма, ден-
ситометрия позвоночника и молекулярно-генетиче-
ские исследования.

Статистические исследования. Статистиче-
ский анализ выполнен при помощи пакета стати-
стических программ Statistica 6.0 и Microsoft Excel. 
Использовались методы описательной статистики, 
количественные величины представлены медианой 
и интерквартильным размахом (25–75 %). Для срав-
нения двух групп категориальных признаков ис-
пользовались тест χ2, точный критерий Фишера, для 
сравнения двух групп количественных признаков 
применялся тест Манна – Уитни.
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Результаты
При сравнении частот распределения TaqI-

полиморфных генотипов гена VDR между пациен-
тами с низкой и нормальной МПК не выявлено ста-
тистически достоверных различий (табл. 1).

При проведении сопоставительного анализа 
выявлена большая частота поражения верхних от-
делов желудочно-кишечного тракта у  носителей 
TaqI-полиморфного аллеля С  гена VDR. Других 

различий в  параметрах активности ВЗК, про-
должительности заболевания и  объемах корти-
костероидной терапии не выявлено у  носителей 
полиморфных генотипов. Данные представлены 
в табл. 2.

При изучении антропометрических параметров 
не было выявлено достоверных различий между но-
сителями полиморфных генотипов (табл. 3). Обра-
щает на себя внимание тенденция к исходно мень-

Генотип
Всего

Низкая МПК, n (%) Нормальная МПК, n (%)
Всего

TT
Tt
tt

19 (100,0)
8 (42,1)
9 (47,4)
2 (10,5)

45 (100,0)
19 (42,2)
18 (40,0)
8 (17,8)

p 0,73
Всего

T
t

38 (100,0)
25 (65,8)
13 (34,2)

90 (100,0)
56 (62,2)
34 (37,8)

p 0,84
Примечание: МПК — минеральная плотность кости

Таблица 1
Распределение TaqI-полиморфных генотипов и аллелей гена VDR у детей с воспалительными заболеваниями кишечника 
с низкой и нормальной минеральной плотностью кости

Таблица 2
Клинико-лабораторная характеристика пациентов c ВЗК в зависимости от TaqI-полиморфных генотипов гена рецептора 
витамина D (VDR)

Параметр TT (n = 33) TC + CC (n = 50) p
Возраст, г 13,0 (11,0; 15,0) 14,0 (11,0; 16,0) 0,5
Мальчики, n (%) 21 (63,6) 24 (48,0) 0,18*
Тип ВЗК:
БК, n (%)
•	 из них с поражением ВО ЖКТ, n (%)
ЯК, n (%),

25 (76,8)
9/25 (36,0)

8 (24,2)

35 (70,0)
22/33 (66,7)

15 (30,0)

0,62
0,003*
0,43*

ПИАБК в дебюте 30,0 (17,5; 42,5) 32,5 (20,0; 37,5) 0,86
PUCAI в дебюте 50,0 (32,5; 67,5) 35,0 (30,0; 50,0) 0,36
Перианальное поражение, n (%) 4 (12,1) 10 (20,0) 0,39*
Энтеральное питание, n (%) 4 (12,1) 1 (2,0) 0,08*
СРБ в дебюте, мг/л 12,0 (2,0; 37,0) 18,0 (1,2; 44,0) 0,7
СОЭ в дебюте, мм/ч 24,0 (16,0; 39,0) 28,5 (16,0; 43,5) 0,37
Гемоглобин в дебюте, г/л 107,0 (100,0; 112,0) 115,0 (99,0; 123,0) 0,07
Альбумин в дебюте, г/л 35,5 (32,0; 39,7) 36,3 (34,0; 38,0) 0,66
Кальпротектин в дебюте, мкг/г 867,0 (721,0; 985,0) 864,0 (723,0; 988,0) 0,87
Продолжительность заболевания, мес. 15,0 (7,0; 36,0) 13,0 (8,0; 30,0) 0,91
Кортикостероиды, n (%)
•	 не получает
•	 системные КС
•	 пульс-терапия КС
•	 длительность терапии системных КС, мес.
•	 кумулятивная доза системных КС, мг
•	 кумулятивная доза, мг/кг

4 (12,1)
29 (87,9)
8 (24,2)

3,0 (1,0; 5,0)
2651 (1600; 5420)
54,7 (40,0; 164,2)

12 (24,0)
38 (76,0)
8 (16,0)

4,0 (3,0; 6,0)
3170 (965; 3900)
53,7 (36,4; 105,9)

0,26*
0,26*

0,4
0,23
0,72
0,42

Ингибиторы ФНО-α (ИФНО-α), n (%) 27 (81,2) 35 (70,0) 0,3*
Примечание: ВЗК — воспалительные заболевания кишечника; БК — болезнь Крона; ЯК — язвенный колит; КС — кортикостероиды
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шему линейному росту и скорости линейного роста 
у носителей ТТ-полиморфных генотипов.

При изучении костного метаболизма выявле-
ны достоверные различия только в  частотах гипо
остеокальцинемии, которая чаще встречалась у носи-
телей ТТ-полиморфного генотипа. Других различий 
в показателях костного метаболизма между носите-
лями полиморфных генотипов не выявлено (табл. 4).

Также не получены различия в  параметрах ми-
нерализации и  костного метаболизма при сопо-

Таблица 3
Антропометрические показатели у пациентов c воспалительными заболеваниями кишечника в зависимости от TaqI-по
лиморфных генотипов гена рецептора витамина D (VDR)

Таблица 4
Показатели костной минерализации и костного метаболизма у пациентов c воспалительными заболеваниями кишечника 
в зависимости от TaqI-полиморфных генотипов гена рецептора витамина D (VDR)

Параметр TT (n = 33) TC + CC (n = 50) p
Рост в дебюте, σ  
(отклонение в сигмах от возрастной нормы)

–0,71
(–1,88; 0,47)

0,23
(–1,18; 0,74) 0,21

Разница в росте, между дебютом и исследованием, см 0,0 (0,0; 0,7) 0,37 (0,0; 2,0) 0,13

Скорость роста с начала заболевания, см/г 0,0 (0,0; 0,17) 0,25 (0,0; 4,2) 0,13

Скорость роста с начала заболевания, %/г 0,0 (0,0; 0,0) 0,19 (0,0; 3,0) 0,1

Вес в дебюте, кг 36,0 (32,0; 45,0) 40,0 (36,0; 50,5) 0,37

Параметр TT
(n = 33)

TC + CC
(n = 50) p

МПКТ, Zscore, SD –1,6 (–2,3; –0,5) –1,6 (–2,3; –0,8) 0,99
Дефицит МПКТ,% 15,0 (6,0; 25,0) 19,0 (11,0; 24,0) 0,57
Частота НМПК, n (%) 8/27 (29,6) 11/37 (29,7) 0,99
Паратгормон, пг/мл 46,7 (25,0; 76,2) 41,7 (30,7; 48,0) 0,71
Паратгормон, норма
выше нормы

9/15 (60,0)
6/15 (40,0)

11 (78,6)
3 (21,4) 0,8

Остеокальцин, мкг/л 69,8 (20,0; 109,0) 62,3 (25,2; 165,0) 0,63
Остеокальцин, вгн 0,5 (0,24; 0,74) 0,52 (0,27; 1,0) 0,55
Остеокальцин, ниже нормы
норма
выше нормы

4 (13,8)
19 (65,5)
6 (20,7)

4 (9,7)
25 (61,0)
12 (29,3)

0,04

25OH vit D, нг/мл 15,8 (10,6; 19,6) 17,0 (14,3; 21,4) 0,25
25OH vit D, ниже нормы
норма

14/15 (93,3)
1/15 (6,7)

35/35 (100,0)
0/35 (0,0) 0,3

С-концевые телопептиды, нг/мл 1,18 (0,83; 1,76) 1,08 (0,81; 1,5) 0,24
С-концевые телопептиды, вгн 1,06 (0,68; 1,63) 0,91 (0,74; 1,14) 0,28
С-концевые телопептиды, норма
выше нормы

10/17 (58,8)
7/17 (41,2)

16/39 (41,0)
23/39 (59,0) 0,26

Соотношение ОК/СКТ 0,37 (0,25; 0,61) 0,58 (0,31; 0,91) 0,11
Кальций, ммоль/л 2,32 (2,22; 2,43) 2,35 (2,27; 2,42) 0,66
Кальций2+, ммоль/л 1,1 (1,06; 1,15) 1,26 (1,11; 1,43) 0,29
Фосфор неорганический, ммоль/л 1,59 (1,4; 1,63) 1,46 (1,35; 1,61) 0,25
Общая щелочная фосфатаза, Ед/л, п 126,0 (100,0; 200,0) 149,0 (103,0; 187,0) 0,6
Переломы, n (%) 1 (3,0) 2 (4,0) 1,0*
Боли в костях, n (%) 7 (21,2) 6 (12,0) 0,26
Примечание: МПКТ — минеральная плотность костной ткани; НМПК — низкая минеральная плотность кости; ОК — 
остеокальцин; СКТ — С-концевые телопептиды; вгн — верхняя граница нормы

ставлении пациентов с полиморфными генотипами 
в группе мальчиков и девочек, в разных возрастных 
группах (< 12 лет и ≥ 12 лет) и группах пациентов, 
получавших и не получавших системные кортико-
стероиды (данные не представлены).

Следующим этапом исследования было прове-
дение сопоставительного анализа между пациен-
тами с  ВЗК и  группой контроля, объединенными 
по полиморфным генотипам. Выявлено, что сре-
ди носителей полиморфного ТТ-генеотипа вы-
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явлены достоверные различия в  линейном росте, 
уровнях С-концевых телопептидов, соотношении 
остеокальцин/С-концевые телопептиды, тогда как 
в  группе носителей аллеля С  в  генотипе различия 
в указанных параметрах несущественны и недосто-
верны. В свою очередь, среди носителей полиморф-
ного аллеля С  в  генотипе пациенты с  ВЗК имели 
более высокие уровни паратиреоидного гормона 
и ионизированного кальция, тогда как среди носите-
лей генотипа ТТ различия в указанных параметрах 
несущественны и недостоверны (табл. 5).

Обсу ж дение
Нами было показано наличие взаимосвязи меж-

ду полиморфизмом гена VDR и клиническими осо-
бенностями течения БК. Поражение верхних от-
делов желудочно-кишечного тракта, которое чаще 
встречалось у носителей полиморфизма с аллелем 
С, свидетельствует о  более тяжелой форме БК 
и  является фактором неблагоприятного прогноза 
[2]. По нашим данным в литературе ранее не опи-
сано наличия влияния полиморфизма гена VDR на 
фенотип ВЗК. В то же время в нашем исследова-
нии показано, что полиморфизмы, содержащие ал-
лель С, не были связаны с нарушениями костного 
метаболизма, при них выявлено повышение уров-
ня ионизированного кальция, что позволяет рас-
сматривать эти генотипы в качестве протективных 
относительно состояния минерализации костной 
ткани. Отрицательное влияние на процессы, свя-
занные с метаболизмом кости, имело носительство 
генотипа ТТ, которое было ассоциировано с  тен-
денцией к  задержке скорости линейного роста, 
низким линейным ростом, нарушением костного 
метаболизма в виде угнетения остеосинтеза и ак-
тивации костной резорбции. При этом связи дан-
ного полиморфизма гена VDR с  фенотипом ВЗК 
выявлено не было.

Рядом предшествующих исследований продемон-
стрировано, что полиморфные варианты проявляют 
свое клиническое значение и компенсаторную роль 
в условиях существования ряда факторов, влияющих 
на состояние минерализации и степени обеспеченно-
сти кальцием [10]. Показано, что у женщин с геноти-
пом ТТ с низким потреблением кальция в рационе от-
мечен более высокий уровень МПК шейки бедра по 
сравнению с носителями аллеля t, что указывает на 
возможную приспособительную роль полиморфных 
генотипов. Дефицит какого-либо фактора внешней 
среды может компенсироваться повышенной функ-
циональной активностью генотипа [20].

Исследования, посвященные изучению роли по-
лиморфных генотипов гена VDR среди пациентов 
с  хроническими соматическими заболеваниями, 
немногочисленны. Так, среди нескольких исследо-
ваний, посвященных влиянию VDR-полиморфных 
генотипов на показатели костного метаболизма 
у взрослых с ревматоидным артритом, только в од-
ном продемонстрировано, что наибольшая скорость 
потери МПК в  поясничном отделе позвоночника 
(4,9 % в  год) и  шейке бедра (9,6 % в  год) связана 
с генотипом tt по сравнению с генотипом ТТ (0,1 % 
в  год, р < 0,05) [12]. Результаты других исследо-
ваний взаимосвязи не выявили [11, 18, 24]. В  ис-
следовании по роли TaqI-полиморфных генотипов 
гена VDR в состоянии костного метаболизма у па-
циентов с  ювенильным идиопатическим артритом 
(ЮИА) показано, что у  девочек с  ЮИА и  геноти-
пом TT, не имеющих признаков пубертата, выявле-
ны более высокие уровни общего и ионизированно-
го кальция. У мальчиков и девочек с генотипом TT 
TaqI гена VDR в  периоде полового созревания, не 
получавших кортикостероиды, значения BMD были 
ниже нормы, что позволяет рассматривать поли-
морфный ТТ-генотип как фактор риска нарушений 
минерализации [3]. Присутствие TT-генотипа отри-

Генотип
Параметр

ТТ TC + CC

ВЗК (n = 33) Контроль 
(n = 26) p ВЗК (n = 50) Контроль 

(n = 12) p

Рост, σ –0,2 (–1,18; 0,51) 1,15 (0,1; 1,49) 0,0009 0,23 (–0,33; 0,76) 0,34 (–0,25; 1,0) 0,41
Паратгормон, пг/мл 46,7 (25,0; 76,2) 34,4 (18,0; 44,4) 0,09 41,7 (30,7; 48,0) 18,2 (16,4; 23,5) 0,02
С-концевые телопептиды, нг/мл 1,18 (0,83; 1,76) 0,76 (0,71; 0,87) 0,0002 1,08 (0,81; 1,5) 1,07 (0,7; 1,73) 0,96
С-концевые телопептиды, вгн 1,1 (0,68; 1,63) 0,58 (0,48; 0,72) 0,00002 0,91 (0,74; 1,14) 0,86 (0,59; 1,08) 0,39
Соотношение ОК/СКТ 0,37 (0,25; 0,61) 0,57 (0,42; 0,82) 0,015 0,58 (0,31; 0,91) 0,51 (0,31; 0,66) 0,71
Кальций2, ммоль/л 1,1 (1,06; 1,15) 1,06 (1,01; 1,11) 0,31 1,26 (1,11; 1,43) 1,06 (1,0; 1,1) 0,017
Примечание: ВЗК — воспалительные заболевания кишечника; СКТ — С-концевые телопептиды; ОК — остеокальцин; 
вгн — верхняя граница нормы

Таблица 5
Сравнительная характеристика параметров костного метаболизма между пациентами с воспалительными заболеваниями 
кишечника и группой контроля в зависимости от TaqI-полиморфных генотипов VDR 
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цательно коррелировало с МПК (r = –0,28, p = 0,04) 
и  положительно с  частотой низкой МПК (r = 0,3, 
p = 0,037) [17]. При изучении роли пяти полиморф-
ных генотипов гена VDR (BsmI, FokI, ApaI, TaqI 
и Cdx2) у 90 детей с инсулин-зависимым сахарным 
диабетом не было выявлено влияния указанных 
генотипов на костный метаболизм и  минерализа-
цию [16]. В исследовании с участием 440 пациентов 
с ВЗК и 240 из группы контроля ассоциации между 
полиморфизмами гена VDR, в том числе варианта-
ми TaqI и ApaI, выявлено не было. В этом исследо-
вании единственным фактором, ассоциированным 
с риском развития остеопороза, стал низкий ИМТ, 
отражающий нутритивный статус [22]. В  другом 
взрослом исследовании с  участием 245 пациентов 
с ВЗК, проведенном в Англии, также не было выяв-
лено наличия ассоциации между полиморфизмами 
TaqI, FolkI VDR и показателями МПК [29].

Недостатками исследования следует считать ма-
лую выборку пациентов основной группы и  груп-
пы контроля, гетерогенность пациентов основ-
ной группы, а  также общие проблемы, связанные 
с  проведением ассоциативных исследований. Тре-
буются дополнительные исследования в  этой сфе-
ре, которые смогут более точно определить роль 
TaqI-полиморфных генотипов VDR в патогенезе на-
рушений костного метаболизма у пациентов с вос-
палительными заболеваниями кишечника.

Зак лючение
Выявлены изменения по показателям костно-

го метаболизма у  носителей полиморфных TaqI-
генотипов гена рецептора витамина D у пациентов 
с воспалительными заболеваниями кишечника. Ге-
нотип ТТ может рассматриваться как маркер риска 
нарушений метаболизма костной ткани.
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Обзоры

Актуальные проблемы коревой инфекции
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В статье представлены результаты анализа данных литературы по эпидемиологии, клинической картине кори у де-
тей и взрослых, дифференциальной диагностике, терапии кори на современном этапе. Корь  до сих пор остается 
важной проблемой здравоохранения во многих странах. По данным ВОЗ, в мире ежегодно регистрировалось до 
3 млн случаев заболевания корью. Корь являлась одной из основных причин смерти среди детей раннего возраста 
в довакцинальный период. Ежегодно во всем мире от кори умирало свыше 10 млн детей. В 2014 г. в глобальных мас-
штабах произошло 114 900 случаев смерти — почти 314 летальных исходов в день или 13 смертей в час. Основной 
причиной летальных исходов являются осложнения со стороны респираторного тракта (пневмонии), центральной 
нервной системы (энцефалиты, менингиты, менингоэнцефалиты, энцефаломиелиты), желудочно-кишечного трак-
та  (диареи). В период 2000–2014 гг. противокоревая вакцинация привела к снижению глобальной смертности от 
кори на 79 % и предотвратила около 17,1 млн смертей. Однако корь и до нашего времени остается эндемичной 
и является одной из ведущих причин смертности в развивающихся странах, где отсутствует плановая активная 
иммунизация против данной инфекции. До 98 % смертности от кори приходится на детей развивающихся стран, 
таких как Индия, Бангладеш, Нигерия и др. В довакцинальный период корью болели преимущественно дети первых 
пяти лет жизни. Массовая плановая иммунизация привела к изменению указанных закономерностей. Взросление 
кори объясняется потерей протективных антител через 10 лет, лишь у 36 % вакцинированных сохраняются за-
щитные титры антител. Причем у взрослых и подростков заболевание протекает гораздо тяжелее, как правило, 
с осложнениями. Кроме того, у иммунонекомпетентных лиц могут быть повторные заболевания корью. Существует 
возможность трансплацентарной передачи заболевания: корь у беременных приводит к более высокому риску пре-
ждевременных родов, самопроизвольного аборта, врожденным порокам развития, рождению ребенка с признака-
ми кори. Дифференциальная диагностика кори проводится с инфекциями, протекающими с синдромом экзантемы 
(парвовирусная В19, внезапная экзантема и др.). Этиотропная терапия осуществляется препаратами рекомбинант-
ного интерферона (виферон и др.). Дозы препаратов и продолжительность курса лечения определяются тяжестью 
болезни. Проводится патогенетическая и симптоматическая терапия.

Ключевые слова: корь; эпидемиология; клиническая картина; дети; взрослые; вакцинация; дифференциальная 
диагностика; терапия.
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Measles is still an major public health problem in many countries. According to the World Health Organization, up to 
3 million measles cases were recorded annually. Measles was one of the main causes of death among young children 
in the pre-vaccine period. More than 10 million children died of measles every year throughout the world. In 2014, on 
a global scale, there were 114 900 deaths from measles almost 314 deaths per day or 13 deaths per hour. The main 
cause of death from measles are complications from the respiratory tract (pneumonia), the central nervous system 
(meningitis, encephalitis, meningoencephalitis, encephalomyelitis), gastrointestinal tract (diarrhea). Between 2000 and 
2014, mass measles vaccination reduced global measles mortality rate by 79%, and about 17.1 million children's lives 
were saved. However, measles still remains endemic and, one of the leading causes of childhood mortality in develo
ping countries as a result of lack of immunization policies. Up to 98% of measles mortality are registered in developing 
countries, such India, Bangladesh, Nigeria, RDC, etc. If in the pre-vaccine period, measles affected predominantly chil-
dren aged less than five years, the global immunization era led to a change in the measles-age-category pattern. The 
increase measles occurency in adults is due to the loss of protective antibodies, that last generally for 10 to 15 years 
after vaccination in only 36% of the vaccinees. Complications due to measles in adolescents and adults are most 
likely than in children. However, immunocompetent individuals may have repeated measles infections. The possibility 
of transplacental transmission of the disease: measles in pregnant women leads to a higher risk of premature birth, 
spontaneous abortion, congenital malformations, and with a woman at the end of pregnancy intrauterine infection and 
the birth of a child with signs of measles. In the absence of specific anti-measles antibodies in the mother, the child 
may become ill in theantenatal period. Differential diagnosis of measles is carried out with infections that occur with 
exanthema syndrome (parvovirus B19, sudden exanthema, etc.). Etiotropic therapy is carried out with preparations of 
recombinant interferon (viferon, etc.). Doses of drugs and the duration of treatment are determined by the severity of 
the disease. Pathogenetic and symptomatic therapy is strongly recommended.

Keywords: Measles (Rubeola); epidemiology; differential diagnosis; therapy.

Корь (Мorbilli)  — ​острое инфекционное забо-
левание, вызываемое вирусом кори, передающееся 
воздушно-капельным путем, которое характеризу-
ется фебрильной лихорадкой, нарастающим син-
дромом интоксикации, выраженным катаральным 
синдромом, поражением слизистых оболочек поло-
сти рта, этапностью распространения сыпи и этап-
ностью пигментации.

Код по МКБ‑10:
В05 Корь
В05.0 Корь, осложненная энцефалитом (G05.1)
В05.1 Корь, осложненная менингитом (G02.0)
В05.2 Корь, осложненная пневмонией (J17.1)
В05.3 Корь, осложненная средним отитом (H67.1)
В05.4 Корь с кишечными осложнениями
В05.8 Корь с другими осложнениями
В05.9 Корь без осложнений

Особенности эпидемиологии
Источником инфекции является только больной 

человек, в  том числе атипичными формами кори 
[3, 16, 21]. Больной заразен с  последних дней ин-
кубационного периода (2-е сутки), в течение всего 
катарального периода (3–4-е сутки) и  периода вы-
сыпания (3–4-е сутки). С 5-х суток появления сыпи 
больной корью становится незаразным. Однако при 
наличии осложнений (пневмония) период заразно-
сти удлиняется до 10 сут с момента появления эк-
зантемы [2, 3, 5].

