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В статье представлены анализ массометрических показателей фетоплацентарного комплекса: веса плаценты до-
ношенных новорожденных, плацентарно-плодового коэффициента (ППК), линейной массы пуповины (ЛМП). По-
казателями, настораживающими врача-неонатолога, как возможные маркеры перинатальных потерь, при этом 
являются: снижение массы плаценты, повышение ППК, высокая ЛМП (следствие восходящего бактериального 
инфицирования (фуникулита) и развитие циркуляторного отека пуповины при острой правожелудочковой недо-
статочности, например, при вирусном атриальном миокардите). Проведено гистологическое исследование последов 
новорожденных детей основной и контрольной групп с выявлением основных типов гистологического строения 
плаценты: нормальное строение, восходящее инфицирование последа, гематогенное инфицирование последа, 
хроническая плацентарная недостаточность, острая плацентарная недостаточность. Выявлена различная частота 
данных состояний у пациенток основной и контрольной групп. Проанализированы основные причины перинаталь-
ных потерь. Определено, что причиной более половины случаев перинатальной гибели плода служит инфекционная 
патология: вирусная, бактериальная и смешанная вирусно-бактериальная. Около четверти случаев перинатальной 
гибели вызваны острой сердечной недостаточностью при отслойке плаценты и комплексом сердечно-сосудистых 
и дыхательных нарушений у недоношенных детей. В 18 % случаев к перинатальной гибели ведут врожденные 
пороки развития плода. Хроническая плацентарная недостаточность становится причиной перинатальной гибели 
плода примерно в 10 % случаев.

Ключевые слова: перинатальная гибель плода; плацента; послед; пуповина; хроническая плацентарная недостаточ-
ность; восходящее инфицирование; гематогенное инфицирование.

Peculiarities of the construction of the placentary complex 
and  the main causes of perinatal losses
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The article presents the analysis of the massometric parameters of the fetoplacental complex (weight of the placenta of 
full-term newborns, placental-fetal coefficient (PPC), linear mass of the umbilical cord (LMU). Indicators that alarm the 
neonatologist doctor as possible markers of perinatal losses are: a decrease in the placenta mass, an increase in  PPC, 
high LMU (a consequence of ascending bacterial infection (funiculitis) and the development of circulatory umbilical edema 
in acute right ventricular failure, for example, in viral atrial myocarditis). A histological study of newborn children of 
the main and control group was carried out to identify the main types of histological structure of the placenta: normal 
structure, ascending infection of the placenta, hematogenous infection of the placenta, chronic placental insufficiency, 
acute placental insufficiency. revealed a different frequency of occurrence of these conditions in patients of the main 
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and control groups. The main causes of perinatal losses are analyzed. It is determined that more than half of cases 
of perinatal fetal death is infectious pathology: viral, bacterial and mixed viral-bacterial. About a quarter of cases of 
perinatal death is caused by acute heart failure with placental abruption and a complex of cardiovascular and respira-
tory disorders in premature infants. In 18% of cases, congenital malformations of the fetus lead to perinatal death. CRF 
causes perinatal fetal death in approximately 10% of cases.

Keywords: perinatal fetal death; placenta; pelvis; umbilical cord; chronic placental insufficiency; ascending infection; 
hematogenous infection.

Практически все авторы основной причиной 
перинатальных потерь, особенно при антенаталь-
ной гибели плода, считают плацентарную недо-
статочность (7 %) [4]. В  настоящее время наиболь-
шее распространение получило мнение о  том, что 
практически все заболевания матери и  осложнения 
беременности приводят к  развитию плацентарной 
недостаточности, которая служит причиной анте-
натальной гибели плода [2, 5, 6, 9, 11, 16]. При 
этом каждое конкретно взятое заболевание или ос-
ложнение беременности само по себе может, вы-
звав плацентарную недостаточность, и не приводить 
к фатальным последствиям, а их сочетание запуска-
ет каскад патологических изменений, обусловлива-
ющих в  том числе и  гибель плода [3, 12].

При наличии острой и хронической инфекцион-
ной патологии у матери плацента может поражать-
ся любыми инфекционными агентами: бактериями, 
вирусами, простейшими [1, 7, 8, 10, 15]. Кроме 
того, инфекционные агенты (особенно вирусы) 
тропны к  ряду эмбриональных тканей. Например, 
вирус герпеса часто поражает миокард и  ткани 
центральной нервной системы, вирус краснухи  — ​
ткани глаза и  внутреннего уха и  т.  д. При этом 
клетки плода имеют очень высокий уровень мета-
болизма, представляя собой идеальную среду для 
размножения микроорганизмов [13, 14].

Цель исследования  — ​выявить особенности 
строения плацентарного комплекса у  пациенток 

с  перинатальными потерями и  проанализировать 
основные причины перинатальной гибели плода.

Материа лы и методы
Нами был проведен комплексный анализ те-

чения беременности и  родов 663 беременных 
женщин, находившихся на учете в  женских кон-
сультациях  и  родоразрешенных в  родильных до-
мах Санкт-Петербурга и  Ленинградской области 
за 2009–2016  гг. Данные пациентки были разделе-
ны на основную группу (307 женщин с перинаталь-
ной гибелью плода, при этом 159 плодов погибли 
антенатально в сроке 22–40 недель беременности, 
что было зафиксировано до начала родовой де-
ятельности или оперативного родоразрешения, 
148 новорожденных погибли интра- и постнаталь-
но) и  группу сравнения (357  женщин, родивших 
живых детей, переживших первые 7  суток). Ре-
троспективный анализ проводился на основании 
следующей медицинской документации: история 
развития новорожденного (форма  №  097/у), про-
токол исследования последа, протокол вскрытия 
плода (новорожденного) в  случае его перинаталь-
ной гибели.

Результаты исследования
У всех новорожденных проведен анализ массо-

метрических показателей фетоплацентарного ком-
плекса. Результаты представлены в  табл.  1.

Показатели Основная группа 
(n = 307)

Контрольная группа 
(n = 357)

Значимость различий, 
р

Вес плаценты 324,9 ± 16,31 447,05 ± 10,56 < 0,05
Вес плаценты доношенных новорожденных 406,2 ± 22,6 452,4 ± 10,57 < 0,05
Плацентарно-плодовый коэффициент 0,17 ± 0,009 0,14 ± 0,002 < 0,05

Плацентарно-плодовый коэффициент доношен-
ных новорожденных 0,133 ± 0,006 0,134 ± 0,003 > 0,05

Линейная масса пуповины 0,84 ± 0,07 0,72 ± 0,03 < 0,001
Вес сердца доношенных новорожденных 15,15 ± 1,31 – –
Желудочковый индекс 1,36 ± 0,12 – –

Таблица 1 (Table 1)
Массометрические показатели фетоплацентарного комплекса у пациенток основной и контрольной групп 
Massometric indices of the fetoplacental complex in patients of the main and control groups
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При анализе массометрических показателей 
фетоплацентарного комплекса было выявлено, что 
вес плаценты доношенных новорожденных в  кон-
трольной группе достоверно больше, чем в основ-
ной, тогда как плацентарно-плодовый коэффициент 
(ППК) в  основной группе достоверно выше, чем 
в  контрольной. Среднее значение массы плаценты 
детей пациенток основной и  контрольной групп 
и стандартное отклонение представлены на рис. 1. 
Среднее значение ППК у  пациенток основной 
и  контрольной групп и  стандартное отклонение 
представлены на рис.  2.

Линейная масса пуповины (ЛМП) в  плацен-
тарном комплексе пациенток основной группы 
достоверно выше, чем в  контрольной. Подобные 
показатели объясняются высокой частотой восхо-
дящего бактериального инфицирования (фунику-
лита) у  пациенток основной группы и  развити-
ем циркуляторного отека пуповины при острой 
правожелудочковой недостаточности, например 
при вирусном атриальном миокардите. Средние 
значения ЛМП у пациенток основной и контроль-
ной групп и  стандартное отклонение представле-
ны на  рис.  3.

Результаты гистологического исследования по-
следов родильниц основной и  контрольной групп 
представлены в  табл.  2.

У пациенток контрольной группы в  7 раз чаще 
встречается нормальное гистологическое строение 
плаценты (различия достоверны). Инфицирование 
последа, как гематогенное вирусное, так и восходя-
щее бактериальное, в  4 раза чаще было выявлено 
в  основной группе (различия в  обоих случаях до-
стоверны). Острая плацентарная (преждевременная 
отслойка нормально расположенной плаценты) 
и  пуповинная (истинный узел и/или тромбоз пу-
повины) недостаточность встречались в  основной 
группе более чем в 20 раз чаще (различия значимы). 
Хроническая плацентарная недостаточность (ХПН) 
в  основной группе была диагностирована почти 
в  два раза чаще, однако при этом в  большинстве 
случаев она сочеталась с бактериальным и/или ви-
русным инфицированием плаценты. При оценке ча-
стоты выявления изолированной ХПН как причины 
перинатальной гибели плода и  сравнении ее с  ча-
стотой выявления ХПН у  родильниц контрольной 
группы следует отметить, что она обнаруживается 
в 2 раза реже в основной группе (различия значи-
мы). При этом компенсированная ХПН достоверно 
чаще встречается в  контрольной группе, частота 
субкомпенсированных форм значимо не различа-
ется, а  декомпенсированные формы в  10  раз чаще 
диагностировались в  основной группе, а  именно 
в  случае мертворождений.
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trol group
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Причины гибели детей в основной группе пред-
ставлены в  табл. 3.

При анализе табл.  3 возможно сделать сле-
дующие выводы: причиной более половины 
случаев перинатальной гибели плода является 
инфекционная патология: вирусная, бактериаль-
ная и  смешанная вирусно-бактериальная. Около 
четверти случаев перинатальной гибели вызвано 
острой сердечной недостаточностью при отслой-
ке плаценты и комплексом сердечно-сосудистых 
и  дыхательных нарушений  — ​респираторным 
дистресс-синдромом (РДС) у  недоношенных 

детей. В  18 %  случаев к  перинатальной гибели 
ведут врожденные пороки развития плода — ​не-
предотвратимые перинатальные потери. Хрони-
ческая плацентарная недостаточность, которая 
приводит к  развитию гипоксической кардиопа-
тии, служит причиной перинатальной гибели 
плода примерно в  10 % случаев. Сочетанная 
патология представляет собой различный ком-
плекс причин перинатальной гибели: врожден-
ные пороки развития с  инфекционным пораже-
нием, отслойка плаценты и  острое нарушение 
кровообращения с  бактериальным инфицирова-

Показатели Основная группа  
(n = 307)

Контрольная 
группа (n = 357)

Значимость  
различий, р

Нормальное строение последа 24 (7,8 %) 203 (56,9 %) < 0,05
Восходящее инфицирование
В том числе:
•	 первой степени;
•	 второй степени;
•	 третьей степени

144 (46,9 %)

32 (10,4 %)
37 (12,1 %)
75 (24,4 %)

45 (12,6 %)

25 (7,0 %)
11 (3,1 %)
9 (2,5 %)

< 0,05

< 0,05
< 0,05
< 0,05

Гематогенное инфицирование 115 (37,5 %) 34 (9,5 %) < 0,05
Хроническая плацентарная недостаточность
В том числе:
•	 компенсированная;
•	 субкомпенсированная;
•	 декомпенсированная

161 (52,4 %)

41 (13,4 %)
48 (15,5 %)
72 (23,5 %)

103 (28,9 %)

68 (19,1 %)
33 (9,2 %)
2 (0,6 %)

< 0,05

< 0,05
< 0,05
< 0,05

Изолированная хроническая плацентарная недостаточность
В том числе:
•	 компенсированная;
•	 субкомпенсированная;
•	 декомпенсированная;
•	 суб- и декомпенсированная

35 (11,4 %)

12 (3,9 %)
12 (3,9 %)
11 (3,6 %)
23 (7,5 %)

79 (22,1 %)

52 (14,6 %)
26 (7,3 %)
1 (0,3 %)
27 (7,6 %)

< 0,05

< 0,05
> 0,05
< 0,05
> 0,05

Острая плацентарная и пуповинная недостаточность 43 (14,0 %) 2 (0,6 %) < 0,05

Таблица 2 (Table 2)
Результаты гистологического исследования последов родильниц основной и контрольной групп 
The results of a histological examination of the aftergrowths of the puerperas of the main and control groups

Причина Всего детей  
(n = 307) %

Вирусное поражение плода/новорожденного 93 30,3
Бактериальное поражение плода/новорожденного 60 19,5
Сочетанное вирусно-бактериальное поражение плода/новорожденного 19 6,2
Инфекционная патология 169 55,1
Гипоксическая кардиопатия вследствие хронической плацентарной недо-
статочности 34 11,1

Острая сердечная недостаточность, РДС-синдром и недоношенность 82 26,7
Врожденные пороки развития 56 18,2
Токсическое поражение плода 6 1,9
Родовая травма 3 1
Сочетанная патология 35 11,4

Таблица 3 (Table 3)
Причина гибели детей в основной группе 
Cause of death of children in the main group
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нием, родовая травма у  ребенка с  врожденными 
пороками развития.

Выводы
1.	 Вес плаценты доношенных новорожденных 

в  контрольной группе значимо больше, чем 
в  основной, тогда как ППК в  основной группе 
достоверно выше, чем в  контрольной.

2.	 Линейная масса пуповины в  плацентарном 
комплексе пациенток основной группы значи-
мо выше, чем в  контрольной, что объясняется 
высокой частотой восходящего бактериального 
инфицирования (фуникулита) и  развитием цир-
куляторного отека пуповины при острой право-
желудочковой недостаточности.

3.	 У  пациенток контрольной группы в  7 раз чаще 
встречается нормальное гистологическое строе-
ние плаценты.

4.	 Инфицирование последа, как гематогенное 
вирусное, так и  восходящее бактериальное, 
в 4 раза чаще было выявлено в основной группе 
(различия в  обоих случаях достоверны).

5.	 Острая плацентарная (преждевременная отслой-
ка нормально расположенной плаценты) и  пу-
повинная (истинный узел и/или тромбоз пупо-
вины) недостаточность встречались в  основной 
группе более чем в  20 раз чаще (различия зна-
чимы).

6.	 Хроническая плацентарная недостаточность 
в основной группе была диагностирована почти 
в два раза чаще, однако при этом в большинстве 
случаев она сочеталась с  бактериальным и/или 
вирусным инфицированием плаценты.

7.	 Изолированная ХПН в  2 раза чаще выявляется 
у  родильниц контрольной группы: компенсиро-
ванная ХПН значимо чаще встречается в  кон-
трольной группе, частота субкомпенсирован-
ных форм не различается, декомпенсированные 
формы в  10 раз чаще диагностировались в  ос-
новной группе, а именно в случаях мертворож-
дений.

8.	 Причиной более 50 % перинатальной гибели 
плода служит инфекционная патология: вирус-
ная, бактериальная и смешанная вирусно-бакте-
риальная.

9.	 Около четверти случаев перинатальной гибели 
вызвано острой сердечной недостаточностью 
при отслойке плаценты и  комплексом сердеч-
но-сосудистых и дыхательных нарушений у не-
доношенных детей.

10.	ХПН, которая приводит к  развитию гипоксиче-
ской кардиопатии, становится причиной пери-
натальной гибели плода примерно в  10 %  слу-
чаев.
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Изменения кишечной микробиоты на первом году жизни, связанные с оперативным способом родоразрешения 
(кесарево сечение), наиболее неблагоприятные и имеют долговременные негативные иммунные и метаболи-
ческие последствия. Цель исследования: оценить видовой состав бифидобактерий и спектр короткоцепочеч-
ных жирных кислот  (КЦЖК) в кале у детей, рожденных естественным путем и с помощью операции кесарева 
сечения, для уточнения их диагностической значимости в процессе становления микробиоценоза у детей.  
Материалы и методы. Обследовано 60 детей в возрасте 4–6 мес.: 48 детей — естественные роды (ЕР) и 12 де-
тей  — кесарево сечение (КС). Все  дети родились доношенными и находились на грудном вскармливании. 
Функциональные нарушения пищеварения отмечены у  49  (81,7 %)  детей. Проведено микробиологическое ис-
следование кала, типирование бифидобактерий  (ПЦР), определение содержания КЦЖК (С2  — уксусная кислота, 
С3  — пропионовая кислота, С4  —  масляная кислота, С5  — валериановая кислота, C6  — капроновая кислота) 
в  кале. Результаты. Дисбиотические изменения в  кишечнике III  степени достоверно реже встречались у детей, 
рожденных в  результате ЕР, в отличие от детей, рожденных с  помощью  КС (14,58 и  33,33 % соответственно; 
p < 0,05). При ЕР младенческие штаммы не определялись лишь у 12,5 % детей, а при КС — у 25 % детей (p < 0,05). 
Один младенческий штамм бифидобактерий в кале присутствовал при ЕР у  41,67 %  детей, а при КС — лишь 
у  25 %  детей (p > 0,05). Установлено, что у детей, рожденных в результате  ЕР, в отличие от детей, рожденных 
при помощи КС, содержание уксусной кислоты (1,59 ± 0,75 и 1,04 ± 0,56 соответственно; p < 0,05) в  кале досто-
верно выше. Выводы. У детей, рожденных с помощью кесарева сечения, достоверно чаще выявляются обеднение 
микробиоты кишечника младенческими штаммами бифидобактерий, более низкое содержание уксусной кислоты 
в кале, что свидетельствует о снижении активности и численности облигатных анаэробных бактерий кишечника 
(бифидо- и  лактобактерии), повышении активности условно-патогенной флоры, что может быть использовано 
с  диагностической целью в практическом здравоохранении.

Ключевые слова: дети; кесарево сечение; кишечная микробиота; бифидобактерии; короткоцепочечные жирные 
кислоты; уксусная кислота.
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Changes of intestinal microbiome in first year of life, related with cesarean section, are the most unfavorable and have long-
term negative immunological and metabolic effects. The aim of the study. Evaluate the species composition of Bifidobacterium, 
range of Short-chain Fatty Acids (SCFA) in feces in children, who were born by natural way or with cesarean section, for 
clarification their diagnostic value in the process of formation of microbiocenosis in children. Materials and methods. Exa
mined 60 children in the age of 4-6 months. 48 children were born in natural way and 12 were born by cesarean section. 
All of them were full-term and were on breastfeeding. Functional disorders of digestion were noted in 49 children (81,7%). 
Researchs that were conducted: microbiological examination of feces, typing of Bifidobacterium (PCR), definition of SCFA 
(C2 – acetic acid, C3 – propionic acid, C4 – butyric acid, C5 – valeric acid, C6 – caproic acid) content in feces. Results. III-grade 
dysbiotic changes in intestines were found significantly less in natural-way born (NW) children in comparison with cesarean 
section (CS) born children (14,58 и 33,33%; p < 0,05). In natural-way born children, infant strains of Bifidobacterium were not 
detected just in 12.5% but after cesarean section in 25% (p < 0,05). One infant strain of Bifidobacterium was in 41,67% of 
NW born children and in 25% CS born children (p > 0,05). Established, that content of acetic acid was significantly higher in 
NW born children (1,59 ± 0,75 и 1,04 ± 0,56; p < 0,05). Conclusion. In CS born children, impoverishment of the intestines by 
infantile species of Bifidobacterium, lower content of acetic acid, were detected significantly more often. It shows decrease 
of activity and amount of obligatory anaerobic bacteria (Bifidum-, Lacto-) in intestines, increased activity of opportunistic 
flora. That can be used in practical healthcare with diagnostic purpose.

Keywords: children; cesarean section; intestinal microbiome; Bifidobacterium; short-chain fatty acids; SCFA; acetic acid.

Актуа льность исследования
В последние годы отмечается неуклонное увели-

чение частоты родоразрешений путем операции кеса-
рева сечения как во всем мире, так и в РФ с ростом 
в  среднем на  1 % в  год [5, 9].

В настоящее время в  медицинской практике 
уделяется большое внимание влиянию способа 
родоразрешения на  микробный состав кишечника 
и состояние здоровья ребенка в дальнейшем. Изме-
нения кишечной микробиоты у ребенка на первом 
году жизни, связанные с рождением путем кесарева 
сечения, наиболее неблагоприятные и имеют долго-
временные негативные последствия, повышая риск 
развития в дальнейшем аллергических заболеваний 
(атопический дерматит, пищевая аллергия), ожире-
ния и  сахарного диабета I  типа. Кесарево сече-
ние приводит к снижению разнообразия кишечной 
микробиоты у  детей, нарушению количественного 
и качественного характера ее параметров, которые 
не восстанавливаются к концу первого года жизни 
[4,  15,  18, 19].

Кишечная микробиота является метаболическим 
«органом», который участвует в  синтезе биологи-
чески активных веществ, в  том числе короткоце-
почечных жирных кислот (КЦЖК) [13].

Один из  возможных механизмов влияния ки-
шечной микробиоты на состояние кишечника и ор-
ганизма в  целом связан с  образованием в  резуль-
тате ферментации олигосахаридов анаэробными 
бактериями (бифидо- и  лактобактериями) именно 
КЦЖК. Наибольшее значение из  них имеют: ук-
сусная (С2), пропионовая (С3), масляная (С4), ва-
лериановая (С5), капроновая (С6) [2, 10].

Сегодня продолжается изучение таких функций 
КЦЖК, как регуляция моторной и секреторной функ-
ций кишечника, обеспечение колоноцитов энергией, 

антимикробный и  противовоспалительный эффект, 
влияние на дифференцировку и пролиферацию эпи-
телия кишечника и  ряд других [1,  14].

В современной литературе показаны важная 
опосредованная роль КЦЖК фракции С2–С6 в  ре-
гуляции работы энтеральной нервной системы 
желудочно-кишечного тракта, значение влияния 
нутриентов на  эпигеном человека, пищевое пове-
дение через ряд выделенных в  последнее время 
рецепторов, к  числу которых относятся GPR41, 
GPR43 и  ряд других [17].

Изменение параметров КЦЖК фракции С2–С6 
в  кале отражает характер и  выраженность изме-
нения качественного состава кишечной микробио-
ты у детей и взрослых. Обсуждается возможность 
использования данного метода для скрининговой 
оценки состояния кишечного микробиоценоза в те-
рапевтической и педиатрической практике [6–8, 16].

Вопросам, касающимся изучения состояния ки-
шечной микробиоты у детей, рожденных у матерей 
с  различным способом родоразрешения, в  совре-
менной литературе уделяется большое внимание, 
в то время как подобных исследований по проблеме 
микробного метаболизма недостаточно [3,  11,  12].

Цель исследования: оценить особенности ви-
дового состава бифидобактерий кишечной микро-
биоты и спектр короткоцепочечных жирных кислот 
в  кале у  детей, рожденных естественным путем 
и с помощью операции кесарева сечения, для уточ-
нения их диагностической значимости в  процессе 
становления кишечного микробиоценоза у  детей 
первого полугодия жизни.

Материа лы и методы
Обследовано 60 детей в  возрасте 4–6 мес. 

до  введения прикорма, рожденных естественным 
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и  оперативным путем: 48 детей  — ​естественные 
роды и  12  детей  — ​кесарево сечение.

Дети были включены в  исследование после 
подписания родителями информированного согла-
сия на участие в исследовании, одобренного реше-
нием этического совета при СПб ГУЗ «Городская 
поликлиника №  35» Московского района Санкт-
Петербурга от  10  января 2014  г. №  4.

Все дети родились доношенными и  на  момент 
исследования находились на  грудном вскармли
вании.

Всем детям проведено общеклиническое обсле-
дование, бактериологическое исследование кала, 
типирование бифидобактерий методом полимераз-
ной цепной реакции (ПЦР) с  определением мла-
денческих (В. bifidum, В. infantis, В. breve) и взрос-
лых (В. adolesctntis, В. longum) штаммов.

Степень выраженности дисбиотических из-
менений в  кишечнике у  обследованных детей 
была определена с  учетом Отраслевого стандарта 
91500.11.0004–2003 «Протокол ведения больных. 
Дисбактериоз кишечника».

Всем детям также выполнено исследование 
содержания КЦЖК фракции С2–С6 методом газо-
жидкостного хроматографического анализа в кале 
с определением абсолютного и относительного со-
держания уксусной (C2), пропионовой (C3), мас-
ляной (C4), валериановой (С5), капроновой (С6) 
кислот, а  также суммы изокислот (Ei  Cn) и  ана
эробного индекса (АИ), отражающего окислитель-
но-восстановительный потенциал внутрипросвет-
ной среды кишечника (Патент на  изобретение 
РФ №  2145511 «Способ разделения смеси жир-
ных кислот фракции C2–C6 методом газожидкост-
ной хроматографии» от  09.04.1999 / авт.  Икон-
ников  Н.С., Ардатская  М.Д., Минушкин О.Н. 
и  др.). Чувствительность  — ​85,1 %, специфич-
ность  —  84 %.

Относительное содержание КЦЖК рассчиты-
валось как доля (в  %) уксусной (C2), пропионо-
вой  (C3), масляной (C4), валериановой (С5), капро-
новой (С6) кислот по  формуле

pCn = Cn/C2 + C3 + C4 + С5 + С6.

Анаэробный индекс (АИ) рассчитывали по 
формуле

АИ = C3 + C4/C2

с использованием в  формуле относительных по-
казателей содержания отдельных КЦЖК фрак-
ции  С2–С4.

Для сравнения полученных данных с  нормати-
вами были использованы показатели микробного 

метаболизма, представленные рядом авторов у  де-
тей аналогичного возраста [7].

Статистическая обработка полученных резуль-
татов проведена с  использованием ПО Statistica  7 
for Windows. Производили расчет средних значе-
ний признака (M), стандартных ошибок среднего 
значения признака (±m). Достоверность разли-
чий между группами оценивали с  использовани-
ем критерия Стьюдента (t) в  случае нормального 
распределения. Для качественной оценки частоты 
признака в  исследуемых группах рассчитывали χ2 
критерий Пирсона. Различия считали достоверны-
ми при p < 0,05.

Результаты
Клинические проявления функциональных на-

рушений пищеварения умеренной степени вы-
раженности (срыгивания, колики, запоры, мла-
денческая дисхезия) отмечены у  49 (81,7 %) 
детей. Аллергодерматит был диагностирован 
у  10  (16,7 %) детей.

В табл.  1 представлены параметры микробио-
ценоза кишечника у  детей первого полугодия 
жизни,  рожденных естественным и  оперативным 
способами.

Как видно из таблицы, у всех детей, рожденных 
с  помощью операции кесарева сечения, выявлены 
дисбиотические изменения в кишечнике различной 
степени тяжести в  отличие от  детей, рожденных 
естественным путем.

Дисбиотические изменения в кишечнике III сте-
пени достоверно реже встречались у  детей, рож-
денных естественным путем, в  отличие от  детей, 
рожденных с  помощью кесарева сечения (14,5 
и  33,3 %; p < 0,05).

Степень нарушения  
кишечного микробиоценоза

Роды  
естественным 
путем (n = 48)

Кесарево  
сечение 
(n = 12)

Эубиоз 6 (12,5 %) 0 (0 %)

Дисбиоз кишечника различ-
ной степени тяжести 42 (87,5 %) 12 (100 %)

Дисбиоз I степени 15 (31,2 %) 4 (33,3 %)

Дисбиоз II степени 20 (41,6 %) 4 (33,3 %)

Дисбиоз III степени 7 (14,5 %) 4 (33,3 %)*

*p < 0,05 — достоверность различий между группами  
детей, рожденных естественным и оперативным способами

Таблица 1 (Table 1)
Состояние микробиоценоза кишечника у детей первого 
полугодия жизни, рожденных естественным и оператив-
ным способами
The state of intestinal microbiocenosis in children of the 
first half of life, born in a natural and operative way
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жизни, рожденных естественным и  оперативным 
способами.

Оценка многообразия детских штаммов бифидо-
бактерий в кале методом ПЦР у детей на  грудном 
вскармливании в  возрасте 4–6 месяцев показала, 
что лишь у  12,5 % детей, рожденных при есте-
ственных родах, младенческие штаммы В. bifidum, 
В. infantis, В. breve не  определялись, в  то  время 
как у  детей, рожденных с  помощью операции 
кесарева сечения, они не  определялись в  2 раза 
чаще, в  25 %  случаев (p < 0,05). Один младенче-
ский штамм бифидобактерий в кале присутствовал 
у  41,6 % детей, рожденных при естественных ро-
дах, и  у  25 % детей, рожденных с  помощью опе-
рации кесарева сечения (p > 0,05).