Механизм передачи — ​капельный. Основной путь 
передачи — ​воздушно-капельный. В окружающую 
среду вирус попадает при кашле, чихании, разгово-

ре, распространяется на  значительные расстояния 
с  потоками воздуха, может проникать в  соседние 
помещения через коридоры и  лестничные клетки, 
по вентиляционной системе и даже на другие этажи 
здания. Передача инфекции через предметы и тре-
тье лицо практически отсутствует вследствие малой 
устойчивости вируса во внешней среде [3, 5]. Воз-
можно внутриутробное заражение (трансплацен-
тарный путь передачи), при заболевании женщины 
в конце беременности ребенок рождается с призна-
ками кори [2]. Корь во время беременности является 
высоким фактором риска преждевременных родов, 
самопроизвольного аборта, развития врожденных 
пороков. При отсутствии у матери противокоревых 
антител ребенок может заболеть в  периоде ново-
рожденности [21]. Восприимчивость высокая, ин-
декс контагиозности составляет 100 % [2, 3].

Заболеваемость корью до  активной иммуниза-
ции была очень высокой и занимала у детей раннего 
возраста первое место среди воздушно-капельных 
инфекций. В  настоящее время корь в  гиперэнде-
мичных странах регистрируется обычно у  детей 
в возрасте 4–6 мес., в развитых странах — ​старше 
12 мес. В развивающихся африканских и азиатских 
странах во время эпидемий корью уровень заболе-
ваемости среди детей в возрасте до 9 мес. достигает 
18–45 % [1].

В 2000–2011 гг. в Санкт-Петербурге регистриро-
вались спорадические случаи кори, что достигнуто 
благодаря широкому охвату детского населения при-
вивками против данного заболевания. В 2012 г. за-
регистрирована вспышка кори — ​заболело 137 чел. 
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(преимущественно дети младшего возраста, не при-
витые против кори). Показатель заболеваемости 
в  2012 г. составил 2,8/100 тыс. чел., в  2013 г.  — 
0,3/100 тыс. чел., среди детей в возрасте до 14 лет — ​
1,55/100 тыс. чел.; от 0 до 17 лет — ​1,3/100 тыс. чел. 
В  2014 г. — 0,86/100 тыс. чел.; среди детей в  воз-
расте до 14 лет — ​3,12/100 тыс. чел., в возрасте от 0 
до 17 лет — ​2,8/100 тыс. чел. [24]. Заболеваемость 
корью в  Санкт-Петербурге в  2006–2016 гг. пред-
ставлена на рис. 1, 2 и табл. 1.

По данным ВОЗ, в мире ежегодно регистрируется 
до 3 млн случаев кори, при этом выявляется не более 
чем 10 % заболевших [1]. В последние 10 лет число 
случаев кори значительно снизилось, тем не менее 
было несколько крупных вспышек в Африке и Евро-
пе, Северной и Южной Америке. Подъем заболевае-
мости обусловлен импортированием вируса из дру-
гих регионов [28]. В некоторых странах корь до сих 
пор остается эндемичным заболеванием (в  2015 г. 
зарегистрировано: в  Китае > 41  тыс. случаев, Ин-
дии > 67 тыс. случаев, Пакистане > 10 тыс. случаев) 
[25, 27].

Сезонность и периодичность. В допрививочном 
периоде эпидемический процесс коревой инфекции 
характеризовался следующими признаками: ци-
кличностью с  повышением заболеваемости через 
2–5  лет, зимне-весенней сезонностью, преимуще-
ственным поражением детей в  возрасте до  5  лет. 
Массовая плановая иммунизация привела к  из-
менению указанных закономерностей  — ​резкому 
снижению заболеваемости, отсутствию периодич-
ности и сезонности. Среди заболевших увеличился 
удельный вес детей старшего возраста, подростков 
и взрослых [9, 29].

Иммунитет. Временная естественная защищен-
ность против кори имеется у  детей первых 3 мес. 
жизни вследствие наличия врожденного иммуните-
та, полученного от матери. В дальнейшем иммуни-
тет снижается, и  в  возрасте 6–10 мес. жизни дети 
становятся восприимчивыми к  данной инфекции. 
При отсутствии у матери специфических противо-
коревых антител ребенок может заболеть даже 
в периоде новорожденности [9]. Иммунитет после 
перенесенной кори, как правило, стойкий, пожиз-
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Рис. 1.	З аболеваемость корью у детей дошкольного возраста (на 100 тыс. чел.) в 2006–2016 гг., Санкт-Петербург

Рис. 2.	З аболеваемость корью у детей школьного возраста (на 100 тыс. чел.) в 2006–2016 гг., Санкт-Петербург
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ненный. Повторные случаи заболевания встреча-
ются у  иммунонекомпетентных лиц [20]. Постин-
фекционный и  поствакцинальный иммунитеты 
качественно однородны. Поствакцинальный имму-
нитет более кратковременный, через 10  лет лишь 
у  36 % вакцинированных сохраняются защитные 
титры антител [3].

Особенности специфического гуморального 
ответа против вируса кори у  взрослых. В  кро-
ви взрослых больных корью, не  привитых в  дет-
стве, отмечается высокий уровень специфических 
IgM- и  IgA-антител, нарастание количества низко-
авидных специфических IgG, преимущественно 
IgG3-субкласса. В то же время для ранее привитых 
больных корью типично небольшое количество 
IgM, высокий уровень специфических IgA и высо-
коавидных IgG, преимущественно IgG1-субкласса. 
Гуморальный иммунный ответ у вакцинированных 
в  декретированные сроки характеризуется более 
низким уровнем специфических IgA, а  также IgG 
и их авидности, чем у переболевших корью в дет-
стве. Снижение титров специфических антител 
с возрастом не означает полную потерю противоко-
ревого иммунитета, так как ответ В-клеток памяти 
способен быстро повысить синтез защитных анти-
тел. Выявлена связь некоторых гаплотипов HLA 
с выраженностью противокоревого ответа [23].

Летальность. Корь является одной из  основ-
ных причин смерти среди детей раннего возраста. 
По данным ВОЗ, до начала массовой иммунизации 
ежегодно в мире от кори умирало свыше 10 млн де-
тей [1]. В декабре 1995 г. благодаря реализации рас-
ширенной программы иммунизации против кори 
примерно в половине стран мира летальность снизи-

лась не менее чем на 95 %. Однако глобальные циф-
ры маскируют широкие различия между отдельны-
ми регионами и странами. В частности, только двум 
странам в Юго-Восточном регионе и пяти странах 
Африканского региона удалось уменьшить число 
случаев кори на 90 % [1]. В 1990 г. до 98 % леталь-
ности от  кори приходилось на  детское население 
25 развивающихся стран мира (Индия, Бангладеш, 
Нигерия и др.) [1].

В 2014 г. в  глобальных масштабах произошло 
114 900 случаев смерти от кори — ​почти 314 случаев 
в день или 13 случаев в час. В период 2000–2014 гг. 
противокоревая вакцинация привела к  снижению 
глобальной смертности от кори на 79 % (с 546 800 
случаев в 2000 г. до 114 900 случаев кори в 2014 г.). 
В 2000–2014 гг. вакцинация от кори предотвратила 
около 17,1 миллиона смертей [22]. Больничная ле-
тальность в  Санкт-Петербурге в  довакцинальный 
период достигала 40 %; с 1985 г. летальных исходов 
не отмечается [18].

Особенности кори у детей первого 
полугодия жизни

У  детей первых 6 мес. корь имеет ряд особен-
ностей: катаральный период нередко укорочен 
до 1–2 сут, а иногда отсутствует. Катаральные явле-
ния обычно выражены слабо. Патогномоничный для 
кори симптом  — ​пятна Бельского – Филатова – ​Ко-
плика — ​может отсутствовать. Период высыпания 
укорочен до 2 сут. Выраженная интоксикация не ха-
рактерна, возможна рвота. Сыпь пятнисто-папулез-
ная, мелкая или средняя по  величине, необильная 
и неяркая, появляется этапно. Период пигментации 
сокращается до 5–7 сут, пигментация слабо выраже-

Страны
Показатели заболеваемости корью (абс. число)

2013 г. 2014 г. 2015 г.

ДР Конго 2521 1581 4997
Эфиопия 6137 14100 17776
Кения 243 372 113
Нигерия 55392 7055 12407
ЮАР 51 66 6
РФ 2500 3248 640
Германия 1781 436 2383
Франция 272 267 373
Непал 46 105 369
Китай 27825 52485 42874
Таиланд 2056 834 66
США 188 644 –

Таблица 1
Заболеваемость корью в различных странах мира
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на. Быстро развивается и длительно сохраняется ко-
ревая анергия, часто уже в ранние сроки возникают 
бактериальные осложнения (пневмония, отит). Корь 
часто протекает как сочетанная инфекция (вирусно-
бактериальная, вирусно-вирусная). Нередко воз-
никает дисфункция кишечника  — ​частый жидкий 
стул, иногда с примесью слизи [16,  17]. Специфи-
ческие осложнения кори встречаются в 36,4 % слу-
чаев [16].

Особенности кори у взрос лых
Особенности кори у взрослых в настоящее время 

описаны многими авторами [3, 5, 7–9, 15]. На  со-
временном этапе корь перестала быть «детской» ин-
фекцией. Многочисленными исследованиями дока-
зано, что корь у взрослых имеет свои особенности, 
о которых знают не все практикующие врачи. След-
ствием чего является поздняя изоляция и  госпита-
лизация больных, несвоевременно начатое лечение 
с последующим развитием тяжелых осложнений.

Возрастная структура больных: лица в  воз-
расте от  17 до  25  лет составляют 52,6 %; от  25 
до 35 лет — ​26,3 %; 35–47 лет — ​21,1 % [7]. В дру-
гом клиническом наблюдении [8] почти половина 
заболевших  — ​47,2 % приходится на  возрастную 
группу 20–29 лет. Среди заболевших корью мужчи-
ны составляют 55,1–78,9 % [7, 8]. Контакт с боль-
ным корью у  госпитализированных больных вы-
явлен только в  3,7 % случаев. Взрослые пациенты 
часто поступают в  стационар с другими диагноза-
ми: ОРВИ (27,6 %), токсико-аллергическая реак-
ция (10,3 %), скарлатина (3,4 %), краснуха (6,9 %). 
Ошибочный диагноз направления свидетельствует 
о трудностях клинической диагностики и недоста-
точной настороженности врачей в отношении кори. 
Катаральный период не выражен. Период высыпа-
ния характеризуется типичными синдромами (ли-
хорадки, интоксикации, катаральными явлениями, 
экзантемой). В  87,8 % случаев отмечалась средне-
тяжелая степень болезни, в  12,2 %  — ​тяжелая [7]. 
У  большинства больных заболевание начиналось 
с  повышения температуры тела до  фебрильных 
цифр (38,0–39,0  °C  — ​46 %, свыше 39,0  °C  — ​

23,1 %), которая сохранялась 4,5 ± 0,87 дня [7, 8]. 
Интоксикация (вялость, слабость, нарушение аппе-
тита) максимально выражена в  первые двое суток 
данного периода. У  100 % больных наблюдался 
катаральный синдром в  виде умеренно выражен-
ных признаков назофарингита (заложенность носа, 
першение в горле, сухой кашель), у 42,8 % выявлен 
конъюнктивит [7]. У 57,5 % на слизистой оболочке 
мягкого неба отмечалась пятнистая энантема. Пят-
на Бельского – Филатова – ​Коплика обнаруживали 
в 37,7–64,3 % случаев (в начале периода высыпания) 
[7, 8]. Период высыпания характеризовался появле-
нием в большинстве случаев типичной пятнисто-па-
пулезной сыпи, склонной к слиянию, с этапностью 
распространения (57,4 %) [8]. У  28,6 % отмечался 
геморрагический компонент сыпи, в  14,3 % слу-
чаев высыпания были мелкие («скарлатиноподоб-
ные»)  [7]. Увеличение лимфатических узлов пре-
имущественно подчелюстной группы выявлено 
у  42,5 % [8]. Дисфункция желудочно-кишечного 
тракта (стул энтеритного характера до 3–6 раз в сут-
ки с  первых дней болезни) отмечена у  21,4 % [7]. 
Период пигментации наблюдался у 100 % больных, 
без выраженной этапности. В 89,4 % случаев отме-
чались осложнения (77,2 % — ​бронхиты, 10,8 % — ​
пневмонии, 1,4 % — ​менингоэнцефалиты [2, 5, 8].

Особенности кори у привитых
Болезнь возникает у  лиц, в  организме которых 

специфические антитела не  образовались или их 
содержание уменьшилось ниже защитного уровня. 
Корь в  этих случаях протекает типично, со  всеми 
свойственными ей клиническими проявления-
ми [1, 2].

Дифференциа льна я диагностика  кори
Дифференциальная диагностика кори с  заболе-

ваниями, сопровождающимися этапным распро-
странением сыпи, представлена в табл. 2 [2, 4].

Лечение больных корью
Лечение больных корью проводится в  соответ-

ствии с «Клиническими рекомендациями (протоко-

Признак Корь
Парвовирусная  

В19-инфекция (инфек-
ционная эритема)

ВГЧ6-инфекция  
(внезапная экзантема) Лихорадка Зика

Начальные  
симптомы

Лихорадка, инток-
сикация, катараль-
ные явления (сухой 

кашель, ринит, 
конъюнктивит)

Субфебрилитет, ин-
токсикация (недомога-
ние, озноб, миалгии)

Фебрильная лихорадка, 
интоксикация, конъюнк
тивит, лимфаденопатия 

(увеличение шейных и за-
тылочных лимфоузлов)

Субфебрильная лихорадка, 
умеренная интоксикация 
(боль в глазных яблоках, 

миалгии, боль в суставах), 
конъюнктивит, светобоязнь

Таблица 2
Дифференциальная диагностика  вирусных инфекций, протекающих с синдромом экзантемы
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лом лечения) оказания медицинской помощи детям, 
больным корью», Стандартом специализированной 
медицинской помощи при кори легкой степени тя-
жести, Стандартом специализированной медицин-

ской помощи детям при кори средней степени тяже-
сти, Стандартом специализированной медицинской 
помощи детям при кори тяжелой степени тяжести 
[6, 12–14].

Признак Корь
Парвовирусная  

В19-инфекция (инфек-
ционная эритема)

ВГЧ6-инфекция  
(внезапная экзантема) Лихорадка Зика

Выраженность 
катаральных 
явлений

Очень выражены 
в первые 5–6 сут

Слабая Слабая Конъюнктивит

Интоксикация Максимальная 
в начале периода 
высыпания

Умеренная Выраженная Умеренная

Время появле-
ния сыпи (сутки 
болезни)

4–5-е 1–5-е 3–4-е 1-е

Порядок высы-
пания

Этапно: 1-е сут-
ки — ​лицо, шея, 
верхняя часть груди 
и плеч;
2-е сутки — ​распро-
страняется на туло-
вище, проксималь-
ные отделы рук;
3–4-е сутки — ​спу-
скается на кисти 
и нижние конеч-
ности

В течение 3–4 сут:
1-е сутки — ​на лице 
(синдром «пощечин» 
или «отшлепанных» 
щек);
2–4-е сутки — ​на ту-
ловище и конечностях

В течение нескольких су-
ток: 1-е сутки — ​на туло-
вище с последующим рас-
пространением на шею, 
лицо, верхние и нижние 
конечности

В течение 3 сут:
1-е сутки — ​на лице, шее;
2–3-и сутки — ​распростра-
нение по всему телу

Локализация 
сыпи

По всему телу 
(зависит от суток 
высыпания)

Щеки, туловище, раз-
гибательные поверхно-
сти конечностей

Лицо, шея, туловище По всему телу, включая 
ладони и стопы

Морфология сыпи
Пятнисто-папулез-
ная, пятнистая

Эритематозная, пятни-
сто-папулезная, в виде 
«кружева», «гирлянд»

Розеолезная, папулезная, 
розеолезно-папулезная

Пятнисто-папулезная, пят-
нистая, местами сливная

Размер и яркость 
сыпи

10–20 мм и более, 
сливная, очень 
яркая

10–20 мм и более, 
сначала яркая, затем 
бледнеет в центре 
пятна

2–5 мм, розовая, иногда 
яркая

5–10 мм, яркая, с тенденци-
ей к слиянию

Фон кожи
Не изменен или 
слегка гипереми-
рован

Не изменен Не изменен Не изменен

Обратное разви-
тие сыпи

Переходит в пиг-
ментацию, начиная 
с лица вниз (этапно)

Исчезает бесследно, 
может сохраняться 
до 2–3 нед.

Исчезает бесследно (со-
храняется от нескольких 
часов до 1–3 сут)

Исчезает бесследно  
с 3–4-х суток

Изменения сли-
зистых оболочек 
полости рта

Гиперемия, пят-
нистая энантема 
на мягком нёбе, 
пятна Бельского — ​
Филатова –Коплика

Иногда эрозии на ще-
ках и твердом нёбе

Умеренная гиперемия, 
иногда мелкопапулез-
ная энантема на мягком 
нёбе и язычке (пятна 
Nagayama’s)

Умеренная гиперемия

Поражение 
других органов 
и систем

Дыхательная систе-
ма, ЦНС, ЖКТ

Суставы, ССС, ЦНС, 
легкие, печень

ЦНС, легкие Периферическая нервная 
система

Поражение плода Возможно Часто Часто Характерно

Окончание табл. 2
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Госпитализации подлежат дети с тяжелой степе-
нью тяжести болезни, осложнениями, сопутствую-
щими заболеваниями; дети раннего возраста, из со-
циально не защищенных семей, закрытых детских 
учреждений.

Большое значение в  комплексе лечебных меро-
приятий имеют создание хороших санитарно-ги-
гиенических условий и  охранительного режима, 
рациональное питание, повышение защитных сил 
организма.

Важнейшая задача  — ​предупредить вторичное 
инфицирование ребенка и  возникновение ослож-
нений. Помещение, в  котором находится пациент, 
должно быть чистым, хорошо проветриваемым. 
Госпитализировать больных корью следует в боксы 
или 1–2-местные палаты.

Постельный режим назначают в  течение всего 
периода лихорадки и в первые 2 сут. после норма-
лизации температуры тела. Необходимо строго сле-
дить за  гигиеническим состоянием пациента: ре-
гулярно умывать, несколько раз в  день промывать 
глаза теплой кипяченой водой, слабым раствором 
калия перманганата или 2 % раствором натрия ги-
дрокарбоната. Для профилактики стоматита реко-
мендуется чаще поить больного, полоскать полость 
рта отварами трав (ромашки, шалфея и др.). Конъ-
юнктивы обрабатывают 3–4 раза в день масляным 
раствором ретинола ацетата, губы смазывают ла-
нолиновым кремом, облепиховым маслом, маслом 
шиповника, каротолином.

Диету назначают с учетом возраста ребенка, сте-
пени тяжести и периода заболевания. В остром пе-
риоде болезни показана молочно-растительная пища, 
механически и химически щадящая, с достаточным 
содержанием витаминов. Рекомендуется обильное 
питье: чай с  добавлением малины или меда, клюк-
венный морс, сок шиповника, отвар изюма.

Медикаментозную терапию применяют в  за-
висимости от  выраженности симптомов болезни, 
а также от наличия и характера осложнений.

Противовирусная и  иммунотропная терапия. 
Рекомендуется применение препаратов человече-
ского рекомбинантного интерферона-α2b (вифе-
рон суппозитории, гриппферон капли, гриппферон 
спрей, офтальмоферон, виферон-мазь, виферон-
гель), а  также индукторов интерферона (анаферон 
детский, циклоферон).

В настоящее время широко используют комбини-
рованный противовирусный и иммунотропный пре-
парат виферон (ООО «ФЕЕРОН», Россия). Виферон 
разработан и  внедрен в  педиатрическую практику 
профессором В.В. Малиновской и  зарегистрирован 
на  территории России в  1996 г. [10, 11]. Входящие 
в его состав токоферола ацетат (витамин Е) и аскорби-

новая кислота (витамин С) потенцируют активность 
рекомбинантного интерферона в 10–14 раз. Виферон, 
как и  эндогенные интерфероны, ингибирует репли-
кацию вируса кори и нормализует иммунный статус 
больных. Препарат назначают по 150 000–500 000 МЕ 
детям в возрасте до 7 лет, по 500 000–100 000 МЕ — ​
детям 7–12  лет, по  1 000 000 МЕ  — ​детям старше 
12 лет и взрослым 2 раза в сутки с интервалом 12 ча-
сов в течение 5–10 дней.

У 100 % больных корью детей, получавших 
комбинированную терапию с  вифероном, выяв-
лена быстрая положительная динамика длитель-
ности основных клинических симптомов болезни. 
В частности, при виферонотерапии (основная груп-
па) лихорадка составила 4,5 ± 0,3 сут, интоксика-
ция — ​4,4 ± 0,2 сут, а у детей группы сравнения — ​
6,9 ± 0,4 и  6,9 ± 0,3 сут соответственно (р ≤ 0,01). 
После комбинированной терапии с  вифероном от-
мечено существенное снижение длительности ка-
тарального синдрома и  экзантемы (р ≤ 0,05). При 
виферонотерапии значительно уменьшается вы-
раженность всех клинических симптомов болезни 
(лихорадки, интоксикации, катарального, экзанте-
мы) у детей различного возраста в период разгара 
болезни. У больных корью детей в  группе сравне-
ния негладкое течение за счет развития осложнений 
встречалось почти в  2 раза чаще, средний койко-
день существенно увеличивался (р ≤ 0,01). Умень-
шение длительности стационарного лечения детей 
на 2-е сутки определяет экономическую значимость 
включения интерферона-α2b в  терапию. Катам-
нестическое наблюдение, проведенное в  течение 
1,5 мес. после выписки детей из стационара, пока-
зало, что при применении виферона период поздней 
реконвалесценции протекал гладко, а в группе срав-
нения у 22,2 % наблюдалось наслоение ОРВИ.

У детей, получавших комбинированную те-
рапию с  вифероном, отмечено полноценное вос-
становление функции клеток, продуцирующих 
α-интерферон, что является очень важным для со-
стояния здоровья пациента после перенесенной 
кори. Достоверное повышение уровня индуциро-
ванной продукции α-интерферона в  группе детей, 
получавших комбинированную терапию с  виферо-
ном, способствует поддержанию иммунного ответа 
по  типу Th‑1, максимально эффективному в  пред-
упреждении развития интеркуррентных вирусных 
и бактериальных инфекций [19].