Это свидетельствует о  большем многообразии 
младенческих штаммов бифидобактерий у  детей, 
рожденных естественным путем. Достоверных раз-
личий по  частоте типирования взрослых штаммов 
бифидобактерий между обследованными группами 
получено не  было (p > 0,05).

Относительное содержание КЦЖК фракции 
C2–C6 в  кале у  детей первого полугодия, рож-
денных  естественным и  оперативным способами, 
представлено в  табл. 3.

Установлено, что у детей, рожденных естествен-
ным путем, в отличие от детей, извлеченных с по-
мощью операции кесарева сечения, относитель-
ное содержание уксусной кислоты в  кале было 
достоверно выше (p < 0,05). Достоверных разли-
чий  по  особенностям содержания КЦЖК фрак-
ции  С3–С6 у  детей в  зависимости от  способа ро-
доразрешения матери получено не было (p > 0,05).

Анаэробный индекс у  детей, рожденных с  по-
мощью операции кесарева сечения, был в большей 
мере отклонен в отрицательную сторону, чем у де-
тей, рожденных естественным путем.

Заключение
У детей, рожденных с помощью операции кеса-

рева сечения, достоверно чаще выявляются выра-
женные дисбиотические изменения в  кишечнике, 
обеднение микробиоты кишечника младенчески-
ми штаммами бифидобактерий, более низкое со-
держание уксусной кислоты в кале, а также более 
значимое отклонение анаэробного индекса в  от-
рицательную сторону. Данные характеристики ки-
шечной микробиоты свидетельствуют о снижении 
активности и численности облигатных анаэробных 
бактерий (бифидо- и  лактобактерии), повышении 
активности условно-патогенной флоры с  протео-
литическими и гемолитическими свойствами, что 
может быть использовано с  диагностической це-
лью в  практическом здравоохранении.

Признак
Роды  

естественным 
путем (n = 48)

Кесарево 
сечение 
(n = 12)

Определяются младенческие 
штаммы бифидобактерий 42 (87,5 %) 9 (75 %)

Не определяются младенче-
ские штаммы бифидобактерий 6 (12,5 %) 3 (25 %)*

Один младенческий штамм 
бифидобактерий 20 (41,6 %) 3 (25 %)

Два младенческих штамма 
бифидобактерий 20 (41,6 %) 5 (41,6 %)

Три младенческих штамма 
бифидобактерий 2 (4,2 %) 1 (8,3 %)

Один взрослый штамм бифи-
добактерий 7 (14,5 %) 2 (16,6 %)

Отсутствуют взрослые штам-
мы бифидобактерий 41 (85,4 %) 10 (83,3 %)

*p < 0,05  — достоверность различий между группами  
детей, рожденных естественным и оперативным способами

Таблица 2 (Table 2)
Особенности видового состава бифидобактерий ки-
шечной микробиоты у детей, рожденных естественным 
и оперативным способами
Features of the specific composition of bifidobacterium 
of  intestinal microbiota in children born in a natural and 
operative way

Короткоцепочечные  
жирные кислоты

Роды  
естественным 
путем (n = 48)

Кесарево 
сечение 
(n = 12)

Уксусная кислота (С2) 1,59 ± 0,75 1,04 ± 0,56*
Пропионовая кислота (С3) 0,16 ± 0,14 0,08 ± 0,08
Масляная кислота (С4) 0,06 ± 0,07 0,11 ± 0,16
Валериановая кислота (С5) 0,01 ± 0,02 0,01 ± 0,01
Капроновая кислота (С6) 0,01 ± 0,01 0,01 ± 0,01
Анаэробный индекс –0,16 ± 0,13 –0,23 ± 0,14
*p < 0,05 — достоверность различий между группами  
детей, рожденных естественным и оперативным способами

Таблица 3 (Table 3)
Относительное содержание короткоцепочечных жирных 
кислот фракции C2–C6 в кале у детей первого полугодия 
жизни, рожденных естественным и оперативным спосо-
бами (n = 60)
Relative content of short-chain fatty acids (SCFA) frac-
tion C2-C6 in feces in children of the first half of life, born 
in a natural and operative way (n = 60)

В табл.  2 представлен анализ типирования ме-
тодом ПЦР видового состава бифидобактерий ки-
шечной микробиоты: младенческих (В. bifidum, 
В. infantis, В. breve) и  взрослых (В. adolesctntis, 
В.  longum) штаммов у  детей первого полугодия 
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Преимущества первичной профилактики колоректального 
рака в возрасте около 20 лет по сравнению с его вторичной 
профилактикой в возрасте после 50 лет
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Представлены основные преимущества первичной профилактики колоректального рака у молодых лиц (около 20 лет) 
по сравнению с его вторичной профилактикой у взрослых (после 50 лет). Первичная профилактика направлена на скри-
нинг и устранение одного из основных доказанных факторов риска рака толстой кишки — хронического запора и его 
предшественника — брадиэнтерии — замедления циркадианного ритма дефекации. Скрининг колоректальной бради-
аритмии у 2501 работающего медика позволил диагностировать эту аритмию у 44 % обследованных лиц. Обнаружена 
новая фундаментальная зависимость регулярности циркадианного ритма дефекации от акрофазы этого ритма. Реали-
зация утренней акрофазы околосуточного ритма дефекации оказалась ключевым механизмом регулярности этого ритма. 
Повторный скрининг колоректальной брадиаритмии у лиц в возрасте около 20 лет (через месяц после информирования 
студентов о законе циркадианного ритма мозга и кишечника) показал, что 53 % студентов стали соблюдать утренний 
режим дефекации. Это привело к переходу умеренной стадии тяжести колоректальной брадиаритмии (3–4 раза в неделю) 
в легкую стадию (5–6 раз в неделю). Доказана возможность первичной (поведенческой) профилактики колоректальной 
брадиаритмии (колоректального копростаза) как фактора риска колоректального рака. Главными преимуществами 
первичной профилактики колоректального рака являются: неинвазивность, безопасность, экономичность и своевре-
менность. Вторичная профилактика рака толстой кишки сопряжена с инвазивностью колоноскопии, возможными ее 
осложнениями (кровотечения, перфорации кишки и летальные исходы), высокой стоимостью специальной аппаратуры 
и поздним подходом к скринингу колоректального рака (после появления крови в стуле или после 50 лет).

Ключевые слова: первичная профилактика; скрининг брадиэнтерии; регулярный циркадианный ритм; нерегулярная 
дефекация; вторичная профилактика; осложнения колоноскопии.
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The major advantages of primary prevention of colorectal cancer in young adults (around 20 years) compared with secondary 
prevention in adults (after 50 years). Primary prevention is aimed at screening and eliminating one of the major proven 
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risk factors for colon cancer – chronic constipation and its predecessor – colorectal bradyarrhythmia – as slower circadian 
rhythm of defecation. The main advantages of primary prevention of colorectal cancer are: non-invasiveness, safety, efficiency 
and timeliness. Screening of colorectal bradyarrhythmia at 2501 operating physician is allowed to diagnose this arrhythmia 
in 44% of the surveyed entities. There is discovered the new fundamental dependence between the regularity of circadian 
rhythm of defecation and an acrophase of this rhythm. The implementation of the morning acrophase of the circadian rhythm 
of defecation is the key mechanism of the regularity of this rhythm. Repeated screening of colorectal bradyarrhythmia in 
individuals around the age of 20 years (a month after informing students about the law of circadian rhythm in the brain 
and intestine) showed that 53% of the students began to observe the morning routine of bowel movements. This led to 
a transition of moderate stage of colorectal bradyarrhythmia severity (3-4 times a week) in an easy stage (5-6 times a week). 
It’s proved the possibility of primary (behavioral) prevention of colorectal bradyarrhythmia (colorectal coprostasis) as a risk 
factor for colorectal cancer. Secondary prevention of colon cancer is associated with the invasiveness of colonoscopy, its 
possible complications (bleeding, perforation of bowel and fatal outcomes), the high cost of special equipment and late in 
the approach to screening for colorectal cancer (after the appearance of blood in the stool or after 50 years).

Keywords: primary secondary prevention; colorectal bradyarrhythmia; regular circadian rhythm; irregular bowel habit; 
complications of colonoscopy.

Колоректальный рак является лидером онко-
логической заболеваемости в  Санкт-Петербурге. 
В  2015  г. заболеваемость раком толстой кишки 
достигла 3654 новых случаев и  по сравнению 
с  2010  г. возросла на 34 % [2].

Доказано, что одним из главных факторов риска 
колоректального рака выступает колоректальный ко-
простаз при хроническом запоре, который повышает 
риск возникновения рака в  2,5 раза [5, 11, 14, 15].

Известны индукторы колоректального рака, 
способствующие колоректальному копростазу: жи-
вотные белки и  жиры «красного мяса», особенно 
обработанные открытым огнем барбекю, гриль, 
шашлык, избыточный вес, гиподинамия, избыточ-
ное употребление алкоголя и табакокурение [7, 14].

Протективными факторами риска колоректаль-
ного рака, стимулирующими эвакуаторную функ-
цию кишечника, служат овощи, фрукты, пищевые 
волокна, рыба, куриное мясо, кальций, фолаты, ви-
тамин  D, антиоксиданты, биологически-активные 
компоненты пищи, достаточная физическая актив-
ность и  нормальный уровень половых гормонов.

В настоящее время совершенно очевидно, что 
некоторые ранее широко применяемые слаби-
тельные средства, а  ныне снятые с  производства 
в ряде стран Запада и запрещенные к применению 
препараты (полифенольные лаксативы, препараты 
сенны) могут быть причислены к  факторам риска 
развития колоректального рака [6]. Хронический 
запор, сопровождающийся колоректальным копро-
стазом, повышает риск возникновения карциномы 
толстой кишки от 1,36 до 4,4 раза [15].

Современная профилактика колоректального 
рака является вторичной, так как преимущественно 
направлена на поздние проявления патологии тол-
стой кишки, на выявление крови в стуле и на эндо-
скопическое удаление аденоматозных полипов  — ​
как предраковых образований толстой кишки — ​во 

время скрининга колоректального рака  [1,  14]. 
Этот  скрининг рекомендовано начинать в  возрас-
те после 50  лет: колоноскопия  — ​1  раз в  10  лет, 
сигмоскопия  — ​1 раз в  5  лет [1].

По данным американских и  английских иссле-
дователей проблем рака толстой кишки [6], сред-
ний возраст выявления злокачественной опухоли 
толстой кишки составляет около 63 лет у женщин 
и около 68 лет у мужчин. В России в 2008  г. зареги-
стрировано 55 719 новых случаев колоректального 
рака, смертность от которого составила 37 901 слу-
чай [3]. По данным педиатров, в Северо-Западном 
федеральном округе 48 % детей страдают самыми 
ранними стадиями запора — ​доказанным фактором 
риска колоректального рака, развивающегося при 
хроническом запоре и злоупотреблении слабитель-
ными средствами в  течение 10–15  лет [14].

Академик Н.Н. Петров в  клиническом руко-
водстве «Злокачественные опухоли» подчеркивал 
большое значение привычных запоров в возникно-
вении рака толстой кишки и утверждал, что «про-
филактика рака толстой кишки есть профилактика 
запоров» [8].

Первичная профилактика колоректального рака 
должна быть направлена на диагностику и  устра-
нение самых ранних стадий нарушения регуляр-
ности циркадианного ритма эвакуаторной функ-
ции кишечника, такая профилактика должна быть 
функциональной, неинвазивной и  ранней.

Целью данной работы было описание преиму-
ществ первичной профилактики колоректального 
рака в виде профилактики ранних нарушений око-
лосуточного ритма кишечника.

МАТЕРИАЛЫ  И МЕТОДЫ
Методом хроноэнтерографии  — ​недельный мо-

ниторинг частоты и  акрофазы циркадианного ритма 
энтеральной эвакуаторной активности толстой киш-
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ки [10]  — ​обследован 2501 медицинский работник 
в  возрасте от 24 до 75  лет: осуществлен скрининг 
брадиэнтерии — ​замедления и нарушения регулярно-
сти околосуточного ритма дефекации. Такое наруше-
ние (склонность к  запорам) служит одним из самых 
ранних проявлений колоректального копростаза  — ​
доказанного фактора риска колоректального рака.

Среди нарушений регулярности околосуточ-
ного ритма дефекации выделено три основные 
стадии тяжести брадиэнтерии: легкая (частота 
стула 5–6  раз  в  неделю), умеренная (частота сту-
ла 3–4  раза в  неделю) и  тяжелая (частота сту-
ла  1–2  раза в  неделю).

С целью ранней первичной профилактики коло-
ректального рака нами произведен скрининг бради-
энтерии (замедление циркадианного ритма дефека-
ции менее 7 раз в неделю). Скрининг брадиэнтерии 
проводили в виде недельного мониторинга частоты 
и акрофазы (момента реализации функции в суточ-
ном периоде) околосуточного ритма стула у студен-
тов медицинского вуза в возрасте 19–20 лет (50 муж-
чин и  81 женщина). Для скрининга использовали 
специально разработанный опросник, позволяющий 
оценить прежде всего уровень частоты эвакуаторной 
функции кишечника (число дней в неделю с актами 
дефекации), кратность опорожнения кишечника за 
день (число актов дефекации в  течение 24 часов) 
и акрофазу циркадианного ритма дефекации — ​мо-
мент опорожнения кишечника в каждом из четырех 
периодов (утро  — ​от 06:00 до 12:00; день  — ​от 
12:00 до 18:00; вечер — ​от 18:00 до 24:00; ночь — ​
от 24:00 до 06:00) суточного 24-часового цикла. 
Кроме того, исследовали уровень качества жизни, 
связанный со здоровьем по системе САН (Самочув-

ствие, Активность и Настроения), применяемой для 
обследования космонавтов [9].

РЕЗУЛЬТАТЫ
Скрининг брадиэнтерии у работающих медиков 

показал, что утренняя акрофаза ритма дефекации 
(в  период от 06:00 до 12:00 часов) у  лиц с  регу-
лярным (ежедневным) ритмом стула встречалась 
(1098 случаев) в 3,6 раза чаще, чем у лиц с вечер-
ней акрофазой циркадианного ритма опорожнения 
кишечника  — ​301 случай (табл. 1).

У лиц с  нерегулярным ритмом эвакуаторной 
функции кишечника, наоборот, вечерняя акрофа-
за ритма дефекации (667 случаев) встречалась 
в 1,5 раза чаще, чем утренняя акрофаза этого рит-
ма  (435 случаев).

Следовательно, акрофаза циркадианного ритма 
эвакуаторной функции кишечника является одним 
из ключевых механизмов регуляции ритма дефе-
кации.

Преобладание именно утренней акрофазы ритма 
стула ассоциировано с  регулярным (ежедневным) 
ритмом эвакуаторной функции кишечника.

Преобладание вечерней акрофазы этого ритма 
ассоциировано с нерегулярным ритмом этой функ-
ции, что приводит к  замедлению циркадианного 
ритма дефекации в  виде возникновения брадиэн-
терии  — ​замедления и  нерегулярности  — ​цирка-
дианного энтерального ритма.

Показано, что у 34 % молодых медиков-мужчин 
выявлен нерегулярный ритм кишечника. У  86 % 
опрошенных слушателей отсутствует физиологиче-
ски оптимальная привычка к утреннему опорожне-
нию кишечника (табл. 2).

Таблица 1 (Table 1)
Частота и акрофаза циркадианного ритма кишечника у работающих лиц (n = 2501)
Frequency and acrophase of circadian intestinal rhythm in working persons (n = 2501)

Таблица 2 (Table 2)
Частота и акрофаза циркадианного ритма кишечника у студентов-медиков (n = 131)
Frequency and acrophase of circadian intestinal rhythm in medical students (n = 131)

Частота ритма стула, раз в неделю Утренняя акрофаза Вечерняя акрофаза Всего обследовано
7 (регулярный ритм) 1098 301 1399
1–6 (нерегулярный ритм) 435 667 1102
Всего 1533 968 2051

Частота ритма стула, раз 
в неделю

Мужчины Женщины
утренняя 
акрофаза

вечерняя 
акрофаза

всего 
обследовано

утренняя 
акрофаза

вечерняя 
акрофаза

всего 
обследовано

7 (регулярный ритм) 6 (12 %) 27 (54 %) 33 (66 %) 15 (19 %) 29 (36 %) 44 (55 %)

1–6 (нерегулярный ритм) 1 (2 %) 16 (32 %) 17 (34 %) 1 (1 %) 36 (44 %) 37 (45 %)
Всего 7 (14 %) 43 (86 %) 50 (100 %) 16 (20 %) 65 (80 %) 81 (100 %)
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Нерегулярный энтеральный ритм в  виде бра-
диэнтерии был диагностирован у  45 % молодых 
медиков-женщин. У  80 % обследованных слуша-
тельниц отсутствовала физиологически оптималь-
ная утренняя фаза энтерального ритма.

Уровень качества жизни у  лиц с  регулярным 
утренним кишечным ритмом (94 % от оптималь-
ного) был на 8 % выше, чем у лиц с нерегулярным 
вечерним ритмом кишечника (86 % от оптималь-
ного).

Утренний стул (утренняя акрофаза ритма дефе-
кации) имел место в 6 раз чаще у медиков-мужчин 
с  регулярным ритмом кишечника по сравнению 
с теми, у кого ритм кишечника был нерегулярным 
(брадиэнтерия с частотой стула 1–6 раз в неделю).

Реализация утреннего стула способствует его 
регулярности и  более высокому уровню качества 
жизни.

У 45 % молодых слушательниц-медиков выяв-
лен нерегулярный ритм кишечника. У  80 % опро-
шенных слушателей отсутствует физиологически 
оптимальная привычка к утреннему опорожнению 
кишечника.

Уровень качества жизни (87 % от оптимального) 
у женщин с регулярным кишечным ритмом был на 
11 % выше, чем у женщин с нерегулярным ритмом 
кишечника (76 % от оптимального).

Утренний стул у  слушательниц встречался 
в  15  раз чаще при регулярном ритме кишечника 
по сравнению с нерегулярным ритмом. Реализация 
акта дефекации именно в утренние часы у женщин 
способствует его регулярности, что связано с более 
высоким уровнем качества жизни.

Повторный скрининг брадиэнтерии (через ме-
сяц после ознакомления с  принципом циркади-
анной регулярности мозга и  кишечника) привел 
к  тому, что 53 % обследованных лиц, у  которых 
при первом скрининге была выявлена брадиэн-
терия второй стадии тяжести (при частоте стула 
3–4 раза в  неделю), стали стремиться к  реализа-
ции циркадианного ритма стула преимущественно 
в  утренние часы.

Эти поведенческие изменения привели практи-
чески у  каждого второго обследованного (53 %) 
к  повышению уровня частоты стула от 3–4 раз 
в  неделю до 5–6 раз в  неделю, то есть способ-
ствовали переходу от второй (умеренной) стадии 
тяжести брадиэнтерии к  первой (легкой) стадии 
тяжести брадиэнтерии.

Полученный факт уменьшения степени тяжести 
брадиэнтерии (переход от умеренной стадии к лег-
кой стадии тяжести брадиэнтерии) свидетельству-
ет о  принципиальной возможности поведенческой 
коррекции расстройств регулярности циркадианно-
го ритма энтеральной активности.

Следует сравнить два подхода к  профилактике 
риска возникновения колоректального рака: пер-
вичная функциональная профилактика, направлен-
ная на скрининг и  устранение брадиэнтерии (как 
доказанного функционального фактора риска рака 
толстой кишки) и  вторичная органическая про-
филактика, направленная на скрининг и  эндоско-
пическое устранение аденоматозных полипов (как 
потенциального предракового состояния толстой 
кишки).

Полезно отметить, что по данным исследова-
телей, занимающихся скринингом и  эндоскопи-
ческой профилактикой возникновения колорек-
тального рака [12, 13], осложнения колоноскопии 
проявляются в  виде кровотечений, перфораций 
толстой кишки и  смертельных случаев (3  смерти 
на 30 000 колоноскопий и  7  смертельных исходов 
такой профилактики на 97 000 колоноскопий).

Доказано, что общий риск осложнений (кро-
вотечения, перфорации, летальные исходы) при 
скрининговой колоноскопии (осмотр кишки без 
биопсии) составляет около 1 % случаев, а  общий 
риск осложнений при оперативной колоноскопии 
(биопсия и  удаление аденоматозных полипов) со-
ставляет около 3 % от всех колоноскопий.

Сравнение первичной (функциональной) про-
филактики колоректального рака с  вторичной (ор-
ганической) профилактикой рака толстой кишки 
представлено в  табл.  3.

Таблица 3 (Table 3)
Преимущества функциональной профилактики над органической профилактикой колоректального рака 
Frequency and acrophase of circadian intestinal rhythm in medical students

Аспекты преимущества Функциональная профилактика Органическая профилактика
Способ применения Не инвазивная Инвазивный
Опасность Безвредная Жизненно опасная

Подход Устранение функциональных факторов риска Устранение органических предраковых по-
липов

Осложнения Без осложнений Контактные кровотечения, перфорации кишки, 
каловый перитонит, летальные исходы



◆ Педиатр. Т. 9. Вып. 1 / Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(1) 	 eISSN 2587-6252 

оригинальные статьи / ORIGINAL Studies 21

Необходимо обратить внимание на новые кли-
нические рекомендации Российской гастроэнтеро-
логической ассоциации, возглавляемой академиком 
В.Т.  Ивашкиным, которые направлены на оптими-
зацию диагностики и  лечения больных с  синдро-
мом раздраженного кишечника и лечение взрослых 
пациентов с  хроническим запором с  помощью та-
ких лекарственных средств, как тримебутин и лак-
титол [4].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Основными преимуществами первичной про-

филактики возникновения рака толстой кишки яв-
ляются неинвазивность, безвредность, отсутствие 
осложнений и явная экономичность. Все эти преи-
мущества первичной профилактики возникновения 
колоректального рака обусловлены, главным обра-
зом, своевременностью выявления и  устранения 
такого доказанного фактора риска канцерогенеза, 
как хронический запор. Особенно важно выявление 
предшественницы запора — ​брадиаритмии кишеч-
ника  — ​нарушения регулярности циркадианного 
ритма эвакуаторной функции кишечника.

Следует заметить, что первичная профилакти-
ка колоректального рака может проводиться путем 
выработки физиологически оптимальной привыч-
ки к  опорожнению кишечника именно в  утренние 
часы, особенно после завтрака в соответствии 
с Клиническими рекомендациями (стандартами ве-
дения больных) [5] как с  самого раннего детства, 
так и  в  любом другом возрасте.
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Проведены ретроспективный анализ актов судебно-медицинских вскрытий из архива СПбГБУЗ «БСМЭ» и гистологи-
ческое исследование ткани миокарда в количестве 180 случаев (87 женщин и 93 мужчины) со статистической об-
работкой полученных результатов с целью изучения и оценки морфологических изменений основных компонентов 
гистогематического барьера миокарда, влияющих на сократительную способность сердечной мышцы в случаях смерти 
от алкогольной кардиомиопатии. В результате исследования выявлено, что возникновение метаболических нарушений 
вследствие токсического воздействия этанола и его метаболитов способствует развитию гипоксии сердечной мышцы 
с развитием в ней дистрофических, а также необратимых некробиотических процессов, которые, в свою очередь, 
играют непосредственную роль в формировании процессов возбудимости, а  также в нарушении сократительной 
функции миофибрилл с развитием фатальных нарушений ритма. Обнаруженные при исследовании в поляризованном 
свете морфологические изменения сократительного аппарата миокарда в совокупности могут быть использованы 
для диагностики алкогольного поражения сердца. При исследовании случаев смерти от алкогольной кардиомиопа-
тии в  судебно-медицинской практике следует рекомендовать использовать методы поляризационной микроскопии.

Ключевые слова: алкогольная кардиомиопатия; контрактурные повреждения кардиомиоцитов.
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A retrospective analysis of acts of forensic medical autopsies from the archive of BSME and a histological study of 
myocardial tissue in 180 cases (87 women and 93 men) were carried out with statistical processing of the obtained 
results for the purpose of studying and assessing the morphological changes in the main components of the his-
tohematological barrier of myocardium, affecting the contractility of the cardiac muscle in cases of the death from 
alcoholic cardiomyopathy. As a result of the study, it was found that the occurrence of metabolic disturbances due to 
the toxic effects of ethanol and its metabolites contribute to the development of hypoxia of the heart muscle with 
the development of dystrophic and irreversible necrobiotic processes in it, which in its turn play a direct role in the 
formation of excitability processes, contractile function of myofibrils with the development of fatal rhythm disorders. 
The morphological changes in the contractile apparatus of the myocardium were discovered in the study in polarized 
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Известно, что главное свойство мышечных 
волокон миокарда заключается в  их способ-
ности к  возбуждению и  сокращению, которые, 
в  свою очередь, обусловливают выполнение важ-
ной функции сердца в  качестве насоса для обес
печения кровообращения в  организме. Следует 
отметить, что сократительная функция сердца 
является энергетически зависимым процессом 
и  может быть нарушена в  результате альтерации 
миоцитов, обусловленной метаболическим по-
вреждением миокарда, возникающим вследствие 
действия этанола и  его метаболитов [1–7]. Не-
сомненно, токсическое воздействие этанола и  его 
метаболитов на протяжении длительного времени 
приводит к  выраженному угнетению клеточного 
энергетического метаболизма и процессов обмена, 
которое вызывает тяжелые дистрофические и  не-
кробиотические изменения в  кардиомиоцитах, 
не связанные с нарушением кровообращения в ве-
нечных артериях, но приводящие к электрической 
нестабильности миокарда и  развитию внезапной 
сердечной смерти [5–9]. В  связи с  этим целью 
нашего исследования явилось изучение и  оценка 
морфологических изменений основных компонен-
тов гистогематического барьера миокарда, влияю-
щих на  сократительную способность сердечной 
мышцы в случаях смерти от алкогольной кардио
миопатии.

Материа лы и методы
Материалом для настоящего исследования 

послужили парафиновые блоки аутопсийно-
го материала СПб ГБУЗ «БСМЭ» в  количе-
стве 180  случаев (87 женщин и  93 мужчины) 
за  период  с  2013  по  2017  г. Средний возраст 
умерших женщин составил 45 ± 2  года, муж-
чин  — ​42 ± 2  года. Согласно данным судебно-
медицинских исследований СПбГБУЗ «БСМЭ» 
во  всех исследуемых случаях непосредственной 
причиной смерти стала острая недостаточность 
сердца, обусловленная алкогольной кардиомио-
патией с  характерными для нее морфологиче-
скими признаками. В  исследуемых наблюдениях 
сопутствующие заболевания были представлены 
хроническим индуративным панкреатитом, хрони-
ческим бронхитом вне обострения; у  части лиц, 
как мужского, так и  женского пола, были выяв-
лены признаки портальной гипертензии с форми-
рованием цирроза печени. Во  всех исследуемых 

случаях в крови и моче умерших был обнаружен 
этанол от  0,3  до  1,5 ‰.

Объекты для исследования были представлены 
образцами ткани миокарда: субэпикардиальных, 
субэндокардиальных его отделов, а  также меж-
желудочковой перегородки и  сосочковой мышцы. 
Гистологическое исследование включало в себя из-
готовление парафиновых срезов толщиной 5 мкм 
с  монтированием их на  подготовленные предмет-
ные стекла. Гистологические препараты окраши-
вали гематоксилином и  эозином, пикрофуксином 
по Ван Гизону, а также использовали окраску гема-
токсилином — ​основным фуксином — ​пикриновой 
кислотой (ГОФП-метод по Ли) и окраску железным 
гематоксилином по  методу Рего. Приготовленные 
замороженные (криостатные) срезы окрашивали 
суданом III. Световое микроскопическое исследо-
вание проводили при двадцатикратном увеличении 
(микроскоп DP‑2 BSW OLIMPUS, Tokyo, Japan). 
При помощи поляризационной микроскопии из-
учали и оценивали степени сокращения саркомера 
и  его патологические изменения. Статистическую 
обработку осуществляли с применением программ-
ного обеспечения IBM SPSS Statistics 20 (США). 
При статистическом анализе значения полученных 
данных были представлены в  виде средневыбо-
рочного и  полуширины доверительного интервала 
(М ± m). Анализ различий значений независимых 
выборок проводили с  помощью U-критерия Ман-
на – Уитни. Статистическую достоверность опреде-
ляли при p < 0,01.

Результаты
В процессе обзорной световой микроскопии 

во  всех исследуемых образцах ткани миокарда 
(субэпикардиальных отделов) независимо от  пола 
и  возраста умерших было отмечено выражен-
ное разрастание эпикардиальной жировой ткани 
со  слабовыраженным спазмом неравномерно пол-
нокровных артерий, выраженным полнокровием 
вен и капилляров с наличием в просвете отдельных 
сосудов микроциркуляторного русла эритроцитар-
ных стазов с  явлениями сладж-феномена.

На всем исследуемом протяжении миокард 
субэпикардиальных, субэндокардиальных отделов, 
межжелудочковой перегородки, а также сосочковой 
мышцы имел гетероморфное строение. Участки ги-
пертрофированных кардиомиоцитов чередовались 
с  атрофированными кардиомиоцитами и  содер-

light and can be used to diagnose alcohol damage to the heart. During the study of deaths from alcoholic cardiomy-
opathy in forensic medicine, it is recommended to use methods of polarization microscopy.

Keywords: alcoholic cardiomyopathy; contracture damages to cardiomyocytes.
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жали ядра палочковидной, овоидной или круглой 
формы, отдельные из  которых были пикнотичны, 
а  в  отдельных кардиомиоцитах ядра имели при-
чудливую полигональную форму с  перинуклеар-
ным просветлением саркоплазмы со  скоплением 
зерен липофусцина не  только по  полюсам ядер 
кардиомиоцитов, но  и  в  саркоплазме в  виде тон-
ких и  клиновидных полосок.

В исследуемых образцах ткани миокарда в суб
эпикардиальных, интрамуральных и  субэндокар-
диальных отделах на  фоне выраженной парен-
химатозной белковой (зернистой и  вакуольной) 
и  жировой дистрофии, а  также мезенхимальной 
жировой дистрофии были отмечены очаги фраг-
ментированных кардиомиоцитов с  перерастяже-
нием и  волнообразной деформацией мышечных 
волокон с  неравномерным исчезновением в  них 
поперечной исчерченности. Также в  отдельных 
полях зрения в интрамуральных отделах миокарда 
были отмечены гигантские многоядерные кардио
миоциты с  участками ветвления мышечных воло-
кон и  избыточного формирования беспорядочно 
расположенных перемычек между миоцитами.

При окраске по  Ли (ГОФП-метод) в  исследуе-
мых фрагментах ткани миокарда преимущественно 
в  субэндокардиальных отделах левого желудочка, 
межжелудочковой перегородке и  в  сосочковой 
мышце отмечалась фуксинофилия как отдельных 
кардиомиоцитов, так и  групп кардиомиоцитов, 
располагающихся диффузно в  исследуемых образ-
цах сердечной мышцы. Интактные кардиомиоци-
ты были окрашены в  желтовато-зеленоватый цвет. 
В  свою очередь, следует отметить, что в  исследу-
емой ткани субэпикардиальных отделов миокарда 
отмечалась фуксинофилия лишь отдельных кардио
миоцитов.

В процессе исследования образцов ткани мио
карда, окрашенных по  Ли, в  поляризованном 
свете были обнаружены поля свечения в  кардио
миоцитах, совпадающие с  фуксин-положитель-
ными очагами в  них. В  миокарде исследуемых 
субэндокардиальных отделов, межжелудочковой 
перегородке и  в  сосочковых мышцах отмечались 
субсегментарные контрактурные повреждения 
кардиомиоцитов, выражающиеся в  пересокраще-
нии сегментов миофибрилл с  однородным све-
чением участков саркоплазмы и  с  исчезновением 
в  них поперечной исчерченности. Несомненно, 
следует отметить, что в данных участках наблюда-
лись и  признаки диссоциации миоцитов, которые 
визуализировались в  виде разделения мышечного 
волокна на клетки или группы клеток по замыка-
тельным пластинам при сохранении целостности 
базальной пластины.

Помимо обнаруженных субсегментарных по-
вреждений кардиомиоцитов, в  исследуемой тка-
ни в  субэндокардиальных отделах и  в  межже-
лудочковой перегородке были выявлены очаги 
сегментарных контрактур, захватывающие всю 
мышечную клетку, которые были визуализиро-
ваны при исследовании в  поляризованном све-
те в  виде однородного свечения всего кардио-
миоцита. В  случаях сегментарных контрактур 
I  степени длина саркомеров несколько умень-
шается и  незначительно сближаются А-диски. 
В свою очередь, при сегментарных контрактурах 
II  степени происходит уже заметное укороче-
ние саркомеров и  уменьшение высоты I-дисков. 
Соответственно, при сегментарных контракту-
рах III  степени А-диски сливаются в  единый 
анизотропный конгломерат, I-диски полностью 
исчезают, а  поперечная исчерченность мио-
цита не  определяется. В  отдельных мышеч-
ных волокнах наблюдался глыбчатый распад 
миофибрилл,  характеризующийся мозаичным 
пересокращением саркомеров, лизисом несо-
кратившихся участков  миофибрилл и заверша-
ющийся фокальным коагуляционным некрозом, 
что проявлялось при гистологическом иссле-
довании неравномерной окраской саркоплаз-
мы с чередованием плотных и светлых участ-
ков. При  исследовании в поляризованном свете 
глыбчатый распад миофибрилл  был определен 
по исчезновению поперечной исчерченности 
в  миоцитах с  наличием в местах ее отсутствия 
множественных глыбок анизотропных  субстан-
ций с  выраженно ярким свечением.

Следует отметить, что положительный резуль-
тат при окрашивании исследуемых срезов ткани 
миокарда (субэндокардиальных отделов и  межже-
лудочковой перегородки) мы отмечали и по методу 
Рего. Во  всех исследуемых полях зрения миокард 
был окрашен в  коричневый цвет, с  наличием мы-
шечных волокон, окрашенных частично или полно-
стью в  черный или темно-серый цвет, диффузно 
располагающихся в исследуемых срезах миокарда. 
Положительно окрашенные очаги по  Рего были 
отмечены в  кардиомиоцитах, находившихся в  со-
стоянии как гипертрофии, так и  атрофии. В  ис-
следуемых образцах субэпикардиальных отделов 
ткани миокарда и  сосочковой мышцы кардиомио-
циты были окрашены в  черный цвет в  единичном 
количестве.

В свою очередь, изменения отмечались и в со-
судисто-стромальном компоненте сердечной мыш-
цы. Во  всех исследуемых образцах миокарда 
в  умеренно отечной строме определялись дила-
тированные и  выраженно полнокровные вены, 
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которые сочетались с  неравномерно полнокров-
ными интрамуральными артериями с  признаками 
их умеренного спазма, плазматического пропиты-
вания сосудистой стенки и  с  наличием мелкофо-
кусных периваскулярных кровоизлияний. Также 
следует отметить и  изменения в  сосудах микро-
циркуляторного русла, выражающиеся в  набуха-
нии, пролиферации и дистрофических изменениях 
эндотелия, а  также в  развитии эритроцитарных 
стазов с  явлениями сладж-феномена в  просвете 
отдельных капилляров на  фоне их выраженного 
полнокровия с мелкофокусными периваскулярны-
ми кровоизлияниями.

При окраске пикрофуксином по  Ван Гизону 
были визуализированы изменения стромального 
компонента в  виде перимускулярного кардиоскле-
роза и  плексиморфного кардиосклероза, а  также 
периваскулярного кардиосклероза с  проявлениями 
прекапиллярного фиброза.

Показатели корреляционного анализа морфоло-
гических изменений паренхиматозного и стромаль-
но-сосудистого компонентов ткани миокарда в  ис-
следуемых группах мужчин и  женщин отличались 
друг от  друга статистически незначимо  (p > 0,01). 
Отсутствие значимых различий позволило нам 
предположить, что соотношения морфологических 
изменений в  паренхиматозном и  стромально-со-
судистом компонентах ткани миокарда в  случаях 
смерти от  алкогольной кардиомиопатии в  иссле-
дуемых группах не  находились в  прямой корреля-
ционной зависимости от  возраста и  половой при-
надлежности.

Несомненно, выявленные в  процессе иссле-
дования морфологические изменения паренхима-
тозного, стромального и  сосудистого компонен-
тов гистогематического барьера ткани миокарда 
в случаях смерти от алкогольной кардиомиопатии 
отражают токсическое действие этанола и  его 
метаболитов, которое при длительном употреб
лении этанола приводит к  тяжелым и  необрати-
мым изменениям в  сердечной мышце [10–12]. 
Как известно, этанол и  ацетальдегид подавля-
ют активность Na+K+-ATФазы, вследствие чего 
в кардиомиоцитах накапливаются ионы Na+ и те-
ряются ионы К+. В  результате нарушения дея-
тельности Са2+-АТФазы в  миоциты в  большом 
количестве поступают ионы  Са2+. Возникающие 
нарушения электролитно-ионного гомеостаза 
способствуют разобщению процессов возбужде-
ния и  сокращения кардиомиоцитов, что, в  свою 
очередь, приводит к  нарушению сократительной 
функции сердечной мышцы  [10,  11]. В  этой свя-
зи следует отметить, что изменения свойств со-
кратительных белков кардиомиоцитов, а  именно 

нарушение взаимодействия кальция с  тропони-
ном и  снижение АТФазной активности миозина, 
также служат причиной нарушения сократитель-
ной функции кардиомиоцитов. При этом значи-
тельную роль в  развитии дисфункции миокарда 
играет нарушение синтеза белка и  гликогена 
в  кардиомиоцитах вследствие действия метабо-
литов этанола. Также этанол и  его метаболиты 
вызывают гиперкатехоламинемию вследствие 
усиления синтеза и  высвобождения из  надпо-
чечников большого количества катехоламинов. 
Миокард оказывается в  условиях своеобразного 
катехоламинового стресса. Высокий уровень ка-
техоламинов значительно повышает потребность 
миокарда в  кислороде, стимулирует метаболизм 
свободных жирных кислот по  пути свободнора-
дикального (перекисного) окисления, оказывает 
кардиотоксическое действие, способствует нару-
шению сердечного ритма и  перегрузке миокарда 
ионами кальция. В  свою очередь, основным ис-
точником энергообразования в  миокарде являют-
ся свободные жирные кислоты. Под действием 
этанола и его метаболитов происходит угнетение 
процесса метаболического окисления свободных 
жирных кислот и  резко активируется процесс их 
перекисного окисления с  образованием переки-
сей и  свободных радикалов, что оказывает вы-
раженное повреждающее действие на  мембраны 
миоцитов и  тем самым способствует развитию 
дисфункции миокарда. Также следует отметить, 
что действием этанола и  его метаболитов подав
ляется активность митохондриальных окисли-
тельных ферментов и  ферментов цикла Кребса, 
также ингибируется окислительное фосфорили-
рование, вследствие чего в  сердечной мышце 
уменьшается образование энергии. Нарушению 
образования и  накопления энергии в  миокарде 
способствует и  усиление окисления свободных 
жирных кислот по  перекисному пути. Таким об-
разом, уменьшение энергообразования в  миокар-
де, а  также снижение активности Са2+-АТФазы 
саркоплазматического ретикулума (кальциевого 
насоса) приводит к  нарушению сократительной 
функции миокарда. Таким образом, возникающие 
водно-электролитные изменения, а  также нару-
шения процессов энергетического обмена в  ос-
новных компонентах гистогематического барьера 
играют непосредственную роль в  формировании 
процессов возбуждения и,  соответственно, отра-
жаются на  состоянии сократительного аппарата 
сердца. Выявленные в  кардиомиоцитах контрак-
турные повреждения, отражающие патологиче-
ское тотальное и  очаговое сокращение миофи-
брилл, а  также глыбчатый распад цитоплазмы 
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кардиомиоцитов, возникающий в  результате 
одномоментного сокращения различных групп 
саркомеров и  лизиса несократившихся участков 
миофибрилл, носили мозаичный характер и,  со-
ответственно, играли непосредственную роль 
в  возникновении нарушений сердечного ритма, 
проявившихся в исследуемых образцах сердечной 
мышцы в  виде очаговой фрагментации кардио-
миоцитов с  перерастяжением и  волнообразной 
деформацией мышечных волокон. Также следует 
отметить, что обнаруженные повреждения сосу-
дистого компонента гистогематического барьера 
в исследуемых образцах ткани миокарда обуслов-
лены, вероятнее всего, как прямым токсическим 
воздействием этанола и  его метаболитов, так 
и  нарастающими признаками гипоксии, проявив-
шейся повышенной сосудистой проницаемостью, 
периваскулярными кровоизлияниями, дистрофи-
ческими изменениями и очаговой пролиферацией 
эндотелиоцитов и  развитием на  фоне дисцирку-
ляторных расстройств микроциркуляции эритро-
цитарных стазов с  явлениями сладж-феномена.

Выводы
В результате гистологического исследования па-

ренхиматозного и  стромально-сосудистого компо-
нентов гистогематического барьера миокарда было 
установлено, что возникновение метаболических 
нарушений вследствие токсического воздействия 
этанола и  его метаболитов способствует развитию 
гипоксии сердечной мышцы с развитием в ней дис-
трофических, а также необратимых некробиотиче-
ских процессов, которые, в  свою очередь, играют 
непосредственную роль в формировании процессов 
возбудимости, а  также нарушении сократительной 
функции миофибрилл с  развитием фатальных на-
рушений ритма. Выявленные при исследовании 
в  поляризованном свете морфологические изме-
нения сократительного аппарата миокарда в  сово-
купности могут быть использованы для диагности-
ки алкогольного поражения сердца. В  этой связи 
следует отметить, что для исследования случаев 
смерти от  алкогольной кардиомиопатии в  судеб-
но-медицинской практике следует рекомендовать 
методы поляризационной микроскопии.
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Как ранее, так и сейчас, амблиопия, связанная с содружественным косоглазием, остается весьма значимой пробле-
мой детской офтальмологии, о чем свидетельствует большое количество посвященных ей работ и не очень высокая 
результативность лечения больных с этой патологией. На наш взгляд, существующие на сегодняшний день опреде-
ления амблиопии весьма расплывчаты, так как нечетко указывают на ее генез и отличительные клинические черты. 
Различные взгляды на суть амблиопии вызвали появление и различных ее классификаций. Так, Э.С. Аветисов (1968), 
к  примеру, предлагает оценивать степень выраженности амблиопии уровнем снижения у  больного центрального 
зрения, а Е.Е. Сомов (1997) — сохранением характера его зрения. А оно, как известно, является интегральным показа-
телем функционального статуса зрительного анализатора. Это действительно существенный момент, ибо, как правило, 
непременным спутником амблиопии любого генеза служат нарушения, выявляемые в  бинокулярном зрении. Таким 
образом, хорошие показатели проведенной плеоптики, которыми врачи обычно оценивают результат лечения детей 
с содружественным косоглазием, нельзя рассматривать как конечные. Проведена оценка функционального статуса 
органа зрения детей (91 ребенок) с амблиопией, связанной с содружественным косоглазием. Помимо стандартных для 
таких случаев методик использовали и иные — новые или модифицированные нами: определения характера зрения 
(со стеклами Баголини) и показателей критической частоты слияния мельканий (КЧСМ), оценку характера зрительной 
фиксации, оптическую когерентную томографию  (ОКТ) макулярной зоны сетчатки парных глаз. Выявленные в зри-
тельном статусе обследованных детей указанного возраста особенности позволили разработать для тех из них, кто 
обладает центральной зрительной фиксацией, адекватные лечебные алгоритмы, приводимые ниже.

Ключевые слова: амблиопия; классификация амблиопии; содружественное косоглазие; критическая частота слияния 
мельканий (КЧСМ); оптическая когерентная томография (ОКТ) макулярной зоны сетчатки; плеоптическое лечение; 
ортоптическое лечение.
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Both earlier and now amblyopia associated with strabismus, remains a significant problem in pediatric ophthalmology, 
as evidenced by the large number of works, dedicated to this question, and not very high efficiency of treatment of 
patients with this disease. In our view, the current definition of amblyopia is very vague, as not clearly indicate its 
origin and distinctive clinical features. Different views on the essence of amblyopia has caused the emergence of 
several different classifications. So, E.S. Avetisov (1968), for example, proposes to assess the severity of amblyopia 
according to the reduction of central vision, and E.E. Somov (1997)  – saving the character of his vision. And it is, 
as you know, is an integral indicator of the functional status of the visual analyzer. This is a really important point, 
because, as a rule, an essential companion of amblyopia of any origin are violations detected in binocular vision. 
Thus, good results of held pleoptic, that physicians usually evaluate the treatment outcomes of children with stra-
bismus, should not be considered as final. We evaluated the functional status of the organ of vision of 91 children 
with amblyopia, associated with strabismus. In addition to the standard for such cases methods, we also used oth-
ers  – new or in our modification: the determine the of the nature of vision with Bagolini glasses, indication of the 
nature of visual fixation, of critical flicker fusion frequency (CFFF), evaluation the nature of visual fixation, optic 
coherence tomography (OCT) of the macular zone of the retina. Identified in the visual status of examined children 
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Амблиопия, описанная впервые в 1713 году 

Le  Cat как некая офтальмопатология, является, по 
сути, особым видом зрительного статуса, который 
все еще не имеет четкого клинического опреде-
ления. К  примеру, отечественные авторы приво-
дят следующие ее формулировки. В.П.  Одинцов 
(1938): «Расстройство зрения без обнаружения 
анатомической основы» [10]. С.В.  Кравков (1950): 
«…глаз с резко пониженной остротой зрения, ког-
да к  этому не имеется видимых рефракционных 
и  анатомических оснований» [9]. Э.С.  Авети-
сов  (1968): «Различные по происхождению фор-
мы понижения остроты зрения, причиной которого 
преимущественно являются функциональные рас-
стройства зрительного анализатора» [1]. Е.И.  Ко-
валевский (1970): «…резкое понижение зрения 
косящего глаза без видимых органических изме-
нений на глазном дне» [7]. Л.А. Дубовская (2002): 
«…понижение зрения без видимых органических 
поражений глаз, обусловленное функциональны-
ми расстройствами зрительного анализатора» [4]. 
Г.И.  Рожкова, С.Г.  Матвеев (2007): «…ослабление 
зрения в  связи с  дисфункциями центральных зри-
тельных механизмов  часто сочетается с  косогла-
зием, но может иметь место и  при правильной 
позиции глаза» [13]. Наконец, такой известный за 
рубежом специалист по рассматриваемой тематике, 
как K.S. Ciuffreda (1991), понимает под амблиопи-
ей различные по происхождению формы снижения 
зрения, причиной которого являются расстройства 
функции зрительного анализатор без изменений на 
глазном дне и  органических поражений зритель-
ных путей и  центров [21].

Таким образом, все упомянутые выше авторы 
едины в понимании того, что амблиопия проявляет 
себя неким снижением остроты центрального зре-
ния, но расходятся во мнении относительно при-
чин этого явления и его пороговых значений. Если 
иметь в виду последнее обстоятельство, то, к при-
меру, С.В.  Кравков и  Е.В.  Ковалевский говорят 
о  резком понижении остроты зрения, а  Г.И.  Рож-
кова, С.Г. Матвеев и K.S. Ciuffreda — ​о некотором 
его снижении. В  свою очередь, Н.В.  Хватова счи-
тает глаз амблиопичным, если острота его зрения 
ниже 1,0 [20], а Э.С. Аветисов — ​ниже 0,9. Однако 
амблиопия довольно часто становится уделом де-
тей первых лет жизни, а  у  них зрительное созре-

вание протекает постепенно, начиная с достаточно 
низких ступеней. Поэтому указанные выше зри-
тельные мерки если и  приемлемы, то для детей, 
по крайней мере, школьного возраста.

На наш взгляд, упомянутые выше определения 
амблиопии весьма расплывчаты, так как нечетко 
указывают на ее генез и  отличительные клиниче-
ские черты. Полагаем, что на уровне современных 
знаний ее можно определить как специфическую 
форму врожденной офтальмопатологии, которая 
проявляет себя стойким снижением остроты зрения 
одного или обоих глаз на ту или иную величину без 
ощутимого ее улучшения с  помощью оптических 
средств коррекции, если они требуются, вследствие 
сенсорных или анатомических нарушений, воз-
никающих в  зрительной сфере ребенка в  период 
его внутриутробного развития и  препятствующих 
нормальному созреванию функций сетчатки [18]. 
В  одних случаях она условно первична (сниже-
ние остроты зрения как бы без видимых причин), 
в  других  — ​вторична (снижение остроты зрения 
по установленным причинам, см. табл. 1). Не труд-
но убедиться в  том, что этот вариант классифика-
ции амблиопии существенно отличается от того, 
который в  1968  г. был предложен профессором 
Э.С. Аветисовым. Так, к примеру, если он предла-
гает оценивать степень выраженности амблиопии 
уровнем снижения у больного центрального зрения, 
то Е.Е. Сомов  — ​сохранением характера его зре-
ния. А  оно, как известно, является интегральным 
показателем функционального статуса зрительного 
анализатора [2, 3, 5, 15–17, 19]. Это действительно 
существенный момент, ибо, как правило, непре-
менным спутником амблиопии любого генеза вы-
ступают нарушения, выявляемые в  бинокулярном 
зрении. К  примеру, ребенок с  альтернирующим 
косоглазием может обладать высокой, даже пол-
ной (1,0) остротой зрения на оба глаза, но не иметь 
при этом бинокулярного зрения, по крайней мере 
для дали. Кроме того, следует иметь в  виду, что 
у  детей «созревание» центрального и  бинокуляр-
ного зрения происходит постепенно, но с  разной 
скоростью и, стало быть, с разными показателями. 
Так, здоровый ребенок 12 месяцев уже обладает не 
очень устойчивой фузией, то есть способностью 
не только фиксировать объект двумя глазами, но 
и сливать его сетчаточные изображения в корковом 
отделе анализатора в  единый образ. А  на тот же 

of this age specialties allowed to develop for those who have a central visual fixation, adequate therapeutic algo-
rithms, presented below.

Keywords: amblyopia; classification of amblyopia; concomitant strabismus; critical flicker fusion frequency (CFFF); visual 
fixation; optic coherence tomography (OCT) of the macular zone of the retina; pleoptic treatment; orthoptic treatment.
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период времени его центральное зрение состав-
ляет всего 0,1–0,14 условные единицы. В  целом 
надо признать, что хорошие показатели проведен-
ной плеоптики, которыми врачи обычно оценива-
ют результат лечения детей с  содружественным 
косоглазием, нельзя рассматривать как конечные. 
Фактически они лишь представляют определенный 
этап в  терапевтическом цикле.

Цель — ​оценить функциональный статус органа 
зрения детей с  амблиопией, связанной с  содруже-
ственным косоглазием, и  разработать алгоритмы 
их целевого лечения.

МАТЕРИАЛЫ  И МЕТОДЫ
Под наблюдением находились дети (91 ребенок) 

в  возрасте от 3 до 7  лет. Все они посещают спе-

циализированные детские сады. Как и  положено, 
лечение их начинали с диагностики. Помимо стан-
дартных для таких случаев методик использовали 
и  иные  — ​новые или модифицированные нами: 
определяли характер зрения (с 40 см и 5 м со сте-
клами Баголини) и  показатели критической часто-
ты слияния мельканий (КЧСМ), оценивали харак-
тер зрительной фиксации, выполняли оптическую 
когерентную томографию (ОКТ) макулярной зоны 
сетчатки парных глаз.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Данные, относящиеся к  исходному функцио

нальному состоянию зрительного анализатора 
обследованных детей, представлены в  табл.  2. 
Они  свидетельствуют о  том, что при монола-

По 
виду По генезу

По стороне 
выражен

ности

По типу 
зрительной 
фиксации

По тяжести По прогнозу

В
ро

ж
де

нн
ы

е
П

ер
ви

чн
ы

е Сенсорные
(включая истерию*)

•	 Одного 
глаза.

•	 Обоих глаз

•	 Центральная 
(фовеолярная):
◦ устойчивая,
◦ неустойчивая.

•	 Нецентральная.
•	 Без фиксации

•	 Легкие (сохранено би-
нокулярное зрение для 
близи).

•	 Средней тяжести (со-
хранено одновременное 
зрение для близи).

•	 Тяжелые (зрение моноку-
лярное для дали и близи).

•	 Особо тяжелые (зрение 
монокулярное, зрительная 
фиксация отсутствует)

•	 Курабельные 
(легкие и средней 
тяжести).

•	 Сомнительно кура-
бельные (тяжелые).

•	 Инкурабельные 
(особо тяжелые)

В
то

ри
чн

ы
е Органические:

•	 обскурационные,
•	 рефракционные (изо- 

и анизометропические),
•	 страбизматические,
•	 комбинированные

* Утрата ребенком способности к сознательному зрению

Таблица 1 (Table 1)
Клиническая классификация амблиопий (Сомов Е.Е., 1997–2017) 
Clinical classification of amblyopia (Somov E., 1997-2017)

Таблица 2 (Table 2)
Функциональное состояние зрительного анализатора детей с различными видами содружественного косоглазия 
при поступлении в детский сад*
*Здесь и далее в числителе показатели для дали (5м), в знаменателе — для близи (40 см) 
Functional status of visual analyzer in children with different types of concomitant strabismus upon admission to kindergarten*
*Here and further in the numerator is given parameter for distance (5m), in the denominator – for near (40 cm)

Показатели
Монолатеральное косоглазие

Альтернирующее
косоглазиес центральной зрительной 

фиксацией
с нецентральной зрительной 

фиксацией

Острота зрения
косящий глаз «ведущий» глаз косящий глаз «ведущий» глаз парный глаз «ведущий» глаз

0,13 ± 0,06
0,26 ± 0,09

0,52 ± 0,2
0,66 ± 0,18

0,074 ± 0,024
0,14 ± 0,04

0,85 ± 0,14
0,9 ± 0,1

0,55 ± 0,22
0,61 ± 0,18

0,65 ± 0,21
0,71 ± 0,2

Показатели КЧСМ, Гц 19 ± 4,14 34,5 ± 4,8 22,6 ± 5,1 38 ± 7,5 35,9 ± 4,8 36,1 ± 5,3

Харак
тер зре-
ния**

+ 0/0 0/0 0/17
± 0/0 0/0 12/21
– 15/15 9/9 45/29

** «+», «±», «–» — соответственно бинокулярное, одновременное и монокулярное зрение
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Рис. 1.	Результаты ОКТ глаз у пациентов с различными видами зрительной фиксации: a — ребенок A., 6 лет, с парафовеоляр-
ной горизонтально-носовой зрительной фиксацией правого глаза. Отмечена деформация макулярного профиля его 
сетчатки за счет дефекта слоя нервных волокон. Левый глаз без патологии; b — ребенок Б., 6 лет, с нецентральной 
«плавающей» зрительной фиксацией левого глаза. Зафиксирована сглаженность фовеолярного углубления и расши-
рение фовеолы. Правый глаз без патологии

Fig. 1.	 OCT eye results in patients with different types of visual fixation: a – Child A., 6 years, with prafoveal horizontal-nasal 
visual fixation of the right eye. The deformation of the macular profile of its retina due to a defect in the nerve fiber 
layer is noted. Left eye is without pathology; b – Child B., 6 years, with non-сentral “intermittent” visual fixation of the 
left eye. Smoothness foveolar deepening and expansion of foveola is fixed. Right eye is without pathology
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TN
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теральном косоглазии острота зрения косящего 
глаза для дали всегда существенно ниже этого 
показателя на «ведущем» глазу, а для близи выше, 
чем для дали; характер зрения всегда монокуляр-
ный; возможна неправильная или неустойчиво 
центральная зрительная фиксация; показатели 
КЧСМ закономерно ниже, чем на «ведущем» гла-
зу (p < 0,01); ОКТ сетчатки глаз с  неправильной 
зрительной фиксацией в  ряде случаев (6 из  8) 
позволила выявить изменения в макулярной зоне 
в  виде изменения ее профиля, сглаженности фо-
веолярного углубления, нарушения дифферен-
цировки слоев, уменьшения толщины сетчатки 
(рис.  1).