Патогенетическая терапия. С  целью борьбы 
с синдромом интоксикации назначают обильное пи-
тье, энтеродез, энтеросгель, зостерин ультра, внутри-
венное капельное введение реамберина, 10 %  р-ра 
глюкозы с аскорбиновой кислотой; глюкокортикоиды 
и противосудорожные средства (по показаниям).
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Симптоматическая терапия включает на-
значение жаропонижающих, отхаркивающих 
и  противокашлевых средств, лечение конъюн-
ктивита. Препаратами выбора для снижения тем-
пературы тела являются ибупрофен и  парацета-
мол. Для борьбы с кашлем используют ренгалин, 
бромгексин, микстуру с корнем алтея, пертуссин, 
коделак фито. При конъюнктивите у  детей раз-
личного возраста с успехом применяют в любом 
периоде кори офтальмоферон; при рините ис-
пользуют местные сосудосуживающие средства 
(нафтизин, галазолин и др.). Местное (наружное) 
применение виферон-мази/виферон-геля способ-
ствует быстрому регрессу экзантемы и энантемы, 
предупреждает вторичное инфицирование кожи 
и слизистых оболочек.

Антибиотики при неосложненной кори не  на-
значают. Детям раннего возраста, часто болеющим, 
с различными хроническими процессами антибио-
тики рекомендуют назначать уже при подозрении 
на  осложнение бактериальной природы, а  детям 
старшего возраста — ​после выявления первых при-
знаков осложнения. Препаратами выбора являются 
макролиды (рокситромицин, кларитромицин, ази-
тромицин), пенициллины (амоксициллин, амокси-
циллин-клавуланат), цефалоспорины (цефазолин, 
цефуроксим, цефотаксим).

В течение всего острого периода и в периоде пиг-
ментации показаны поливитамины, витаминно-ми-
неральные комплексы.

Десенсибилизирующую терапию проводят по по-
казаниям (супрастин, тавегил, фенкарол).

Детям, ослабленным, раннего возраста и  при 
тяжелой степени тяжести кори, рекомендуется вво-
дить нормальный человеческий иммуноглобулин.

В периоде реконвалесценции показано приме-
нение препаратов, способствующих повышению 
уровня неспецифической реактивности организма.
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В последние пять десятилетий отмечается заметное улучшение показателей долгосрочной выживаемости при боль-
шинстве злокачественных новообразований у детей. С увеличением контингента излеченных пациентов и сроков 
наблюдения за ними стали выявляться и серьезные отдаленные последствия применявшейся терапии, включающие 
ранние смерти, вторые опухоли, дисфункции органов (сердца, гонад, печени, легких). В статье рассмотрены вопросы 
возникновения кардиотоксичности у детей, получавших цитостатическую и лучевую терапию по поводу злокачествен-
ных новообразований. Особое внимание уделено влиянию антрациклиновых антибиотиков на состояние сердечной 
мышцы. Антрациклиновые антибиотики и сходные по химической природе с ними препараты — доксорубицин, рубо-
мицин, идарубицин, митоксантрон — являются неотъемлемым компонентом большинства схем полихимиотерапии, 
использующихся в настоящее время в детской онкологии. Кратко описана история применения данной группы пре-
паратов в онкологии и изучения их воздействия на функцию сердца. Акцентировано внимание на патогенезе антраци-
клиновой кардиотоксичности, факторах риска ее развития, вариантах проявления, способах выявления и снижения. 
Дано описание клинических проявлений острой и отсроченной (ранней и поздней) кардиотоксичности, возникающей 
после применения противоопухолевых антибиотиков антрациклинового ряда. В статье обозначена роль химиотера-
певтических агентов других групп в развитии и усугублении кардиотоксичности. Не менее важную роль в развитии 
отдаленных последствий со стороны сердца и сосудов играет лучевая терапия. В статье уделено внимание сердечно-
сосудистым дисфункциям, возникающим в различные сроки наблюдения после облучения средостения. В завершение 
даны рекомендации для практикующих врачей по скринингу, мониторированию и лечению выявленной патологии 
сердечно-сосудистой системы у пациентов, излеченных в детстве от злокачественных новообразований.

Ключевые слова: дети; противоопухолевое лечение; антрациклины; кардиотоксичность.
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The improvement of long-term survival in children with malignant tumors is noted in the last five decades. Serious late 
consequences of the applied therapy including early death, the second tumors, different organ dysfunctions (heart, gonads, 
liver, lungs) began to come to light with increase in number of cured and follow-up. The article discusses the emergence 
of cardiotoxicity in children treated with cytostatic and radiation therapy for malignant tumors. Particular attention is paid 
to the influence of anthracycline antibiotics on the state of the heart muscle. Anthracycline and similar medicines – doxo-
rubicin, rubomycin, idarubicin, mitoxantrone – are an important component of most regimen of chemotherapy in children. 
Briefly describes the history of the application of this group of drugs in oncology and the study of their effects on heart 
function. The attention to the pathogenesis of anthracycline cardiotoxicity risk factors for its development, display options, 
how to identify and mitigate. We describe the clinical manifestations of early and late cardiotoxicity arising after the appli-
cation of antitumor antibiotics anthracyclines. The article defines the role of chemotherapeutic agents other groups in the 
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development and worsening cardiotoxicity. No less important role in the development of long-term effects of the heart and 
blood vessels plays radiotherapy. The paper paid attention to cardiovascular dysfunctions that arise in different periods of 
observation after irradiation of the mediastinum. Finally, recommendations for practitioners on screening, monitoring and 
treatment of identified diseases of the cardiovascular system in patients cured of childhood malignancies are presented.

Keywords: children; antineoplastic therapy; anthracycline; cardiotoxicity.

В последние пять десятилетий отмечается замет-
ное улучшение показателей долгосрочной выжива-
емости при большинстве злокачественных новооб-
разований у детей и подростков. В связи с этим во 
всех странах увеличивается популяция взрослых, 
которые в детском возрасте были подвергнуты лече-
нию по поводу той или иной формы злокачествен-
ного заболевания. Эта группа пациентов является 
уникальной по двум причинам. Во-первых, по при-
роде механизмов и причин, которые привели к забо-
леванию, наиболее вероятными являются генетиче-
ские поломки, поскольку влияние внешней среды, 
учитывая возраст части заболевших (дети с нейро-
бластомой, опухолью Вилмса, рабдомиосаркомой 
мочеполового тракта), еще не могло быть причи-
ной возникновения злокачественного заболевания. 
Во-вторых, эти пациенты могут быть когортой для 
изучения отдаленных последствий лечения (луче-
вой терапии, химиотерапии), то есть своеобразной 
«платы за жизнь», по выражению A. Meadows, кото-
рая была одной из первых исследователей этой про-
блемы, организовав в США Late Effects Study Group 
(группу по изучению отдаленных последствий) [13].

С увеличением контингента излеченных и сроков 
наблюдения за ними стали выявляться и серьезные 
отдаленные последствия применявшейся терапии, 
включающие ранние смерти, вторые опухоли, дис-
функции различных органов (сердца, гонад, печени, 
легких), снижение роста, нарушение фертильности 
и  интеллектуальных функций, снижение качества 
жизни. Эти осложнения имеют даже большее значе-
ние, чем острые, возникшие после полихимиотера-
пии (ПХТ) или лучевой терапии (ЛТ), поскольку не-
редко являются причиной снижения качества жизни 
у излеченных пациентов.

Кардиотоксичность, возникающая у  пациентов 
после лечения в  детстве злокачественных новооб-
разований, обусловлена применявшимися методами 
терапии: облучением лимфатических узлов  (ЛУ) 
средостения, использованием цитостатиков (в пер-
вую очередь антрациклиновых антибиотиков) 
и  комбинированным лечением. По данным карди-
ологических центров Северной Америки, более 
12 % пациентов с  кардиомиопатиями получали 
лечение от рака в  детском или подростковом воз-
расте [10]. Среди пациентов, проживших не менее 
5  лет после завершения противоопухолевой тера-

пии, стандартизованный показатель смертности 
(SMR — ​standartized mortality ratio) от всех причин 
составил 10,8 %, а  при заболеваниях, обусловлен-
ных кардиотоксичностью, — 8,2 % [14]. В Сканди-
навских странах выявлены те же тенденции: SMR 
для всей группы был равен 10,8, а  для кардиоло-
гических и  циркуляторных сосудистых заболева-
ний  —  5,8  [15]. По данным некоторых авторов, 
смертность от сердечной недостаточности, обуслов-
ленной кардиотоксичными цитостатиками — ​антра-
циклинами, превышает 20 % [17].

В отношении роли облучения в  возникновении 
кардиотоксичности наиболее аргументированным 
выглядит исследование, в  котором обобщены дан-
ные отделения лучевой онкологии Стэнфордского 
медицинского центра [4]. Авторы подвергли анализу 
сведения о 635 больных лимфомой Ходжкина (ЛХ), 
леченных в  возрасте до 21  года, средний срок на-
блюдения за которыми составил 10,3  года. От за-
болеваний сердца умерло 12 пациентов: 7  смер-
тельных исходов наступило в  результате острого 
инфаркта миокарда, 3  — ​от недостаточности сер-
дечных клапанов и 2 — ​от перикардита/панкарди-
та. Все летальные исходы у пациентов, получивших 
облучение средостения в дозах 42–45 Гр, наблюда-
лись в сроки от 3 до 22 лет по окончании лечения. 
Не было летальных исходов у больных, получивших 
более низкие дозы облучения, и в группе пациентов, 
у которых средостение не облучалось. Кроме того, 
диагностировано 106 «несмертельных» проявлений 
кардиотоксичности, среди которых преобладали 
острые (38 наблюдений) и хронические слипчивые 
(12 случаев) перикардиты; наличие сердечных шу-
мов выявлено у  26 больных. В  целом относитель-
ный риск заболеваний сердца в обсуждаемой груп-
пе составил 29,6 %, а  риск возможности умереть 
от острого инфаркта миокарда — ​41,5 %, при этом 
риск летальных исходов от острого инфаркта нарас-
тает в течение 10 лет наблюдения, а риск «несмер-
тельной» кардиотоксичности увеличивается начи-
ная с 5-летнего срока наблюдения после облучения. 
Характерно, что оба вида осложнений продолжают 
диагностироваться и после 20-летнего периода на-
блюдения. Хотя авторы и  не обсуждают роль ис-
пользовавшихся антрациклинов (возможно, в  силу 
того, что антрациклинсодержащие схемы были при-
менены лишь в 76 из 635 (12 %) наблюдений), уча-
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стие антрациклинов в развитии кардиомиопатий не 
вызывает сомнений (особенно у больных ЛХ, когда 
нередко антрациклины применяются у  пациентов, 
подвергающихся и облучению средостения).

Механизм возникновения кардиотоксичности 
после применения цитостатиков (в первую очередь 
антрациклинов) и  после лучевой терапии разли-
чен. Кардиотоксичность антрациклиновых анти-
биотиков прежде всего связывают с  образованием 
комплексов антрациклин  — ​железо и  продукцией 
свободных радикалов, что вызывает повреждения 
миоцитов вследствие окислительных процессов. 
Кроме того, в  миокарде отсутствует фермент, рас-
щепляющий противоопухолевые препараты этой 
группы, поэтому они накапливаются в  нем в  от-
личие от других тканей [23]. Кардиотоксичность 
после облучения объясняют тем, что эндотелиаль-
ные клетки капилляров являются высокорадиочув-
ствительными. Эндотелий реагирует на облучение 
разными путями — ​набуханием клеток, повышени-
ем проницаемости клеточных мембран, апоптозом 
и повышенной адгезивностью лейкоцитов.

После использования антрациклинов наблю-
даются, как правило, кардиомиопатии, аритмии, 
субклиническая дисфункция левого желудочка. 
Вследствие же облучения ЛУ средостения диагно-
стируются застойная сердечная недостаточность, 
кардиомиопатии, перикардиты, болезни клапанов, 
инфаркты миокарда, аритмии, атеросклеротиче-
ское заболевание сердца [9, 19]. После облучения 
шейных лимфатических узлов в дозе ≥ 40 Гр могут 
возникать поражения сонной и  подключичной ар-
терий.

Антрациклиновые антибиотики и  сходные по 
химической природе с  ними препараты  — ​доксо-
рубицин (доксолем, адриабластин, адриамицин), 
рубомицин (даунорубицин, рубомицин), идаруби-
цин (заведос), митоксантрон  — ​являются неотъ-
емлемым компонентом большинства схем ПХТ, 
применяющихся в настоящее время в детской онко-
логии. Антрациклины внедрены в практику в конце 
60-х гг. прошлого столетия, и их применение (без-
условно, наряду с  использованием других цито-
статиков и  развитием методов сопроводительной 
терапии) улучшило показатели выживаемости он-
кологических больных. В США выживаемость де-
тей с онкологическими заболеваниями повысилась 
с  45 до 77 % [5]. Изучение лечебных протоколов 
POG ([P]ediatric [O]ncology [G]roup — ​группа дет-
ской онкологии) за 1974–1990 гг. показало, что из 
12 680 пациентов более 50 % получали антрацикли-
ны, при этом польза от их применения, безусловно, 
выше, чем вред от наблюдающейся кардиотоксич-
ности [8].

Если в  первые годы использования препаратов 
данного класса основное внимание уделялось их 
эффективности и  непосредственным токсическим 
проявлениям, то по мере увеличения числа излечен-
ных пациентов выявились и серьезные отдаленные 
побочные эффекты этих агентов. Среди них не-
маловажной оказалась кардиотоксичность, частота 
которой, как выяснилось еще 20  лет назад, четко 
коррелирует с  суммарной дозой препарата и  дли-
тельностью наблюдения за пациентами. У  взрос-
лых частота застойной сердечной недостаточности 
и  кардиомиопатий составляет 4 % при суммарных 
дозах антрациклинов 500–550 мг/м2 и 36 % при до-
зах свыше 600  мг/м2 [9]. У  детей риск кардиоток-
сичности также коррелирует с кумулятивной дозой 
препарата: частота застойной сердечной недостаточ-
ности была в 11 раз выше при кумулятивных дозах 
≥ 300 мг/м2 в сравнении с дозами < 300 мг/м2  [25]. 
Индуцированная антрациклинами застойная сер-
дечная недостаточность плохо отвечает на терапию, 
а смертность в течение двух лет после установления 
этого диагноза превышает 50 % [21].

Изменения в  миокарде сначала могут не иметь 
клинических проявлений, не выявляться обычными 
методами исследования и лишь позднее они манифе-
стируются нарушениями сократительной функции 
миокарда и кардиомиопатиями с тяжелой застойной 
сердечной недостаточностью, заканчивающейся, 
как правило, фатально у половины больных [2]. От-
мечена возможность внезапного проявления кар-
диотоксичности без каких-либо предшествующих 
признаков (в  том числе изменений ЭКГ) еще до 
получения больным эмпирически установленной 
«критической» общекурсовой дозы.

В кардиотоксичности, вызываемой антраци-
клинами, условно можно выделить два периода. 
В  остром периоде осложнения возникают в  пер-
вые недели проведения химиотерапии. Эти ослож-
нения в  детской практике достаточно редки, по-
скольку дети, как правило, не имеют отягощенного 
кардиологического анамнеза. Более же грозными 
и  менее изученными являются отсроченные ос-
ложнения, наступающие по завершении лечебной 
программы. Среди них различают ранние, возни-
кающие на первом году наблюдения, и  поздние, 
наблюдающиеся после этого срока (табл. 1). Ха-
рактерно, что их частота нарастает с  увеличени-
ем длительности наблюдения. Эти изменения до-
статочно хорошо изучены у  взрослых, тогда как 
в детской практике имеются лишь единичные ис-
следования. Как правило, у пациентов с острыми 
кардиологическими проблемами при проведении 
химиотерапии с  антрациклинами регистрируется 
и поздняя кардиотоксичность.
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Риск развития поздней антрациклининдуциро-
ванной кардиомиопатии повышают следующие 
факторы.
•	 Кумулятивная доза антрациклинов.

В принципе, есть указания на пороговую дозу, 
равную 550 мг/м2, хотя, по мнению некоторых веду-
щих онкопедиатров Франции, кардиомиопатии могут 
наблюдаться и  после использования сравнительно 
небольших доз (< 250 мг/м2) [16]. Так, рядом исследо-
ваний было показано, что у 23 % детей, леченных по 
поводу острого лимфобластного лейкоза дозами ан-
трациклинов 90–270  мг/м2, наблюдаются субклини-
ческие кардиальные дисфункции [22]. Более длитель-
ное наблюдение за этой когортой больных показало, 
что даже у  пациентов, получивших  ≤ 240  мг/м2 ан-
трациклинов, развиваются тяжелые проявления со 
стороны сердца с  прогрессирующим ухудшением 
функционального состояния сердечной мышцы при 
оценке ее эхокардиографически [23].
•	 Возраст на момент химиотерапии.

Развитию антрациклиновых кардиомиопатий 
более подвержены дети младше 4-летнего возрас-
та [11].
•	 Женский пол.

При анализе сведений о 6493 пациентах, лечен-
ных в  1974–1990 гг. по поводу злокачественных 
опухолей, было выявлено, что женский пол является 
независимым фактором риска развития кардиомио-
патий [8]. Правда, влияние пола пациента становит-
ся более выраженным после 12-летнего возраста, 
когда с  началом полового созревания отмечаются 
более четкие различия между полами в  распреде-
лении жира [21]. Некоторыми авторами отмечено 
развитие застойной сердечной недостаточности 
в 4 раза чаще у девочек, чем у мальчиков [3].

•	 Тип опухоли влияет на частоту кардиотоксично-
сти опосредованно — ​в  зависимости от приме-
няемых доз антрациклинов.

•	 Негроидная раса.
•	 Трисомия по 21-й хромосоме.
•	 Облучение с захватом области сердца и левой по-

ловины живота.
•	 Сочетанное использование антрациклинов с  ме

гадозами ифосфамида и циклофосфамида.
В одной из исследовательских работ было обсле-

довано 270 детей, получавших лечение по поводу 
различных злокачественных опухолей [24]. Антра-
циклины вводились струйно без кардиопротекторов 
в суммарной дозе 200–1275 мг/м2; у 75 детей было 
облучено средостение. Поздние кардиомиопатии 
выявлены у 21 % обследованных (у 16 % при дозе 
антрациклинов менее 500 мг/м2 и у 37 % при дозе 
выше 500  мг/м2). Выяснено также, что число кар-
диомиопатий возрастало с увеличением сроков на-
блюдения, а наступившие в сердечной мышце изме-
нения, как правило, были необратимы.

В другой работе были проанализированы сведе-
ния о  607 детях, которых лечили антрациклинами 
в 1976–1996 гг. без использования кардиопротекто-
ров [6]. Диагностика кардиотоксичности основыва-
лась только на клинических признаках (одышка, отек 
легких, периферические отеки и  непереносимость 
физических нагрузок). Частота кардиомиопатий 
оказалась ниже (2,8 %), чем сообщается в работах, 
выполненных с использованием инструментальных 
методов обследования [23]. Из 17 больных с  вы-
явленной кардиомиопатией 4 пациента умерли. 
Из проанализированных признаков (кумулятивная 
доза антрациклинов, пол, возраст на момент химио
терапии, сочетание с  лучевой терапией и  приме-

Характеристика Острая кардиотоксичность Отсроченная ранняя  
кардиотоксичность

Отсроченная поздняя  
кардиотоксичность

Манифестация

Связь с факторами 
риска

Клиническая картина 
у взрослых

Клиническая картина 
у детей

Исход

В первую неделю после тера-
пии антрациклинами

Не известна

Транзиторное снижение сокра-
тительной функции миокарда

Транзиторное снижение сокра-
тительной функции миокарда

Потенциально обратимое со-
стояние

В течение 1 года после завер-
шения терапии антрацикли-
нами

Существует

Дилатационная кардиомиопатия

Рестриктивная или дилатаци-
онная кардиомиопатия

Возможно прогрессирование 
кардиомиопатии

Через 1 год и более после 
завершения терапии антраци-
клинами

Существует

Дилатационная кардиомиопатия

Рестриктивная или дилатаци-
онная кардиомиопатия

Возможно прогрессирование 
кардиомиопатии

Таблица 1
Характеристика различных типов кардиотоксичности
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нением мегадоз ифосфамида и  циклофосфамида) 
статистически значимым и независимым фактором 
риска развития поздних кардиомиопатий оказалась 
лишь кумулятивная доза препарата, превышающая 
300 мг/м2.

Кардиомиопатии могут проявляться через 
15–20 лет после лечения антрациклинами спонтан-
но или после физических нагрузок, во время бере-
менности, при общей анестезии. Поздние кардио-
миопатии или левожелудочковые дисфункции без 
клинических проявлений могут быть выявлены эхо-
графически. Частота их составляет от 11 до 100 % 
в  зависимости от кумулятивной дозы антрацикли-
нов: 400–800  мг/м2 [20]. При остром лимфобласт-
ном лейкозе у  детей диапазон кумулятивных доз 
антрациклинов ниже, при этом частота субклиниче-
ских кардиомиопатий составляет 23 % [7].

В обзоре, посвященном субклинической карди-
отоксичности, показано, что ее частота колеблется 
от 0 до 57 % в  зависимости от кумулятивных доз 
антрациклинов (45–1275 мг/м2) [7]. Отдаленные по-
следствия субклинической сердечной дисфункции 
изучены недостаточно. В некоторых работах указы-
вается на увеличение смертности, обусловленной 
инфарктами и стенокардией. Очень мало известно 
о  частоте трансформации асимптоматической ле-
вожелудочковой недостаточности в  клинически 
проявляющуюся застойную сердечную недостаточ-
ность.