При альтернирующем косоглазии, напротив, 
острота зрения парных глаз для дали и близи 
была практически одинаковая; характер зрения 
может быть одновременным не только для близи 
(21 ребенок — 31 %), но и для дали (12 детей — 
18 %), у 17 пациентов (25 %) зафиксирован даже 
бинокулярный характер зрения для близи; зри-
тельная фиксация всегда правильная; показатели 
КЧСМ парных глаз равнозначны (p > 0,01); в то-
мографической структуре макулы патологические 
изменения отсутствуют.

Выявленные в  зрительном статусе обследован-
ных детей указанного возраста особенности по-
зволили разработать для тех из них, кто обладает 
центральной зрительной фиксацией, адекватные 
лечебные алгоритмы, которые приводятся ниже. 
Одни из них предназначены для детей с  монола-
теральным косоглазием (рис. 2), другие  — ​с  аль-
тернирующим (рис. 3 и  4).

Первым шагом в лечении детей с монолатераль-
ным косоглазием, а,  стало быть, и  с  выраженной 
амблиопией становятся меры, направленные на 
повышение остроты зрения косящего глаза в  виде 
пассивной (окклюзия ведущего глаза) и  актив-
ной плеоптики. Поскольку использованные ранее 
методы последней (по  Bangerter A., Cűppers C., 
«слепящим», раздражающим фовеолы сетчатки 
излучением низкоэнергетического гелий-неонового 
или аргонового лазера, стимуляцией зрительного 
анализатора динамическим частотно-контраст-
ным «раздражителем» и  с  помощью зрительного 
аутотренинга) не дали ожидаемых результатов, 
наше внимание привлекли компьютерные про-
граммы, способные повышать работоспособность 
коркового отдела зрительного анализатора за счет 
осмысленного решения пациентом определенных 
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Коррекция выявленной аметропии косящего глаза
+

окклюзия «ведущего» глаза
+

активная плеоптика по программе «Цветок»

Оценка достигнутых результатов и принятие 
решения о дальнейшем лечении

При повышении остроты зрения 
косящего глаза до 0,3–0,4 с одно-
временным появлением альтерни-
рования переход к  ортоптическому 
лечению по  программе «Клинок-3»

При повышении остроты  зрения 
косящего глаза до 0,3–0,4, но 

с  сохранением монолатеральной 
девиации переход к попеременной 

окклюзии парных глаз

При возникновении вторичного аль-
тернирования переход к  курсовому 
ортоптическому лечению по  про-

грамме «Клинок-3»

При отсутствии эффекта от ортоптики переход к хирургическому 
этапу лечения с  последующим возобновлением ортоптики

При страбизме до 15° использование сферопризматиче-
ской  коррекции для достижения ортофории

Рис. 2.	Алгоритм 1. Направленность терапии детей с монолатеральным косоглазием при центральной зрительной фиксации* 
* при наличии угла косоглазия 15° и более лечение целесообразно начинать с выполнения операции на глазодвига-
тельных мышцах амблиопичного глаза

Fig. 2.	 Algorithm 1. The focus of therapy in children with monolateral strabismus with central visual fixation*
	 * In the presence of strabismus angle of 15° or more, it is advisable to begin treatment with an operation on the ocu-

lomotor muscles of the amblyopic eye

Постоянная оптическая коррекция  
выявленной аметропии

Курсовое ортоптическое лечение по программе  
«Клинок-3» в корригирующих очках*

Рис. 3.	Алгоритм 2. Направленность терапии детей с альтернирующим аккомодационным косоглазием. * При наличии у паци-
ента непостоянного расходящегося косоглазия в предложенный комплекс лечебных мероприятий следует добавлять 
тренировки по развитию и укреплению конвергенции

Fig. 3.	 Algorithm 2. The focus of therapy in children with alternating accommodative strabismus. *If the patient has non-constant 
exotropia, training in the development and strengthening of convergence should be added to the proposed complex of 
therapeutic measures

Постоянная оптическая коррекция выявленной  
аметропии*

При страбизме до 15° использование сферопризмати
ческой коррекции для достижения ортофории

Курсовое ортоптическое лечение по программе 
«Клинок-3» в корригирующих очках

Рис. 4.	Алгоритм 3. Направленность терапии детей с частично-аккомодационным и неаккомодационным альтернирующим 
косоглазием. * При наличии остаточного угла девиации в 15° и более лечение целесообразно начинать с выполнения 
операций на глазодвигательных мышцах

Fig. 4.	 Algorithm 3. The focus of therapy in children with partial accommodative and nonaccomodation alternating strabismus*. 
*In cases of a residual deviation angle of 150 or more, it is advisable to start treatment with operations on the extra-
oculomotor muscles
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Таблица 3 (Table 3)
Функциональное состояние зрительного анализатора тех же детей на этапе намеченной терапии*
*в числителе показатели для дали (5 м), в знаменателе — для близи (40 см)
Functional state of visual analyzer of the same children at the stage of planned therapy*
*Here and further in the numerator is given parameter for distance (5m), in the denominator – for near (40 cm)

Показатели
Монолатеральное косоглазие

Альтернирующее
косоглазиес центральной зрительной фик-

сацией
с нецентральной зрительной 

фиксацией

Острота зрения
косящий глаз «ведущий» глаз косящий глаз «ведущий» глаз парный глаз «ведущий» глаз

0,71 ± 0,29
0,84 ± 0,2

0,82 ± 0,2
0,94 ± 0,16

0,074 ± 0,024
0,14 ± 0,04

0,95 ± 0,14
1,0

0,83 ± 0,15
0,9 ± 0,17

0,88 ± 0,12
0,92 ± 0,13

Показатели КЧСМ, Гц 32,6 ± 4,7 35,9 ± 4,9 22,6 ± 5,1 38 ± 7,5 36,0 ± 5,1 36,9 ± 4,9

Харак
тер зре-
ния **

+ 2/4 0/0 18/34
± 2/4 0/0 14/19
– 11/7 9/9 35/14

** «+», «±», «–» — соответственно бинокулярное, одновременное и монокулярное зрение

зрительных задач. Они с  успехом используются 
в глазной клинике СПбГПМУ [6] и во многих дру-
гих стационарах страны [11, 12, 14]. Мы в  своей 
практике использовали лечебно-коррекционную 
программу «Цветок», разработанную сотрудника-
ми Института проблем передачи информации РАН. 
Пациенту предлагается серия однотипных, но ус-
ложняющихся упражнений, состоящих в  поисках 
заданного одиночного символа, например, картин-
ки с изображением животного в окружении других 
изображений, расположенных на лепестках «цвет-
ка» (рис. 5). Окклюзию и тренировки по этой про-
грамме проводили до тех пор, пока острота зре-
ния на косящем глазу не повышалась до 0,3–0,4. 
Если  при этом монолатеральное косоглазие пере-
ходило в альтернирующее, то пациента переводили 
на курсовое ортоптическое лечение по программе 
«Клинок». В последней используется принцип 

анаглифной гаплоскопии (рис. 6). При сохранении 
монолатеральной девиации приступали к  попере-
менной окклюзии парных глаз и  применяли ее до 
момента достижения искомого результата.

Лечение детей с  альтернирующим косоглазием 
различного вида проводили по принципам, пред-
ставленным на рис. 3 и  4. У  детей с  частичным 
аккомодационным и неаккомодационным косоглази-
ем для достижения ортофории или близкого к  ней 
состояния использовали призматическую коррек-
цию. Она оказалась эффективной при угле девиации 
косящего глаза не более 10°. В  противном случае 
прибегали к  корригирующей операции.

Промежуточные результаты лечения кон-
тролируемого контингента детей представлены 
в табл. 3. Из них следует, что лучшие результаты 
получены у детей с альтернирующим косоглазием. 
В частности, у 18 (27 %) из них удалось сформи-

Рис. 5.	Вариант теста из программы «Цветок». Ребенок должен 
найти изображение центрального объекта на одном 
из лепестков «цветка». Прибор фиксирует точность 
и время выполнения поставленной задачи

Fig. 5.	 Version of the test from the program “Flower”. The child 
should find the image of the central object on one of 
the petals "flower". The device records the accuracy and 
lead time of the task

Рис. 6.	Вариант теста из программы «Клинок». В условиях 
анаглифной гаплоскопии ребенок должен слить два 
изображения в один образ. Прибор фиксирует точность 
выполнения поставленной задачи

Fig. 6.	 Version of the test from the “Klinok”. In terms of ana-
glyph haploscope child needs to merge two images 
into one image. The device records the accuracy of 
the task
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ровать бинокулярное зрение для дали. Остальные 
пациенты этой группы нуждаются в  дальнейшем 
лечении.

Благоприятно выглядят и  результаты терапии 
детей с монолатеральным косоглазием. У 8 из них 
удалось не только повысить остроту зрения косяще-
го глаза, но и добиться появления эффекта альтер-
нации. Последнее обстоятельство, в свою очередь, 
позволило перевести этих детей на ортоптическое 
лечение по программе «Клинок» и  восстановить 
бинокулярное зрение для дали у  2  (8 %) детей. 
У  пациентов этой группы заметно выросли пока-
затели КЧСМ.

ВЫВОДЫ
•	 Обследование детей с  монолатеральным содру-

жественным косоглазием должно предусматри-
вать определение характера зрительной фикса-
ции. При отклонении от нормы показана ОКТ 
макулярной зоны сетчатки.

•	 Конечной целью плеоптического лечения детей 
с монолатеральным косоглазием является устой-
чивый перевод его на позиции вторичного аль-
тернирующего косоглазия.

•	 Конечная цель в  лечении детей с  первично 
и  вторично альтернирующим косоглазием  — ​
формирование бинокулярного зрения.

•	 Пациент может считаться излеченным от ам-
блиопии, связанной с  косоглазием, только при 
условии восстановления у  него бинокулярного 
зрения для дали.
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Особенности развития мозолистого тела мозга детей по данным МРТ
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По мере внедрения магнитно-резонансной томографии (МРТ) в практику исследований мозга все чаще обращают 
на себя внимание гипоплазии мозолистого тела при разных заболеваниях центральной нервной системы. В данной 
работе была исследована возрастная динамика развития мозолистого тела на МРТ мозга детей без неврологической 
патологии и их ровесников с детским церебральным параличом (ДЦП). На срединно-сагиттальных изображениях срав-
нивали площадь всего мозолистого тела и его отдельных сегментов. Для анализа использовали оригинальную формулу 
соотношения площадей передних и задних сегментов комиссуры — коэффициент мозолистого тела (kCC). Обнаружено, 
что у детей группы контроля площадь мозолистого тела увеличивается, наиболее интенсивно растет валик комиссуры. 
У  детей с ДЦП площадь мозолистого тела хотя и увеличивается с возрастом, но остается достоверно меньше, чем 
у здоровых детей, а относительная площадь валика почти не меняется. При этом kCC у детей с ДЦП достоверно ниже, 
чем в группе контроля. Известно, что группой риска по ДЦП являются недоношенные дети. Было проведено сравни-
тельное морфометрическое исследование мозолистого тела и kCC на томограммах мозга доношенных и недоношенных 
детей раннего грудного возраста. Установлено, что у детей с неполным сроком гестации на момент рождения площадь 
комиссуры меньше, чем у доношенных сверстников, а kCC достоверно ниже. Таким образом, были получены показатели, 
которые позволили как охарактеризовать возрастную динамику развития мозолистого тела, так и с высокой степенью 
достоверности различать мозг детей из группы контроля и с ДЦП, а также определять вероятную группу риска по 
ДЦП среди детей младшего грудного возраста.

Ключевые слова: пренатальное развитие; мозолистое тело; детский церебральный паралич; недоношенные дети; МРТ.
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With the wide use of magnetic resonance imaging (MRI) in clinical practice, more attention is paid to corpus callosum 
hypoplasia in children with various central nervous system diseases, including the cerebral palsy. We compared the areas 
of corpus callosum segments on the mid-sagittal MR images of the children with cerebral palsy and a control group; 
full-term infants and preterm infants. During the postnatal development, overall callosum area naturally increases, but 
single segments change differently in both absolute and relative values. In the control group, the relative area of the 
splenium grew insignificantly, whereas for the genu, it was stable. Children with cerebral palsy also show age-specific 
growth, but the area of corpus callosum is smaller compared with equal age children in the control group. We found an 
increased relative area of corpus callosum genu and a decrease of anterior body and splenium in the cerebral palsy group 
compared with the control group. The kCC index shows higher values in the control group than in any age subgroup 
of  children with cerebral palsy. Mean values for the control group steadily increase with age, whereas in the cerebral 
palsy group, they remain the same. For every age-specific group, the difference of kCC was statistically significant. 
Mean  kCC index values depend on gestational age and are statistically lower in preterm infants compared with full-
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Мозолистое тело (corpus callosum, CC) — ​самый 
крупный тракт конечного мозга, который объеди-
няет новую кору обоих полушарий и  с  которым 
традиционно связывают представления о  латера-
лизации функций, особенностях поведения чело-
века и его когнитивных способностях. С широким 
внедрением в клиническую практику методов маг-
нитно-резонансной томографии (МРТ) стали обра-
щать внимание на гипо- и  дисплазии СС у  детей 
с  заболеваниями ЦНС различного генеза: с  дет-
ским церебральным параличом (ДЦП), с  феталь-
ным алкогольным синдромом, у детей, рожденных 
женщинами с гипотиреозом, и т. д. — ​всего около 
50  заболеваний [12, 26, 35,  39]. 

ДЦП  — ​ведущая причина детской инвалидно-
сти во всем мире, формирует группу непрогрес-
сирующих поражений головного мозга, которые 
в  подавляющем большинстве случаев возникают 
пренатально и  частота встречаемости которых по-
стоянно растет, достигая в  среднем  2,11  случая на 
1000 новорожденных в год [6, 31]. Неоднократно от-
мечена положительная корреляция роста заболевае-
мости ДЦП и численности новорожденных с низкой 
и экстремально низкой массой тела, но адекватного 
объяснения этому не найдено [31]. В то же время по 
данным МРТ в структуре мозга детей с ДЦП, кроме 
типичных отклонений, таких как кистозные лейко-
маляции, локальные очаги демиелинизации, вентри-
куломегалия  [11,  13], отмечают дефицит  кортико-
спинального, сенсомоторных трактов мозга, а также 
гипоплазии СС [32, 38]. Одна из возможных причин 
развития гипоплазий  СС  — ​валлеровская дегене-
рация аксонов. Это явление было открыто более 
100  лет назад и  представляет собой антероградное 
перерождение аксонов,  их миелиновой оболочки 
после гибели нейронов и/или отделения аксона от 
тела клетки. Гистологически  такие аксоны визуа-
лизируются на протяжении  первых двух недель 
после травмы, по результатам структурной МРТ 
изменения белого вещества той же природы обна-
руживают через три недели после инсульта [16, 22]. 
У новорожденных методом диффузионно-тензорной 
томографии нарушения целостности нисходящих 
трактов и  СС визуализируют уже в  первые сутки 
после инсульта, это так называемая преваллеров-
ская дегенерация  [10, 19]. На более поздних сро-
ках судить о  причине гипоплазии трактов можно 

по уменьшению плотности инициальных нейронов 
и истончению коры. Так, в модельных эксперимен-
тах на животных наблюдают прямую корреляцию 
уменьшения количества транскаллозальных воло-
кон, плотности нейронов и  толщины коры полуша-
рий [7, 36]. В  то  же время у  взрослых пациентов 
с агенезиями СС сниженную толщину коры описы-
вают только в  первичных сенсорных и  моторном 
полях коры [9].

Анализируя причины гипоплазий СС у  детей 
с  ДЦП и  иными заболеваниями пренатального 
генеза, необходимо учитывать известный факт ге-
терохронного развития коры и  периоды ее повы-
шенной уязвимости. Во второй половине гестации 
критический период развития коры связан с  пост-
миграционной дифференцировкой нейронов, когда 
клетки уязвимы по отношению к  тератогенным 
факторам. Разные корковые территории проходят 
этот период гетерохронно. В качестве маркеров та-
ких периодов чаще всего используют белки пре-, 
постсинапсов и цитоскелета. К последним относит-
ся белок микротрубочек МАР2, который позволяет 
идентифицировать морфотип клетки и  период ак-
тивного синаптогенеза, то есть критический пери-
од постмиграционной дифференцировки с высокой 
уязвимостью нейронов [37]. Во  втором и  начале 
третьего триместра гестации кора предцентраль-
ной, постцентральной, перисильвиевой и префрон-
тальной областей полушарий демонстрирует опе-
режающую постмиграционную дифференцировку, 
о  чем свидетельствует сравнительно большая ее 
толщина по результатам плодной МРТ  [15,  34] 
и  МАР2-позитивные пирамидные клетки в  сло-
ях  III и  V [5, 44]. Эти нейроны инициируют 
как нисходящие, так и  корково-корковые связи, 
в  том числе транскаллозальные. Таким образом, 
можно обоснованно полагать, что в  зависимости 
от временного совпадения критического периода 
развития клеток, неблагополучного периода бере-
менности или преждевременного рождения нейро-
дегенеративный процесс затронет разные области 
коры и скажется на организации проводящих трак-
тов. Принимая во внимание строгую топографию 
каллозальных волокон, локальные гипоплазии СС 
можно рассматривать как следствие избирательной 
гибели нейронов, последующей валлеровской де-
генерации транскаллозальных аксонов. Опираясь 

term infants. Selective corpus callosum hypoplasia found in the current research could be due to Wallerian degeneration 
or a  decreased  number of axons in some of its segments. This could be explained by the disruption of neurogenesis 
in certain cortical areas. The morphometric index kCC can be used to detect deviations in the corpus callosum structure 
associated with prematurity and cerebral palsy.

Keywords: prenatal development; corpus callosum; human; cerebral palsy; diagnosis; preterm infants; MRI.
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на эту гипотезу, был разработан количественный 
метод диагностики ДЦП по морфометрическим 
параметрам СС на срединных сагиттальных томо-
граммах мозга [4]. Диагностическая значимость 
такого метода может быть существенно повышена 
его адаптацией к  анализу томограмм детей млад-
шего грудного возраста.

Цель настоящего исследования заключается 
в  сравнительной морфометрической оценке со-
стояния мозолистого тела по результатам МРТ 
мозга детей разного возраста без патологий ЦНС 
и  с  ДЦП, а  также доношенных и  недоношенных 
детей раннего грудного возраста.

Материа л и методы исследования
В исследование включены результаты обследо-

вания детей, выполненных на отделении лучевой 
диагностики Санкт-Петербургского государствен-
ного педиатрического медицинского универси-
тета (СПбГПМУ). Все дети проходили обследо-
вание  по назначению врача-невролога в  период 
с 2008 по 2013  г. Новорожденные дети проходили 
МРТ-обследования в 2011  г. в ходе стационарного 
лечения в  отделении патологии новорожденных 
СПбГПМУ. По результатам обследования во всех 
случаях имелось заключение врача-радиолога. Ро-
дители или опекуны детей подписывали информи-
рованное согласие на использование результатов 
обследования в  открытых публикациях, исследо-
вание одобрено этическим комитетом СПбГПМУ.

В первой части работы был осуществлен срав-
нительный анализ МР-томограмм мозга детей 
обоих полов в  возрасте от 2 до 11  лет без не-
врологических заболеваний (n = 50; 24 мальчика, 
26  девочек) и  их сверстников с  диагнозом ДЦП 
(n = 60; 27 мальчиков, 33 девочки). Дети группы 
контроля проходили диагностическое обследование 
по поводу таких заболеваний, как отит, синусит, 
ушиб головы. Изображения были получены на то-
мографе General Electric Signa HDx с  напряжен-
ностью поля 1,5 T с  использованием 8-канальной 
катушки приема сигнала в  режимах T1 и  T2 fl3d 
с шагом в 2 мм и  толщиной среза 2,5 мм в  сагит-
тальной и  аксиальной проекциях.

Для исследования были отобраны МР-то
мограммы удовлетворительного контраста и  без 
выраженных структурных патологий мозга. По за-
ключению врача-радиолога у  всех детей с  ДЦП 
обнаружена перивентрикулярная лейкомаляция. 
Во всех 110 случаях мозолистое тело мозга было 
полностью сформировано. Сравнительный анализ 
развития СС мозга детей с  ДЦП и  группы кон-
троля осуществляли с  учетом возраста пациентов. 
Принимая во внимание индивидуальную вариа-
бельность онтогенетических преобразований мозга 
и психомоторного развития детей, были выделены 
8 возрастных подгрупп сравнения (табл. 1). Пол 
детей не учитывали ввиду малочисленности этих 
подгрупп.

В дополнение к  стандартным протоколам МРТ 
одному ребенку 3  лет, двум  — ​4  лет и  одно-
му  — ​11  лет выполняли диффузионно-тензорную 
томографию (ДТ-МРТ). Сканирование проводи-
ли по протоколу одноимпульсной эхопланарной 
томографии без подавления сигнала от свобод-
ной воды. Использовали следующие параметры: 
TR = 6000 мс, ТЕ = 96,6 мс, толщина среза — ​5 мм, 
пропуск  — ​6  мм, FOV  — ​280  мм, матрица  — ​
256 × 256, значение фактора диффузии b = 1000 
для всех 16 направлений градиента. Коэффициент 
фракционной анизотропии (КФА), отражающий 
степень направленности диффузии в  каждом еди-
ничном элементе объема (вокселе) томограммы, 
рассчитывали общепринятым методом [8].

Во второй части исследований был выполнен 
сравнительный анализ 16 МР-томограмм мозга де-
тей раннего грудного возраста, рожденных на сроке 
гестации от 27 до 42 недель. Дети были обследо-
ваны однократно в первые недели после рождения 
в открытом томографе Siemens Magnetom Concerto 
0,2 T в  режимах T1 и  T2 fl3d c толщиной среза 
5 мм, шагом 5 мм, в двух проекциях — ​аксиальной 
и сагиттальной. Из анализа МР-изображений были 
исключены гипоконтрастные томограммы с нечет-
кими границами серого и  белого вещества и  слу-
чаи с  выраженной дисплазией полушарий мозга, 
с перивентрикулярной лейкомаляцией; с острой ги-
дроцефалией заместительного типа со значительно 

Группы
Возрастные подгруппы, лет

2–3 3–4 4–5 5–6 6–7 7–8 8–9 9–11
Контроль 11 + 1ДТ 14 + 2ДТ 8 8 14 13 11 12 + 1ДТ
ДЦП 24 18 18 13 7 8 6 6
Примечание: ДТ — диффузионно-тензорная томография

Таблица 1 (Table 1)
Численный состав возрастных подгрупп сравнения детей с детским церебральным параличом и контроля
The number of cases in each age subgroups for groups with cerebral palsy and control
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расширенными периваскулярными пространства-
ми, с  обширными гипоксически-ишемическими 
поражениями мозга, дисгенезией мозолистого тела 
и кистой прозрачной перегородки. По заключению 
врача-радиолога у  всех недоношенных детей от-
мечены признаки слабовыраженной гидроцефалии 
открытого типа и  умеренной дисмиелинизаци-
ей. По литературным данным, такие отклонения 
в  структуре мозга не приводят к  развитию невро-
логических нарушений, на что указывают резуль-
таты ретроспективного анализа томограмм мозга 
новорожденных, проведенного с  учетом психомо-
торного развития детей в двухлетнем возрасте [43]. 
Во всех случаях мозолистое тело было полностью 
сформировано. В группу доношенных вошли 6 де-
тей, родившихся на сроке 38–42 недели, а в группу 
недоношенных  — ​10 детей, родившихся на сроке 
27–36 недель.

Морфометрический анализ осуществляли при 
помощи свободно доступных программ просмотра 
и  обработки изображений DICOM Viewer 1 и  NIH 
ImageJ [39].

Все морфометрические исследования прово-
дили на срединных сагиттальных томограммах 
мозга поэтапно и  автоматически 2: 1) выравнивали 
изображения по передней и  задней комиссурам, 
предварительно соединив их прямой линией и по-
вернув изображение таким образом, чтобы данная 
линия стала строго горизонтальной; 2) разделяли 
СС по схеме Вителсон [47] на семь сегментов: 
клюв (СС1), колено (СС2), передняя (СС3), сред-
няя (СС4) и  задняя части ствола (СС5), переше-
ек (СС6), валик  (СС7). В  контексте поставленных 
задач точное выделение частей мозолистого тела 
особенно важно, так как транскаллозальные связи 
отличаются высокой упорядоченностью: в  составе 
клюва, колена и  передней части ствола проходят 
аксоны, соединяющие префронтальные области 
коры; в  средней и  задней частях ствола  — ​пре-
моторные и  дополнительные моторные; в  составе 
перешейка  — ​пред- и  постцентральные; аксоны, 
связывающие затылочные и  височные области 
коры, проходят в  составе валика [20]. После вы-
деления сегментов подсчитывали площади каждого 
из них и  общую площадь комиссуры. Клюв, как 
самую малую ростральную часть СС, не удается 
четко выделить на всех томограммах, поэтому дан-
ный сегмент мозолистого тела был исключен из 
анализа.
1  The Tudor DICOM tools. Available at: http://santec.tudor.lu/
project/dicom. (accessed 01.12.2017).
2  Зыкин П.А., Ткаченко Л.А., Краснощекова Е.И. Программа 
автоматической сегментации мозолистого тела и расчета диаг
ностического индекса (Callocometry). Свидетельство о государ-
ственной регистрации ЭВМ № 2015661246 от 21 октября 2015 г.

В качестве интегрального морфометрического 
показателя был использован ранее запатентован-
ный коэффициент мозолистого тела 3. Формула ко-
эффициента мозолистого тела (kCC) представляет 
собой соотношение площадей сегментов переднего 
и  заднего отделов мозолистого тела: 

kCC = (СС2 + СС3) ∙ СС6/СС7.

Для анализа томограмм мозга детей раннего 
грудного возраста дополнительно использовали ши-
ротно-продольный показатель [28], который являет-
ся соотношением битемпорального (БТД) и фронто-
окципитального (ФОД) диаметров мозга:

БТД/ФОД ∙ 100.

Статистическую обработку результатов осу-
ществляли в  программе Statistica 6.0. Применяли 
методы описательной статистики: среднее ариф-
метическое, стандартное отклонение. В  качестве 
критерия достоверности различий использовали 
U-критерий Манна – Уитни.

Результаты исследования
Динамику развития СС мозга детей без невро-

логических патологий и  ее изменение при ДЦП 
в  разных возрастных подгруппах оценивали по 
общей площади СС, площади отдельных сегмен-
тов СС относительно площади всей комиссуры 
на срединном сагиттальном срезе, коэффициенту 
мозолистого тела (kCC). У  детей группы контро-
ля общая площадь СС с  возрастом закономерно 
увеличивалась, его отдельные сегменты по аб-
солютным и  относительным значениям площади 
изменялись по-разному (рис. 1). В группе контро-
ля во всех возрастных подгруппах максимальную 
площадь имели колено и  валик (сегменты СС2 
и  СС7). С  возрастом абсолютная площадь этих 
сегментов поступательно росла, при этом отно-
сительная площадь  валика незначительно воз-
растала, а  колена  — ​нет. Абсолютные площади 
остальных сегментов (СС3–СС6) менялись очень 
слабо, при этом наиболее стабильными оказались 
сегменты СС5 (задняя часть ствола) и СС6 (пере-
шеек).

В качестве интегрального показателя со-
стояния  СС у  детей с  ДЦП и  группы контро-
ля был использован коэффициент мозолистого 
3  Зыкин П.А., Краснощекова Е.И., Ткаченко Л.А., Ялфимов А.Н. 
Способ диагностики детского церебрального паралича (ДЦП). 
Патент на изобретение РФ № 2473311. Доступен по: https://
patents.google.com/patent/RU2473311C1/ru (дата обращения 
01.12.2017).
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Рис. 1.	Площади сегментов мозолистого тела у детей разного возраста с детским церебральным параличом и группы 
контроля

Fig. 1.	 Age-specific average absolute size of the individual CC segments of control group and CP group children
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Рис. 2.	Индивидуальные значения коэф-
фициента kCC для детей с детским 
церебральным параличом и груп-
пы контроля (маленькие значки) 
и  средние значения kCC по воз-
растным подгруппам (большие 
значки). Пунктирной линией от-
мечено пороговое значение kCC

Fig. 2.	 Individual kCC values in the control 
(small diamonds) and CP (small cir-
cles) children groups. Mean values 
are big diamonds and big circles ac-
cordingly. Dotted line – threshold 
kCC value

тела. Его  значения в  группе контроля выше, чем 
у  детей с  ДЦП, во всех возрастных подгруппах 
(рис.  2).