Естественно, что предпринимались попытки 
к снижению кардиотоксичности антрациклинов, ко-
торые сводились к следующему:
•	 ориентация на эмпирически определенную «кри-

тическую» суммарную дозу;
•	 изменение режимов введения препарата;
•	 создание липосомальных вариантов химиопре-

паратов.
К сожалению, к существенному снижению числа 

поздних кардиомиопатий эти попытки не привели.
Изучение морфологического субстрата кар-

диотоксического действия антрациклинов дало 
теоретические обоснования для создания кар-
диопротекторов хелатного ряда, среди которых 
наибольшее применение имеет дексразоксан 
(ICRF‑187). У  взрослых больных в  определенных 
ситуациях доказана эффективность использования 
дексразоксана для профилактики антрациклиновых 
кардиомиопатий. В детской практике имеются лишь 
единичные, как правило нерандомизированные, ис-
следования, как будто бы свидетельствующие о том 
же [26]. На Западе к настоящему времени опубли-
кованы результаты нескольких рандомизирован-
ных исследований, посвященных протекторной 
роли дексразоксана. Доказано, что его применение 

снижает число ранних кардиомиопатий, не влияя 
на непосредственные и отдаленные результаты ле-
чения  [26]. Следует отметить, что выводы авторов 
основаны на малом числе наблюдений: в  исследо-
вание включено всего лишь 38 пациентов с сарко-
мами, срок наблюдения за которыми был слишком 
мал, чтобы судить о профилактике дексразоксаном 
поздних кардиомиопатий.

В одном из рандомизированных исследований 
101 пациент с острым лимфобластным лейкозом по-
лучал доксорубицин без кардиопротектора (30 мг/м2 
каждые три недели, всего 10 доз), 105 больных при 
том же режиме введения цитостатика получали 
300 мг/м2 дексразоксана [12]. Чтобы судить о про-
текторной роли ICRF‑187 наряду с общепринятыми 
исследованиями (эхокардиограмма и  доплеровское 
мониторирование) на разных этапах лечения опре-
деляли уровень сердечного тропонина T. Было по-
казано определенное кардиопротекторное действие 
дексразоксана без влияния на антилейкемическую 
активность доксорубицина. Однако, по мнению ав-
торов исследования, эти факты необходимо еще раз 
оценить как минимум к 4-летнему сроку наблюде-
ния за больными (эхокардиографические показатели 
и бессобытийное течение основного заболевания).

Учитывая отсутствие в настоящее время четких 
доказательств кардиопротекторного действия дек-
сразоксана, Комитет экспертов ASCO ([A]merican 
[S]ociety of [C]linical [O]ncology  — ​Американское 
общество клинической онкологии) не рекомендует 
использование препарата в общей онкопедиатриче-
ской практике.

Достаточно настораживающими явились ре-
зультаты исследования группы POG о  повышении 
риска миелодиспластического синдрома/остро-
го миелолейкоза (МДС/ОМЛ) у  пациентов с  ЛХ, 
включенных в рандомизированное испытание кар-
диопротектора дексразоксана [24]. В  репрезента-
тивных группах сравнения (в  каждую включено 
по 239 больных с ЛХ, получавших достаточно на-
пряженную ПХТ  и  облучение) к  4-летнему сроку 
наблюдения диагностировано 10 случаев вторых 
неоплазий (8 МДС/ОМЛ и  2 солидные опухоли), 
8 из которых выявлены в группе с использованием 
кардиопротектора. Авторы заключают, что при-
менение дексразоксана, который является инги-
битором топоизомеразы II, но с  отличающимся от 
этопозида и  антрациклинов механизмом действия, 
могло в  3–4  раза повысить риск  развития вторых 
неоплазий в группе больных ЛХ, получавших дан-
ный вариант ПХТ (ABVE (доксорубицин, блео-
мицин,  винкристин, этопозид) и  эскалированный 
ABVE-PC (те же препараты + преднизолон и цикло
фосфамид)).
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Так или иначе, на сегодняшний день имеется 
лишь два пути уменьшения числа кардиологиче-
ских осложнений у детей и подростков с ЛХ — ​сни-
жение доз при облучении средостения и ограниче-
ние показаний к  этому варианту лечения, а  также 

поиск эффективных схем химиотерапии, вообще не 
содержащих антрациклинов [16].

Не только антрациклиновые антибиотики могут 
быть причиной кардиотоксичности. В табл. 2 пред-
ставлены препараты, вызывающие неблагоприят-

Препараты Факторы риска Манифестация острой  
токсичности

Манифестация  
хронической токсичности

Антибиотики

Доксорубицин
Даунорубицин

Эпирубицин

Идарубицин

Митоксантрон

Кумулятивная доза, режимы 
введения, младший возраст, 
облучение средостения, жен-
ский пол, заболевания сердца 
в анамнезе

Не известны

Не известны

Кумулятивная доза, предше-
ствующее лечение антраци-
клинами, кардиоваскулярные 
заболевания в анамнезе

Острые или подострые изменения 
на ЭКГ, синусовая тахикардия, 
аритмии, перикардит/миокардит, ин-
фаркт миокарда, внезапная смерть, 
застойная сердечная недостаточ-
ность, кардиомиопатии

Застойная сердечная недостаточ-
ность

Застойная сердечная недостаточ-
ность, аритмии, боли в сердце, 
инфаркт миокарда

Аритмии, застойная сердечная не-
достаточность, инфаркт миокарда, 
ЭКГ-изменения, снижение фракции 
выброса левого желудочка

Ранняя или поздняя хрони-
ческая застойная сер-
дечная недостаточность, 
кардиомиопатия

Застойная сердечная недо-
статочность

Алкилирующие пре-
параты

Циклофосфамид

Ифосфамид

Цисплатин

Митомицин

Суммарная доза (цикловая или 
дневная), предшествующее 
лечение антрациклинами или 
митоксантроном, облучение 
средостения

Суммарная доза

Не известны

Кумулятивная доза,  
предшествующая терапия 
доксорубицином, облучение 
органов грудной клетки

Застойная сердечная недостаточ-
ность, боли в грудной клетке, 
плевральные или перикардиальные 
выпоты, шум трения перикарда, 
кардиомегалия, снижение вольтажа 
QRS на ЭКГ, обратимая систоли-
ческая дисфункция, другие ЭКГ-
изменения

Застойная сердечная недостаточ-
ность, плевральный выпот, желу-
дочковая тахикардия, желудочковая 
дефибрилляция, изменения  
ST-сегмента или Т-зубца,  
снижение комплекса QRS, аритмии

Сердцебиение, боли в грудной клетке 
слева, тошнота, рвота, одышка, 
гипотензия, аритмии, интравентрику-
лярные блокады, инфаркт миокарда, 
изменения ST-сегмента или Т-зубца, 
инверсия Т-зубца, феномен Рейно

Застойная сердечная недостаточ-
ность

Застойная сердечная недо-
статочность

Таблица 2
Препараты, обладающие кардиотоксичностью
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Препараты Факторы риска Манифестация острой  
токсичности

Манифестация  
хронической токсичности

Алкилирующие пре-
параты

Кармустин

Бусульфан

Мехлоретамин

Не известны

Не известны

Не известны

Боли в грудной клетке,  
гипотензия, синусовая тахикардия,  
ЭКГ-изменения

Застойная сердечная недостаточ-
ность, сердцебиение, тампонада 
сердца, кардиомегалия, перикар-
диальный выпот, ЭКГ-изменения, 
эндокардиальный/ пульмональный 
фиброз, легочная гипертензия

Персистирующая тахикардия,  
нерегулярность пульса,  
появление предсердных  
и атриовентрикулярных эктопиче-
ских очагов

Антиметаболиты

Фторурацил

Цитарабин

Кардиоваскулярные заболе-
вания в анамнезе, облучение 
средостения, параллельное 
использование других кардио-
токсичных препаратов,  
режим введения, высокие  
дозы

Не известны, возможно, дозы

Боли в области сердца, инфаркт 
миокарда, гипотензия, кардиогенный 
шок, внезапная смерть,  
ЭКГ-изменения, дилатационная 
кардиомиопатия

Перикардит с одышкой, боли  
в грудной клетке, шум трения  
перикарда, парадоксальный пульс,  
застойная сердечная недостаточ-
ность, плевральный/перикардиаль-
ный выпот, аритмии 

Агонисты тубулина
(антимикротубуляр-
ные агенты)

Паклитаксел

Этопозид

Тенипозид

Не известны, возможно, карди-
оваскулярные заболевания

Не известны, возможно,  
заболевания сердца  
в анамнезе, облучение средо-
стения, использование кар-
диотоксических препаратов 
в анамнезе

Не известны

Синусовая брадикардия/брадиарит-
мия, предсердные и желудочковые 
аритмии, инфаркт миокарда, супра-
вентрикулярная тахикардия, AV-
блокада, блокада левой ветви пучка 
Гиса, внезапная смерть, дисфункция 
миокарда

Гипотензия, острый инфаркт мио-
карда, ЭКГ-изменения

Аритмия, гипотензия

Таблица 2 (Продолжение)
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Таблица 2 (Окончание)

Препараты Факторы риска Манифестация острой  
токсичности

Манифестация  
хронической токсичности

Агонисты тубулина
(антимикротубуляр-
ные агенты)

Винбластин

Винкристин

Не известны

Облучение средостения, ише-
мическая болезнь сердца

Острый инфаркт миокарда, одышка, 
тахипноэ, отек легкого,  
ЭКГ-изменения, инверсия Т-зубца, 
изменения ST-сегмента, предсердные 
фибрилляции, феномен Рейно

Острый инфаркт миокарда, одышка, 
тахипноэ, отек легкого,  
ЭКГ-изменения, инверсия Т-зубца, 
изменения ST-сегмента, предсердные 
фибрилляции, застойная сердечная 
недостаточность, гипотензия, карди-
оваскулярная нейропатия

Другие препараты

Амасакрин

Кладрибин
Аспарагиназа
Третиноин

Пентостатин

Трастузумаб

Триоксид арсеника

Интерферон-α-2А

Интерлейкин-2

Гипокалиемия, первичное 
лечение антрациклинами
Не известны
Не известны
Не известны

Не известны, возможно, карди-
оваскулярные нарушения в 
анамнезе

Первичное или сочетанное 
применение с антрациклинами

Не известны

Не известны

Не известны

Предсердные и желудочковые 
тахиаритмии, застойная сердечная 
недостаточность, гипотензия 
Застойная сердечная недостаточ-
ность

Острый инфаркт миокарда,  
ЭКГ-изменения

Ретиноидный синдром (лихорадка, 
респираторный дистресс, увели-
чение массы тела, периферические 
отеки, плеврально-перикардиальный 
выпот, инфаркт миокарда

Боли в сердце и инфаркт миокарда, 
аритмии

Дисфункции левого желудочка, за-
стойная сердечная недостаточность

Аритмии, перикардиальный выпот
Обострение сердечных заболеваний, 
гипотензия, аритмии
Миоперикардит, желудочковые арит-
мии, гипотензия, внезапная смерть

Кардиомиопатия

Застойная сердечная недо-
статочность

Кардиомиопатия

Кардиомиопатия

Дилатационная кардиоми-
опатия

ные последствия со стороны сердечно-сосудистой 
системы [18].

К серьезным кардиологическим проблемам, 
которые к  10  годам наблюдения регистрируются 
у 5 % пациентов, кроме цитостатиков приводит об-
лучение медиастинальных и  шейных лимфатиче-
ских узлов. Частота кардиотоксичности нараста-

ет с увеличением общей и разовой доз облучения, 
а  также связана с  особенностями применяющейся 
техники и методики проведения облучения и сроков 
наблюдения. Это заметно у больных с кардиологи-
ческими факторами риска, хотя инфаркты чаще воз-
никают у облученных в детском возрасте. Частота 
недостаточности клапанов сердца зависит от сроков 
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наблюдения [19]. У  20–40 % пациентов, получив-
ших облучение в  больших дозах, развиваются пе-
рикардиты (30 Гр в комбинации с антрациклинами, 
40 Гр без антрациклинов).

Примерно у 5 % больных через 10 лет после об-
лучения средостения появляются симптомы заболе-
вания сердца. Использование «мантельных» полей 
обычно сопровождается облучением коронарных 
артерий, клапанов, значительного объема миокарда, 
проводящей системы и перикарда. Констриктивный 
перикардит, кардиомиопатии, болезнь клапанов, 
«страдание» коронарных артерий и нарушения про-
водимости, наблюдающиеся после облучения сре-
достения и шеи, изучены хорошо. Характерно, что 
изменения в коронарных артериях подобны наблю-
даемым при спонтанном атеросклерозе. Хотя об-
лучение может инициировать развитие радиоассо-
циированного атеросклероза, это редко происходит 
в отсутствие других прогностически неблагоприят-
ных факторов, таких как дислипидемия, гипертен-
зия, курение и ожирение.

У облученных в  детстве существует высокий 
риск фатальных инфарктов миокарда. Известно, 
что к 9-летнему сроку после облучения у 10 % па-
циентов имеются симптомы коронарной болезни, 
а у 7,4 % больных к 17 годам наблюдения выявляются 
признаки стеноза сонных и подключичных артерий. 
Следует отметить, что с  оптимизацией лечебных 
протоколов (снижение доз, улучшение техники об-
лучения) появились надежды на уменьшение числа 
этих осложнений. К 15 годам наблюдения более чем 
у 29 % облученных отмечаются симптомы субкли-
нического заболевания клапанов и  эндокардита. 
Пациенты, получившие облучение более 20  лет 
назад, имеют выраженные признаки аортальной 
регургитации, недостаточности трикуспидального 
клапана, а в течение 10 лет после облучения может 
появиться клиника аортального стеноза. Факторы 
риска для развития дисфункции клапанов неясны, 
хотя длительные сроки наблюдения и высокие дозы 
облучения представляются повышающими этот 
риск. Дисфункция миокарда, возникающая после 
облучения, ведет к рестриктивной кардиомиопатии. 
Диастолическая дисфункция — ​преобладающее на-
рушение у больных, леченных только облучением. 
В  противоположность этому систолическая дис-
функция более характерна для пациентов, леченных 
антрациклинами. Хотя клинически проявляющееся 
«страдание» сердца встречается достаточно редко, 
субклинические изменения очень характерны и мо-
гут прогрессировать [1]. По данным этих же авто-
ров, в среднем через 14 лет после облучения в дозе 
40 Гр у 37,2 % пациентов имели место увеличенные 
размеры массы левого желудочка и/или повышенная 

конечная диастолическая величина, наводящая на 
мысль о рестриктивной кардиомиопатии.

Перикард  — ​наиболее поражаемая структура 
сердца вследствие лучевой терапии. При исполь-
зовании старой техники облучения у  20–40 % па-
циентов, получивших большие дозы ЛТ, развивал-
ся перикардит. Поражение перикарда может быть 
представлено как скоплением жидкости в перикар-
де, острым фибринозным перикардитом, так и хро-
ническим констриктивным перикардитом. Изредка 
констриктивный перикардит требует перикардэк-
томии. Снижение тотальной дозы облучения, за-
щитные блоки, равномерное облучение с  заднего 
и переднего полей, уменьшение ежедневной фрак-
ционной дозы привели к значительному снижению 
частоты перикардитов.

Мониторинг кардиоваскулярной болезни по за-
вершении терапии. Ключевыми элементами, ко-
торые должны быть предусмотрены при наблюде-
нии за сердечно-сосудистой системой пациентов, 
излеченных в детстве от рака, являются следую-
щие:
1)	 оценка индивидуального риска сердечно-сосу-

дистого заболевания с  детальным учетом дозы 
и типа антрациклинов, лучевых полей и суммар-
ных доз, а также возраста во время терапии;

2)	 оценка дополнительного кардиоваскулярного ри-
ска с учетом таких факторов, как дислипидемия, 
гипертензия, ожирение, курение и отягощенный 
семейный кардиологический анамнез;

3)	 учет симптомов, связанных с  сердечно-сосуди-
стой болезнью, таких как непереносимость фи-
зической нагрузки, боли за грудиной, одышка;

4)	 мониторинг функций сердца в начале наблюде-
ния и  далее периодически. Хотя ЭКГ не может 
регистрировать ранние изменения в  сердечной 
мышце, она включена в обязательный перечень 
для последующей оценки в  динамике. Предпо-
чтение отдается эхокардиографии, которая по-
вторяется с  учетом факторов лечения, перечис-
ленных в пункте 1;

5)	 рекомендации относительно массы тела, регу-
лярной физической активности, отказа от куре-
ния и соблюдения диеты;

6)	 оценка функции сердца в период беременности 
и общей анестезии.
На схеме (рис. 1) даны рекомендации по скри-

нингу и лечению этих пациентов.
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обзоры

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

140

diatr Cardiol. 2000;12:1-28. doi: 10.1016/S1058-
9813(00)00076-X.

11.	 Lipshultz SE. Ventricular dysfunction clinical re-
search n infants, children, and adolescents. Prog Pe-
diatr Cardiol. 2000;12:1-28. doi: 10.1016/S1058-
9813(00)00076-X.

12.	 Lipshultz SE, Rifai N, Dalton VM, et al. The effects of 
dexrazoxane on myocardial injury in doxorubicin-
treated children with acute lymphoblastic leukemia. 
N Engl J Med. 2004;351:145-53. doi: 10.1056/NEJ-
Moa035153.

13.	 Meadows AT. Risk factors for second malignant neo-
plasms: report from the Late Effects Study Group. Bull 
Cancer. 1988;75(1):125-30.

14.	 Mertens AC, Yasui Y, Neglia JP, et al. Late mortality 
experience in five-year survivors of childhood and 
adolescent cancer: the Childhood Cancer Survivor 
Study. J Clin Oncol. 2001;19:3163-72. doi: 10.1200/
JCO.2001.19.13.3163.

15.	 Moller TR, Garwitz S, Barlow L, et al. Decreasing late 
mortality among five-year survivors of cancer in child-
hood and adolescence: a population-based study in 
the Nordic countries. J Clin Oncol. 2001;19:3173-81. 
doi: 10.1200/JCO.2001.19.13.3173.

16.	 Oberlin O. When quality of life is the major chal-
lenge. J Clin Oncol. 2002;20:3051-3. doi: 10.1200/
JCO.2002.20.14.3051.

17.	 Pragga C, Berett G, Vigo PL, et al. Adriamycin cardio-
toxicity: a survey of 1273 patients. Cancer Treat Rep. 
1979;63:827-34.

18.	 Ryberg M, Nielsen D, Skovsgaard T, et al. Epirubicin 
cardiotoxicity: an analysis of 469 patients with meta-
static breast cancer. J Clin Oncol. 1998;16(11):3502-8. 
doi: 10.1200/JCO.1998.16.11.3502.

19.	 Schellong G, Riepenhausen M, Bruch C, et al. Late valvular 
and other cardiac diseases after different doses of medi-
astinal radiotherapy for Hodgkin disease in children and 
adolescents: report from the longitudinal GPOH follow-
up project of the German-Austrian DAL-HD studies. Pe-
diatr Blood Cancer. 2010;55:1145-52. doi: 10.1002/
pbc.22664.

20.	 Sorenser K, Levitt G, Bull C, et al. Anthracycline dose 
in childhood acute lymphoblastic leukemia: issues of 
early survival versus late cardiotoxicity. J Clin Oncol. 
1997;15:61-8. doi: 10.1200/JCO.1997.15.1.61.

21.	 Sorenser K, Levitt G, Bull C, et al. Late anthracycline 
cardiotoxicity after childhood cancer: a prospec-
tive longitudinal study. Cancer. 2003;97:1991-8. 
doi: 10.1002/cncr.11274.

22.	 Steinherz LJ, Steinherz PG, Tan Ch, et al. Cardiac tox-
icity 4 to 20 years after completing anthracycline 
therapy. JAMA. 1991;226:1672-7. doi: 10.1001/
jama.1991.03470120074036.

23.	 Tebbi CK, London WB, Friedman D, et al. Dexra-
zoxane-associated risk for acute myeloid leuke-
mia/myelodysplastic syndrome and other second-
ary malignancies in pediatric Hodgkin’s disease. 
J Clin Oncol. 2007;25:493-500. doi: 10.1200/
JCO.2005.02.3879.

24.	 Von Hoff DD, Layard MW, Basa P, et al. Risk factors for 
doxorubicin-induced congestive heart failure. Ann In-
ter Med. 1979;97:710-7. doi: 10.7326/0003-4819-
91-5-710.

25.	 Wexler LH, Andrich MP, Venzon D, et al. Random-
ized trial of the cardioprotective agent ICRF‑187 
in pediatric sarcoma patients treated with doxoru-
bicin. J Clin Oncol. 1996;14:362-72. doi: 10.1200/
JCO.1996.14.2.362.

Светлана Александровна Кулева — д-р мед. наук, ведущий 
научный сотрудник, заведующая, отделение химиотерапии 
и комбинированного лечения злокачественных опухолей 
у детей. ФГБУ «НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава 
России, Санкт-Петербург. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

Svetlana A. Kulyova — MD, PhD, Dr Med Sci, Associate Pro-
fessor, Head. Department of Children`s Chemoterapy and 
Combined Modality Therapy. N.N. Petrov Research Institute 
of Oncology, Saint Petersburg, Russia. E-mail: Kulevadoc@
yandex.ru.

Татьяна Юрьевна Семиглазова — д-р мед. наук, доцент, 
ведущий научный сотрудник, научный отдел инновацион-
ных методов терапевтической онкологии и реабилитации. 
ФГБУ «НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава России, 
Санкт-Петербург. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

Tatiana Yu. Semiglazova — MD, PhD, Dr Med Sci, Leading 
Scientist, Scientific Department of Innovative Methods of 
Therapy and Rehabilitation. N.N. Petrov Research Institute 
of Oncology, Saint Petersburg, Russia. E-mail: Kulevadoc@
yandex.ru.

Дарья Андреевна Звягинцева — аспирант, научный отдел инно-
вационных методов терапевтической онкологии и реабили-
тации. ФГБУ «НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава 
России, Санкт-Петербург. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

Daria A. Zvyagintseva — Postgraduate Student, Scientific 
Department of Innovative Methods of Therapy and Reha-
bilitation. N.N. Petrov Research Institute of Oncology, Saint 
Petersburg, Russia. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

◆ Информация об авторах 	 ◆ Information about the authors



обзоры 141

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

Маргарита Борисовна Белогурова — д-р мед. наук, профессор, 
заведующий, кафедра онкологии с курсом лучевой диагно-
стики и лучевой терапии. ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский 
государственный педиатрический медицинский университет» 
Минздрава России, Санкт-Петербург. E-mail: Kulevadoc@
yandex.ru.

Margarita B. Belogurova — MD, PhD, Dr Med Sci, Professor, 
Head, Department of Oncology with Radiology and Radio-
therapy Course. St Petersburg State Pediatric Medical Univer-
sity, Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Saint 
Petersburg, Russia. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

Светлана Вячеславовна Иванова — отделение химиотерапии 
и комбинированного лечения злокачественных опухолей 
у детей. ФГБУ «НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава 
России, Санкт-Петербург. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

Svetlana V. Ivanova  — Department of Children`s Chemoterapy 
and Combined Modality Therapy. N.N. Petrov Research Insti-
tute of Oncology, Saint Petersburg, Russia. E-mail: Kuleva-
doc@yandex.ru.

Ирина Владимировна Окишева — ординатор, отделение химио-
терапии и комбинированного лечения злокачественных опухо-
лей у детей. ФГБУ «НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова» Мин
здрава России, Санкт-Петербург. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

Irina V. Okisheva — Resident doctor, Scientific Department 
of Innovative Methods of Therapy and Rehabilitation. 
N.N. Petrov Research Institute of Oncology, Saint Petersburg, 
Russia. E-mail: Kulevadoc@yandex.ru.

◆ Информация об авторах 	 ◆ Information about the authors



обзоры

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

142

DOI: 10.17816/PED83142-150
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Совершенствование реанимационной помощи недоношенным позволило повысить их выживаемость. Бронхолегоч-
ная дисплазия (БЛД) является значимым осложнением маловесных новорожденных. Выявление ранних предикторов 
заболевания позволит оптимизировать лечебную тактику и уменьшить частоту возникновения и тяжесть БЛД. Частота 
БЛД варьирует от 5 до 97 %. Наиболее значимыми факторами риска и предикторами заболевания среди генетических 
и наследственных факторов являются: семейная бронхолегочная патология, соединительнотканная дисплазия, поли-
морфизм генов VEGF, EPNX-113 Hiss, Nos3-786C, GCLC, 58 Т/С sod2, наличие минорной аллели 460 гена Т (VEGF); клиниче-
скими и иммунологическими — незрелость легких, инфекция, нарушения альвеоляризации и васкуляризации легких, 
наличие гемодинамически значимого открытого артериального протока; биохимическими — гипероксия, перекисное 
окисление липидов и снижение антиоксидантной защиты, нарушение соотношения ангиотензина-1/эндостатина; те-
рапевтическими — перерастяжение легких в процессе вентиляции, отсутствие антиоксидантной протекции, недоста-
точная нутритивная поддержка. Современными методами диагностики БЛД являются клинические данные (наличие 
кислородозависимости на 28-е сутки жизни), рентгенологические признаки, выявленные при помощи рентгенологи-
ческого исследования, рентгенкомпьютерной томографии и бронхофонографии. Несмотря на выявленные факторы 
риска и предикторы БЛД, большинство являются трудноопределимыми, не обеспечивают стопроцентный результат 
или обладают низкой предсказательной способностью, что требует дальнейшего исследования.

Ключевые слова: бронхолегочная дисплазия; недоношенные дети; факторы риска; предикторы.
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Improving of resuscitation and intensive care of premature babies allowed their survival. Bronchopulmonary dysplasia 
(BPD) is the significant complication of low-birth newborns. Identification of early predictors of disease can optimize of 
treatment and decrease of quantity of appearance and severity of BPD. Quantity of BPD is 5-97%. The significant predic-
tors from hereditary and genetic factors are family bronchopulmonary pathology, dysplasia of connective tissue, gene 
polymorphism of VEGF, EPNX-113 Hiss, Nos3-786C, GCLC, 58 Т/С sod2, minore allele – 460 of T-gene (VEGF ); from clinical 
and immunological factors – lung immaturity, alveolarization and vascularization disorders, hemodynamically significant 
ductus arteriosus; from biochemical factors – hyperoxy, lipid peroxidation and decreasing of antiperoxidation, disorder 
of angiotensin-1/endostatin; from therapeutic factors – overexertion of lungs during ventilation, avoiding of antiperoxid 
protection, insufficiency of nutrition. Contemporary methods of BPD diagnostic are clinical data (oxygen dependence 
at 28 days after birth), X-ray sings, identified by X-ray examination and tomography and bronchophonography. More of 
identified factors and predictors of BPD are difficult for examinations, haven’t 100% result or low predictive power, that 
is why further study is needed.

Keywords: bronchopulmonary dysplasia; premature infants; risk factors; predictors.
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Совершенствование неонатальной интенсивной 
терапии позволило повысить выживаемость глубо-
конедоношенных новорожденных, одним из значи-
мых осложнений у которых является бронхолегочная 
дисплазия (БЛД). Раннее прогнозирование развития 
БЛД позволит своевременно оптимизировать лечеб-
ную тактику и улучшить результаты лечения, в связи 
с чем выделение и изучение ранних прогностических 
факторов является актуальным [15].

Частота бронхолегочной дисплазии (БЛД) варь
ирует от 5 до 97 % у  детей весом менее 1500 г 
при рождении, по данным зарубежных авторов 
[28,  30,  35], и от 11,4 до 21,1 % — ​отечественных 
[2, 22].

Факторы риска  и предикторы 
бронхолегочной дисплазии

Факторы риска и  предикторы БЛД можно разде-
лить на наследственные и генетические, клинико-мор-
фологические и  иммунологические, биохимические, 
а  также факторы риска, обусловленные побочными 
эффектами терапевтического воздействия.

Наследственные и  генетические факторы. 
Установлено, что развитие БЛД у  одного из детей 
является предиктором развития заболевания у вто-
рого [41].

У больных с БЛД чаще встречаются дисплазии 
соединительной ткани [8]. Признаки соединитель-
нотканного дисэмбриогенеза отмечались у 70 % ро-
дителей детей с  БЛД [40]. При развитии фиброз-
ных изменений в легких новорожденных выявлено 
преобладание синтеза коллагена I типа [43]. Увели-
чивают риск БЛД также бронхиальная астма в  се-
мье  [14], принадлежность к белой расе и мужской 
пол [2, 11].

Внедрение генетических исследований в  кли-
ническую практику позволило выявить отдельные 
генетические маркеры БЛД. Риск развития забо-
левания на 9 % увеличивает носительство аллели 
Т  гена-460 сосудистого эндотелиального фактора 
роста (VEGF), участвующего в  процессах роста 
и ремоделирования эндотелиальных клеток и васку-
ляризации легких [36]. Снижение экспрессии VEGF, 
рецепторов Flt-1, TIE-2, ангиопоэтина-1 и молекул 
межклеточной адгезии PECAM‑1 приводит к нару-
шению альвеоляризации и ангиогенеза, формирова-
нию патологоанатомической картины, аналогичной 
БЛД [29]. Снижение уровня VEGF в бронхоальвео-
лярном лаваже может быть использовано для ранне-
го (в первые 24 часа жизни) прогнозирования раз-
вития БЛД [27].

Установлена тесная связь между полиморфиз-
мом генов EPNX‑113 Hiss, Nos3-786C и  развитием 
БЛД [20].

Увеличение содержания активных форм кисло-
рода активирует перекисное окисление липидов на 
фоне сниженной антиоксидантной защиты недоно-
шенных новорожденных, приводит к  разрушению 
липидного биослоя мембран клеток легких и явля-
ется фактором риска БЛД. У недоношенных с высо-
ким риском БЛД чаще регистрировались минорные 
аллели  — ​129Т GCLCn-60Т sod2 и  полиморфные 
варианты генов GCLC, 58 Т/С sod2, которые спо-
собствовали снижению антиоксидантной защиты. 
Новорожденные с  полиморфными вариантами ге-
нов MnSOD и GCL характеризовались высокой ак-
тивностью перекисного окисления липидов, так как 
имели повышенный уровень супероксиддисмутазы 
и глутатиона в сыворотке крови, что способствова-
ло повышению синтеза активных форм кислорода, 
активности матриксных металлопротеиназ и  фор-
мированию фиброза. Определение однонуклеотид-
ных замен в  генах супероксиддисмутазы и  глута-
матцистеин-лигазы может быть использовано для 
прогнозирования риска БЛД. [17].

К клинико-морфологическим и  иммунологиче-
ским факторам риска относят незрелость легких 
у  детей с  гестационным возрастом менее 30 не-
дель [34]. Значимым предиктором является инфек-
ционный процесс в пренатальном периоде. Имеется 
связь между хориоамнионитом и БЛД недоношен-
ных [44], у матерей таких детей отмечалась высокая 
частота эрозий шейки матки — ​50 %, аднексита — ​
15,6 %, кольпита — ​12,5 % [9]. Некоторые возбуди-
тели  — ​Chl. trachomatis, U. urealiticum, M.  homini 
и цитомегаловирус — ​имеют структурное сходство 
собственных мембран с мембранами клеток хозяи-
на, что обусловливает их слабую иммуногенность, 
длительную персистенцию и  развитие аутоиммун-
ных процессов [9, 13, 32, 39]. В результате иммун-
ного ответа продуцируются интерлейкины (IL)-1, 6, 
8, 11, 16, фактор TNF-α, гранулоцитарно-макрофа-
гальный и  гранулоцитарный колониестимулирую-
щий факторы, активируются факторы пульмональ-
ного роста и дифференцировки. IL-1β стимулирует 
воспалительные и иммунные процессы, активирует 
нейтрофилы, Т- и В-лимфоциты у новорожденных 
с  инфекционной патологией, увеличивая уровень 
продукции фагоцитами активных форм кислорода 
и эффективность фагоцитоза. В результате воздей-
ствия указанных факторов нарушаются альвеоляри-
зация и васкуляризация, а сами эти факторы могут 
считаться предикторами БЛД [31, 38]. Повышение 
уровня TGF (tumor growth factor) также ассоцииру-
ется с указанными процессами [32].

Доказана решающая роль нейтрофилов в воспа-
лительной реакции, а  у  недоношенных с  БЛД ко-
личество нейтрофилов и  макрофагов в  жидкости 
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бронхоальвеолярного лаважа было существенно 
выше, чем у  детей без БЛД. Данный феномен на-
блюдался сразу же после начала искусственной вен-
тиляции легких и был связан с уменьшением коли-
чества циркулирующих нейтрофилов [44].

У детей с  БЛД отмечалось снижение уровня 
противовоспалительного IL‑10, который регулирует 
синтез провоспалительных цитокинов [44]. В то же 
время увеличение IL‑10 > 50 пг/мл на первой неделе 
жизни является маркером тяжелой БЛД у маловес-
ных новорожденных [12].

Активация провоспалительных маркеров  — ​
IL‑1β, IL‑6, IL‑8 и Toll-подобных рецепторов TLR‑2 
и TLR‑4 у новорожденных ягнят происходила в от-
вет на механическую вентиляцию легких с высоки-
ми дыхательными объемами [33].

Высокий риск возникновения и/или летальности 
при БЛД обусловлен не только повышенной концен-
трацией IL-1β, но и сниженной IL-4, 17. Повышение 
IL‑1β и снижение IL‑4 в пуповинной крови может 
быть маркером развития заболевания [19]. В аспи-
рате больных с  БЛД также увеличивается концен-
трация липоксигеназы, лейкотриена В4, эластина, 
металлопротеиназ, фибронектина [14].

Инфекционный процесс в  легких способствует 
инактивации сурфактанта, его вторичному дефици-
ту и увеличению риска БЛД. БЛД, в свою очередь, 
ассоциируется с  высоким риском бактериальных 
и микотических пневмоний с летальностью от 14 до 
37,5 % [14].

Фактором риска развития БЛД является увели-
чение количества воспалительных клеток-проду-
центов липидных медиаторов  — ​PAF (фактора ак-
тивации тромбоцитов), LT B4 (лейкотриенов В4), 
C5а-компонента комплемента. Уровень LT C4, D4 
и E4 в 10–20 раз выше у новорожденных с респира-
торным дистресс-синдромом, который трансформи-
ровался в  БЛД, по сравнению с  детьми, у  которых 
такой трансформации не произошло. Данные медиа-
торы привлекают и активируют полиморфноядерные 
лейкоциты, которые повреждают легочный сосуди-
стый эндотелий, приводят к  последующей утечке 
белков в мелкие дыхательные пути. Уровень PAF кор-
релирует с тяжестью БЛД и является одним из самых 
мощных липидных медиаторов, способных в малых 
концентрациях вызывать бронхоконстрикцию и  со-
кращение гладких мышц сосудов [14]. Значительная 
продолжительность воспалительного процесса спо-
собствует неадекватному противовоспалительному 
ответу у недоношенных [46].

Вследствие легочного воспалительного процесса 
активируется TGF-β1, который является маркером 
инициации пролиферации фибробластов, активно-
сти макрофагов, увеличивает транскрипцию фибро-

нектина и  проколлагена, одновременно ингибируя 
синтез протеаз и повышая синтез антипротеаз. Име-
ется связь между повышением TGF-β1 в  мокроте 
и развитием БЛД [48].

Снижение уровня катехоламинов и  функцио-
нальная недостаточность надпочечников, имею-
щиеся у недоношенных новорожденных, являются 
маркерами более тяжелого течения воспалительно-
го процесса в легких и ухудшают прогноз БЛД [32].

В развитии БЛД значимое место отводится «ва-
скулярной» гипотезе, согласно которой данное 
заболевание отражает нарушение эволюции ле-
гочного ангиогенеза с последующим нарушением 
развития альвеол [46]. Маркерами нарушения ан-
гиогенеза могут быть ангиопоэтин‑1 и эндостатин. 
Ангиогенез тесно связан с воспалением, поскольку 
продукция проангиогенного фактора — ​ангиопоэ-
тина‑1 регулируется не только VEGF, но и  IL‑1β, 
TGF-β, TNF-α. Уровень последнего повышается 
при хроническом воспалении [5]. Ангиопоэтин‑1 
является основным агонистом рецептора тиро-
зинкиназы, ингибирует апоптоз и  оказывает ми-
тогенное действие на эндотелиальные клетки, 
стабилизирует лизинг кровеносных сосудов. В  то 
же время, несмотря на повышение уровня провос-
палительного TNF-α, имеются данные о снижении 
уровня ангиопоэтина‑1 в трахеобронхиальном со-
держимом у детей с БЛД [45]. Эндостатин способ-
ствует активации антиангиогенных генов, подавля-
ет пролиферацию эндотелия и обладает как анти-, 
так и  проангиогенным эффектом. Соотношение 
эндостатина/ангиопоэтина‑1 может являться ран-
ним маркером БЛД, что подтверждено снижением 
указанного соотношения на 1, 3 и 15-й дни жизни 
у детей с БЛД [47].

Маркером БЛД является повышение уровня 
матриксных металлопротеиназ (ММР): ММР‑2 
и  ММР‑9 связаны с  воспалительным поражением 
в легких. Они разрушают белки внеклеточного ма-
трикса, вызывают образование сосудов, участвуют 
в активации и инактивации провоспалительных ци-
токинов, увеличивают миграцию воспалительных 
клеток, включая эндотелиальные клетки и  макро-
фаги. Воспалительные цитокины, такие как IL‑1β, 
индуцируют синтез ММР‑9, с увеличением которой 
повышается риск БЛД. В то же время у новорожден-
ных мышей выявлено снижение активности ММР‑9 
в ответ на IL‑1β-индуцированное повреждение лег-
ких. Таким образом, ММP‑9 может играть и защит-
ную роль при воспалительном повреждении легких 
у новорожденных [37].

Предиктором развития классической формы 
БЛД и БЛД доношенных является микроаспирация 
желудочного содержимого. Показано, что протео-
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литические ферменты и желудочный сок вызывают 
воспаление в дыхательных путях, повышение уров-
ня IL‑8, полиморфноядерных лейкоцитов, дегра-
нуляцию нейтрофилов. Происходит повреждение 
слизистой дыхательных путей и развитие некардио
генного отека легких [3].

Фактором риска БЛД является открытый ар-
териальный проток (ОАП), который отмечается 
у  55–66 %  новорожденных с  массой тела менее 
1500 г. Лево-правый сброс при ОАП является при-
чиной избыточного кровенаполнения легких и уве-
личения давления в легочной артерии. Повышенная 
проницаемость легочных капилляров недоношен-
ных новорожденных и  низкое онкотическое дав-
ление плазмы приводят к  пропотеванию жидко-
сти в  просвет альвеол и  инактивации сурфактанта 
[1, 10, 42].

Повторное позднее открытие ОАП ассоцииро-
вано с  инфекционным процессом и  повышением 
уровня провоспалительных цитокинов, особенно 
TNF-α [10]. Именно с  поздним (> 7 суток жизни) 
повторным открытием протока связывают развитие 
БЛД. При этом применение нестероидных противо-
воспалительных препаратов для закрытия ОАП не 
снижает частоту БЛД [4, 26]. Учитывая это, воз-
можно, фактором риска развития БЛД является не 
само наличие ОАП, а длительность его персистиро-
вания. Не исключено, что наличие ОАП может быть 
исключительно маркером незрелости, в  том числе 
и легочной ткани.

Биохимические факторы. Как было отмечено 
выше, значимым для развития БЛД является акти-
вация процесса перекисного окисления липидов на 
фоне сниженной антиоксидантной защиты  — ​су-
пероксиддисмутазы, каталазы, глютатионперокси-
дазы [31]. С данным процессом связано поврежда-
ющее действие высоких концентраций кислорода 
во вдыхаемой смеси [25]. Увеличивается прони-
цаемость липидного биослоя мембран, происхо-
дит разобщение окисления и  фосфорилирования, 
наступает энергетическое голодание клеток и  их 
гибель. Ингаляция 90 % кислорода достоверно 
увеличивает частоту БЛД по сравнению с  30 % 
кислородом [49]. Токсическое действие кислорода 
приводит к гибели альвеолярного эпителия, эндо-
телия капилляров, возникновению капиллярной 
дисплазии, подавлению альвеоляризации, разви-
тию фиброза и легочной гипертензии [40]. Следует 
отметить, что развитие антиоксидантной системы 
происходит параллельно с  сурфактантной в  те-
чение третьего триместра беременности, в  связи 
с чем клеточные структуры легких недоношенных 
детей плохо защищены от внешних воздействий 
перекисных агентов [31].

Факторы риска, обусловленные побочными эф-
фектами терапевтического воздействия. Выявле-
но негативное воздействие на легкие избыточного 
давления и  дыхательного объема при проведении 
искусственной вентиляции легких [25]. В то же вре-
мя снижение растяжимости альвеол, возникающее 
при дефиците сурфактанта, и  нарушение вентиля-
ционно-перфузионных отношений  обусловлива-
ют необходимость более агрессивных параметров 
вентиляции. Развитие интерстициальной эмфиземы 
при разрыве стенок терминальных отделов бронхи-
ального дерева существенно повышает вероятность 
развития БЛД [15].

Предиктором развития БЛД является дефицит 
антиоксидантов — ​витамина А и Е. Повторные вве-
дения высоких доз витамина А в первые 4 недели 
жизни значительно снижают частоту БЛД, смерти 
и  нейтрализуют токсическое действие кислорода 
у  новорожденных крысят, а  также восстанавли-
вают альвеоляризацию, снижают патологический 
рост соединительной ткани у недоношенных ягнят 
с  хроническим повреждением легких [32]. Несмо-
тря на то что витамин Е является мембраностаби-
лизатором, стимулирует продукцию антител за счет 
подавления функции Т-супрессоров, нормализует 
состояние клеточного и  гуморального иммунитета 
и  повышает фагоцитарную активность нейтрофи-
лов [7], его назначение недоношенным детям не вы-
явило значимого положительного влияния на разви-
тие БЛД [50].

Значимым фактором развития БЛД является не-
адекватное питание. Снижение потребления энерге-
тических субстратов в первые 21 день жизни при-
водило к  уменьшению числа альвеол и  снижению 
синтеза сурфактанта. Имеются данные о повышен-
ных энергетических затратах на окисление глюкозы 
у детей с БЛД, получавших исключительно «обез
жиренное» внутривенное питание [50]. Фактором 
риска является и  введение больших объемов жид-
кости, которое ассоциируется с  персистирующим 
ОАП и отеком легких [14].

Необходимо отметить, что наличие факторов 
риска развития БЛД не всегда коррелирует с вы-
сокой вероятностью ее возникновения  и  не по-
зволяет точно прогнозировать возможный исход 
у  конкретного ребенка, что свидетельствует об 
актуальности дальнейшего изучения данной про-
блемы [18, 42].

Диагностика  бронхолегочной 
дисплазии

Современная диагностика БЛД осуществляется 
на основании критериев Национального институ-
та детского здоровья и развития человека (NICHD, 
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США) 2001 г. (табл. 1) и Новой рабочей классифи-
кации бронхолегочных заболеваний у детей 2008 г. 
[23, 24].

Клиническими критериями диагностики БЛД яв-
ляются: необходимость респираторной поддержки 
на первой неделе жизни; кислородотерапия с  кон-
центрацией кислорода воздушной смеси более 21 % 
в возрасте 28 дней и старше; клиническая картина 
дыхательной недостаточности, симптомы обструк-
ции в возрасте 28 дней и старше [24].

Рентгенологические критерии включают в себя 
повышение прозрачности (буллы) легочных полей, 
фиброз или интерстициальный отек легочной тка-
ни [6]. В последнее время все более широко исполь-
зуется компьютерная томография органов грудной 
клетки с  количественной оценкой тяжести заболе-
вания по рентгенологическим признакам: степень 
пневматизации легочной ткани, распространен-
ность пневмофиброза, сердечно-сосудистые изме-
нения. Легкое течение заболевания соответствовало 
оценке 1–5 баллов, среднетяжелое — ​6–10 баллов, 
тяжелое — ​11–15 баллов [21].

Несмотря на бóльшую диагностическую цен-
ность компьютерной томографии по сравнению 
с  традиционной рентгенографией органов грудной 
клетки, у метода существуют серьезные ограниче-
ния, обусловленные необходимостью перемещения 
ребенка во время исследования в  неоптимальные 
для него условия  — ​нарушение тепловой защиты 
недоношенного, притом что в настоящее время по-
стоянству температуры и влажности в выхаживании 
недоношенных детей придается существенное зна-
чение.

Перспективным методом прогнозирования БЛД 
у  новорожденных повышенного риска является 
бронхофонографическое исследование, основанное 
на регистрации шумов респираторного цикла, воз-
никающих при изменении диаметра воздухоносных 
путей с последующим анализом и математической 

обработкой частотных и временных характеристик 
спектра этих шумов, что позволяет оценить процес-
сы нарушения бронхиальной проходимости. Уста-
новлено, что раннее выявление признаков бронхо-
обструкции у детей 27–35 недель с респираторным 
дистресс-синдромом в  виде увеличения показате-
лей акустической работы дыхания говорит о высо-
ком риске развития БЛД [16].