Средние значения коэффициента по возрастным 
подгруппам у  детей без патологий ЦНС увеличи-
ваются, а  с  ДЦП  — ​нет. Установлено пороговое 
значение kСС, равное 200. При этом у 85 % детей 
с  ДЦП значения этого коэффициента было ниже 
200, а у 78 % детей группы контроля — ​выше 200. 
Во всех возрастных подгруппах эти различия были 
достоверны (р ≤ 0,01), для подгруппы 5–6  лет по-
рог достоверности был ниже (р ≤ 0,05).

Таким образом, морфометрический анализ СС 
и  коэффициент kСС позволили охарактеризовать 
как возрастную динамику развития мозолисто-
го тела, так и  с  высокой степенью достоверно-
сти различать мозг детей из группы контроля 
и  с  ДЦП.

Один из вариантов МРТ  — ​ДТ-МРТ  — ​позво-
ляет исследовать трактографию и изменение КФА, 
отражающего степень миелинизации трактов. Такое 
исследование было проведено как дополнительное 
четырем детям из группы контроля в  возрасте 3, 
4 и  11  лет (рис. 3).
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Рис. 3.	Выделение (a) и трактография (b) сегментов СС2 и СС7 
мозолистого тела на аксиальной, сагиттальной ДТ-МРТ 
мозга ребенка 4 лет и значения коэффициента фракци-
онной анизотропии колена (СС2) и валика (СС7) у детей 
разного возраста (c)

Fig. 3.	 Selection (a) and tractography (b) of corpus callosum 
segments СС2 and СС7 on axial and sagittal DT-MRI of 
4 years old children. Fractional anisotropy of genu (СС2) 
and splenium of corpus callosum (СС7) of children at 
different age (c)
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В ходе обработки и  анализа томограмм были 
восстановлены тракты в  составе колена (сег-
мент  СС2) и  валика (сегмент СС7) (рис. 3, a,  b), 
проведено сравнение КФА как между указанны-
ми сегментами, так и  в  зависимости от возраста 
детей. Из-за малочисленности группы статистиче-
ский анализ не проводили, результаты позволяют 
говорить только о тенденции повышения КФА мо-
золистого тела с возрастом, при более выраженном 
увеличении коэффициента для трактов валика по 
сравнению с  коленом (рис. 3, c). Эти предвари-
тельные результаты подтверждают обнаруженную 
закономерность об изменении относительной пло-
щади валика и  колена у  детей группы контроля 
в  период с  2 до 11  лет.

Значения площади каждого сегмента и коэффи-
циента мозолистого тела зависят от срока гестации 
и достоверно ниже у недоношенных детей, чем 
у доношенных (рис. 4, 5). Кроме того, обозначено 
пороговое значение kСС, равное 60, по которому 
мозг недоношенных детей отличается от мозга де-
тей, рожденных в срок, в 90 % случаев.

В качестве дополнительного признака относитель-
ной зрелости мозга при сравнении томограмм доно-
шенных и недоношенных детей был использован ши-
ротно-продольный показатель, который представляет 
собой соотношение БТД/ФОД. Теоретической предпо-
сылкой для использования этого показателя в настоя-
щем исследовании служит то, что мозг недоношенных 
детей раннего грудного возраста имеет долихоцефа-
лическую, то есть вытянутую фронто-окципитально, 
форму с  заметно сглаженными височными долями 
и,  соответственно, меньшим битемпоральным (ши-

Рис. 4.	Площади сегментов мозолистого тела у детей младшего 
грудного возраста, рожденных в срок и недоношенных. 
*р ≤ 0,05; **р ≤ 0,01

Fig. 4.	 Corpus callosum segments area of on-term versus pre-
term infants. *р ≤ 0,05; **р ≤ 0,01

Рис. 5	И ндивидуальные значения коэффициента kCC для до-
ношенных (Д) и недоношенных (НД) детей младше-
го грудного возраста (маленькие значки) и средние 
значения kCC по подгруппам (большие значки). Пунк
тирной линией отмечено пороговое значение kCC (а). 
Выделение сегментов мозолистого тела на срединной 
сагиттальной томограмме мозга ребенка младшего 
грудного возраста (b). ** р ≤ 0,01

Fig. 5	 The kCC values of pre-term and on-term infants. Small 
diamonds – individual cases from on-term and pre-term 
groups, big empty diamonds – mean kCC value of pre-term 
and term groups. Dotted line – threshold value of the 
kCC (а). Segmentation of corpus callosum of mid-sagittal 
MRI of an infant (b). ** р ≤ 0,01

Рис. 6	И ндивидуальные значения показателя БТД/ФОД для 
доношенных (Д) и недоношенных (НД) детей младше-
го грудного возраста — маленькие значки и средние 
значения — большие значки (a). Аксиальная томограм-
ма мозга ребенка младшего грудного возраста с обо-
значенными фронто-окципитального и битемпораль-
ного диаметров мозга (b)

Fig. 6	 BTD/FOD ratios of preterm and on-term infants. Small 
diamonds – individual cases from on-term and pre-term 
groups, big empty diamonds – mean BTD/FOD ratio of 
pre-term and term groups (a). Axial MRI of an infant 
with FOD and BTD being overlayed on it (b)

ротным) размером. С увеличением гестационного сро-
ка объем височных долей увеличивается, вследствие 
чего форма мозга доношенных детей приближается 
к брахицефалической [28]. Таким образом, предпола-
гали, что у доношенных детей, по сравнению с недо-
ношенными, соотношение БТД/ФОД снижается. Од-
нако значения данного показателя, полученные при 
анализе аксиальных томограмм мозга детей на уров-
не максимального развития головки хвостатого ядра, 
передних рогов латеральных желудочков и  полости 
прозрачной перегородки, характеризуются большим 
разбросом. Сравнение средних значений не выявило 
статистически достоверных отличий (рис. 6).

Пл
ощ

ад
ь 

се
гм

ен
та

, п
к

Сегменты мозолистого тела, СС

25

СС2* СС3* СС4* СС5* СС6* СС7**

50

75

100

125

150

175

200

225

0

Рожденные в срок

Недоношенные

Corpus callosum Segments, CC

On-term infants

Pre-term infants

Se
gm

en
t 

ar
ea

, p
x

Д / On-termД / On-term

FOD

BDT

НД / Pre-termНД / Pre-term

BD
T/

FO
D

 r
at

io



оригинальные статьи / ORIGINAL Studies

◆ Педиатр. Т. 9. Вып. 1 / Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(1)  	I SSN 2079-7850 

44

Таким образом, исследование томограмм мозга 
детей младшего грудного возраста, основанное на 
анализе площади мозолистого тела, его отдельных 
сегментов, коэффициента мозолистого тела, а  так-
же широтно-продольного показателя указывает на 
то, что коэффициент мозолистого тела наиболее 
достоверно характеризует мозг недоношенных де-
тей в  сравнении с  доношенными.

Заключение
Несмотря на развитие и  широкое исполь-

зование методов нейровизуализации, к  на-
стоящему времени отсутствует общепринятая 
классификация структурных нарушений мозга 
при  ДЦП  [12,  25,  30]. Различные варианты по-
ражения белого вещества при этом заболевании 
встречаются наиболее часто (в  32,9 % случаев) 
и привлекают исследователей в связи с использо-
ванием в  качестве возможного прогностического 
маркера [25, 30, 43]. К  самым чувствительным 
маркерам деструктивных процессов в  централь-
ной нервной системе при ДЦП относят мозолистое 
тело и кортикоспинальный тракт [18, 27, 41]. При 
этом показатели фракционной анизотропии этих 
структур статистически значимо коррелируют 
с  тяжестью двигательных нарушений при одной 
из самых распространенных форм ДЦП  — ​спа-
стической диплегии [27]. Высказывается мнение, 
что сниженный КФА именно мозолистого тела, 
а не кортикоспинальных трактов является точным 
индикатором моторного дефицита у  детей с  ди-
плегической формой ДЦП, особенно в отношении 
тонких мануальных навыков [24, 29, 46]. Мозоли-
стое тело при ДЦП тоньше, чем у  неврологиче-
ски здоровых детей, что соотносится с  диффуз-
ной потерей всего белого вещества полушарий 
мозга. При общем истончении СС у детей с ДЦП 
больше всего страдают валик, в  меньшей степе-
ни  — колено СС [32]. Наши данные подтверж-
дают это наблюдение.

Согласно результатам наших исследований у де-
тей в возрасте от 2 до 11 лет площадь комиссуры на 
срединных сагиттальных срезах достоверно ниже 
у  больных ДЦП в  сравнении с  их ровесниками 
без неврологических патологий. Значения коэф-
фициента мозолистого тела при ДЦП достоверно 
меньше, чем в  группе контроля, независимо от 
возраста. При этом у  85 % исследованных детей 
с  ДЦП значения kСС ниже порогового значения, 
а  у  78 % детей группы контроля  — ​выше.

Сниженная площадь всего СС, а  также более 
выраженные, по сравнению с  другими сегмента-
ми, гипоплазии валика у  детей с  ДЦП могут быть 
следствием нарушения пре-, перинатального кор-

тикогенеза. Исследования с  помощью ДТ-МРТ по-
казывают, что в  пренатальном периоде изменения 
в  микроструктуре коры отражают постепенное 
снижение ее анизотропии, а именно возрастающую 
ветвистость базальных дендритов, иннервацию кор-
тикальной пластинки таламо-кортикальными и кор-
тико-кортикальными волокнами [17, 21]. При этом 
анизотропия теряется раньше в  центральных об-
ластях коры, затем в  затылочной, но фиксируется 
во фронтальной и  височной примерно до 35 GW. 
Эти данные, так же как результаты гистологических 
исследований [5, 44], указывают на гетерохронную 
последовательность критических периодов разви-
тия коры, характеризующихся повышенной уяз-
вимостью нейронов. Из  этого следует, что изби-
рательные гипоплазии СС у  детей с  ДЦП могут 
быть связаны с валлеровской дегенерацией аксонов 
в  определенных сегментах СС из-за нарушений 
нейрогенеза в  тех областях коры, критический пе-
риод развития которых совпал с преждевременным 
рождением и/или воздействием тератогенных фак-
торов. В частности, избирательные гипоплазии СС, 
вследствие сниженной плотности аксонов, показа-
ны у  больных аутизмом [45].

Показатель заболеваемости ДЦП в  России зна-
чительно превышает известные средние значе-
ния по другим странам и  колеблется в  пределах 
5–9 случаев на 1000 детей [1]. Особенно значитель-
но число пациентов с диагнозом ДЦП возросло за 
последние 10 лет — ​с 7,1 тысячи человек в 2005  г. 
до 7,7 тысячи в 2014  г. среди пациентов в возрасте 
от 0 до 14  лет [2]. Высокая заболеваемость ДЦП 
положительно коррелирует с  ростом численности 
новорожденных с  низкой и  экстремально низкой 
массой тела на момент рождения, которую отме-
чают в РФ в последние годы. Отчасти это связано 
с  введением в  клиническую практику России кри-
териев живорождения, рекомендованных ВОЗ  [3]. 
Недоношенность чаще всего ассоциируется с  от-
клонениями в  структурно-функциональной ор-
ганизации мозга, и  прежде всего белого веще-
ства [14, 33]. Несмотря на это, надежные критерии 
ранней диагностики заболеваний внутриутробно-
го генеза разработаны недостаточно. Гипоплазии 
мозолистого тела очень часто описывают у  недо-
ношенных детей вне зависимости от их возраста 
на момент обследования  [40, 42,  43]. В  послед-
ние годы для оценки миелинизации церебральных 
структур у  плода и  новорожденных широко при-
меняют ДТ-МРТ, оценивая значения КФА. Установ-
лено, что у  плода повышение КФА пирамидных 
трактов происходит уже на 23-й  неделе гестации, 
далее в  области зрительных трактов и  мозолисто-
го тела [15,  48]. У недоношенных новорожденных 
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с  аномально низкими значениями КФА в  несколь-
ких областях белого вещества, включая СС, в даль-
нейшем был диагностирован ДЦП, в отличие от до-
ношенных и  недоношенных детей с  нормальными 
значениями КФА [23].

В нашем исследовании сравнивались особен-
ности СС на томограммах мозга детей раннего 
грудного возраста со сроком гестации от 27 до 
42  недель. Результаты работы показали, что у  не-
доношенных детей площадь СС в  целом меньше, 
чем у детей, рожденных в срок. Значения коэффи-
циента мозолистого тела у  недоношенных детей 
были достоверно ниже, чем у доношенных, и ниже 
порогового уровня. Полученные данные указывают 
на то, что дети с  неполным сроком гестации на 
момент рождения и значениями kCC ниже порого-
вого могут быть с высокой вероятностью отнесены 
к  группе риска по ДЦП.

Выводы
1.	 По результатам МРТ-морфометрии мозга у  де-

тей с  ДЦП мозолистое тело тоньше, а  коэффи-
циент мозолистого тела ниже, чем у ровесников 
без неврологических патологий во всех возраст-
ных группах. У  85 % детей с  ДЦП kCC ниже 
порогового значения, а  у  78 % детей группы 
контроля  — ​выше.

2.	 По результатам МРТ-морфометрии мозга детей 
младшего грудного возраста мозолистое тело 
тоньше у  недоношенных детей в  сравнении 
с  доношенными. У  90 % недоношенных детей 
коэффициент мозолистого тела имел значения 
ниже порогового уровня.
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Нейроциркуляторная дистония занимает особое место среди распространенных сердечно-сосудистых болезней. 
С  одной стороны, она является едва ли не самым часто диагностируемым кардиологическим заболеванием ам-
булаторного уровня у пациентов молодого возраста, с другой  — сегодня, как и десятилетия назад, остаются не 
вполне определенными ее клинико-нозологические рамки и диагностические критерии. Одним из характерных 
проявлений нейроциркуляторной дистонии служит снижение физической работоспособности пациентов, обуслов-
ленное как недостатком волевых качеств и детренированностью, так и нарушениями кислородного и гемодина-
мического обеспечения физической нагрузки. В рамках настоящего исследования было показано, что одним из 
факторов, ограничивающих переносимость физических нагрузок (ФН) у больных нейроциркуляторной дистонией 
(НЦД), выступает недостаточный прирост показателей сердечного выброса на всех ступенях выполняемой до-
зированной нагрузки. Описанные особенности гемодинамического обеспечения ФН были наиболее выражены 
у больных с низкой толерантностью к нагрузке, в то время как в группе с высокой физической работоспособно-
стью они носили характер статистически недостоверных тенденций. Восстановительный период у больных НЦД 
был затянут: ЧСС, в отличие от здоровых, не возвращалась к исходным значениям даже на 10-й минуте. В тече-
ние всего восстановительного периода у больных сохранялось отмечавшееся на высоте нагрузки относительное 
снижение ударного и сердечного индексов. Возможно, одной из причин гемодинамической дезадаптации больных 
НЦД к ФН и снижения физической работоспособности является нарушение их ортостатической устойчивости, 
недостаточность механизмов, обеспечивающих адекватный венозный возврат и сердечный выброс. Гиперреак-
тивность сердечно-сосудистой системы, проявляющаяся в устойчивой тенденции к тахикардии и повышению 
периферического сосудистого тонуса, может при этом играть компенсаторную роль.

Ключевые слова: нейроциркуляторная дистония; физическая работоспособность; центральная гемодинамика.
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Neurocirculatory dystonia occupies a special place among the most common cardiovascular diseases. On the one 
hand, it is almost the most often diagnosed cardiologic ambulatory disease in young patients, on the other hand, 
its clinical-nosological framework and diagnostic criteria have remain not completely defined just as decades ago. 
One of the characteristic manifestations of neurocirculatory dystonia is a reduction in physical capacity of patients, 
due both to the lack of strong-willed qualities and detraining, and disorders of oxygen and hemodynamic support 
of physical activity. In this study, it was shown that one of the factors limiting exercise tolerance in patients with 
neurocirculatory dystonia, is the lack of growth of parameters of cardiac output at all levels of exercise stress. 
These features of hemodynamic support of physical activity were most pronounced in patients with low tolerance 
to the load, while in the group with high physical ability they were in limits of statistically non-significant trends. 
The recovery period in patients neurocirculatory dystonia was extended: heart rate, in contrast to the healthy 
persons, did not return to initial values even for 10 minutes. Throughout the recovery period, patients remained 
observed at the peak of the load relative reduction in stroke and cardiac indexes. Perhaps one of the causes of 
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hemodynamic dysadaptation in NDC patients to physical activity and reduced physical performance is a violation of 
their orthostatic reactions, the lack of mechanisms that ensure adequate venous return and cardiac output. Hyper-
reactivity of the cardiovascular system, manifested in a consistent trend of tachycardia and increased peripheral 
vascular tone, may play a compensatory role.

Keywords: neurocirculatory dystonia; physical capacity; сentral hemodynamics.

Введение
Нейроциркуляторная дистония (НЦД) занима-

ет особое место среди распространенных сердеч-
но-сосудистых болезней. С  одной стороны, она 
является едва  ли не  самым часто диагностиру-
емым кардиологическим заболеванием амбула-
торного уровня у  пациентов молодого возраста, 
с  другой  — ​сегодня, как и  десятилетия назад, 
остаются не  вполне определенными ее клинико-
нозологические рамки и  диагностические крите-
рии. Это,  однако, не  мешает терапевтам, карди-
ологам, невропатологам и  другим специалистам 
ежедневно пользоваться этим диагнозом в  своей 
практической работе. Педиатры  же нередко рас-
сматривают НЦД у  детей и  подростков как пре-
диктор ишемической болезни сердца, атероскле-
роза и артериальной гипертензии, развивающихся 
в  зрелом возрасте [1].

История изучения НЦД насчитывает около века. 
В 1918  г. Oppenheimer впервые предложил термин 
«нейроциркуляторная астения» и поныне использу-
емый в  англоязычной литературе для обозначения 
состояния «генерализованной слабости» сердечно-
сосудистой системы, обусловленной нарушениями 
центральной нервной регуляции и  повышени-
ем чувствительности периферических вегетатив-
ных структур [19]. Позднее клиническая картина 
«функциональных сердечно-сосудистых наруше-
ний» многократно описывалась под названиями 
«раздраженное сердце», «синдром усилия», «сол-
датское сердце», «синдром да  Коста» и  т. п., ко-
торые, впрочем, не  стали общеупотребительными.

В работах классика отечественной кардиологии 
Г.Ф. Ланга разрабатывалась концепция «сердечно-
сосудистого невроза» как следствия «нарушений 
функции нейрогуморальной регуляции крово
обращения на  почве патологического состояния 
нервной системы и  в  особенности психической 
сферы и  вегетативной нервной системы» [6]. Она 
нашла логическое продолжение в  исследованиях 
Н.Н. Савицкого [11], который ввел в  обиход оте
чественной медицины термин «нейроциркулятор-
ная дистония», выражающий дисрегуляторный 
характер расстройств и  преимущественную заин-
тересованность сердечно-сосудистой системы при 
этом заболевании. Он же предложил клиническую 
классификацию НЦД, в соответствии с которой вы-

деляют кардиальный (приблизительно соответству-
ющий по  смыслу нейроциркуляторной астении), 
гипертензивный и гипотензивный типы. Благодаря 
своей простоте и  наглядности эта классификация 
продолжает широко использоваться в России и се-
годня, закрепив именно такое наименование этой 
нозологической формы.

Авторитетные отечественные исследователи [8] 
дают весьма общее определение НЦД как заболе-
вание «с многочисленными клиническими проявле-
ниями, из  которых наиболее стойкими и  частыми 
являются кардиоваскулярные расстройства, респи-
раторные и  вегетативные нарушения, астенизация 
и  плохая переносимость жизненных ситуаций, ко-
торые и обусловливают болезнь». Подчеркивается, 
что «при отсутствии четких признаков органиче-
ского поражения симптомы НЦД доброкачествен-
ны, сердечная недостаточность и  кардиомегалия 
не  формируются даже при длительном течении 
заболевания». Описательный характер этого опре-
деления, сформулированного более 30  лет назад, 
вполне соответствует и  современному состоянию 
вопроса.

Согласно сложившимся представлениям НЦД 
рассматривается как полиэтиологическое заболе-
вание, при котором в  каждом конкретном случае 
возможно выделить предрасполагающие и  вызы-
вающие факторы. К  предрасполагающим факто-
рам относят особенности конституции, базисную 
структуру личности, микросоциальные условия, 
половозрастные особенности, среди вызываю-
щих  — ​принято обсуждать роль психогении, фи-
зико-химических и  инфекционных воздействий.

Генетическая теория НЦД опирается на  дан-
ные о  семейной предрасположенности к  ее воз-
никновению вследствие врожденной лабильности 
вегетативных реакций. Описана связь НЦД с  кон-
ституциональной стигматизацией больных, нередко 
имеющих астеническое сложение, плоскую грудь, 
сколиозы, плоскостопие, идиопатический пролапс 
митрального клапана, недоразвитие нижней челю-
сти и  прочие проявления соединительнотканной 
дисплазии [7].

Нейрогенная концепция рассматривает НЦД как 
частное проявление вегетативной дисфункции, воз-
никающей в связи с родовой травмой ЦНС, череп-
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но-мозговыми травмами и другими заболеваниями 
нервной системы, в  рамках которых могут разви-
ваться генерализованные или локализованные, пер-
манентные или пароксизмальные, симпатико- или 
ваготонические вегетативные нарушения [2].

Этиопатогенетическая роль «малых эндокрино-
патий», по-видимому, особенно велика в  тех слу-
чаях, когда заболевание развивается в пубертатном 
возрасте или во  время климакса [9]. Несомненна 
значимость при НЦД инфекционно-воспалитель-
ных процессов (вирусных заболеваний, хрони-
ческого тонзиллита, холецистита, одонтогенных 
инфекций), а  также некоторых невоспалительных 
соматических заболеваний (например, язвенной 
болезни желудка и  двенадцатиперстной кишки). 
Циркуляторно-дистонические расстройства описа-
ны также и в рамках некоторых профессиональных 
заболеваний, связанных с хроническим воздействи-
ем вибрации, токов СВЧ и химических веществ [3].

Классическим этиологическим фактором НЦД 
считается психогения, проявляющаяся в  виде 
«срыва» высшей нервной деятельности вследствие 
экстремальных перегрузок, свойственных, напри-
мер, военному времени, конверсии хроническо-
го невротического конфликта либо соматизации 
маскированной эндогенной депрессии. Именно 
в  направлении психогенной трактовки природы 
НЦД все более смещаются представления о  ней 
в  последние десятилетия. Следствием этого стало 
то обстоятельство, что в МКБ‑10 соответствующие 
рубрики помещены в  разделы нервных и  психи-
ческих заболеваний (F45  — ​соматоформные рас-
стройства, G90  — ​расстройства вегетативной 
нервной системы). Наибольшее число публикаций 
по  проблеме НЦД в  последние годы можно найти 
в изданиях, связанных с психосоматической меди-
циной, а  не  кардиологией как таковой; их авторы 
анализируют проблему в  терминологии «паниче-
ских расстройств», «конверсионных симптомов», 
«психосоматических нарушений» [17].

Патогенез циркуляторных нарушений при НЦД 
связывают с  расстройствами нейрогормональной 
регуляции, реализующийся в  неадекватном реаги-
ровании сердечно-сосудистой системы как на  экс-
тремальные, так и  на  обычные раздражители, что 
характеризует дезадаптационную сущность этого 
заболевания. Высшие вегетативные центры, уча-
ствующие в  регуляции сердечно-сосудистой дея-
тельности, расположены в структурах гипоталаму-
са, лимбической системы, ретикулярной формации, 
продолговатого мозга, функции  которых коорди-
нируются корой головного мозга. Разнообразные 
этиологические факторы НЦД вызывают  наруше-
ния интегративной деятельности высших вегетатив-

ных центров, следствием чего становятся измене-
ния нормальных взаимоотношений симпатического 
и  парасимпатического отделов на  периферии [2].

Показано, что этот дисбаланс проявляется чаще 
всего активацией симпато-адреналовой системы. 
Ее  роль в  формировании клинической картины 
НЦД была еще в ранних исследованиях подтверж-
дена возможностью воспроизведения симптомов 
заболевания введением катехоламинов и  их устра-
нением при помощи адреноблокаторов [15, 20]. 
Выяснена роль гиперсимпатикотонии в  возник-
новении патологических реакций больных НЦД 
на  ортостаз, гипервентиляцию и  дозированную 
физическую нагрузку.

Именно избыточная активация симпато-адрена-
ловой системы лежит в основе «гиперкинетическо-
го сердечного синдрома», для которого характер-
но значительное увеличение сердечного выброса 
на  фоне относительно низкого сосудистого со-
противления, что, по  мнению E. Braunwald [13], 
проявляется жалобами на  сердцебиение, атипич-
ные сердечные боли, утомляемость, дыхательный 
дискомфорт. Таким образом, гиперкинетический 
синдром по  сути дела представляет собой гемо-
динамический эквивалент понятия НЦД. В  ряде 
случаев гиперкинетическая циркуляция приводит 
к  преходящим эпизодам «стрессогенной» артери-
альной гипертензии («гипертензии белого халата», 
«гипертензии на  рабочем месте»), расцениваемой 
специалистами как проявление НЦД гипертензив-
ного типа [5].

Повышение периферического симпатического 
тонуса может сопровождаться при НЦД одно-
временной активацией холинергической системы, 
что создает картину «гиперамфотонии», а  кроме 
того  — ​вовлечением ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой системы. Накоплены сведения об участии 
в патогенезе НЦД других трансмиттерных систем: 
гистамин-серотониновой, калликреин-кининовой, 
простагландинов, эндогенных опиоидов.

В диагностике НЦД традиционно применяются 
фармакологические (с  калием, бета-блокаторами, 
изадрином) и  нагрузочные (велоэргометрическая, 
ортостатическая и  гипервентиляционная) электро-
кардиографические пробы, которые позволяют, 
в  частности, оценить происхождение изменений 
реполяризации миокарда, имеющих при НЦД 
«неспецифическую», «дисрегуляторную» природу, 
не  соответствующую представлениям об  их ише-
мическом стереотипе.

Кроме того, тест с  дозированной физической 
нагрузкой позволяет объективизировать снижение 
физической работоспособности больных НЦД, 
которое принято связывать как с  астеноневро-
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тическими проявлениями (недостатком волевых 
качеств, аггравацией, детренированностью), так 
и  с  нарушением кислородного и  гемодинамиче-
ского обеспечения физической нагрузки.

Материа лы и методы
В рамках проведенного нами исследования [4] 

с  целью оценки физической работоспособности 
и  гемодинамического обеспечения физической на-
грузки (ФН) было обследовано 108 больных НЦД 
(средний возраст  — ​35 ± 2  года) и  58 здоровых 
пациентов (36 ± 1 год), у  которых была проведена 
велоэргометрическая проба (ВЭП) по  стандарт-
ному ступенчатому протоколу с  одновременной 
регистрацией тетраполярной грудной реограммы, 
по  данным которой определялись параметры цен-
тральной гемодинамики. Кроме того, параметры 
центральной гемодинамики изучались у  обследо-
ванных в условиях пассивной ортостатической про-
бы на  поворотном столе.

Полученные результаты  
и их обсу ж дение

Прекратили нагрузку из-за достижения субмак-
симальной ЧСС 75 % больных, в  связи с  субъек-
тивным ощущением усталости  — ​20 %, по  при-
чине мышечного утомления  — ​5 %. Для больных 
НЦД было характерно заметное снижение толе-
рантности к  ФН как по  величине достигнутого 
уровня (151 ± 6  Вт против 180 ± 6  Вт у  здоровых, 
р < 0,001), так и  по  объему выполненной работы 
(84 ± 3 кДж против 116 ± 4 кДж, р < 0,001).

У больных НЦД отмечались более низкие, чем 
в  группе здоровых, показатели сердечного выбро-
са (сердечного и ударного индексов — ​СИ и УИ). 
Это  было связано как с  более низкими их исход-
ными значениями, так и с отставанием темпов при-
роста на  стандартных уровнях нагрузки: для СИ 
они составили 82, 126, 164 % у  здоровых против 
64, 111 и  149 % у  больных НЦД. Более высокий 
уровень АД в  группе больных обеспечивался не-
адекватным увеличением периферического сосуди-
стого сопротивления.