Зак лючение
В настоящее время установлено достаточное ко-

личество факторов риска и  предикторов развития 
БЛД, однако большинство из них являются трудно
определимыми в  клинической рутинной практике, 
не обеспечивают стопроцентный результат или об-
ладают низкой предсказательной способностью, 
в  связи с  чем проблема выявления относительно 
доступных для выявления и  высокоэффективных 
маркеров ранней диагностики заболевания требует 
дальнейшего исследования.
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эволюция  взглядов
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В последние годы практически во всем мире отмечается снижение уровня заболеваемости раком желудка. Несмотря 
на это, карцинома желудка ежегодно поражает на нашей планете около 1 миллиона человек. Распространенность 
дистального рака желудка имеет тенденцию к снижению, в то время как частота проксимального рака несколько 
увеличивается. Ранний рак желудка составляет лишь 10 % всех новых случаев а у 64,2 % больных диагностируется 
III–IV стадии болезни. За последние 35 лет произошел существенный прогресс, как в диагностике, так и в лечении рака 
желудка. Хирургическое вмешательство, подразумевающее полное удаление опухоли, остается единственным мето-
дом, дающим надежду на излечение пациента, несмотря на значительное количество комбинированных и комплекс-
ных методик лечения данного заболевания. Однако многие положения данной концепции претерпели кардинальные 
изменения. После операции по Бильрот-I значительно реже и с меньшей степенью выраженности (чем после резекции 
по Бильрот-II) развивается дуоденогастральный рефлюкс при отсутствии дуоденостаза и адекватной проходимости 
пищеварительного тракта. Именно забросу желчи и панкреатического сока отводится важная роль в возникновении 
рака культи желудка. Основной причиной возникновения карциномы в этом случае считается развитие атрофического 
гастрита вследствие денервации органа и заброса желчи в резецированный желудок. Выбор способа восстановления 
целостности пищеварительного тракта после дистальной резекции желудка является проблемой актуальной, учи-
тывая непрерывный рост числа пациентов, перенесших эту операцию. В обзоре литературы показано, что вмеша-
тельство в модификации Бильрот-I не приводит к увеличению числа послеоперационных осложнений, нет различий 
и в отдаленных результатах хирургического лечения рака желудка для двух способов восстановления непрерывности 
желудочно-кишечного тракта после дистальной резекции.

Ключевые слова: рак желудка; хирургическое лечение; методика по Бильрот-I; функциональные результаты; каче-
ство жизни; отдаленные результаты; рак культи желудка.
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In recent years almost all over the world, there is a decrease in the incidence of gastric cancer. Despite that carcinoma of 
the stomach annually affects on our planet about 1 million people. The prevalence of distal gastric cancer has a tendency 
to decrease, while the frequency of proximal cancer increases slightly. Early gastric cancer is only 10% of all new cases, 
and in 64,2% of patients are diagnosed at stages III-IV disease. Over the last 35 years, there has been substantial progress 
in the diagnosis and treatment of gastric cancer. Surgery that involves complete removal of the tumor remains the only 
method which gives hope for cure of the patient, despite the significant number of combined and complex treatment 
methods of this disease. However, many provisions of this concept have changed drastically. After surgery Billroth-I much 
less frequently and with less severity (than after resection Billroth-II) develops duodenogastric reflux in the absence of 
duodenostasis and adequate patency of the digestive tract. It is the reflux of bile and pancreatic juice plays an important 
role in the occurrence of cancer of the stomach stump. The basic cause of cancer is the development of atrophic gastri-
tis as a consequence of denervation of the authority and the reflux of bile into the resected stomach. The choice of the 
method of restoring the integrity of digestive tract after distal gastrectomy is a topical problem, given the continuous 
increase in the number of patients undergoing this operation. In the review of literature shows that intervention in the 



обзоры

◆ Педиатр 2017  том 8   Выпуск 3 ISSN 2079-7850

152

modification of the Billroth-I does not increase the number of postoperative complications, no differences in long-term 
results of surgical treatment of gastric cancer for two methods of restoring the continuity of the digestive tract after distal 
resection.

Keywords: stomach cancer; surgical treatment; technique Billroth-I; functional outcomes; quality of life; long-term results; 
cancer of the stomach stump.

В настоящее время во многих индустриально раз-
витых странах карцинома желудка является одной 
из  самых актуальных проблем клинической онколо-
гии. В последние годы практически во всем мире от-
мечается снижение уровня заболеваемости раком же-
лудка [12, 39, 46]. Несмотря на это, карцинома желудка 
ежегодно поражает на нашей планете около 1 миллио-
на человек [12]. Распространенность дистального рака 
желудка имеет тенденцию к снижению, в то время как 
частота проксимального рака несколько увеличивает-
ся [7, 41, 43, 47]. Ранний рак желудка составляет лишь 
10 % всех новых случаев, а у 64,2 % больных диагно-
стируется III–IV стадии болезни [1, 30].

За последние 35  лет произошел существенный 
прогресс  как в  диагностике, так и  в  лечении рака 
желудка. Хирургическое вмешательство, подразу-
мевающее полное удаление опухоли, остается един-
ственным методом, дающим надежду на излечение 
пациента, несмотря на  значительное количество 
комбинированных и комплексных методик лечения 
данного заболевания [2, 3, 14, 17, 32, 36]. Однако 
многие положения данной концепции претерпели 
кардинальные изменения.

Тщательное дооперационное исследование на-
правлено на  установку или морфологическое под-
тверждение диагноза и  выработку плана лечения. 
Ключевой позицией в  понимании тактики при 
операции является знание лимфатического аппара-
та желудка и путей метастазирования рака [13, 15, 
31, 38].

Первую успешную резекцию желудка по  пово-
ду рака произвел профессор венского университета 
T. Billroth в  1881  году. В  России подобную опера-
цию с  благоприятным исходом впервые выполнил 
Н.В. Экк в 1882  году. С тех пор вопрос о  способе 
реконструкции пищеварительного тракта после 
дистальной резекции желудка при раке обсуждается 
на протяжении более 135 лет. Большинство авторов 
на сегодняшний день рекомендуют после резекции 
желудка восстанавливать  по  возможности  есте-
ственные анатомические взаимоотношения, что 
обеспечивает лучшие функциональные результаты 
[18, 21, 24, 42]. В то же время многие исследовате-
ли отдают предпочтение второму способу Бильрота, 
при этом часть из них являются убежденными про-
тивниками резекции желудка по методике Бильрот-I 
при раке [27]. Это мнение основано на  предполо-

жении, что резекция желудка по второму варианту 
Бильрота в большей мере обеспечивает радикализм 
при лечении злокачественных новообразований 
данной локализации. Основным фактором, сдержи-
вающим применение этой наиболее физиологичной 
операции, является устоявшееся мнение о  якобы 
ее онкологической нерадикальности. А.А.  Руса-
нов  [27] считал, что хирург, планируя реконструк-
цию по  Бильрот-I, с  целью формирования гастро-
дуоденального анастомоза без натяжения невольно 
ограничивает объем резекции. Однако существуют 
технические приемы, которые позволяют практи-
чески всегда закончить операцию по первому спо-
собу Бильрота: 1) мобилизация 12-перстной кишки 
по Кохеру – Клермону в сочетании с лимфодиссек-
цией в  зоне гепатодуоденальной связки; 2) выпол-
нение трубчатой резекции, которая способствует 
удлинению стенок культи желудка; 3) перевязка 
коротких сосудов на протяжении дистальных 2/3 же-
лудочно-селезеночной связки, что придает будущей 
культе желудка дополнительную подвижность [36]. 
Вышеупомянутое положение привело к  тому, что 
операция по Бильрот-I применяется в основном при 
лечении доброкачественных заболеваний желудка 
и двенадцатиперстной кишки, реже при небольших 
карциномах выходного отдела желудка [35, 39]. 
В  то  же время установлено, что гастродуоденаль-
ный анастомоз сопровождается меньшим количе-
ством постгастрорезекционных осложнений, чем 
резекция желудка по Бильрот-II [10, 20, 29, 33].

По данным, полученным А.Ф. Черноусова 
и др. [34], выполнение субтотальной дистальной ре-
зекции желудка по Бильрот-I по сравнению с тради-
ционной реконструкцией по Бильрот-II не сопрово-
ждалось увеличением частоты послеоперационных 
осложнений и  летальности, а  послеоперационный 
период протекал легче — ​с менее выраженным бо-
левым синдромом и более быстрым восстановлени-
ем моторики желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). 
Эти данные согласуются с  результатами исследо-
вания других авторов [6, 11, 25]. И если по вопро-
су о  физиологичности методов восстановления 
желудочно-кишечного тракта после резекции же-
лудка большинство авторов единодушно высказа-
лось в  пользу прямого гастродуоденоанастомоза, 
то по поводу вероятности возникновения осложне-
ний и рецидива заболевания в зависимости от спо-
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соба реконструкции желудочно-кишечного тракта 
до  настоящего времени существуют весьма разно-
речивые мнения [9, 16, 39].

Интересно отметить, что в  60–90-х годах про-
шлого столетия появилось множество работ оте
чественных авторов, свидетельствующих о  том, 
что дистальная субтотальная резекция по  способу 
Бильрот-I при раке желудка является наиболее це-
лесообразной во всех случаях, где она технически 
может быть выполнена [10, 11, 19, 28, 29, 34, 40].

Современная концепция терапии злокачествен-
ных новообразований предъявляет серьезные тре-
бования не только к онкологической эффективности 
проводимого лечения, но и к улучшению функцио
нальных результатов, обусловливающих качество 
жизни пациентов. Следуя этим положениям, в  хи-
рургии рака желудка постоянно разрабатываются 
новые методики, ориентированные на  улучшение 
онкологических показателей, а  также на  снижение 
частоты симптомов болезни оперированного желуд-
ка [4, 8, 15, 37, 41].

Ряд авторов указывают на  лучшие функцио-
нальные результаты у  больных, которым сохранен 
трансдуоденальный путь пищи [21, 22, 24, 29]. Хо-
рошо известно, что выключение двенадцатиперст-
ной кишки из непосредственного контакта с пищей 
грубо нарушает сложную систему рефлексов и от-
рицательно влияет на  секреторную деятельность 
поджелудочной железы и желчеотделение.

Для предупреждения тяжелых форм демпинг-
синдрома и  других осложнений, развивающихся 
после гастрэктомии или субтотальных резекций 
по  способу Бильрот-II, ряд авторов предложили 
замещать резецированную часть желудка транс-
плантатом из  тощей кишки [39, 45]. В  настоящее 
время это вмешательство является безосновательно 
забытым и применяется редко, чаще в виде рекон-
структивной операции. Справедливости ради следу-
ет добавить, что некоторые авторы [45, 48] отдают 
предпочтение модификации Ру и  рекомендуют ее 
в качестве операции выбора в хирургическом лече-
нии рака дистального отдела желудка.

В наши дни многие авторы сообщают об  удов-
летворительных непосредственных и  отдаленных 
результатах после гастродуоденального анастомо-
за и указывают на оправданность дистальных суб-
тотальных резекций по первому способу Бильрота 
при раке антрального отдела желудка, если соблю-
дены онкологические принципы операции [20, 21, 
25, 33,  36]. При сравнении результатов хирурги-
ческих вмешательств в  модификациях Бильрот-I 
и Бильрот-II по поводу рака не отмечено значитель-
ных различий как непосредственных, так и отдален-
ных результатов лечения [6, 10, 11, 33, 44].

При дистальной субтотальной резекции желуд-
ка наиболее ответственным этапом остается выбор 
метода восстановления непрерывности пищевари-
тельного тракта и методики формирования желудоч-
но-кишечного анастомоза. Именно надежностью 
последнего во  многом определяются непосред-
ственные результаты операций, так как в структуре 
причин неблагополучных послеоперационных ис-
ходов недостаточность швов желудочно-кишечного 
соустья занимает ведущее место [36, 39].

В настоящее время наряду с  совершенствова-
нием техники выполнения операции, внедрением 
расширенной лимфаденэктомии происходит поиск 
более совершенных методик желудочно-кишечно-
го анастомоза, наиболее полно удовлетворяюще-
го следующим требованиям: высокая надежность, 
простота техники исполнения, легкая воспроизво-
димость и функциональная состоятельность [7, 31].

Основным критерием оценки целесообразности 
использования той или иной методики является ча-
стота недостаточности швов. Анализ литературного 
материала показал, что возраст оперируемых боль-
ных, наличие сопутствующей патологии, степень 
метаболических нарушений, стадия опухолевого 
процесса не  являются ведущими в  генезе данного 
осложнения [36, 38, 39]. Принципиальную значи-
мость имеет способ формирования соустья после 
дистальной резекции желудка.

Однако известно, что по  методике Бильрот-I 
успешно выполняются как субтотальные дисталь-
ные резекции желудка [6, 10, 26, 29], так и гастрэк-
томии с необходимой широтой удаления всего лим-
фатического аппарата и  соблюдением принципа 
онкологического радикализма [22, 28]. Установлено, 
что правильно произведенная по  онкологическим 
соображениям мобилизация желудка способствует 
большей подвижности его культи [19].

Исследуя показания к дистальной субтотальной 
резекции желудка по  методике Бильрот-I  прежде 
всего следует отметить тот факт, что большинство 
авторов считают целесообразным данный способ 
восстановления непрерывности желудочно-кишеч-
ного тракта только при раннем раке, экзофитных 
формах (I–II стадия), расположенных в области угла 
желудка  или нижней трети его тела, и  отсутствии 
метастазов в  регионарные лимфатические узлы 
[35, 39, 42].

Общеизвестно, что радикальность вмешатель-
ства и, следовательно, отдаленные результаты в он-
кологическом смысле  в  значительной степени за-
висят от  морфологического типа и  анатомической 
формы роста опухоли, определяющей особенно-
сти ее внутристеночного распространения [23, 39]. 
Мнение о  недостаточной радикальности резекции 
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желудка по первому способу Бильрота на сегодняш-
ний день устарело, и вопрос о применении опера-
ции по данной методике при раке сводится к опре-
делению показаний и  противопоказаний к  ней 
[28, 29, 36].

Следует отметить, что наиболее достоверным 
критерием целесообразности того или иного опе-
ративного вмешательства является выживаемость 
больных в  отдаленные сроки наблюдения. В  пер-
вую очередь 5-летнюю выживаемость определяет 
степень распространения опухолевого процесса, 
а  также гистологическая структура образования. 
Безусловно, на  неудовлетворительных отдаленных 
результатах лечения сказывается то обстоятельство, 
что большинство больных подвергаются оператив-
ному вмешательству в запущенных стадиях заболе-
вания [4, 30, 41].

По данным сборной статистики отечественных 
и зарубежных авторов, 5-летняя выживаемость при 
хирургическом лечении рака желудка колеблется 
от 23 до 42 % [39] и только у некоторых авторов до-
стигает более 50 % [25, 29, 35].

Известно, что у части пациентов после дисталь-
ной резекции желудка в отдаленном периоде разви-
ваются нарушения процесса пищеварения в различ-
ных формах и проявлениях [18, 24].

Принято считать, что причиной возникновения 
демпинг-синдрома и  рефлюкс-гастрита являет-
ся выпадение регулирующей функции пилориче-
ского жома. При лечении демпинг-синдрома, раз-
вившегося после дистальной резекции желудка 
по Бильрот-II, применяют реконструктивные опера-
ции включения двенадцатиперстной кишки по  од-
ному из вариантов первого способа Бильрота. В свя-
зи с  этим ряд авторов считают резекцию желудка 
по  методике Бильрот-I, когда она выполнима без 
технических трудностей, операцией выбора в онко-
логической практике [6, 11, 19, 26, 33, 40].

Следует признать, что большинство органиче-
ских и часть функциональных синдромов являются 
следствием технических ошибок во время операции. 
По мнению А.А. Русанова [27], правильно выпол-
ненная резекция желудка осложнений не дает. По-
этому считаем, что на современном этапе развития 
хирургии улучшение функциональных результатов 
резекции при раке желудка во многом зависит от со-
вершенствования техники и методики операции.

С тех пор как D. Balfour впервые описал случай 
возникновения рака желудка после резекции, этот 
вопрос привлекает к себе внимание некоторых ис-
следователей [9, 16, 39].

По данным И.Б. Щепотина и С.Р.Т. Эванса [39], 
рак культи желудка составляет около 5 % всех кар-
цином этой локализации. К сожалению, диагности-

руется он, как правило, в запущенной стадии, когда 
хирургическое лечение сопряжено с низкой резекта-
бельностью и высокой послеоперационной леталь-
ностью. Карцинома в  оставшейся части желудка 
после резекции по поводу неопухолевых заболева-
ний встречается в среднем через 9–46 лет, причем 
частота его возрастает с каждым последующим де-
сятилетием.

После операции по Бильрот-I значительно реже 
и  с  меньшей степенью выраженности (чем после 
резекции по  Бильрот-II) развивается дуоденога-
стральный рефлюкс при отсутствии дуоденоста-
за и  адекватной проходимости пищеварительного 
тракта. Именно забросу желчи и панкреатического 
сока отводится важная роль в  возникновении рака 
культи желудка. Основной причиной возникнове-
ния карциномы в  этом случае считается развитие 
атрофического гастрита вследствие денервации ор-
гана и  заброса желчи в  резецированный желудок 
[5, 9, 39].

Изучение причин, повлиявших на  резектабель-
ность при повторных вмешательствах, показало, 
что она существенно зависит от типа первичной ре-
конструкции пищеварительного тракта. По данным 
А.А. Клименкова и др. [16], наиболее редко экстир-
пация оставшейся части желудка удавалась при ре-
цидиве рака после операции по Бильрот-I (25,0 %), 
а  наиболее высокий показатель резектабельности 
отмечен после резекции желудка по  Бильрот-II 
с впередиободочным анастомозом на длинной петле 
(76,0 %). Поэтому некоторые авторы отдают пред-
почтение второму способу Бильрота в модификации 
Бальфура [7, 8, 38]. Это объясняется тем, что при 
формировании гастроеюнального анастомоза впе-
реди ободочной кишки снижается риск прораста-
ния опухоли в неудалимые анатомические структу-
ры при рецидиве рака и уменьшаются технические 
трудности в процессе оперативного вмешательства.

Таким образом, можно констатировать, что вы-
бор способа восстановления целостности пище-
варительного тракта после дистальной резекции 
желудка является проблемой актуальной, учиты-
вая непрерывный рост числа пациентов, перенес-
ших эту операцию. В  обзоре литературы показа-
но, что  вмешательство в  модификации Бильрот-I 
не  приводит к  увеличению числа послеопераци-
онных осложнений, нет различий и  в  отдаленных 
результатах хирургического лечения рака желудка 
для двух способов восстановления непрерывности 
ЖКТ после дистальной резекции. В  то  же время 
функциональные результаты вмешательств и  каче-
ство жизни пациентов лучше после реконструкции 
пищеварительного тракта с помощью гастродуоде-
нального анастомоза.
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Особенности острого периода черепно-мозговой травмы 
у  детей с гемофилией
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Клиническая картина черепно-мозговой травмы (ЧМТ) у детей характеризуется выраженным полиморфизмом. 
Для уточнения степени тяжести ЧМТ и локализации патологического процесса используют компьютерную томогра-
фию (КТ) или магнитно-резонансную томографию (МРТ) головного мозга. Целью работы явилось обоснование необ-
ходимости проведения нейровизуализации всем детям с гемофилией при ЧМТ и определение корреляции между сте-
пенью тяжести клинических проявлений и нейровизуализационными данными. В статье описан клинический случай 
благоприятного исхода ЧМТ у ребенка ясельного возраста с гемофилией А. Случай представляет интерес для врачей 
различных специальностей и демонстрирует особенности клинического течения острого периода ЧМТ на фоне гемо-
филии. Диагностический процесс при ЧМТ базировался на жалобах, клинических и нейровизуализационных данных. 
В связи с ранним возрастом ребенка и отсутствием сформированной речи жалобы и обстоятельства получения трав-
мы известны со слов матери. Методы исследования: жалобы и анамнез заболевания, общесоматический и невроло-
гический осмотры, лабораторные, инструментальные и нейровизуализационные данные. Известно, что мальчик упал 
с дивана, ударился затылком, сознание не терял, рвоты не было. Через сутки после получения травмы наблюдалось 
нарастание общемозговой неврологической симптоматики. Клинически заподозрена гематома. На КТ головного моз-
га определялась эпидуральная гематома. Таким образом, представленный клинический случай иллюстрирует, что 
даже легкая травма головы у больных с гемофилией может привести к тяжелым последствиям. Нейровизуализация 
головного мозга при ЧМТ показана детям с гемофилией вне зависимости от степени выраженности клинических про-
явлений в остром периоде травмы.

Ключевые слова: нейротравма; черепно-мозговая травма; ушиб головного мозга; гемофилия; дети.

Characteristics of acute period of traumatic brain injury 
in children with hemophilia 
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The clinical picture of traumatic brain injury (TBI) in children is characterized by pronounced polymorphism. To clarify the 
severity of TBI and the localization of the pathological process, use computed tomography (CT) or magnetic resonance im-
aging (MRI) of the brain. The aim of the work was to justify the need for neuroimaging to all children with hemophilia with 
TBI and to determine the correlation between the severity of clinical manifestations and neuroimaging data. The article de-
scribes the clinical case of a favorable outcome of an TBI in a toddler child with hemophilia A. The case is of interest to physi-
cians of various specialties and demonstrates the features of the clinical course of acute TBI with hemophilia. The diagnostic 
process for TBI was based on complaints, clinical and neuroimaging data. Complaints and the circumstances of the injury are 
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known from the mother's words in connection with the early age of the child and the absence of a formed speech. Methods of 
investigation: collection of complaints and anamnesis of the disease, neurological examinations, laboratory and instrumental 
data, including neuroimaging data. It is known that the boy fell off the couch, hit the back of the head, did not lose conscious-
ness, there was no vomiting. A day after receiving the injury, there was an increase in cerebral neurological symptoms. Clini-
cally, hematoma is suspected. On the CT of the brain, epidural hematoma was determined. Thus, the presented clinical case 
illustrates that even a minor head injury in patients with hemophilia can lead to severe consequences. Neuroimaging of the 
brain with TBI is indicated for all children with hemophilia, regardless of the severity of clinical manifestations.

Keywords: neurotrauma; craniocerebral trauma; brain injury; traumatic brain injury; hemophilia; children.

Введение
Черепно-мозговая травма (ЧМТ) относится 

к наиболее распространенным видам повреждений 
и составляет до 50 % всех видов травм. В структу-
ре черепно-мозговой травмы значительное место 
занимает детский травматизм [1–4]. Клинические 
проявления черепно-мозговой травмы, ее ослож-
нения и  последствия имеют отличительные при-
знаки у  детей, обусловленные анатомо-физио-
логическими особенностями детского возраста 
[1, 5–9]. Такие травмы являются наиболее распро-
страненной причиной смерти среди больных гемо-
филией [10].

Гемофилия  — ​это сцепленное с  Х-хромосомой 
врожденное нарушение свертываемости крови, вы-
званное недостаточностью или отсутствием фактора 
свертывания крови VIII (гемофилия А) или фактора 
IX (гемофилия В). Распространенность гемофилии 
в большинстве стран составляет 10–14 больных на 
100 000 мужчин [10, 11]. Гемофилия А встречается 
чаще, чем гемофилия В, и  составляет 80–85 % от 
общего числа случаев [10, 12]. Основное проявле-
ние гемофилии  — ​кровотечения и  кровоизлияния, 
возникающие спонтанно или вследствие травмы. 
При  тяжелой гемофилии после ничтожных травм 
или даже без видимых причин начинаются обиль-
ные и  длительные кровотечения и  кровоизлияния 
в ткани и мышцы с выраженным болевым синдро-
мом, сдавлением нервных стволов и  других жиз-
ненно важных органов. Довольно часто образуются 
псевдоопухоли, которые представляют собой про-
росшие соединительной тканью образования или 
наполненные кровью кисты. Даже такая процедура, 
как экстракция зуба, без соответствующих препа-
ратов может привести к  летальному исходу. Более 
опасны желудочно-кишечные кровотечения, крово-
излияния в  брюшную полость и  другие жизненно 
важные органы. Кровоизлияния в мозг — ​самая ча-
стая причина смерти при гемофилии [10, 11, 13, 14]. 
Кровоизлияния в мозг могут быть клинически бес-
симптомны в течение первых дней после черепно-
мозговой травмы. Однако симптомы кровоизлияния 
могут нарастать постепенно и  проявляться в  виде 
раздражительности, сонливости, головной боли, 

спутанности сознания, тошноты, рвоты. У малень-
ких детей может наблюдаться беспокойство или 
сонливость. Все травмы головы крайне серьезны 
для больных гемофилией, поэтому лечение необхо-
димо начинать как можно раньше, чтобы избежать 
внутримозговых кровоизлияний и  их последствий 
[6, 9, 11, 14].

К линическое наблюдение
Пациент К., 1  года 1 месяца жизни, переве-

ден в  отделение реанимации клиники СПбГПМУ 
из отделения реанимации больницы г. Череповца 
с диагнозом: «Закрытая черепно-мозговая травма». 
Перелом затылочной кости. Подострая эпидураль-
ная гематома задней черепной ямки с компрессией 
и дислокацией стволовых структур.

Ребенок от второй беременности, протекавшей 
на фоне угрозы прерывания беременности на сроке 
5–6 недель. Роды вторые, срочные. Масса тела при 
рождении 3000 г, длина 50 см. Известно, что с семи 
месяцев мальчик наблюдается у гематолога в связи 
с  образованием гематом на самых различных ме-
стах (под кожей, в суставах), возникающих спонтан-
но и вследствие легких травм. Установлен диагноз: 
«Гемофилия тип А, тяжелая форма». Ребенок посто-
янно находится на заместительной терапии реком-
бинантным концентратом VIII фактора свертывания 
крови (октоког альфа-рекомбинантный, адвейт, ко-
генейт) внутривенно по 250 Ед два раза в неделю.

Из анамнеза болезни известно, что мальчик 
упал с дивана, ударился затылком, сознание не те-
рял, рвоты не было. За медицинской помощью не 
обращались. Через день после получения травмы 
мама отметила выраженное беспокойство ребенка 
и четырехкратную рвоту, госпитализирован в трав-
матологическое отделение. При поступлении про-
ведена компьютерная томография (КТ) головного 
мозга, выявлен линейный перелом чешуи затылоч-
ной кости справа. В  задней черепной ямке спра-
ва — ​гиперденсивное скопление 60–75 U линзовид-
ной формы. Толщина до 19 мм, ширина — ​56 мм, 
высота — ​44 мм. Переходит через среднюю линию 
влево. IV желудочек сдавлен, боковые по 37  мм, 
III — ​9 мм шириной. Осмотрен нейрохирургом, ре-
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комендовано наблюдение. Ребенок переведен в от-
деление реанимации, где получал инфузионную, 
противоотечную, гемостатическую и  заместитель-
ную (VIII фактор свертывания крови) терапию, на 
фоне проводимого лечения состояние прогрессивно 
ухудшалось (нарастала неврологическая симптома-
тика). Со слов матери, с  момента госпитализации 
отсутствует контакт с ребенком. На 9-е сутки от по-
лучения травмы мальчик повторно осмотрен нейро-
хирургом, рекомендовано хирургическое лечение. 
Для оперативного нейрохирургического лечения 
ребенок переведен в клинику СПбГПМУ.

При поступлении (10-е сутки после ЧМТ) состоя-
ние ребенка тяжелое, сознание — ​сопор (9 баллов по 
шкале ком Глазго). Эмоционального ответа, речевой 
продукции на осмотр не получено. Вертикальный 
нистагм, реакция зрачков на свет сохранена. Взгляд 
не фиксирует, за предметом не следит. Мимика без 
грубой асимметрии. Язык в полости рта по средней 
линии. Глубокие сухожильные рефлексы симме-
тричные, оживлены. Патологические стопные знаки 
не вызываются. Интенционного дрожания нет. Ри-
гидность затылочных мышц. На самостоятельном 
дыхании, ЧДД (частота дыхательных движений) 
30 в минуту. Гемодинамически стабилен, ЧСС (ча-
стота сердечных сокращений) 103 удара в минуту. 
АД (артериальное давление)  — ​120/60  мм  рт.  ст. 
Лабораторные данные: анемия легкой степени, ней-
трофилез. В коагулограмме: небольшое повышение 
активированного частичного тромбопластинового 
времени (АЧТВ) (на  фоне адвейта). Биохимиче-

ский анализ крови без отклонений от нормы. Ребе-
нок осмотрен специалистами: окулистом (зрачки 
d  ~ 3,5, фотореакция замедленная, диски зритель-
ных нервов бледно-серые, сужены сосуды), невро-
логом и  нейрохирургом. На мультиспиральной КТ 
(МСКТ) головного мозга (рис. 1, 2) визуализируется 
эпидуральная гематома задней черепной ямки (ЗЧЯ) 
большого объема, острая обструктивная тривентри-
кулярная гидроцефалия, выраженная компрессия 
и  дислокация стволовых структур. После консуль-
тации специалистов проведена предоперационная 
подготовка (интубация трахеи через рот, поставлен 
желудочный зонд и мочевой катетер).

В первые сутки госпитализации в  экстренном 
порядке проведена резекционная трепанация ЗЧЯ, 
удаление подострой эпидуральной гематомы. Гема-
тома располагалась преимущественно над правым 
полушарием мозжечка, переходя за среднюю линию 
на 1,5–2 см и выше поперечных синусов на 1,5 см, 
максимальная толщина гематомы  — ​3  см. Объем 
гематомы составил 60 мл. Появилась отчетливая 
пульсация твердой мозговой оболочки (ТМО). По-
лушария мозжечка расправились, заполнив весь 
объем  ЗЧЯ. Интраоперационно выполнена гемо-
трансфузия (150 мл). После операции мальчик пере-
веден в реанимацию на искусственной вентиляции 
легких (ИВЛ), медикаментозно седатирован. Учи-
тывая общее тяжелое состояние ребенка — ​длитель-
ность компрессии и  дислокации ствола головного 
мозга с развитием отека головного мозга (7 суток), 
высокий риск кровотечения в  месте оперативного 

Рис. 1.	Мультиспиральная компьютерная томография го-
ловного мозга в сагиттальной плоскости

Рис. 2.	Мультиспиральная компьютерная томография голов-
ного мозга в горизонтальной плоскости
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вмешательства, решено было продлить медикамен-
тозную кому, ИВЛ до 8 суток, заместительную, ин-
фузионную, противоотечную и антибактериальную 
терапию, а также начать энтеральную нагрузку че-
рез желудочный зонд. Заместительная терапия про-
должена под контролем коагулограммы в  высоких 
дозировках — ​адвейт 500 МЕ 3 раза в сутки, пере-
ливание свежезамороженной плазмы. С первых су-
ток после операции отмечались эпизоды артериаль-
ной гипертензии (170–150/110–100) с брадикардией 
(70–50 удара в минуту), купируемые внутривенным 
микроструйным введением клофелина, с  третьих 
суток  — ​инфузией магнезии, на этом фоне ЧСС 
100–110 в минуту, АД 100/60 мм рт. ст. Консульта-
ция нефрологом: нарушения функции почек не вы-
явлено. Консультирован кардиологом, выполнена 
эхокардиография (Эхо КГ) — ​без патологии, веро-
ятнее всего, артериальная гипертензия централь-
ного генеза. По  рекомендации гематолога переве-
ден на двукратное введение адвейта под контролем 
расширенной коагулограммы. Осмотрен окулистом 
в динамике — ​признаков застойных изменений на 
глазном дне не отмечалось. На электроэнцефало-
грамме  (ЭЭГ) (на  фоне медикаментозной комы) 
доминирует медленноволновая активность дельта-
диапазона, на фоне замедления основной активно-
сти регистрируются короткие участки в задних об-
ластях обоих полушарий в тета-диапазоне 6 Гц. При 
ритмической фотостимуляции двигательная актив-
ность и эпилептиформная активность не регистри-
руется.

На 9-е сутки после операции отключена седация 
и синхронизация с ИВЛ, переведен на вспомогатель-
ную вентиляцию. Сохраняется остаточная седация. 
В  неврологическом статусе: в  сознании. Глазные 
щели симметричны. Глаза открывает, взгляд фикси-
рует, зрачки симметричные, реакция зрачков на свет 
сохранена. Нистагма нет. Мимика симметричная. 
Диффузная мышечная гипотония. Постепенное рас-
ширение двигательного режима: ребенок совершает 
активные движения, пробует присаживаться. Глубо-
кие сухожильные рефлексы симметричные. Патоло-
гические стопные знаки (±) с двух сторон. Интен-
ционного дрожания нет. Менингеальные симптомы 
отрицательные. Отмечались подъемы температуры 
до фебрильных цифр, трехкратная рвота. Произве-
дена коррекция терапии (изменен антибиотик, вве-
ден противогрибковый препарат).

На 10-е сутки после операции переведен на са-
мостоятельное дыхание. Ребенок в сознании, на ос-
мотр реагирует плачем, сонливый. Глаза открывает, 
за предметом прослеживает. Нистагма нет. Мимика 
симметричная. Пьет смесь из шприца, охотно, гло-
тание не нарушено. Рвота не повторялась. Сохраня-

ется мышечная гипотония. Глубокие сухожильные 
рефлексы симметричные. Патологические стопные 
знаки (±) с двух сторон. Интенционного дрожания 
нет. Менингеальные симптомы отрицательные. 
На ЭЭГ регистрируются значительные диффузные 
изменения биоэлектрической активности головного 
мозга. Возрастной ритм замедлен, деформирован. 
Эпилептиформных изменений нет. Выполнена маг-
нитно-резонансная томография (МРТ) головного 
мозга и шеи с контрастированием сосудов под нар-
козом: состояние после закрытой черепно-мозговой 
травмы (ЗЧМТ), резекционной трепанации ЗЧЯ. 
Гемостатическая губка в области затылочной кости 
справа. МР-картина тривентрикулярной гидроце-
фалии, расширение наружных субарахноидальных 
пространств, изменения в области заднего рога ле-
вого бокового желудочка. На МР-ангиографии со-
судов мозга и шеи патологических изменений нет. 
В  шейном отделе позвоночника патологических 
изменений нет. Мальчик повторно осмотрен кар-
диологом, нефрологом (в  терапию добавлен капо-
тен). Осмотр невролога в динамике — ​в сознании. 
На осмотр реагирует эмоциональным и двигатель-
ным возбуждением. Зрачки симметричные, реакция 
зрачков на свет сохранена. Взгляд фиксирует, про-
слеживает. Нистагма нет. Мимика симметричная. 
Язык в  полости рта по средней линии. Глотание, 
фонация не нарушены. Диффузное снижение мы-
шечного тонуса, глубокие сухожильные рефлексы 
симметричные. Патологические стопные знаки (±) 
с двух сторон. Интенционное дрожание не опреде-
ляется. Ригидности затылочных мышц нет. Учиты-
вая отчетливую положительную динамику в  виде 
отсутствия гипертензионного и  дислокационного 
синдромов, эффективного самостоятельного дыха-
ния, расширения двигательного режима, результаты 
МРТ головного мозга, на 11-е сутки после нейрохи-
рургического пособия выполнена экстубация, сняты 
швы с послеоперационный раны. Состояние ребен-
ка стабильное, в  течение суток сохранялся субфе-
брилитет.

С 15-х суток послеоперационного периода маль-
чик не лихорадил, питание самостоятельное из 
рожка. Аппетит хороший, срыгиваний, рвоты не 
было. Неврологически отмечалась положительная 
динамика: в  сознании, на осмотр реагирует эмо-
циональным и двигательным возбуждением. Маму 
узнает, улыбается. Взгляд фиксирует, за предме-
том следит, зрачки симметричные, реакция зрач-
ков на свет сохранена. Нистагма нет. Сохраняется 
снижение мышечного тонуса S > D. Парезов нет. 
Активные движения сохранены во всех конечно-
стях, присаживается. Играет с игрушками. Патоло-
гические стопные знаки (±) с  двух сторон. Захват 
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предметов без интенционного дрожания. Менин-
геальные знаки отрицательные. Кожа, слизистые 
чистые, нормальной окраски. Периферических оте
ков нет. Микроциркуляция удовлетворительная. 
Гемодинамика стабильная, ЧСС 90–110 в  минуту, 
АД 100–110/60–70 мм рт. ст. В динамике консульти-
рован гематологом: коррекции терапии не требует-
ся, даны рекомендации по гемостатической терапии 
при оперативных вмешательствах. Дыхание само-
стоятельное, ЧДД до 25 в  минуту. Живот мягкий, 
безболезненный. Стул, диурез без особенностей. 
Мочевой катетер удален. Ультразвуковое исследо-
вание (УЗИ) сосудов шеи — ​стенозов и тромботи-
ческих изменений нет. На УЗИ брюшной полости 
в  почках определяются микролиты в  умеренном 
количестве. Ребенок консультирован гематологом, 
нефрологом, нейрохирургом, неврологом, окули-
стом — ​тактика ведения и план лечения согласованы 
(получает заместительную, инфузионную, противо-
отечную, симптоматическую и антибактериальную 
терапию). Окончательный диагноз: «Состояние по-
сле закрытой черепно-мозговой травмы; перелома 
затылочной кости; резекционной трепанации ЗЧЯ. 
Удаление подострой эпидуральной гематомы ЗЧЯ. 
Гемофилия А, тяжелая форма. Посттравматический 
церебрастенический синдром. Ранний восстанови-
тельный период».

Зак лючение
Клиническое течение черепно-мозговой травмы 

у детей, в отличие от взрослых, характеризуется ря-
дом особенностей, которые находят свое выражение 
в специфических для растущего организма реакци-
ях, отражающих, с  одной стороны, повышенную 
чувствительность, ранимость мозга ребенка, с дру-
гой — ​широкие компенсаторные возможности даже 
в условиях тяжелой черепно-мозговой травмы. Лю-
бая черепно-мозговая травма у  пациентов  с  гемо-
филией может вести к  развитию внутричерепного 
кровоизлияния. У детей первых месяцев/лет жизни 
возможны кровоизлияния с минимальными симпто-
мами или бессимптомные. Признаками внутриче-
репного кровоизлияния могут быть сохраняющаяся 
и  нарастающая головная боль, сонливость, немо-
тивированное беспокойство или заторможенность, 
повторные срыгивания или рвота, очаговая или 
общая неврологическая симптоматика. Даже мини-
мальные кровоизлияния в головной мозг являются 
жизнеугрожающими, требуют экстренной госпи-
тализации, интенсивной заместительной терапии 
и  незамедлительного проведения компьютерной 
или магнитно-резонансной томографии головного 
мозга. Решение вопроса о  хирургическом лечении 
пациентов с  внутричерепными кровоизлияниями 

принимается с учетом доступности препаратов для 
проведения заместительной терапии. При нали-
чии достаточного количества препаратов показа-
ния к  оперативному лечению детей с  гемофилией 
и  внутричерепным кровоизлиянием такие же, как 
у людей с нормальным гемостазом. Исходы лечения 
в значительной степени зависят от своевременности 
и качества оказания медицинской помощи.
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оригинал или рукопись. Указанный авторский 
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указанным в разделах «Представление рукописи 
в журнал», «Оформление рукописи». При рассмо-
трении полученных авторских материалов Журнал 
руководствуется «Едиными требованиями к рукопи-
сям, представляемым в биомедицинские журналы» 
(Intern. committee of medical journal editors. Uniform 
requirements for manuscripts submitted to biomedical 
journals. Ann Intern Med. 1997;126:36-47).
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это публикации статьи, материалы которой во мно-
гом совпадают с уже однажды опубликованными. 
Журнал не рассматривает работы, результаты кото-
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описаны в статьях, представленных или принятых 
для публикации в другие печатные или электрон-
ные средства массовой информации. Представляя 
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чать и о предыдущих публикациях, которые могут 
рассматриваться как множественные или дублиру-
ющие публикации той же самой или очень близкой 

работы. Автор должен уведомить редакцию о том, 
содержит ли статья уже опубликованные мате
риалы. В таком случае в новой статье должны быть 
ссылки на предыдущую. Копии таких материалов 
должны прилагаться к представляемой статье, что-
бы дать редакции возможность принять решение, 
как поступить в данной ситуации. Не принимаются 
к печати статьи, представляющие собой отдельные 
этапы незавершенных исследований, а также статьи 
с нарушением «Правил и норм гуманного обраще-
ния с биообъектами исследований».
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докторантов, публикуются бесплатно.

ПРЕДСТАВЛЕНИЕ РУКОПИСИ В ЖУРНА Л
Авторский оригинал принимает редакция. Под-

писанная Автором рукопись должна быть отправ-
лена в редакцию в электронном варианте на элек-
тронный адрес редакции nl@eco-vector.com или 
через online-формы http://gpma.ru/science/pediatr/, 
http://journals.eco-vector.com/index.php/pediatr/
about/submissions#onlineSubmissions.

СОПРОВОДИТЕЛЬНЫЕ ДОКУМЕНТЫ
К авторскому оригиналу необходимо приложить 

экспертное заключение о возможности опублико-
вания в открытой печати (бланк можно получить 
по запросу на адрес nl@eco-vector.com или скачать 
по адресу http://journals.eco-vector.com/index.php/
pediatr/about/submissions#onlineSubmissions).

Экспертное заключение должно содержать:
1) 	название статьи, которое должно быть кратким, 

но информативным;
2) 	фамилию, имя и отчество каждого автора с указа-

нием высшей из имеющихся у него ученых степе-
ней (званий) и членства в различных обществах;

3) 	название отдела (отделения) и учреждения, 
в котором выполнялась данная работа;
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4) 	отказы от каких-либо прав, если таковые имеются;
5) 	информацию о предшествовавших или повтор-

ных публикациях или о представлении в дру-
гой журнал любой части этой работы;

6) 	заявление об отсутствии финансовых претен-
зий автора к другим авторам и издательству;

7) 	заявление о том, что статья прочитана и одобрена 
всеми авторами, что все требования к авторству  
соблюдены и что все авторы уверены, что  
рукопись отражает действительно проделан-
ную работу;

8) 	имя, адрес, телефонный номер и e-mail автора, 
ответственного за корреспонденцию и за связь 
с другими авторами по вопросам, касающим-
ся переработки, исправления и окончательного 
одобрения пробного оттиска;

9) 	к рукописи необходимо прилагать все разреше-
ния на воспроизведение уже опубликованного 
материала, использование иллюстраций или 
информацию, по которой можно установить 
личность людей, представленных на фотогра-
фиях, а также на указание фамилий лиц, внес-
ших вклад в данную работу.
Рукопись считается поступившей в Редакцию, 

если она представлена комплектно и оформлена в 
соответствии с описанными требованиями. Пред-
варительное рассмотрение рукописи, не заказан-
ной Редакцией, не является фактом заключения 
между сторонами издательского Договора.

При представлении рукописи в Журнал Авто-
ры несут ответственность за раскрытие своих фи-
нансовых и других конфликтных интересов, спо-
собных оказать влияние на их работу. В рукописи 
должны быть упомянуты все лица и организации, 
оказавшие финансовую поддержку (в виде грантов, 
оборудования, лекарств или всего этого вместе),  
а также другое финансовое или личное участие.

АВТОРСКОЕ ПРАВО
Редакция отбирает, готовит к публикации и 

публикует присланные Авторами материалы. Ав-
торское право на конкретную статью принадлежит 
авторам статьи. Авторский гонорар за публикации 
статей в Журнале не выплачивается. Автор пере-
дает, а Редакция принимает авторские материалы 
на следующих условиях:

1) Редакции передается право на оформление, 
издание, передачу Журнала с опубликованным ма-
териалом Автора для целей реферирования статей 
из него в Реферативном журнале ВИНИТИ, РНИЦ 
и базах данных, распространение Журнала/автор-
ских материалов в печатных и электронных из-
даниях, включая размещение на выбранных либо 
созданных Редакцией сайтах в сети Интернет в 

целях доступа к публикации в интерактивном ре-
жиме любого заинтересованного лица из любого 
места и в любое время, а также на распространение 
Журнала с опубликованным материалом Автора 
по подписке;

2) территория, на которой разрешается исполь-
зовать авторский материал, — Российская Федера-
ция и сеть Интернет;

3) срок действия Договора — 5 лет. По истече-
нии указанного срока Редакция оставляет за собой, 
а Автор подтверждает бессрочное право Редакции 
на продолжение размещения авторского материала 
в сети Интернет;

4) Редакция вправе по своему усмотрению без 
каких-либо согласований с Автором заключать до-
говоры и соглашения с третьими лицами, направ-
ленные на дополнительные меры по защите автор-
ских и издательских прав;

5) Автор гарантирует, что использование Редак-
цией предоставленного им по настоящему Догово-
ру авторского материала не нарушит прав третьих 
лиц;

6) Автор оставляет за собой право использовать 
предоставленный по настоящему Договору автор- 
ский материал самостоятельно, передавать права 
на него по договору третьим лицам, если это не 
противоречит настоящему Договору;

7) Редакция предоставляет Автору возможность 
безвозмездного получения одного авторского эк-
земпляра из вышедшего тиража печатного издания 
с публикацией материалов Автора или получения 
справки с электронными адресами его официаль-
ной публикации в сети Интернет;

8) при перепечатке статьи или ее части ссылка 
на первую публикацию в Журнале обязательна;

9) Редакция вправе издавать Журнал любым ти-
ражом.