Восстановительный период у больных НЦД был 
затянут: ЧСС, в  отличие от  здоровых, не  возвра-
щалась к  исходным значениям даже на  10-й ми-
нуте. В течение всего восстановительного периода 
у больных НЦД сохранялось отмечавшееся на вы-
соте нагрузки относительное снижение ударного 
и сердечного индексов, при этом снижение сердеч-
ного выброса на первой минуте восстановительно-
го периода у больных НЦД было более значитель-
ным, чем у  здоровых, что сопровождалось более 
выраженным снижением САД.

Описанные особенности гемодинамического обес
печения ФН были наиболее выражены у  больных 
с  низкой толерантностью к  нагрузке (47 ± 3  кДж), 
в  то  время как в  группе с  высокой физической ра-
ботоспособностью (99 ± 3 кДж) они носили характер 
статистически недостоверных тенденций.

Было показано, что у больных НЦД со снижен-
ной ортостатической устойчивостью кровообраще-
ния, исследовавшейся в  условиях пассивной орто-
пробы, максимальный прирост УИ и  СИ в  ходе 
ВЭП (+13 и  +109 %) был значительно ниже, чем 
у  здоровых лиц (+43 и  +164 % соответственно) 
и  больных с  нормальной постуральной реактив-
ностью (+40  и  +162 % соответственно).

Возможно, одной из  причин гемодинамической 
дезадаптации больных НЦД к ФН и снижения фи-
зической работоспособности является нарушение 
их ортостатической устойчивости, недостаточность 
механизмов, обеспечивающих адекватный веноз-
ный возврат и  сердечный выброс.

Гиперреактивность сердечно-сосудистой систе-
мы, проявляющаяся в  неадекватно высоких зна-
чениях АД и  ЧСС и  сохранении высокого тону-
са периферических резистивных сосудов, может, 
по-видимому, играть роль как первичного пато-
генетического, так и  компенсаторного фактора, 
отражающего несбалансированность регулятор-
ных процессов, которая обусловливает нарушение 
адаптации системы кровообращения больных НЦД 
к  динамической физической нагрузке.

Заключение
Несмотря на  длительную историю изучения 

НЦД, обилие накопленных фактических данных 
и разнообразие предлагаемых трактовок, проблема 
функциональных сердечно-сосудистых расстройств 
по-прежнему далека от  разрешения. Задача улуч-
шения качества жизни таких больных сохраняет 
свою актуальность сегодня, как и  десятилетия 
назад. Успехов в  ее решении следует ожидать 
от  новых концептуальных подходов к  диагности-
ке и  терапии, которые  бы поставили современные 
представления о  НЦД вровень с  приоритетными 
темами современной кардиологии.
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В основе современных концептуальных подходов к развитию детского здравоохранения, и прежде всего его первично-
го звена, наряду с прочими заложен принцип оценки и анализа средовых факторов, формирующих здоровье детского 
населения, и, как следствие, поиск организационных технологий, имеющих максимальную социализацию и  эффек-
тивно интегрированных в такой среде. Именно комплексный медико-социальный подход к наблюдению за  жизнью 
и здоровьем каждого ребенка позволяет добиться максимально позитивных результатов. В повседневной практике 
непосредственное участие педиатрической службы в решении социальных вопросов возникает чаще всего в случаях 
явной угрозы жизни и здоровья ребенка. Ранняя диагностика неблагоприятного социума, медицинское сопровождение 
социальной адаптации ребенка или не проводятся, или проводятся в крайне ограниченном объеме. Вместе с тем, 
по  данным ряда исследователей, в последние годы доля детей, которых изначально можно и нужно относить к  ка-
тегориям социального риска, возрастает и составляет 10–25 % [5, 8]. Прежде всего это дети, находящиеся в трудной 
жизненной ситуации, дети из многодетных и неблагополучных семей, дети-инвалиды, дети, находящиеся под опекой, 
юные матери, а также дети и подростки, склонные к различным правонарушениям, бродяжничеству. В современных 
условиях совершенствование системы медицинского обеспечения детского населения должно осуществляться не 
только путем повышения эффективности и качества лечебно-диагностической помощи, но и в результате интенсивного 
развития медико-социальной помощи. Так, в Указе Президента РФ от 1 июня 2012 г. № 761 «О Национальной стратегии 
действий в интересах детей на 2012–2017 годы» говорится о необходимости разработки и внедрения эффективных 
современных технологий медико-социального сопровождения детей и подростков.

Ключевые слова: дети; медико-социальная помощь; трудная жизненная ситуация; семья социального риска.
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At the heart of modern conceptual approaches to the development of children’s health, especially the primary care, along 
with the other is the principle of the evaluation and analysis of environmental factors influencing the health of the child 
population, and as a consequence, organizational search technologies, having a maximum socialization and effectively 
integrated into such an environment. It is a complex medical-social approach to monitoring the lives and health of every 
child allows to achieve the most positive results. In everyday practice a direct part of the pediatric service in addressing 
social issues arise most often in cases of a clear threat to the life or health of the child. Early diagnosis of adverse society, 
medical support, social adaptation of the child or are not conducted or are conducted in a very limited extent. However, 
according to the number of researchers in recent years, the proportion of children, which they can and should be attributed 
to the categories of social risk, increases and amounts according to various sources 10-25% [5, 8]. First of all, the children 
in difficult life situations, children from large and dysfunctional families, children with disabilities, children in care, young 
mothers, children and adolescents are prone to a variety of offences, vagrancy. In modern conditions improvement of the 
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system of medical support of the child population should be provided not only on ways to improve the efficiency and 
quality of diagnostic and therapeutic aid, but also intensive development of health and social care. So in the decree of the 
President of the Russian Federation from June 1, 2012 No 761 “On the National strategy of actions in interests of children 
for 2012-2017” include the need for the development and implementation of modern and efficient technologies of medical 
and social support children and adolescents.

Keywords: neurocirculatory dystonia; physical capacity; сentral hemodynamics.

ВВЕДЕНИЕ
Внедрение в  деятельность детских амбулатор-

но-поликлинических учреждений современных 
медико-социальных профилактических технологий, 
таких как медико-социальный патронаж, формиро-
вание стереотипов здорового образа жизни в семье, 
медико-психологическая работа с  неблагополуч-
ными семьями, детьми с  девиантным поведением, 
профилактика употребления психоактивных ве-
ществ и  формирования суицидального поведения 
у  детей [1–4, 7], является актуальной задачей.

Организация медико-социальной помощи в пер-
вую очередь направлена на защиту детей, оказав-
шихся в  трудной жизненной ситуации [5, 8].

Цель — ​представить опыт одной из поликлиник 
Центрального района Санкт-Петербурга по органи-
зации медико-социальной помощи детям из групп 
социального риска.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Детское поликлиническое отделение №  12 

(ДПО‑12), входящее в  состав СПбГБУЗ «Город-
ская поликлиника №  37», является крупнейшим 
детским амбулаторно-поликлиническим подразде-
лением Центрального района Санкт-Петербурга, 
оказывает первичную медико-санитарную помощь 
более 10,5 тыс. детей по территориальному прин-
ципу и  более 22 тыс. детей образовательных уч-
реждений, расположенных в  зоне поликлиники. 
В  2008  г. в  ДПО‑12 создано отделение медико-со-
циальной помощи (ОМСП) [14]. В основу концеп-
туального подхода легла оценка потребности раз-
личных групп детского населения в  мероприятиях 
медико-социального характера [6, 7, 12].

Нормативных документов уровня МЗ РФ, опре-
деляющих организацию работы ОМСП детской по-
ликлиники, нами не было найдено. В  связи с  этим 
основной пакет нормативно-методических докумен-
тов был разработан в учреждении и носил характер 
локальных нормативных актов: Приказ об открытии 
ОМСП; Положение об ОМСП; Штатное расписа-
ние; Должностные инструкции персонала; Порядок 
деятельности; Оценка деятельности ОМСП.

ОМСП, как отдельное подразделение, создано 
прежде всего для организации и  проведения ме-
дицинских и социальных мероприятий среди детей 

групп социального риска, тем самым высвобождая 
от значительного раздела работы врачей  — ​педи-
атров участковых для решения других задач. Ис-
ходя из этого, были сформулированы следующие 
основные цели ОМСП.
1.	 Обеспечение максимального уровня реализации 

медико-социальных мероприятий среди детей 
групп социального риска, направленных на со-
хранение и  укрепление здоровья, социальную 
и  правовую защиту, профилактику и  снижение 
заболеваемости, формирование потребности 
в  здоровом образе жизни.

2.	 Организация и осуществление межведомствен-
ного взаимодействия поликлиники и  коорди-
нации деятельности внутриполиклинических 
структур по медико-социальным вопросам 
охраны здоровья детей и  подростков.
Основные направления деятельности отде-

ления:
•	 профилактика, выявление и коррекция погранич-

ных нервно-психических расстройств у  детей, 
повышение приспособляемости детей к социаль-
ным требованиям и психическим нагрузкам. Реа-
билитация детей, оказавшихся в трудной жизнен-
ной ситуации. Разрешение конфликтов в семьях, 
учебных заведениях, компаниях ровесников;

•	 профилактика и  лечение заболеваний, разви-
вающихся под воздействием психосоциальных 
факторов, медико-психологическая коррекция 
психосоматических расстройств;

•	 профилактика, выявление и социально-психоло-
гическая коррекция отклоняющихся и  «риско-
вых» форм поведения у  детей;

•	 сохранение репродуктивного здоровья молодежи;
•	 гигиеническое воспитание родителей и  детей, 

пропаганда культуры здоровья, формирование 
потребности в  здоровом образе жизни;

•	 социально-правовая поддержка детей, защита 
от жестокого обращения и  насилия в  семье, 
предупреждение вовлечения их в  преступную 
деятельность. Профилактика детской и  под-
ростковой проституции, сексуального насилия 
и  эксплуатации;

•	 медико-социальный патронаж семьи;
•	 индивидуальная медико-психолого-социальная 

помощь детям;
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•	 медико-психологическая и  социально-правовая 
поддержка детей-инвалидов и  их семей. Со-
циальная и  медицинская реабилитация таких 
детей;

•	 участие в  реализации оздоровительного отдыха 
для детей из малообеспеченных, неполных се-
мей, семей безработных и  подростков, состоя-
щих на учете в  органах внутренних дел;

•	 организация межведомственного взаимодей-
ствия;

•	 изучение интересов и потребностей детей в це-
лях профилактики и  прогнозирования заболе-
ваний и  потребности в  медицинской помощи;

•	 выявление и  учет семей медико-социального 
риска, выделение из них семей высокого соци-
ального риска (семьи алкоголиков, наркоманов, 
детей-инвалидов, юных матерей, матерей-оди-
ночек и  др.) [11, 13, 14].
Под наблюдение ОМСП в ДПО‑12 входят: мно-

годетные семьи и  дети из них  — ​49,9 %; дети из 
неблагополучных семей  — ​16,7 %; дети-инвали-
ды  — ​11,5 %; дети, находящиеся под опекой  — ​
9,8 %; юные матери в возрасте до 18 лет — ​0,3 %; 
дети и  подростки, склонные к  правонарушениям, 
бродяжничеству  — ​10,8 %; дети, подвергшиеся 
различным формам насилия — ​1,0 %. Численность 
детей, нуждающихся в  медико-социальном сопро-
вождении, в  2015  г. составила более 16 % обслу-
живаемого детского населения.

Для решения поставленных перед отделени-
ем задач и  в  соответствии со штатными нор-
мативами для детских поликлиник, утвержден-
ными Приказом Минздравсоцразвития РФ от 
16.04.2012 №  366-н «Об утверждении „Порядка 
оказания педиатрической помощи“», предусмо-
трено следующее штатное расписание ОМСП: 
заведующий отделением, врач-педиатр  — ​1,0; 
врач-педиатр  — ​1,0; врач-терапевт (подростко-
вый)  — ​1,0; медицинский психолог  — ​1,0; со-
циальный работник  — ​2,0; старшая медицинская 
сестра отделения  — ​1,0; медицинская сестра от-
деления  — ​2,0; санитарка  — ​1,0.

Так как ДПО‑12 входит в состав поликлиники 
общей сети, имеется возможность ввести в  со-
став ОМСП должность врача-терапевта, име-
ющего подготовку по вопросам подростковой 
медицины. В  случае отсутствия такой возмож-
ности представляется целесообразным ввести 
должность врача-педиатра, также имеющего под-
готовку по вопросам подростковой медицины. 
Финансирование содержания указанных долж-
ностей  — ​бюджетное.

В состав ОМСП на функциональной основе для 
организации кабинета охраны репродуктивного 

здоровья введены: врач акушер-гинеколог — 1,0; 
врач уролог-андролог — ​1,0; медицинская сестра 
врача акушера-гинеколога  — ​1,0; медицинская 
сестра врача уролога-андролога  — ​1,0; сани-
тарка  — ​1,0, которые финансируются за счет 
средств  ОМС.

Принципиальная схемы работы ОМ СП со-
стоит из нескольких этапов:
1)	 выявление детей, нуждающихся в мерах медико-

социальной помощи;
2)	 проведение медико-социального патронажа;
3)	 комплексная медицинская, медико-социальная 

и  медико-психологическая оценка состояния 
здоровья ребенка;

4)	 формирование и реализация индивидуальной ме-
дицинской, медико-социальной и  медико-психо-
логической программы сопровождения ребенка;

5)	 контроль реализации комплексной индивидуаль-
ной программы сопровождения и оценка резуль-
татов ее эффективности.
На первом этапе выявляются дети, нуждающи-

еся в  мерах медико-социальной помощи. Инфор-
мация о  таких детях поступает как от внутрипо-
ликлинических служб, так и  от образовательных 
и  медицинских организаций, органов социальной 
защиты, органов опеки и попечительства, военного 
комиссариата, правоохранительных органов, обще-
ственных организаций, местных администраций, 
муниципальных образований.

С получением ОМСП информации о  ребенке 
в  рамках следующего этапа проводится медико-
социальный патронаж [10]. Врач-педиатр с  соци-
альным работником посещают ребенка по месту 
жительства, где проводят оценку социально-бы-
товых, санитарно-гигиенических условий про-
живания семьи, определяют ее статус, выявляют 
факторы риска развития заболеваний и социальной 
дезадаптации ребенка. В  случае невозможности 
попасть в  жилое помещение (например, при кон-
фликтной ситуации) в  рамках межведомственного 
взаимодействия привлекают сотрудников полиции 
и  органа опеки и  попечительства. Для  проведения 
медико-социального патронажа в  образовательном 
учреждении приглашают также врача-педиатра это-
го учреждения. Законному представителю ребенка 
выдают приглашение в  поликлинику для прохож-
дения углубленного медицинского обследования. 
По результатам медико-социального патронажа 
оформляется Акт обследования социально-быто-
вых условий семьи.

На следующем этапе осуществляется ком-
плексное медицинское и  медико-психологиче-
ское обследование ребенка. Сотрудники отде-
ления лично сопровождают ребенка (вплоть до 
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заведующего) при прохождении лабораторного, 
инструментального обследования, а  также при 
получении им консультаций и  заключений вра-
чей-специалистов. Психолог  отделения проводит 
индивидуальную диагностику психологического 
статуса ребенка. Каждому ребенку дают ком-
плексную оценку состояния здоровья, включаю-
щую основной и  сопутствующие диагнозы, уро-
вень физического и  полового развития, уровень 
неспецифической резистентности организма, 
группу здоровья и  медицинскую группу для за-
нятий физической культурой. Также суммируют 
данные психологического обследования и резуль-
татов медико-социального патронажа. По  сово-
купности всех данных формируют итоговое за-
ключение, содержащее помимо перечисленных 
данных сведения о  группе социального риска 
(опекаемый ребенок, ребенок из многодетной 
семьи и  т. п.), а  также о  выявленных медико-
социальных факторах риска.

Все полученные данные заносят в  Карту раз-
вития ребенка (уч. форма‑112/у), электронную базу 
данных, которая ведется в  ОМСП. В  отделении 
оформляют Контрольную карту диспансерного на-
блюдения (уч. форма 030/у‑04) и Карту медико-со-
циального сопровождения ребенка.

Обсуждение каждого ребенка проводится ко-
миссией в  составе заведующего отделением, 
врача-педиатра (врача  — ​терапевта подростко-
вого), психолога, социального работника. В  слу-
чае необходимости привлекаются иные специ-
алисты поликлиники или представители иных 
ведомств и  организаций, которые формируют 
индивидуальную программу медико-социально-
го сопровождения ребенка, включающую в  себя 
три раздела  — ​медицинский, психологический 
и  социальный.

Медицинский аспект — ​это организация и про-
ведение комплекса диагностических мероприятий, 
а также амбулаторного или стационарного лечения 
с  последующим обязательным динамическим дис-
пансерным наблюдением. Всем наблюдаемым де-
тям назначают комплекс лечебно-оздоровительных 
и  реабилитационных мероприятий и  направляют 
их в  санатории, профилактории и  оздоровитель-
ные лагеря.

Существенное значение в  деятельности отде-
ления и  комплексном подходе в  наблюдении за 
детьми имеет психологическая составляющая. 
Она основывается на психолого-педагогической 
диагностике уровня развития ребенка, выявлении 
адаптивных нарушений и  их коррекции, при не-
обходимости оказывается поддержка при различ-
ных негативных ситуациях. Наиболее частыми 

причинами работы психолога являются школьная 
дезадаптация; неполная семья; конфликты роди-
телей; ребенок  — ​инвалид по соматическому 
заболеванию; зависимость (наркотическая, алко-
гольная, игровая, компьютерная) ребенка и  чле-
нов семьи; многодетные семьи, смерть одного 
родителя; суицидальные намерения. Для детей 
2–3  лет психологической коррекции подлежат 
задержка речи, сильная привязанность к  матери, 
плаксивость, отсутствие игровой деятельности; 
для детей 4–5  лет  — ​нарушение коммуникации, 
игнорирование сверстников, задержка в  раз-
витии, непослушание, энурез, энкопрез, тики, 
гиперактивность; в  6–7  лет  — ​конфликты со 
сверстниками и  взрослыми, нарушается социа-
лизация, появляются страхи, отставание в  разви-
тии, недостаточная готовность к  школе. У  детей 
11–18  лет специалисты корректируют проблемы, 
обусловленные пре- и пубертатным возрастом, та-
кие как тревожность, психосоматические заболе-
вания и  синдромы, конфликты со сверстниками, 
нарушение отношений со взрослыми, суицидаль-
ные мысли, агрессивность, а  также рискованные 
поступки, девиантное поведение, различные за-
висимости.

В качестве основных форм работы психолога 
выступают игровая терапия, арт-терапия, семейная 
терапия, индивидуальная и  групповая работа.

Социальный аспект включает мероприятия по 
социализации и  максимальной адаптации ребен-
ка к  среде обитания, школе, проводится рабо-
та с  семьей по устранению негативного влияния 
окружения, осуществляется поиск способов для 
организации досуга ребенка. Большую роль игра-
ет деятельность отделения в  организации и  про-
ведении мероприятий санитарно-просветительного 
характера по пропаганде здорового образа жизни, 
внедрению различных здоровьесберегающих тех-
нологий. Помимо бесед, проводящихся на индиви-
дуальном уровне в рамках комплексной программы 
медицинского сопровождения ребенка, ведется 
серьезная профилактическая работа в детских кол-
лективах.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Для совершенствования системы медицинского 

обеспечения детей с  учетом демографической си-
туации, их состояния здоровья, организации меди-
цинской помощи в каждом конкретном регионе не-
обходимо предусмотреть возможность реализации 
региональных и  муниципальных программ меди-
ко-социальной помощи, обеспечивающих наиболее 
оптимальные формы взаимодействия различных 
ведомств.
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Региональные особенности ранней неонатальной смертности 
(по  данным Белгородской области за период 2012–2015 гг.)

© Е.А. Проценко 1, М.М. Гурова 1, Е.В. Подсвирова 2, С.В. Волобуева 3, Т.А. Романова 1, 
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Для цитирования: Проценко Е.А., Гурова М.М., Подсвирова Е.В., и др. Региональные особенности ранней неонатальной смерт-
ности (по данным Белгородской области за период 2012–2015 гг.) // Педиатр. – 2018. – Т. 9. – № 1. – С. 61–67. doi: 10.17816/
PED9161-67
Поступила в редакцию: 01.12.2017	 Принята к печати: 07.02.2018

Ранняя неонатальная смертность занимает одно из ведущих мест в структуре младенческой смертности, что опре-
деляет медицинскую и социальную значимость данной проблемы. Целью исследования было изучить региональные 
особенности структуры и причин ранней неонатальной смертности. Исследование выполнено на основании данных 
отделения детской патологии Белгородского областного патологоанатомического бюро за период с января 2012 по 
декабрь 2015 г. Выявлено снижение ранней неонатальной смертности с 2,9 ‰ в 2012 г. до 2,5 ‰ в 2015 г. Было пока-
зано наличие двух основных пиков смертности, приходящихся на первый и третий дни жизни ребенка. Установлено, 
что основная доля детей с ранней неонатальной смертью — это дети с экстремально низкой массой тела (34,7 %), 
родившиеся в результате преждевременных родов (60 % случаев в 2012 г. с ростом показателя до 71,4 % в 2015 г.). 
Основными причинами ранней неонатальной смертности были: 1) респираторные нарушения — респираторный ди
стресс-синдром новорожденных, пневмонии, аспирация мекония — 51 %; 2) врожденные аномалии — множественные 
врожденные пороки развития и врожденные пороки сердца — 12,5 %; 3) нетравматические внутрижелудочковые 
кровоизлияния  — 13,5 %. Патологические состояния во время беременности наблюдались у 61,2 % беременных 
женщин. Наиболее часто выявлялись хроническая фетоплацентарная недостаточность и внутриутробные инфекции 
с инфицированием плаценты средней и тяжелой степеней (78 % случаев). Среди возбудителей внутриутробных 
инфекций преобладали хламидии (более чем в трети случаев), грибы рода Candida, уреаплазма и микоплазма.

Ключевые слова: ранняя неонатальная смертность; факторы риска; патология беременных; внутриутробное инфи-
цирование; плацентарная недостаточность.

Regional features of early neonatal mortality  
(data on the Belgorod region for the period 2012-2015)
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Early neonatal mortality occupies one of the leading places in the structure of infant mortality, which determines the 
medical and social significance of this problem. The aim of the study was to study regional features of the structure 
and causes of early neonatal mortality. The study was carried out on the basis of data from the Department of Pediat-
ric Pathology of the Belgorod Regional Pathoanatomical Bureau for the period from January 2012 to December 2015. 
It was  found that early neonatal mortality decreased from 2.9‰ in 2012 to 2.5‰ in 2015. It was shown the presence 
of the two main peaks of mortality occurring on the first and third days of a child's life. It was established that the main 
proportion of children with early neonatal death was children with extremely low body weight (34.7%). These children 
were born in the result of premature birth – in 60% of cases in 2012 with the growth of the indicator to 71.4% in 2015. 
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The main causes of early neonatal mortality were: 1) respiratory disorders – respiratory distress syndrome of newborns, 
pneumonia, and aspiration of meconium – 51%; 2) congenital anomalies – multiple congenital malformations and con-
genital heart defects  – 12.5%; 3) non-traumatic intraventricular hemorrhages  – 13.5%. 61.2% of pregnant women had 
pathological conditions during pregnancy. Among the pathological conditions of pregnant women, most often identified 
chronic feto-placental insufficiency and intrauterine infections with infection of the placenta (moderate and severe) in 
78% of cases. Among the pathogens of intrauterine infections dominated chlamydia (more than a third of cases), fungi 
of the genus Candida, ureaplasma and mycoplasma.
Keywords: early neonatal mortality; risk factors; pathology of pregnancy; intrauterine infection; placental insufficiency.

В настоящее время создание условий для со-
хранения жизни и  здоровья каждого рожденного 
ребенка приобретает решающее значение не только 
для практической медицины, но и  для общества 
в  целом. Несмотря на достигнутые успехи в  сни-
жении младенческой смертности (на 15,1 % за по-
следние 5 лет) [2], проблема по-прежнему сохраня-
ет свою актуальность. Прежде всего это касается 
ранней неонатальной смертности (РНС), которая 
входит в  состав младенческой и  перинатальной 
смертности и  отражает смертность новорожден-
ных, умерших в  течение полных 7 суток жиз-
ни [3]. Принимая во внимание медицинскую и  со-
циальную значимость проблемы, основные усилия 
должны быть направлены на активное выявление 
медицинских и медико-демографических факторов, 
влияющих на состояние здоровья новорожденных 
детей [4, 5]. В связи с  этим особый интерес пред-
ставляет изучение региональных особенностей 
структуры и  основных причин смертности детей 
в раннем неонатальном периоде, позволяющих раз-
работать соответствующие адресные медико-про-
филактические и  реабилитационные мероприятия.

Цель исследования  — ​изучение региональных 
особенностей структуры и  причин ранней неона-
тальной смертности и  сравнение полученных ре-
зультатов со среднероссийскими показателями.

Материа л и методы исследования
Исследование выполнено на основании дан-

ных отделения детской патологии Белгородского 
областного патологоанатомического бюро за пе-
риод с  января 2012 по декабрь 2015  г. В  задачи 
исследования входило: анализ показателей РНС, 
изучение структуры и  основных причин смерти 

новорожденных в  Белгородской области в  раннем 
неонатальном периоде (РНП); оценка состояния 
здоровья матерей детей, умерших в  РНП и  осо-
бенности течения беременности для выявления 
факторов риска РНС.

Анализ данных проводился на основании мето-
да расчета относительных величин по интенсивно-
му и  экстенсивному показателям.

Результаты исследования и обсу ж дение
Анализ статистических данных выявил сни-

жение показателя РНС в  2015  г. по сравнению 
с  2012  г. (рис. 1). При сравнении имеющихся по-
казателей с  аналогичными по РФ за 2015  г. было 
показано, что на территории Белгородской области 
уровень РНС значительно ниже среднероссийских 
величин (по  РФ в 2015  г.  — 3,3 ‰, по Белгород-
ской области в 2015  г.  — 2,5 ‰).

Процентное соотношение РНС в структуре мла-
денческой смертности по Белгородской области 
в  2015  г. составило 40,3 %  — ​более трети всех 
случаев младенческой смертности (в  2012  г.  — 
41,4 %, в 2013  г.  — 34,4 %, в 2014  г.  — 20,7 %). 
Изучение гендерных особенностей выявило преоб-
ладание случаев РНС среди новорожденных муж-
ского пола: в 2012  г. — 52,5 %, в 2013  г. — 56,7 %, 
в 2014  г.  — 56,25 %, в 2015  г.  — 62,9 %.

При оценке особенностей массы тела новорож-
денных на момент рождения было установлено, 
что треть умерших детей имели экстремально низ-
кую массу тела (ЭНМТ) (34,7 %), 14,9 % — ​очень 
низкую массу тела, 17,4 %  — ​низкую массу тела, 
2,4 %  детей  — ​массу тела более 4000  г, а  остав-
шиеся 30,6 % были с нормальной массой тела. Не-
смотря на то что в структуре РНС новорожденные 

Рис. 1.	Показатели уровня ранней неонатальной смертности в Белгородской области за период 2012–2015 гг. (по оси ор-
динат указаны значения показателей ранней неонатальной смертности в ‰)

Fig. 1.	 Indicators of the level of early neonatal mortality in the Belgorod Region for the period 2012-2015 (the ordinate indicates 
the values of early neonatal mortality in ‰)
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с  нормальной массой тела (от  2500 до 3999 г) за-
нимали около 30 %, практически две трети из них 
(83,3 %) имели признаки морфофункциональной 
незрелости, что могло быть связано с высокой ча-
стотой хронической фетоплацентарной недостаточ-
ности (ХФПН) [1], диагностированной при пато-
логоанатомическом исследовании у  67 % женщин.