ПОРЯДОК ЗАК ЛЮЧЕНИЯ ДОГОВОРА 
И ИЗМЕНЕНИЯ ЕГО УСЛОВИЙ

Заключением Договора со стороны Редакции 
является опубликование рукописи данного Авто-
ра в журнале «Педиатр» и размещение его текста в 
сети Интернет. Заключением Договора со стороны 
Автора, т. е. полным и безоговорочным приняти-
ем Автором условий Договора, является передача 
Автором рукописи и экспертного заключения.

ОФОРМЛЕНИЕ РУКОПИСИ
При направлении статьи в редакцию рекоменду-

ется руководствоваться следующими правилами, 
составленными с учетом «Единых требований к 
рукописям, предоставляемым в биомедицинские 
журналы» (Uniform Requirements for Manuscripts 
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Submitted to Biomedical Journals), разработанных 
Международным комитетом редакторов медицин-
ских журналов (International Committee of Medical 
Journal Editors). Более подробную информацию для 
оформления статьи в соответствии с ГОСТом и 
международными правилами вы можете найти по 
электронному адресу http://journals.eco-vector.com/
index.php/pediatr.

1. Рукопись. Направляется в редакцию в элек-
тронном варианте на электронный адрес редакции 
nl@eco-vector.com или через online-формы http://
gpma.ru/science/pediatr, http://journals.eco-vector.
com/index.php/pediatr. Загружаемый в систему 
файл со статьей должен быть представлен в фор-
мате Microsoft Word (иметь расширение *.doc, 
*.docx, *.rtf).

1.1.	 Объем полного текста рукописи (оригиналь-
ные исследования, лекции, обзоры), в том числе та-
блицы и список литературы, не должен превышать 
7000 слов. Объем статей, посвященных описанию 
клинических случаев, — не более 5000 слов; крат-
кие сообщения и письма в редакцию — в пределах 
1500 слов. Количество слов в тексте можно узнать 
через меню Word («Файл» — «Просмотреть свой-
ства документа» – «Статистика»). В случае если 
превышающий нормативы объем статьи, по мне-
нию автора, оправдан и не может быть уменьшен, 
решение о публикации принимается на заседании 
редколлегии по рекомендации рецензента.

1.2.	 Формат текста рукописи. Текст должен 
быть напечатан шрифтом Times New Roman, иметь 
размер 12 pt и межстрочный интервал 1,5 pt. Отсту-
пы с  каждой стороны страницы 2  см. Выделения 
в тексте можно проводить ТОЛЬКО курсивом или 
полужирным начертанием букв, но НЕ подчерки-
ванием. Из текста необходимо удалить все повто-
ряющиеся пробелы и лишние разрывы строк (в ав-
томатическом режиме через сервис Microsoft Word 
«Найти и заменить»).

1.3.	 Файл с текстом статьи, загружаемый в фор-
му для подачи рукописей, должен содержать всю 
информацию для публикации (в том числе рисун-
ки и таблицы).

2. Структура рукописи должна соответство-
вать приведенному ниже шаблону (в зависимости 
от типа работы).

2.1.	 Русскоязычная аннотация
•  Название статьи.
•  Авторы. При написании авторов инициалы  

имени и отчества ставятся перед фамилией 
(П.С. Иванов, С.И. Петров, И.П. Сидоров).

•  Учреждения. Необходимо привести офици-
альное ПОЛНОЕ название учреждения (без со-
кращений). После названия учреждения через 

запятую необходимо написать название города, 
страны. Если в написании рукописи принимали 
участие авторы из разных учреждений, необхо-
димо соотнести названия учреждений и И. О. Ф. 
авторов путем добавления цифровых индексов 
в верхнем регистре перед названиями учреждений 
и фамилиями соответствующих авторов.

•  Резюме статьи должно быть (если работа 
оригинальная) структурированным: актуальность, 
цель, материалы и методы, результаты, заключе-
ние. Резюме должно полностью соответствовать 
содержанию работы. Объем текста резюме должен 
быть от 100 до 300 слов.

•  Ключевые слова. Необходимо указать клю-
чевые слова — от 3  до 10, они способствуют ин-
дексированию статьи в поисковых системах. Клю-
чевые слова должны попарно соответствовать на 
русском и английском языке.

2.2.	 Англоязычная аннотация
•  Article title. Англоязычное название должно 

быть грамотно с точки зрения английского языка, 
при этом по смыслу полностью соответствовать 
русскоязычному названию.

•  Author names. И. О. Ф. необходимо писать 
в  соответствии с заграничным паспортом или 
так же, как в ранее опубликованных в зарубеж-
ных журналах статьях. Авторам, публикующимся 
впервые и не имеющим заграничного паспорта, 
следует воспользоваться стандартом транслитера-
ции BGN/PCGN http://ru.translit.ru/?account=bgn.

•  Affiliation. Необходимо указывать ОФИ
ЦИАЛЬНОЕ АНГЛОЯЗЫЧНОЕ НАЗВАНИЕ УЧ-
РЕЖДЕНИЯ. Наиболее полный список названий 
учреждений и их официальной англоязычной вер-
сии можно найти на сайте РУНЭБ eLibrary.ru.

•  Abstract. Англоязычная версия резюме статьи 
должна по смыслу и структуре (Aim, Matherials and 
Methods, Results, Conclusions) полностью соответ-
ствовать русскоязычной и быть грамотной с точки 
зрения английского языка.

•  Keywords (в подавляющем большинстве за-
падных статей пишется слитно). Для выбора клю-
чевых слов на английском следует использовать 
тезаурус Национальной медицинской библиотеки 
США — Medical Subject Headings (MeSH).

2.3.	 Полный текст (на русском, английском или 
обоих языках) должен быть структурированным 
по разделам. Структура полного текста рукописи, 
посвященной описанию результатов оригиналь-
ных исследований, должна соответствовать обще-
принятому шаблону и содержать разделы: введе-
ние (актуальность), цель, материалы и методы, 
результаты, обсуждение, выводы.

Все термины на латинском языке выделяются 
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в статье курсивом (например, in vivo, in vitro, rete 
venosus superficialis), а также латинские буквы, ко-
торые используются для обозначения переменных 
и физических величин (например, n = 20, p < 0,05).

Греческие буквы набираются прямым шрифтом.
2.4.	 Дополнительная информация (на русском, 

английском или обоих языках)
•  Информация о конфликте интересов. 
Авторы должны раскрыть потенциальные и яв-

ные конфликты интересов, связанные с рукописью.  
Конфликтом интересов может считаться любая 
ситуация (финансовые отношения, служба или ра-
бота в учреждениях, имеющих финансовый или 
политический интерес к публикуемым материа-
лам, должностные обязанности и др.), способная 
повлиять на автора рукописи и привести к сокры-
тию, искажению данных, или изменить их трак-
товку. Наличие конфликта интересов у одного или 
нескольких авторов НЕ является поводом для от-
каза в публикации статьи. Выявленное редакцией 
сокрытие потенциальных и явных конфликтов ин-
тересов со стороны авторов может стать причиной 
отказа в рассмотрении и публикации рукописи.

•  Информация о финансировании. Необхо-
димо указывать источник финансирования как  
научной работы, так и процесса публикации  
статьи (фонд, коммерческая или государственная 
организация, частное лицо и др.). Указывать раз-
мер финансирования не требуется.

•  Благодарности. Авторы могут выразить бла-
годарности людям и организациям, способство-
вавшим публикации статьи в журнале, но не явля-
ющимся ее авторами.

2.5.  Список литературы. В библиографии 
(пристатейном списке литературы) каждый источ-
ник следует помещать с новой строки под порядко-
вым номером. Подробные правила оформления би-
блиографии можно найти в специальном разделе 
«Оформление библиографии». Наиболее важные 
из них следующие.

•  В списке все работы перечисляются не в ал-
фавитном порядке, а в порядке цитирования.

•  Количество цитируемых работ: в оригиналь-
ных статьях и лекциях допускается до 30, в обзо-
рах — до 60  источников. Желательно цитировать 
произведения, опубликованные в течение послед-
них 5–7 лет.

•  В тексте статьи ссылки на источники приво-
дятся в квадратных скобках арабскими цифрами.

•  Авторы цитируемых источников в списке 
литературы должны быть указаны в том же по-
рядке, что и в первоисточнике (в случае если у 
публикации более 4  авторов, то после 3-го авто-
ра необходимо поставить сокращение «... , и др.» 

или “... , et al.”). Недопустимо сокращать название 
статьи. Название англоязычных журналов следует 
приводить в соответствии с каталогом названий 
базы данных MedLine (в названиях журнала точки 
в  сокращениях не ставятся). Если журнал не ин-
дексируется в MedLine, необходимо указывать его 
полное название. Название англоязычного журна-
ла должно быть выделено курсивом. Перед назва-
нием журнала на русском языке ставится знак  //, 
который отделяет название статьи от названия 
журнала. Название отечественного журнала со-
кращать нельзя.

•  Оформление списка литературы должно 
удовлетворять требованиям РИНЦ и междуна-
родных баз данных. В связи с этим в ссылках на 
русскоязычные источники необходимо дополни-
тельно указывать информацию для цитирования 
на латинице. Таким образом:

–  англоязычные источники следует оформлять 
в формате Vancouver в версии AMA (AMA style, 
http://www.amamanualofstyle.com) — подробно  на 
странице «Оформление библиографии»;

–  русскоязычные источники необходимо оформ-
лять в соответствии с правилами ГОСТ Р 7.0.5-2008; 
после указания ссылки на первоисточник на русском 
языке в квадратных скобках должно быть указано 
описание этого источника на латинице — подробно 
на странице «Оформление библиографии».

ПРАВИЛА ПОДГОТОВКИ ЛАТИНОЯЗЫЧ-
НОЙ (АНГЛОЯЗЫЧНОЙ) ЧАСТИ БИБЛИОГРА
ФИЧЕСКИХ ОПИСАНИЙ НЕАНГЛОЯЗЫЧНЫХ 
ИСТОЧНИКОВ (В РОМАНСКОМ АЛФАВИТЕ)

Если статья написана на латинице (на англий-
ском, немецком, финском, датском, итальянском 
и т. д.), она должна быть процитирована в ориги-
нальном виде:

•  Ellingsen AE, Wilhelmsen I. Sykdomsangst blant 
medisin-og jusstudenter. Tidsskr Nor Laegeforen. 
2002;122(8):785-787. (In Norwegian).

Если статья написана НЕ на латинице  — на 
кириллице (в том числе на русском), иероглифа-
ми и т. д., если у статьи есть ОФИЦИАЛЬНЫЙ 
ПЕРЕВОД НАЗВАНИЯ, его нужно вставить в ква-
дратных скобках после оригинального написания 
библиографической ссылки на источник. Проще 
всего проверить наличие официального пере-
вода названия статьи можно, отыскав статью на 
eLibrary.ru. Например:

•  Григорян О.Р., Шереметьева Е.В., Андре
ева Е.Н., Дедов И.И. Планирование беременно-
сти у женщин с сахарным диабетом // Вестник ре-
продуктивного здоровья. – 2011. – № 1. – С. 23–31.  
[Grigoryan OR, Sheremet'eva EV, Andreeva EN, Dedov II. 
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Planning of pregnancy in women with diabetes. Vestnik 
reproduktivnogo zdorov'ya. 2011;(1):23-31. (In Russ).]

Если у статьи нет ОФИЦИАЛЬНОГО ПЕРЕВО-
ДА, то нужно ПРИВЕСТИ ТРАНСЛИТЕРАЦИЮ 
всей ссылки в квадратных скобках сразу после 
правильно оформленной ссылки в оригинальном 
написании. Англоязычная часть библиографиче-
ского описания ссылки на русскоязычный источ-
ник должна находиться непосредственно после 
русскоязычной части в квадратных скобках ( [...] ).  
Фамилии и инициалы всех авторов на латини-
це и название статьи на английском языке следу-
ет приводить так, как они даны в оригинальной 
публикации. Транслитерацию следует приводить 
в стандарте BGN (автоматически транслитера-
ция в стандарте BGN производится на странице 
http://ru.translit.net/?account=bgn) c сохранением 
стилевого оформления русскоязычного источни-
ка. Далее следует транслитерированное название 
русскоязычного журнала в стандарте BGN, далее – 
выходные данные: год;том(номер):страницы. 

В самом конце англоязычной части библиогра-
фического описания в круглые скобки помещают 
указание на исходный язык публикации, напри-
мер: (In Russ). В конце библиографического описа-
ния (за квадратной скобкой) помещают doi статьи, 
если таковой имеется. Например:

•  Алексеев Л.П., Дедов И.И., Хаитов Р.М., и др. 
Иммуногенетика сахарного диабета I типа — от 
фундаментальных исследований к клинике // Вест-
ник Российской академии медицинских наук. – 
2012. – Т.  67. – № 1 – С. 75. [Alekseev LP, Dedov II, 
Khaitov RM, et al. Immunogenetika sakharnogo diabeta 
I tipa — ot fundamental’nykh issledovaniy k klinike. 
Vestnik Rossiyskoy akademii meditsinskikh nauk. 
2012;67(1):75. (In Russ).] doi: 10.15690/vramn.v67i1.114.

Примеры правильного оформления ссылок 
в списках литературы

СТАТЬИ В ЖУРНАЛАХ
Обычная журнальная ссылка (есть переводной 

вариант названия)
•  Шестакова М.В. Современная сахаросни-

жающая терапия // Проблемы эндокринологии. 
– 2010. – Т. 58. – № 4. – С. 91–103. [Shestakova MV.  
Moderm hypoglycaemic therapy. Problemy endocri
nologii. 2010;62(4):91-103. (In Russ).] doi: 10.14341/
probl201058491-103.

•  Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ 
transplantation in HIV-infected patients. N Engl J Med. 
2002;347(4):284-287. doi: 10.1056/nejmsb020632.

КНИГИ И МОНОГРАФИИ
У книги один или несколько авторов
•  Гиляревский С.Р. Миокардиты: современные 

подходы к диагностике и лечению. – М.: Медиа Сфе-

ра, 2008. [Gilyarevskii SR. Miokardity: sovremennye 
podkhody k diagnostike i lecheniyu. Moscow: Media 
Sfera; 2008. (In Russ).]

•  Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller 
MA. Medical microbiology. 4th ed. St. Louis: Mosby; 2002.

•  Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadership 
skills for nurses. 2nd ed. Albany (NY): Delmar 
Publishers; 1996.

У книги один или несколько редакторов
•  Инфекции, передаваемые половым путем /  

Под ред. В.А. Аковбяна, В.И. Прохоренкова, Е.В. Со
коловского. – М.: Медиа Сфера, 2007. [Infektsii, 
peredavaemye polovym putem. Ed by V.A. Akovbyan, 
V.I. Prokhorenkov, E.V. Sokolovskiy. Moscow: Media 
Sfera; 2007. (In Russ).]

•  Gilstrap LC, Cunningham FG, VanDorsten JP,  
editors. Operative obstetrics. 2nd ed. New York: 
McGraw-Hill; 2002.

Материалы конференции
•  Пархоменко А.А., Дейханова В.М. Оказание 

медицинской помощи больным, перенесшим ин-
фаркт головного мозга, на амбулаторно-поликли-
ническом этапе / Всероссийская научно-практи-
ческая конференция «Пути развития первичной 
медико-санитарной помощи»; Ноябрь 13–14, 2014; 
Саратов. [Parkhomenko AA, Deikhanova VM. Okazanie 
meditsinskoi pomoshchi bol'nym, perenesshim infarkt 
golovnogo mozga, na ambulatorno-poliklinicheskom 
etape. (Conference proceedings) Vserossiiskaya nauchno-
prakticheskaya konferentsiya “Puti razvitiya pervichnoi 
mediko-sanitarnoi pomoshchi”; 2014 nov 13-14; Saratov. 
(In Russ).] Доступно по: http://medconfer.com/node/4128. 
Ссылка активна на 12.12.2014.

•  Harnden P, Joffe JK, Jones WG, editors. Germ 
cell tumours V. Proceedings of the 5th Germ Cell 
Tumour Conference; 2001 Sep 13-15; Leeds, UK. New 
York: Springer; 2002.

Тезисы в материалах конференции
•  Christensen S, Oppacher F. An analysis of Koza's 

computational effort statistic for genetic programming. 
In: Foster JA, Lutton E, Miller J, Ryan C, Tettamanzi AG,  
editors. Genetic programming. EuroGP 2002: 
Proceedings of the 5th European Conference on Genetic 
Programming; 2002 Apr 3-5; Kinsdale, Ireland. Berlin: 
Springer; 2002. p. 182-91.

Диссертации
•  Бузаев И.В. Прогнозирование изменений цен-

тральной гемодинамики и выбор метода пластики ле-
вого желудочка при хронических аневризмах сердца: 
Дис. ... канд. мед. наук. – Новосибирск, 2006. [Buzaev IV. 
Prognozirovanie izmenenii tsentral'noi gemodinamiki i vybor 
metoda plastiki levogo zheludochka pri khronicheskikh 
anevrizmakh serdtsa. [dissertation] Novosibirsk; 2006.  
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(In Russ).] Доступно по: http://www.buzaev.ru/downloads/
disser.pdf. Ссылка активна на 12.12.2014.

•  Borkowski MM. Infant sleep and feeding: a 
telephone survey of Hispanic Americans [dissertation]. 
Mount Pleasant (MI): Central Michigan University; 2002.
ОТВЕТСТВЕННОСТЬ ЗА ПРАВИЛЬНОСТЬ БИБ
ЛИОГРАФИЧЕСКИХ ДАННЫХ НЕСЕТ АВТОР.

2.6.	 Информация об авторах. Последовательно 
указываются все авторы рукописи: Ф. И. О. (полно-
стью), ученая степень, ученое звание, должность, ме-
сто работы (включая город и страну). Отдельно следу-
ет выделить (значком *) автора для связи с авторским 
коллективом и только для него указать контактный 
e-mail. Адреса и телефоны, а также e-mail других ав-
торов в полном тексте рукописи указывать не следует.

Английский язык и транслитерация. При публи-
кации статьи часть или вся информация должна быть 
дублирована на английский язык или транслитериро-
вана (написана латинскими буквами). При трансли-
терации следует использовать стандарт BGN/PCGN 
(United States Board on Geographic Names /Permanent 
Committee on Geographical Names for British Official 
Use), рекомендованный международным издатель-
ством Oxford University Press, как “British Standard”. 
Для транслитерации текста в  соответствии со 
стандартом BGN можно воспользоваться ссылкой  
http://ru.translit.ru/?account=bgn.

Таблицы следует помещать в текст статьи, они 
должны иметь нумерованный заголовок и чет-
ко обозначенные графы, удобные и понятные для 
чтения. Данные таблицы должны соответствовать 
цифрам в тексте, однако не должны дублировать 
представленную в нем информацию. Ссылки на та-
блицы в тексте обязательны.

Рисунки (графики, диаграммы, схемы, чертежи 
и другие иллюстрации, рисованные средствами 
MS Office) должны быть контрастными и четкими. 
Объем графического материала минимальный (за 
исключением работ, в которых это оправдано ха-
рактером исследования). Каждый рисунок должен 
быть помещен в текст и сопровождаться нумеро-
ванной подрисуночной подписью. Ссылки на ри-
сунки в тексте обязательны.

Фотографии, отпечатки экранов мониторов 
(скриншоты) и другие нерисованные иллюстрации 
необходимо загружать отдельно в специальном раз-
деле формы для подачи статьи в виде файлов фор-
мата *.jpeg, *.bmp, *.gif (*.doc и *.docx  — в случае, 
если на изображение нанесены дополнительные 
пометки). Разрешение изображения должно быть 
> 300 dpi. Файлам изображений необходимо при-
своить название, соответствующее номеру рисунка 
в тексте. В  описании файла следует отдельно при-
вести подрисуночную подпись, которая должна со-

ответствовать названию фотографии, помещаемой 
в текст. (пример: Рис. 1. Иван Михайлович Сеченов).

Сокращения. Все используемые аббревиатуры и 
символы необходимо расшифровать в примечаниях 
к таблицам и подписям к рисункам с указанием на 
использованные статистические критерии (методы) 
и параметры статистической вариабельности (стан-
дартное отклонение, стандартная ошибка среднего 
и проч.). Статистическую достоверность/недосто-
верность различий данных представленных в та-
блицах, рекомендуется обозначать надстрочными 
символами *, **, †, ††, ‡, ‡‡ и т. п. 

Соответствие нормам этики. Для публикации 
результатов оригинальной работы необходимо ука-
зать, подписывали ли участники исследования ин-
формированное согласие. В случае проведения ис-
следований с участием животных — соответствовал 
ли протокол исследования этическим принципам и 
нормам проведения биомедицинских исследований 
с участием животных. В обоих случаях необходи-
мо указать, был ли протокол исследования одобрен 
этическим комитетом (с приведением названия соот-
ветствующей организации, ее расположения, номера 
протокола и даты заседания комитета). Подробно о 
принципах публикационной этики, которыми при 
работе руководствуется редакция журнала, изложе-
ны в разделе «Этические принципы журнала».

РЕЦЕНЗИРОВАНИЕ
Статьи, поступившие в редакцию, обязательно 

рецензируются. Если у рецензента возникают во-
просы, то статья с комментариями рецензента воз-
вращается Автору. Датой поступления статьи счи-
тается дата получения Редакцией окончательного 
варианта статьи. Редакция оставляет за собой пра-
во внесения редакторских изменений в  текст, не 
искажающих смысла статьи (литературная и  тех-
нологическая правка). 

АВТОРСКИЕ ЭКЗЕМПЛЯРЫ ЖУРН А ЛА
Редакция обязуется выдать Автору 1 экземпляр 

Журнала с опубликованной рукописью. Авторы, 
проживающие в Санкт-Петербурге, получают 
авторский экземпляр Журнала непосредственно 
в Редакции. Иногородним Авторам авторский эк-
земпляр Журнала высылается на адрес автора, от-
ветственного за получение пробных оттисков и ав-
торского экземпляра Журнала.
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nl@eco-vector.com. Сайт журнала: http://journals.
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