Принимая во внимание преобладание детей 
с  ЭНМТ, нами была проанализирована частота 
встречаемости преждевременных родов (ПР) как 
причины РНС. Было показано, что ПР составили 
в  2012  г.  — 60 % с  ростом показателя до 71,4 % 
в 2015  г. Среди ПР основную долю (до трети слу-
чаев) составили очень ранние (развитие родовой 
деятельности с  22-й по 28-ю неделю гестации) 
преждевременные роды (рис. 2).

Изучение сроков РНС позволило установить, 
что смерть большей части детей (от  40 до 50 %) 
отмечалась в  первые сутки после рождения. Сле-
дующим критическим периодом были третьи сут-
ки жизни ребенка, когда смертность составляла до 
30 % (рис. 3).

По данным А.И. Щеголева и др. (2013, 2015), из-
учавших структуру РНС в  РФ, основную долю сре-
ди РНС занимают заболевания дыхательной системы 
и  пороки развития плода [6, 7]. В  Белгородской об-
ласти в  структуре причин РНС (рис.  4) первое ме-
сто принадлежало респираторным нарушениям  — ​
респираторному дистресс-синдрому новорожденных 
(РДСН), пневмониям и  аспирации мекония  — ​51 %. 
На  втором месте находились врожденные анома-
лии — ​множественные врожденные пороки развития 
(МВПР) и врожденные пороки сердца (ВПС) — ​12,5 % 
и нетравматические внутрижелудочковые кровоизлия-
ния (ВЖК) (13,5 %). Среди других значимых причин 
в структуре смертности можно отметить идиопатиче-
скую (неиммунную) водянку новорожденных — ​6 % 
и  врожденный сепсис  — ​5,5 % (рис. 4).

Изучение фоновых состояний, не являвших-
ся непосредственной причиной смерти, показало, 
что у 22 % новорожденных детей наблюдалась ане-
мия, 9,2 % имели врожденную гипоплазию тимуса, 
у 5 % отмечалась врожденная дистрофия внутрен-
них органов вследствие ХФПН.

Рис. 2.	Распределение новорожденных, умерших в раннем неонатальном периоде, в зависимости от срока наступления 
родовой деятельности

Fig. 2.	 Distribution of newborns who died in the early neonatal period, depending on the term of onset of labor

Рис. 3.	Сроки наступления смерти у детей, умерших в раннем неонатальном периоде (по оси абсцисс указано время в днях, 
по оси ординат — количество детей в %)

Fig. 3.	 The timing of death in children who died in the early neonatal period (the abscissa indicates the time in days, the ordinate 
shows the number of children in%)
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При оценке особенностей течения беременности 
у  женщин, чьи дети умерли в  РНП, было уста-
новлено, что патологические состояния во время 
беременности наблюдались у  61,2 %, сопрово-
ждаясь в  половине случаев угрозой прерывания 
беременности: 40 % женщин во время беременно-
сти страдали нефропатией (в  большинстве случа-
ев I  и  II  степеней), в  20 % случаев наблюдалось 
многоводие, в 10 % — ​маловодие, у 20 % женщин 
выявлены заболевания репродуктивной системы: 
фибромиомы матки, хронические аднексит и  цер-
вицит, эрозии шейки матки и  др. (рис. 5).

Инфекции в структуре заболеваемости женщин, 
дети которых умерли в РНП, занимали 45,5 %. Сре-
ди возбудителей преобладали хламидии (более чем 
в  трети случаев), грибы рода Candida, уреаплаз-
ма, микоплазма, трихомонада и бледная трепонема 
(рис. 6).

Практически у  30 % беременных женщин бе-
ременность протекала на фоне анемии различной 
степени тяжести (I  половина беременности  — ​
5 %  беременных женщин, II половина беремен-
ности  — ​26 % беременных женщин). В  послед-
ние  годы возросла значимость тромбофилий 
(в  2012–2014  гг. обнаруживались единичные слу-
чаи заболевания, в 2015  г. число женщин с тромбо-
филией возросло до 5 %).

Среди патологических состояний во время родов, 
в случае РНС, наиболее часто встречались: прежде
временное излитие околоплодных вод  — 20,7 %, 
являющееся фактором риска внутриутробного ин-
фицирования плода; преждевременная отслойка нор-
мально расположенной плаценты (ПОНРП) — 18 %; 
обвитие пуповины вокруг шеи плода и абсолютно ко-
роткая пуповина — 12 % всех новорожденных детей. 
Данные состояния приводят к  тяжелой гипоксии во 

Рис. 5.	Фоновые заболевания во время беременности (%) у женщин, дети которых умерли в раннем неонатальном периоде 
(ОАГА — отягощенный акушерско-гинекологический анамнез)

Fig. 5.	 Background diseases during pregnancy in women (%) whose children died in the early neonatal period
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Рис. 4.	Патологические состояния новорожденных (%), послужившие причиной ранней неонатальной смерти
Fig. 4.	 Pathological conditions of newborns (%), which caused early neonatal death
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время родов, что дополнительно утяжеляет состояние 
новорожденного во время родов (рис. 7).

По результатам гистологического исследования 
плаценты было установлено, что у 77,69 % женщин 
отмечалось восходящее инфицирование плаценты 
II и III степеней, у 67 % женщин — ​ХФПН (рис. 8).

Заключение
Таким образом, при анализе динамики показа-

теля ранней неонатальной смертности в Белгород-
ской области было показано его снижение с 2,9 ‰ 
в  2012  г. до ​ 2,5 ‰ в  2015  г. Полученные данные 
были ниже средних показателей по Российской 
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Рис. 7.	 Патология родов матерей в случаях ранней неонатальной смерти новорожденных (%)
Fig. 7.	 Pathology of the birth of mothers in cases of early neonatal death of newborns (%)

Рис. 8.	Патология плаценты матерей в случаях ранней неонатальной смерти новорожденных (%)
Fig. 8.	 Pathology of the placenta of mothers in cases of early neonatal death of newborns
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Рис. 6.	Верифицированные возбудители инфекционных заболеваний у матерей (%), дети которых умерли в раннем неона-
тальном периоде

Fig. 6.	 Verified infectious agents of infectious diseases in mothers whose children died in the early neonatal period
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Федерации. Наиболее высокие показатели ранней 
неонатальной смертности отмечались в группе не-
доношенных детей (особенно детей с  экстремаль-
но низкой массой тела). Среди причин ранней 
неонатальной смертности в  Белгородской области 
основными являлись респираторные нарушения 
(пневмопатии недоношенных, пневмонии, глубокая 
аспирация мекония), нетравматические внутриже-
лудочковые кровоизлияния и  пороки развития 
(множественные и  изолированные  — ​в  частности, 
врожденные пороки сердца).

К факторам риска, приводящим к  преждевре-
менным родам и ранней неонатальной смертности, 
относятся патологические состояния во время бе-
ременности, наблюдавшиеся практически у  2/3  бе-
ременных женщин, включающие нефропатии, 
инфекции, заболевания репродуктивной системы, 
анемии, тромбофилии и  патологическое течение 
родов  — ​в  70,2 % случаев.

Выявленные особенности помогают наметить 
перспективы для профилактики ранней неонаталь-
ной смертности, к  которым относятся планирова-
ние беременности, своевременная постановка бе-
ременных на учет в женской консультации и меры 
по профилактике преждевременных родов.
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Алгоритм выявления суицидального риска у подростков
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Изучено, что в общеобразовательных учреждениях, в военных комиссариатах в период проведения первоначаль-
ной постановки подростков на воинский учет, при поступлении абитуриентов в вузы выявление суицидального 
риска руководящими документами не предусмотрено и не проводится, а статистический показатель детско-под-
ростковых самоубийств в России превышает средний мировой в 2,7 раза. Установлено, что у подростков с вы-
соким уровнем психической адаптации показатели суицидального риска отсутствовали, а с понижением уровня 
психической адаптации увеличивалась доля подростков с суицидальным риском. У подростков с правосторонней 
латерализацией головного мозга показатели суицидального риска выявлялись в 3 раза чаще, чем у подростков 
с  левосторонней латерализацией. У лиц с правосторонней латерализацией головного мозга показатели суици-
дального риска имелись только у тех, кто изначально был в группе «дезадаптивные», а также у тех, кто в динамике 
был дезадаптирован до этой группы из групп с  более высокой психической адаптацией, даже при условии, что 
эта дезадаптация была промежуточной с последующим улучшением. Для подростков с левосторонней латерали-
зацией такая особенность нехарактерна. Показано, что в группах с понижением уровней психической адаптации 
значительно возрастает доля лиц с наличием суицидального риска. Разработан алгоритм ранней объективной 
оценки риска самоубийств при массовых обследованиях и прогноза суицидального поведения у подростков. 
С  помощью этого алгоритма впервые можно диагностировать ухудшение психического состояния в динамике 
по динамическому снижению уровня психической адаптации и оперативно осуществлять их коррекцию для 
предупреждения суицидального поведения. Алгоритм предусматривает активное участие обследуемых под-
ростков и  их родителей (опекунов) с соблюдением всех юридических норм в диагностике уровня психической 
адаптации и мероприятиях по предупреждению суицидов.

Ключевые слова: подростки; суицидальный риск; самоубийство; прогноз; уровень психической адаптации; 
межполушарная асимметрия головного мозга; дезадаптация; адресная психопрофилактика.
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Studied that in general educational establishments, military commissariats during the initial staging of teenagers on the 
military account, upon applicants in Universities to identify suicidal risk guidance documents are not provided and are 
not carried out, and a statistic of children's and teen suicides in Russia exceeds the world average in 2,7 times. Found 
that adolescents with a high level of mental adaptation indicators of suicidal risk, and the level of mental adaptation 
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increased the proportion of adolescents with suicidal risk. In adolescents with the right-side brain lateralization of 
suicidal risk indicators identified in 3 times more frequent than in adolescents with left-side lateralization. In patients 
with right-sided brain lateralization indicators of suicidal risk only for those individuals who were originally in a group 
“maladaptive”, as well as persons who were des adaptations to the dynamics of this group of groups with higher men-
tal adaptation, even assuming that this exclusion was staging with a subsequent improvement. For adolescents with 
a left-handed lateralization peculiarity is not typical. It is shown that in groups with low levels of mental adaptation 
increases significantly the proportion of persons with the presence of suicidal risk. The algorithm of early objective risk 
assessment of suicide mass surveys and prediction of suicidal behavior in teenagers. Using this algorithm, for the first 
time, you can diagnose the deterioration of mental status in dynamics on dynamic reduce the level of mental adaptation 
and promptly implement their correction to prevent suicidal behavior. The algorithm provides for active participation 
of surveyed adolescents and their parents (guardians) with observance of all legal provisions in the diagnosis level of 
mental adaptation and measures to prevent suicides.

Keywords: adolescents; suicide; suicide risk; prediction; psychic adaptation; brain lateralization; exclusion; address 
psychoprophylaxis.

ВВЕДЕНИЕ
В РФ детско-подростковые самоубийства превы-

шают средний мировой показатель в  2,7 раза  [4]. 
По многим показателям ситуация приобретает чер-
ты, угрожающие национальной безопасности нашей 
страны [1]. Суицид — ​это не признак или синдром 
заболевания [3]. От  78 до  95 %  самоубийц  — ​это 
психически здоровые люди. В  общеобразова-
тельных учреждениях, в  военных комиссариатах 
в  период проведения первоначальной постановки 
на  воинский учет, при поступлении абитуриен-
тов в  вузы выявление суицидального риска (СР) 
руководящими документами не  предусмотрено. 
Одной из  нерешенных проблем самоубийств яв-
ляется дефицит надежных объективных критериев, 
по  которым можно прогнозировать суицидальные 
намерения подростков. В  связи с  этим Президен-
том РФ 17.02.2017 дано поручение Правительству 
РФ разработать мероприятия, направленные на со-
вершенствование системы профилактики подрост-
кового суицида 1.

По определению ВОЗ, подростками считаются 
молодые люди в  возрасте от  10 до  19  лет [2].

Цель — ​оценка суицидального риска у подрост-
ков по  показателям психической адаптации лич-
ности в  динамике и  межполушарной асимметрии 
головного мозга.

МАТЕРИАЛЫ  И МЕТОДЫ
У 932 подростков определяли латерализацию 

головного мозга и  уровень психической адапта-
ции (УрПА) в  14, 17, 18  лет экспресс-методикой 
«Видикор-М»; показатели СР определяли методи-
кой МЛО «Адаптивность 200 плюс». Динамические 

1  Перечень поручений по итогам заседания Координационного 
совета по реализации Национальной стратегии действий в инте-
ресах детей, Пр-285, п. 2 б, 2017 [Электронный ресурс]. — Фев-
раль 2017 г.  — Доступ: http://kremlin.ru/acts/assignments/orders/
copy/53899 (дата обращения 20.02. 2017).

показатели УрПА соотносили с  показателями СР. 
По  УрПА подростки были распределены на  пять 
групп: высокоадаптивные (ВА), адаптивные (А), 
эмоционально-лабильные (ЭЛ), группа риска (ГР), 
дезадаптивные (ДА).

По межполушарной асимметрии головного моз-
га (МПА) подростки были разделены на лиц с пра-
восторонней (ПЛ) и левосторонней (ЛЛ) латерали-
зацией. Статистический анализ данных проводили 
с помощью программы математического обеспече-
ния Statistiсa 8,0 for Windows. Описательную ста-
тистику осуществляли методом вычисления. Срав-
нение двух групп по  одному признаку выполняли 
по методу определения t-критерия Стьюдента. Для 
оценки силы направления и  статистической зна-
чимости связи между показателями использовали 
непараметрический корреляционный анализ с рас-
четом рангового коэффициента корреляции Kendall 
Tau Correlation (τ (к)).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Юношей с ЛЛ оказалось 508 человек, а юношей 

с  ПЛ  — ​424 человека. Показатели СР выявлены 
у  56  подростков с  ЛЛ и  у  164 подростков с  ПЛ, 
то есть у подростков с ПЛ тестовые показатели СР 
выявлялись в  3 раза чаще. С  понижением УрПА 
количество лиц с  СР увеличивалось, особенно 
в  группе юношей с  ПЛ. У  «высокоадаптивных» 
подростков с  ПЛ и  ЛЛ показатели СР отсутство-
вали. У юношей с ПЛ в группах УрПА «А», «ЭЛ», 
«ГР» и  «ДА» доля лиц с  СР в  своей группе со-
ставила 5,2; 33,7; 63,7 и  87,5 % соответственно. 
У юношей с ЛЛ в группах УрПА «А», «ЭЛ», «ГР» 
и  «ДА» доля лиц с  СР в  своей группе составила 
4,5; 8,4; 12,9 и  18,5 % соответственно.

У юношей с  ПЛ установлена особая законо-
мерность наличия показателей СР: СР выявлялся 
только у тех лиц, у которых исходный УрПА был 
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«дезадаптивным», а также у лиц, которые в дина-
мике дезадаптировались до этой группы из групп 
с  более высокой психической адаптацией, даже 
при условии, что эта дезадаптация была промежу-
точной с последующим улучшением. У лиц с ЛЛ 
такая закономерность не  наблюдалась.

Статистическая оценка наличия связи с  ис-
пользованием критерия Хи-квадрат Пирсона 
у  лиц с  ПЛ по  методикам МЛО «Адаптивность 
200 плюс» и «Видикор-М» показала наличие зна-
чимой связи между оценками групп СР и  групп 
УрПА, а  для юношей с  ЛЛ не  показала нали-
чия  значимой связи. Для юношей с  ПЛ в  14  лет 
Хи-квадрат составил 150,6 при df = 9 и  p < 0,001, 
в  17  лет  — ​279 при df = 9 и  p < 0,001, а  для 
этих  же юношей в  18  лет  — ​174,9 при df = 9 
и p < 0,001. Для юношей с ЛЛ в 14 лет Хи-квадрат 
составил 13,1 при df = 9 и  p < 0,05, в  17  лет  — ​
32,7 при df = 9 и  p < 0,21, а  для этих  же юношей 
в  18  лет  — ​13,4 при df = 9 и p < 0,04.

Статистическая оценка у юношей с ПЛ показала 
наличие прямой умеренной значимой корреляци-
онной связи (τ  (к) = 0,49 при p < 0,001) в возрасте 
14 лет; прямой сильной значимой корреляционной 
связи (τ (к) = 0,7 при p < 0,001) в  возрасте 17 лет 
и  прямой средней значимой корреляционной свя-
зи (τ (к) = 0,54 при p < 0,001) у  этих же юношей 
в  18-летнем возрасте; у  подростков с  ЛЛ в  воз-
расте 14  лет τ (к) = 0,14 при p < 0,05; в  возрас-
те 17  лет  τ (к) = 0,09 при p < 0,21 и  в  18-летнем 
возрасте у  этих  же подростков τ (к) = 0,15 при 
p < 0,04, что расценивалось как очень слабая кор-
реляционная связь.

Немаловажным является и тот факт, что резуль-
тат обследования как в  статике, так и  в  динами-
ке понятен и  для неспециалистов. Это предусма-
тривает активное участие родителей (опекунов) 
в  диагностике УрПА у  детей и  подростков с  со-
блюдением всех юридических норм. Кроме того, 
полученные результаты диагностики можно ин-
терпретировать и  обсуждать с  целью коррекции 
психического состояния с родителями (опекунами) 
ребенка и  с  самим обследуемым. Такой подход 
позволяет значительно улучшить эффективность 
первичной и  вторичной психопрофилактики СР, 
так как и  сами обследуемые и  их родители (опе-
куны) наглядно видят, что собой представляет об-
следуемый на  уровне проявления и  выраженности 
эмоций, а  не  только в  числовом, количественном 
выражении.

Исходный УрПА следует определять и  контро-
лировать в  динамике с  помощью экспресс-мето-
дики нейровизуализации «Видикор-М» начиная 
с  1  класса школы.

Периодичность повторных диагностических 
обследований обучающихся ГР и  ДА с  целью 
контроля составляет не  реже 1 раза в  месяц. 
Повторную диагностику обучающихся с  более 
высокой психической адаптацией можно прово-
дить по  мере необходимости. Результаты повтор-
ной диагностики и  свое решение по  результатам 
обследования предлагается вносить в  журнал 
динамического наблюдения за  психическим со-
стоянием обучающихся и  проведенных психо-
коррекционных мероприятий (далее  — ​журнал), 
где на  каждого обучающегося вносятся сведения 
о  показателях СР, об  УрПА в  динамике, простав-
ляется дата контрольного обследования, кратко из-
лагаются необходимые анамнестические сведения, 
вид психопрофилактики суицида (первичная или 
вторичная психопрофилактика; если проводится 
вторичная профилактика, то  указывается, когда 
совершались суицидальные действия и  в  связи 
с  чем); ценности и  ориентиры, эмоциональные 
точки приложения, индивидуальные адресные 
психопрофилактические и  психокоррекционные 
мероприятия, записываются индивидуальные ре-
комендации обучающемуся, его родителям (опе-
кунам), классному руководителю; отмечаются 
результаты проведенных превентивных меро-
приятий и  другие сведения. Первыми в  журнал 
вносят лица группы ДА, вторыми  — группы ГР, 
третьими  — ​группы ЭЛ. Вид профилактики ука-
зывают в  выделенной графе. Для вторичной про-
филактики в этой графе отмечают, когда и в связи 
с  какими событиями совершались суицидальные 
действия. Пятыми в журнал вносят лица адаптив-
ной и  высокоадаптивной групп. В  период между 
повторными диагностическими обследованиями 
необходимую и полезную информацию о ребенке 
необходимо получать от  классного руководителя.

ВЫВОДЫ
Суицидальный риск подростков коррелирует 

с  латерализацией полушарий головного мозга, 
уровнями психической адаптации и их динамикой, 
что позволяет оперативно выявлять потенциальных 
суицидентов. Количество лиц с  тестовыми пока-
зателями суицидального риска в  группе юношей 
с  левосторонней латерализацией головного мозга 
оказалось незначительным по  сравнению с  юно-
шами с правосторонней латерализацией. Показате-
лями суицидального риска могут служить исход-
ные низкие уровни психической адаптации и  их 
снижение в  динамике из  более высоких групп. 
Наиболее суицидоопасными являются подростки 
с правосторонней латерализацией головного мозга 
и низким уровнем психической адаптации, особен-
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но в  17-летнем возрасте. Определение исходного 
уровня психической адаптации и его динамический 
контроль дают возможность проводить адресные 
мероприятия, направленные на  предупреждение 
самоубийств у  подростков.
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Важная проблема паллиативной помощи — организация питания. При невозможности перорального питания мето-
дом выбора является чрескожная эндоскопическая гастростома (ЧЭГ). Широкое применение методики ограничено 
стоимостью одноразовых наборов для наложения ЧЭГ, которые производятся за рубежом. Целью нашей работы 
стало изучение методики ЧЭГ и поиск возможности снизить ее стоимость. В ходе исследования разработано 
многоразовое устройство для наложения ЧЭГ с помощью катетера Пеццера. Проведено моделирование ЧЭГ в экс-
перименте на 10 кроликах. Двое из 10 животных погибли на 5-е и 6-е сутки после операции от острой пневмонии 
и энтероколита, осложнений со стороны операционной раны и гастростомы не было. Остальные 8 кроликов были 
выведены из опыта на 10–13-и сутки после операции. В трех случаях выявлены осложнения в виде нагноения 
послеоперационной раны и формирования абсцессов брюшной полости, при этом гастростома была состоятельна. 
У 5 кроликов осложнений не было. Наложенная в стороне от лапаротомной раны гастростома была состоятельна во 
всех случаях. Поэтому осложнения расценены как следствие лапаротомии с гастротомией и обусловлены особенно-
стями послеоперационного периода у животных. Разработанный отечественный аналог ЧЭГ позволит существенно 
сократить расходы и повысить экономическую эффективность малоинвазивной эндоскопической гастростомии, 
снизить зависимость от иностранных производителей. Обнадеживающие результаты, полученные в экспериментах 
на животных, позволяют провести апробацию методики в клинических условиях.
Ключевые слова: паллиативная помощь; чрескожная эндоскопическая гастростомия (ЧЭГ); импортозамещение.
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Nutrition is an important problem of palliative care. If oral feeding is not possible, percutaneous endoscopic gastrosto-
my (PEG) is the method of choice. The wide application of the procedure is limited by the cost of single-use sets produced 
in other countries. The aim of the study was to review methodic of the PEG and to find an opportunity to reduce its cost. 
A reusable device was developed for the application of the PEG with use of a Pétzzer catheter. Approbation of the device 
and methodic was carried out in experiment with 10 rabbits. In 2 cases animals died on the 5th and 6th day after the 
operation because of acute pneumonia and enterocolitis, complications from the operating wound and gastrostomy were 
absent. Remaining 8 rabbits were withdrawn from the experiment on the 10-13 day after the operation. In 3 cases purulent 
infection of the postoperative wound and formation of abscesses of abdominal cavity were revealed, while the gastrosto-
mic fistula was without any signs of failure. In 5 cases were no complications. The gastrostomic fistula was placed next 
to laparotomic wound and was not complicated in all cases. All the described complications are considered to features of 
laparotomy and postoperative period in animals. The constructed analogue of the PEG allow significantly reduce costs and 
increase the economic efficiency of minimally invasive gastrostomy, reduce dependence on foreign materials. Encouraging 
results obtained in animal experiments allow testing of the technique in clinical settings.

Keywords: palliative care; percutaneous endoscopic gastrostomy (PEG); import substitution.

Введение
Одна из важнейших проблем паллиативной 

помощи  — ​организация адекватного питания 

больных, которые не могут принимать пищу 
через рот  [3]. Фактически решением этой про-
блемы занимаются врачи хирургических стацио
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наров, которые накладывают гастростомы для 
питания.

Тяжесть состояния этой группы больных тре-
бует применения малоинвазивных инновационных 
вмешательств, которые более дорогостоящие. Рас-
ходные материалы для малоинвазивной гастро-
стомии и  питательные смеси для кормления, как 
правило, производятся за рубежом. Таким обра-
зом, наложение малоинвазивных гастростом и  по-
следующее питание этой группы больных ведет 
к  значительному расходованию ресурсов системы 
ОМС в  России и  стимулирует зарубежных произ-
водителей.

В сложившейся экономической ситуации важно 
изучить имеющиеся инновационные зарубежные 
технологии малоинвазивной гастростомии и  раз-
работать их отечественные аналоги.

Целью нашей работы стало изучение методики 
чрескожной эндоскопической гастростомии (ЧЭГ) 
и  поиск путей снижения ее стоимости.

ЧЭГ разработана и успешно применена в 1979  г. 
американским детским хирургом M.W. Gauderer 
и  эндоскопистом J.L. Ponsky [5, 7].

В настоящее время активно используются раз-
личные варианты этой малоинвазивной гастро-
стомии. Первоначальная методика заключалась 
в  пункции и  введении через переднюю брюшную 
стенку под контролем эндоскопа проводника, кото-
рый выводили эндоскопом через рот. Далее к про-
воднику фиксировали гастростомическую трубку 
и  вытягивали ее через просвет желудка и  перед-
нюю брюшную стенку наружу. Затем фиксировали 
стенку желудка к  передней брюшной стенке при-
жимными дисками. Эта методика получила назва-
ние  pull-метода [4].

Впоследствии были разработаны модификации 
ЧЭГ: push-метод (Sacks-Vine), при котором га-
стростомическая трубка может быть втянута или 
вставлена в  желудок извне, и  методика Russell 
с использованием проводника и ряда расширителей 
для увеличения размера гастростомического сви-
ща, дающая возможность установки более толстой 
гастростомической трубки [1, 2, 6].

Принципиально необходимо отметить две от-
личительные черты методик. При pull-методе га-
стростомическую трубку протаскивают из просвета 
желудка через переднюю брюшную стенку наружу, 
стенку желудка к передней брюшной стенке фикси-
руют за счет внутреннего и наружного прижимных 
колец, дополнительное подшивание стенки желуд-
ка к брюшной стенке не производят. При введении 
гастростомической трубки извне в  просвет желуд-
ка (push-метод) кроме фиксации гастростомы при-
жимными кольцами выполняют дополнительную 

фиксацию стенки желудка к  передней брюшной 
стенке якорными швами.

Методика ЧЭГ считается оптимальной для 
ослабленных больных в  паллиативной медицине. 
Это обусловлено следующими преимуществами: 
малоинвазивностью, простотой выполнения, от-
сутствием необходимости общей анестезии, эко-
номической выгодой и  возможностью выполнения 
в  домашних и  амбулаторных условиях.

Вне зависимости от вида ЧЭГ обязательным 
компонентом фиксации является прижатие стенки 
желудка к  передней брюшной стенке с  помощью 
внутреннего и наружного прижимного диска. Сдав-
ление тканей должно быть таким, чтобы произо-
шло сращение и формирование свища, но не было 
бы ишемии и некроза тканей. При этом объектив-
ного способа контроля степени сдавления тканей 
в литературе не выявлено. Это обусловливает такие 
осложнения, как бампер-синдром, кровотечения 
и  несостоятельность гастростомы.

Другой недостаток методики  — необходимость 
правильного ухода за гастростомой с  периодиче-
ским изменением давления и  поворачиваниями 
трубки вокруг оси для профилактики пролежня. 
Большая часть пациентов и  их родственников не 
в состоянии адекватно ухаживать за гастростомой, 
что требует тщательного обучения и  регулярного 
наблюдения со стороны патронажной службы.

Экономические преимущества ЧЭГ вызывают 
сомнения. Первоначально для гастростомии ис-
пользовали модифицированные катетеры Пецце-
ра  [7], которые редко применяются в  настоящее 
время. Сейчас для наложения ЧЭГ используют 
одноразовые наборы, которые не производятся 
в  России, поэтому стоимость их варьирует в  за-
висимости от курса валют и превышает сумму, вы-
деляемую в  системе обязательного медицинского 
страхования. Кроме того, в  России чаще всего га-
стростомы накладывают в  условиях стационаров, 
где есть операционная с  необходимыми наборами 
многоразовых инструментов и  возможностью их 
стерилизации, поэтому все дополнительные эле-
менты одноразовых наборов (одноразовый пинцет, 
скальпель и т. д.) повышают стоимость набора, но 
не являются необходимыми для стационарных ус-
ловий.

Таким образом, методика ЧЭГ имеет перспек-
тивы для усовершенствования и  снижения общей 
стоимости.

Материа л и методы
Работа по усовершенствованию методики ЧЭГ 

выполнена на базе кафедр общей медицинской 
практики, оперативной хирургии и  топографиче-
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ской анатомии СПбГПМУ. Исследование прово-
дилось в  двух направлениях. С  целью снижения 
количества послеоперационных осложнений ЧЭГ 
разработан и  опробован в  клинических условиях 
метод объективной оценки усилия, прилагаемого 
при проведении и  фиксации гастростомической 
трубки через стенку желудка и  переднюю брюш-
ную стенку. Для количественной оценки данного 
параметра впервые использован измерительный 
прибор  — ​безмен.

Вторым направлением стало снижение стои-
мости ЧЭГ, для чего разработано многоразовое 
устройство, конструктивно отличающееся от за-
падных аналогов. Устройство прошло апробацию 
в  экспериментальных условиях на десяти лабора-
торных животных (кролики). Все вмешательства 
произведены в  условиях экспериментальной опе-
рационной кафедры оперативной хирургии и  то-
пографической анатомии Санкт-Петербургского 
государственного педиатрического медицинского 
университета. После операции кролики находи-
лись на пероральном естественном питании и  на 
10-е–13-е сутки после операции выводились из экс-
перимента с  последующим вскрытием.

Результаты и обсу ж дение
Первый путь усовершенствования методи-

ки  ЧЭГ  — ​это способ объективной регистрации 
силы компрессии тканей стенки желудка прижим-
ными кольцами гастростомы. Это позволяет эмпи-
рическим путем определить показатели адекватно-
го сдавления тканей стенки желудка и  передней 
брюшной стенки при формировании прижимной 
(кнопочной) гастростомы.

На кафедре общей медицинской практики 
СПбГПМУ разработан способ объективной реги-
страции силы прижатия стенки желудка к  перед-
ней брюшной стенке при наложении чрескожных 
эндоскопических свищей для питания (гастро-
стом, энтеростом) при помощи прижимного мето-
да фиксации (приоритетная заявка 2017113480 от 
18.04.2017).

Суть способа заключается в том, что после про-
ведения гастростомической трубки сквозь стенку 
желудка и переднюю брюшную стенку к наружно-
му концу трубки присоединяют с  помощью нит-
ки измерительный прибор (безмен). Через него 
осуществляют тракцию гастростомической трубки 
наружу для прижатия стенки желудка внутренним 
прижимным диском, при этом регистрируют при-
лагаемое усилие, далее производят фиксацию тка-
ней наружным прижимным диском.

Заявляемый способ доступен врачам любой 
специальности, не требует дорогостоящего обо-

рудования. В  качестве измерительного прибора 
может использоваться безмен. Способ позволяет 
объективно регистрировать силу прижатия стенки 
желудка к передней брюшной стенке, что при нако-
плении  опыта позволит выработать рекомендации 
по необходимой силе компрессии стенки желудка 
и передней брюшной стенки. Это упростит приоб-
ретение навыка установки ЧЭГ и  уменьшит коли-
чество осложнений, обусловленных неадекватной 
силой компрессии.

Второе направление работы — ​удешевление ме-
тодики за счет возврата к  применению в  качестве 
гастростомической трубки катетера Пеццера, кото-
рый хорошо зарекомендовал  себя при лапаротом-
ных гастростомиях и первоначально использовался 
авторами методики.

С учетом юридических нюансов и  физических 
особенностей материала, из которого сделаны ка-
тетеры Пеццера, разработано многоразовое устрой-
ство для наложения чрескожной эндоскопической 
гастростомы, конструктивно отличающееся от за-
падных аналогов (приоритетная заявка 2017122439 
от 26.06.2017). Устройство представляет собой 
полый металлический конусовидный наконечник 
с металлической петлей, внутри которого фиксиру-
ется гастростомическая трубка (катетер Пеццера).

Изобретения апробованы в эксперименте на де-
сяти кроликах. С учетом анатомических особенно-
стей выполнить все этапы ЧЭГ на кроликах невоз-
можно. Этапы пункции желудка через переднюю 
брюшную стенку с  введением проводника и  перо-
ральным проведением гастростомической трубки 
не вызывают интереса, так как не отличаются от 
первоначальной методики. Поэтому решено выпол-
нять кроликам лапаротомию и  гастротомию с  по-
следующей имитацией под контролем глаза пункции 
желудка, введения через просвет иглы проводника 
и  вытягивания гастростомической трубки из про-
света желудка через переднюю брюшную стенку. 
В качестве гастростомической трубки использован 
катетер Пеццера №  24 с  разработанным металли-
ческим конусовидным наконечником, для форми-
рования петли на конце наконечника использован 
трос из нержавеющей стали с диаметром попереч-
ного сечения 1  мм. При этом с  помощью безме-
на контролировали натяжение гастростомической 
трубки и  силу прижатия стенки желудка к  перед-
ней брюшной стенке. После завершения имитации 
ЧЭГ и фиксации гастростомической трубки к коже 
гастротомическое отверстие ушивали двухрядным 
швом. Далее проводили ушивание лапаротомной 
раны, наложение повязки и  бандажа.

На 5-е и  6-е сутки после операции от острой 
пневмонии и энтероколита погибли 2 из 10 лабора-
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торных животных, причем осложнений со стороны 
операционной раны и гастростомы у них выявлено 
не было. Остальные 8 кроликов были выведены 
из эксперимента на 10–13-и сутки после операции. 
В трех случаях обнаружены осложнения в виде на-
гноения послеоперационной раны и формирования 
абсцессов брюшной полости, при этом гастростома 
была состоятельна. У  5 кроликов осложнений не 
отмечалось.

Наложенная в  стороне от лапаротомной раны 
гастростома была состоятельна во всех случаях, 
поэтому осложнения расценены как следствие ла-
паротомии с  гастротомией и  обусловлены особен-
ностями послеоперационного периода у животных.

Выводы
Методика ЧЭГ является оптимальной для ослаб

ленных больных в  паллиативной медицине. Раз-
работанный отечественный аналог ЧЭГ позволит 
существенно сократить расходы и  повысить эко-
номическую эффективность малоинвазивной га-
стростомии, снизит зависимость от иностранных 
производителей. Обнадеживающие результаты, по-
лученные в  экспериментах на животных, позволя-
ют провести апробацию методики в  клинических 
условиях.
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Заболевания верхних отделов желудочно-кишечного тракта представляют собой крайне распространенную пато-
логию и имеют не только медицинскую, но и социальную значимость, так как часто манифестируют в молодом 
трудоспособном возрасте. Актуальным для оптимизации ведения пациентов с диспепсией является разделение по-
нятий «функциональная диспепсия» (ФД) и «диспепсия, ассоциированная с Helicobacter pylori». В статье представлен 
обзор современных зарубежных и российских рекомендаций по ведению пациентов с диспепсией в зависимости от 
наличия или отсутствия инфекции Helicobacter pylori (рекомендации Пятого Маастрихтского соглашения, Киотского 
консенсуса, Российской гастроэнтерологической ассоциации, Научного общества гастроэнтерологов России). При по-
становке диагноза функциональной диспепсии рекомендуется руководствоваться Римскими критериями IV  пере-
смотра, в которых подчеркивается не только важность исключения органической патологии желудочно-кишечного 
тракта как причины вторичной диспепсии, но и необходимость обследования с целью верификации Helicobacter 
pylori для исключения этиологической роли микроорганизма в развитии диспепсии. Выделение двух клинических 
вариантов функциональной диспепсии также обосновано с точки зрения подходов к терапии этого заболевания. 
В статье представлены алгоритмы ведения пациентов с различными вариантами диспепсии, которые включают в себя 
различные схемы эрадикационной терапии в случае диспепсии, ассоциированной с Helicobacter pylori, прокинетики 
или антисекреторные препараты в случае функциональной диспепсии.

Ключевые слова: функциональная диспепсия; хронический гастрит; Helicobacter pylori.
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Diseases of upper parts of digestive tract are extremely widespread pathology and have not only the medical, but also 
social importance since often occur at young working-age people. It is actual to separate the items: functional dyspep-
sia (FD) and a dyspepsia associated with Helicobacter pylori because it is important for optimization of patient’s treatment. 
The review of modern foreign and Russian references about treatment of dyspeptic patients depending on existence or 
absence of an infection of Helicobacter pylori is presented in article (recommendation of V Maastricht consensus, Kyoto 
consensus, Russian gastroenterological association, Science society of Russian gastroenterologists). At diagnosis of a 
functional dyspepsia, it is recommended to be guided by the Roman criteria of the IV revision. In with document not 
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only importance of an exception of organic pathology of digestive tract as the reasons of a secondary dyspepsia, but 
also need of inspection for the purpose of verification of Helicobacter pylori for an exception of an etiological role of 
a microorganism in development of a dyspepsia is emphasized. Allocation of two clinical options of a functional dyspepsia 
is also proved from the point of view of approaches to therapy of this disease. Algorithms of treatment of patients with 
various options of a dyspepsia are presented in article. These algorithms include different schemes of eradication therapy 
in case of dyspepsia associated with Helicobacter pylori and prokinetics/acid suppressors in case of functional dyspepsia.

Keywords: functional dyspepsia; chronic gastritis; Helicobacter pylori.

Функциональная диспепсия (ФД) и хронический 
гастрит (ХГ)  — ​два понятия, характеризующие 
патологию верхних отделов желудочно-кишечного 
тракта. Эти термины могут употребляться вместе, 
так как каждый по-своему отражает особенности 
течения заболеваний пищеварительной системы. 
Широкая распространенность, а  также определен-
ные сложности в  лечении этих заболеваний, на-
пример трудность достижения стойкой ремиссии, 
делает крайне актуальным их подробное и  разно-
стороннее изучение. Большое число вопросов воз-
никает в  отношении лечения гастрита и  диспеп-
сии, ассоциированных с  инфекцией Helicobacter 
pylori, а также разграничения понятий: Helicobacter 
pylori-ассоциированная диспепсия и  ФД.

Хронический гастрит, ассоциированный с ин­
фекцией Helicobacter pylori

Хронический гастрит  — ​это сборное понятие, 
классификация которого по многообразию возмож-
ных этиологических факторов максимально полно 
отражена в  адаптированной классификации, пред-
ложенной согласно Киотскому консенсусу [8].

1. Аутоиммунный гастрит.
2. Инфекционный гастрит.

2.1. Helicobacter pylori-индуцированный гастрит.
2.2. Бактериальные нехеликобактерные гастриты.

2.2.1.	 Гастрит, ассоциированный с Helico
bacter heilmannii.
2.2.2. Гастрит, вызванный энтерококками.
2.2.3. Микобактериальный гастрит.
2.2.4. Вторичный сифилитический гастрит.

2.3. Флегмона желудка.
2.4. Вирусные гастриты.

2.4.1. Энтеровирусный гастрит.
2.4.2. Цитомегаловирусный гастрит.

2.5. Грибковые гастриты.
2.5.1. Гастрит вследствие мукормикоза.
2.5.2. Кандидоз желудка.
2.5.3. Желудочный гистоплазмоз.

2.6. Паразитарные гастриты.
2.6.1. Гастрит, вызванный криптоспори-
диями.
2.6.2. Стронгилоидоз желудка.
2.6.3. Анизакиаз желудка.

3. Гастрит вследствие действия внешних причин.
3.1. Лекарственно индуцированный гастрит.
3.2. Алкогольный гастрит.
3.3. Радиационный гастрит
3.4. Химический гастрит.
3.5. Гастрит вследствие дуоденального рефлюкса.
3.6. Гастрит вследствие действия других спе
цифических внешних причин.

4. Гастрит как следствие действия специфиче-
ских причин.

4.1. Лимфобластный гастрит.
4.2. Болезнь Менетрие.
4.3. Аллергический гастрит.
4.4. Эозинофильный гастрит.

5. Гастрит, вызванный другими заболеваниями, 
классифицируемыми в  других рубриках.

5.1. Гастрит вследствие саркоидоза.
5.2. Гастрит вследствие васкулита.
5.3. Гастрит вследствие болезни Крона.

Из вышеперечисленных вариантов гастрита одним 
из наиболее актуальных является Helicobacter pylori-
ассоциированный гастрит. Согласно международным 
консенсусам Helicobacter pylori-ассоциированный га-
стрит  — ​это инфекционное заболевание, в  качестве 
основного варианта лечения которого рекомендуется 
эрадикационная терапия. Кроме того, поскольку дан-
ный микроорганизм считается канцерогеном перво-
го порядка, своевременно и  адекватно проведенная 
антихеликобактерная терапия может рассматриваться 
как способ ранней профилактики рака желудка [6, 8].

На сегодняшний день основными рекоменда-
циями по лечению инфекции Helicobacter pylori 
являются рекомендации Пятого Маастрихтского 
консенсуса, Киотского консенсуса, Российской 
гастроэнтерологической ассоциации и  Научного 
общества гастроэнтерологов России [2, 3, 6, 8].

Российская гастроэнтерологическая ассоциация 
рекомендует следующие основные схемы эрадика-
ционной терапии [2].

Терапия первой линии:
1. Тройная стандартная терапия:
1.1. Ингибитор протонной помпы (ИПП) 

20–40  мг 2 раза в  день + кларитромицин 500  мг 
2 р/д + амоксициллин 1000  мг 2 р/д.
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1.2. ИПП 20–40  мг 2 р/д + кларитромицин 
500  мг 2 р/д + метронидазол 500  мг 2 р/д с  воз-
можным дополнением (для повышения эффектив-
ности терапии):
•	 назначение удвоенной дозы ИПП;
•	 увеличение продолжительности терапии до 

14  дней;
•	 добавление к  терапии висмута трикалия дици-

трата;
•	 добавление к терапии пробиотика Saccharomyces 

boulardii;
•	 подробное инструктирование пациента о прави-

лах приема препаратов.
2. Квадротерапия на основе препарата висмута 

трикалия дицитрата: ИПП 20–40 мг 2 р/д + висму-
та трикалия дицитрат 120  мг 4 р/д + тетрациклин 
500 мг 4 р/д + метронидазол 500 мг 3 р/д (10 дней).

Терапия второй линии:
1. Квадротерапия на основе висмута трикалия 

дицитрата.
2. Тройная терапия на основе левофлоксаци-

на: ИПП 20–40  мг 2 р/д + левофлоксацин 500  мг 
2  р/д + амоксициллин 1000  мг 2 р/д (10 дней).

Альтернативные схемы терапии:
1. Последовательная терапия (альтернатив-

ная схема): ИПП 20–40  мг 2 р/д + амоксицил-
лин 1000  мг 2 р/д (5 дней), затем ИПП 20–40  мг 
2 р/д + кларитромицин 500 мг 2 р/д + метронидазол 
500  мг 2 р/д (5 дней).

2. Квадротерапия без препаратов висмута три-
калия дицитрата.

Терапия третьей линии основывается на опре-
делении индивидуальной чувствительности Heli
cobacter pylori к  антибиотикам.

Согласно Пятому Маастрихтскому соглашению 
предлагаются различные варианты схем терапии 
для регионов с  низкой и  высокой устойчивостью 
Helicobacter pylori к кларитромицину (табл. 1, 2) [6].

Продолжение приема ИПП после завершения курса 
антибактериальных препаратов обосновано в  случае 
язвы желудка и осложненной язвы и не рекомендова-
но в случае неосложненной язвы двенадцатиперстной 
кишки. Актуально использование пробиотиков и пре-
биотиков в схемах эрадикации, так как некоторые из 
них продемонстрировали многообещающие результа-
ты при использовании в качестве адъювантной тера-
пии (снижают частоту побочных эффектов).

Согласно рекомендациям Шестого Московского 
соглашения основными схемами эрадикационной 
терапии являются следующие [3].

Первая линия терапии:
1. ИПП в  стандартной дозе + амоксициллин 

1000 мг 2 р/д с кларитромицином 500 мг 2 р/д или 
джозамицином 1000 мг 2 р/д, или нифуроксазидом 
400  мг 2 р/д в  течение 14 дней, если эффектив-
ность 10-дневной терапии не доказана локальными 
исследованиями.

2. Препараты, используемые при первом вари-
анте, с  добавлением висмута трикалия дицитрата 
120  мг 4 р/д или 240  мг 2 р/д.

3. При аллергии к  препаратам пенициллиново-
го ряда проводится классическая квадротерапия: 
ИПП в  стандартной дозе, висмута трикалия дици-

Низкая резистентность к кла-
ритромицину (менее 15 %)

Высокая резистентность к кларитромицину  
(более 15 %)

Тройная терапия на основе 
кларитромицина, в качестве 

альтернативы схема на основе 
висмута (квадротерапия)

Низкая резистентность к ме-
тронидазолу (менее 15 %)

Низкая полирезистентность 
к кларитромицину и метро-

нидазолу (менее 15 %)

Высокая полирезистентность 
к кларитромицину и метро-

нидазолу (менее 15 %)
ИПП + амоксициллин + 

+ метронидазол
Схема на основе висмута 

(квадротерапия) или квадро-
терапия без висмута

Схема на основе висмута 
(квадротерапия)

Таблица 1 (Table 1)
Схемы лечения инфекции Helicobacter pylori: алгоритм терапии первой линии 
Eradication of Helicobacter pylori infection: first line therapy

Таблица 2 (Table 2)
Схемы лечения инфекции Helicobacter pylori: алгоритм терапии второй линии 
Eradication of Helicobacter pylori infection: second line therapy

Неэффективна терапия 
ИПП + амоксициллин + кларитромицин

Неэффективна квадротерапия на основе 
висмута

Неэффективна квадротерапия  
без висмута

Тройная терапия на основе фтор-
хинолонов или квадротерапия на 

основе висмута

Тройная/квадротерапия на основе фтор-
хинолонов

Тройная/квадротерапия на основе 
фторхинолонов или квадротерапия на 

основе висмута
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трат по 120  мг 4 р/д, нифуроксазид 400  мг 2 р/д, 
тетрациклин 500  мг 4 р/д в  течение 14 дней, если 
эффективность 10-дневной терапии не доказана 
локальными исследованиями.

4. Висмута трикалия дицитрат по 120  мг 4 р/д 
(или 240 мг 2 р/д) за 30–40 минут до приема пищи 
и  на ночь в  течение 28 дней или один из ИПП 
в  стандартной дозировке в  сочетании с  30 % вод
ным раствором прополиса (100 мл два раза в сутки 
натощак) в  течение 14 дней.

5. При атрофии слизистой оболочки желудка 
с ахлоргидрией (подтвержденной при внутрижелу-
дочной рН-метрии): амоксициллин 1000  мг 2  р/д 
в  сочетании с  кларитромицином 500  мг 2 р/д или 
джозамицином 1000 мг 2 р/д или нифуроксазидом 
400  мг 2 р/д и  висмута трикалия дицитрат 120  мг 
4  р/д (или 240  мг 2 р/д) продолжительностью 10–
14  дней.

Вторая линия терапии (10–14 дней):
1. Классическая квадротерапия.
2. ИПП в  стандартной дозе, амоксициллин 

1000  мг 2 р/д, левофлоксацин 500  мг 2 р/д или 
нифуроксазид 400  мг 2 р/д и  висмута трикалия 
дицитрат 240  мг 2 р/д.

3. ИПП в  стандартной дозе, амоксициллин 
1000  мг 2 р/д, нифуроксазид 400  мг 2 р/д и  вис-
мута трикалия дицитрат 240  мг 2 р/д.

Третья линия терапии:
При отсутствии эрадикации Helicobacter pylori 

после лечения препаратами второй линии рекомен-
дуется подбор терапии только после определения 
чувствительности Helicobacter pylori к антибиотикам.

Диспепсия, функциональная диспепсия и ин-
фекция Helicobacter pylori

Другая важная проблема  — ​это разделение по-
нятий «функциональная диспепсия» и «диспепсия, 
ассоциированная с  Helicobacter pylori».

Согласно положениям Киотского консенсуса 
алгоритм ведения пациентов с  диспепсией можно 
представить следующим образом (рис. 1).

Помимо данного алгоритма, понятие ФД опре-
деляют Римские критерии IV пересмотра [1]. Со-
гласно данным критериям все пациенты с диспеп-
сией могут быть разделены на две группы.

1. Вторичная диспепсия. Пациенты с  орга-
нической, системной, метаболической причиной 
развития симптомов, которая может быть иденти-
фицирована с помощью традиционных диагности-
ческих методов, а  состояние пациента улучшается 
после устранения причинного фактора или улуч-
шения течения заболевания (например, язвенная 
болезнь, онкологические заболевания, заболева-
ния панкреатобилиарной системы, эндокринные 
расстройства, прием лекарственных препаратов 
и др.). Helicobacter pylori-ассоциированная диспеп-
сия рассматривается как вид диспепсии, по поводу 
которой пациенты с  жалобами получали эрадика-
ционную терапию.

2. Функциональная диспепсия. Пациенты, 
у  которых не удается выявить причину развития 
симптомов с помощью традиционных методов об-
следования.

К диагностическим критериям ФД (В1) отно-
сятся следующие:

1. Основные (должен присутствовать как мини-
мум один критерий):

a. приносящее беспокойство чувство тяжести 
после еды;

b. приносящее беспокойство раннее насыщение;
c. приносящая беспокойство боль в эпигастрии;
d. приносящее беспокойство чувство жжения 

в  эпигастрии.
2. Отсутствие органических заболеваний (в том 

числе по данным ФГДС), которые могли бы объ-
яснить появление симптомов.

Вышеперечисленные жалобы должны присут-
ствовать и быть стабильными в течение последних 

Рис. 1.	Алгоритм ведения пациентов с диспепсией, ассоциированной с Helicobacter pylori [8]
Fig. 1.	 Algorithm of treatment for patients with Helicobacter pylori-associated dyspepsia [8]

HP-позитивные пациенты 
с  диспепсией

Эрадикационная терапия

Стойкая ремиссия при оценке 
через 6–12 месяцев

HP-ассоциированная 
диспепсия

Функциональная 
диспепсия

Возвращение  
симптомов

Улучшение Нет улучшения
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3 месяцев и  должны появляться как минимум за 
6  месяцев до постановки диагноза.

Варианты функциональной диспепсии
Постпрандиальный дистресс-синдром (B1a). 

Диагностические критерии: жалобы должны бес-
покоить не менее 3 дней в неделю. Должен присут-
ствовать один или оба критерия: беспокоящее чув-
ство тяжести после еды (достаточно выраженное, 
чтобы влиять на ежедневную активность человека) 
и/или беспокоящее раннее насыщение (достаточ-
но выраженное, приводящее к  уменьшению объ-
ема потребляемой пищи). Также не должно быть 
доказательств наличия органических, системных 
или метаболических заболеваний, способных объ-
яснить появление жалоб (на  основании рутинных 
обследований, включая ФГДС).

Жалобы должны присутствовать и  быть ста-
бильными в течение последних 3 месяцев и долж-
ны начаться как минимум за 6 месяцев до поста-
новки диагноза.

Синдром боли в эпигастрии (B1b). Диагности-
ческие критерии должны включать как минимум 
один из следующих признаков, сохраняющих-

ся не менее одного дня в  неделю: беспокоящая 
боль в  эпигастрии (достаточно выраженная, что-
бы влиять на ежедневную активность человека) 
и/или беспокоящее чувство жжения в  эпигастрии 
(достаточно выраженное, чтобы влиять на ежеднев-
ную активность человека). Также не должно быть 
доказательств наличия органических, системных 
или метаболических заболеваний, способных объ-
яснить появление жалоб (на  основании рутинных 
обследований, включая ФГДС). Жалобы должны 
присутствовать и быть стабильными в течение по-
следних 3 месяцев и должны появляться как мини-
мум за 6 месяцев до постановки диагноза.

Важным моментов является то, что в  Римских 
критериях IV пересмотра постулируется наличие 
связи между психосоциальными факторами и  ФД 
[4, 5]. Это еще раз подчеркивает актуальность 
психосоматического компонента в  патогенезе ФД 
и  объясняет необходимость использования проти-
вотревожных препаратов и  антидепрессантов.

Алгоритм диагностических действий при выяв-
лении у пациента симптомов диспепсии представ-
лен на рис.  2. Алгоритм лечения ФД представлен 
на рис.  3.

Необследованная  
диспепсия

Функциональная  
диспепсия

Вторичная  
диспепсия

Эмпирическая  
терапия

Эрадикационная  
терапия

Терапия  
по требованию

Данные анамнеза  
и осмотра

Необследованная тошнота, 
рвота и т. п.

Лабораторно-инструмен-
тальные обследования 

по  показаниям

Симптомы  
тревоги

Симптомы  
купированы

Симптомы  
купированы

ФГДС  
с биопсией

Выявлен  
Helicobacter pylori

Выявлена  
патология
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Рис. 2.	Алгоритм диагностики при диспепсии [7] 
Fig. 2.	 Diagnostic algorithm for dyspeptic patients [7]
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Прогноз в  отношении наступления стойкой ре-
миссии при Helicobacter pylori-ассоциированном 
гастрите несколько лучше, чем при функциональ-
ной диспепсии, которая у  большинства пациентов 
протекает длительно, с  чередованием эпизодов 
обострения и  ремиссии. У  части больных с  ФД 
симптомы длительно не купируются, в  связи 
с  чем пациенты часто обращаются за медицин-
ской помощью, а  большинство лекарственных 
препаратов при лечении пациентов этой категории 
недостаточно эффективны. При Helicobacter pylori-
ассоциированном гастрите существует другая про-
блема — ​опасность реинвазии инфекции, что при-
ведет к  возобновлению жалоб [2]. Таким образом, 
вопрос оптимизации подходов к  лечению данных 
категорий больных остается крайне актуальным 
и  злободневным.
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Лечение пациентов высокого риска с тяжелым аортальным стенозом 
с помощью транскатетерной имплантации аортального клапана
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Аортальный стеноз представляет собой наиболее распространенное заболевание из группы приобретенных пороков 
сердца. Частота и степень поражения аортального клапана увеличивается с возрастом. Вследствие общего роста 
продолжительности жизни популяции повышается распространенность данного заболевания. Стеноз аортального 
клапана, вызванный кальцинозом, представляет собой патологию с прогрессирующим течением, характеризующуюся 
неблагоприятным прогнозом на этапе развернутой симптоматики. Пятилетняя выживаемость у больных с развернутой 
клинической картиной аортального стеноза без операции, по некоторым оценкам, снижается до 15 %. Это худший 
показатель даже по сравнению с большинством потенциально неизлечимых онкологических заболеваний. В лечении 
аортального стеноза протезирование аортального клапана является «золотым стандартом» и дает положительные 
результаты во всех возрастных группах больных. Однако на протезирование аортального клапана направляется всего 
лишь треть больных из-за высокого риска, обусловленного возрастом, сниженной сократимостью левого желудоч-
ка, легочной гипертензией и другой сопутствующей патологии. Протезирование аортального клапана у пациентов 
старшей возрастной группы с различной сопутствующей патологией сопряжено с высоким уровнем госпитальной 
летальности. Одна из попыток снизить частоту осложнений и летальность в этой группе пациентов — это проведение 
менее травматичной операции — транскатетерного протезирования аортального клапана. К настоящему времени 
в нашей клинике успешно выполнено более 70 операций по транскатетерному протезированию аортального клапана. 
Транскатетерная имплантация аортального клапана является хорошей альтернативой стандартному протезированию 
аортального клапана у пациентов с высоким риском операций на открытом сердце.

Ключевые слова: аортальный стеноз; транскатетерная имплантация аортального клапана.
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Aortic stenosis is the most common disease from the group of acquired heart diseases. The frequency and degree 
of damage of the aortic valve increases with age. The prevalence of this disease increases due to the general 
extension in life expectancy of the population. Aortic valve stenosis caused by calcification is the pathology with 
progressive course characterized by a poor prognosis at the stage of expanded symptoms. Five-year survival of 
patients with developed clinical picture of aortic stenosis without surgery, according to some estimates, is reduced 
to 15%, which is the worst figure, even in comparison with most potentially incurable cancer. In the treatment 
of aortic stenosis aortic valve replacement is the “gold standard” and gives positive results in all age groups of 
patients. Only one third of patients are sent for aortic valve replacement owing to high risk caused by the age, 
severity of the defect, reduced contractility of the left ventricle, pulmonary hypertension and other comorbidities. 
Aortic valve replacement in patients of the older age groups with concomitant diseases is associated with high level 
of hospital mortality. One of the attempts to reduce the frequency of complications and mortality in this group of 
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patients is the implementation of a less traumatic surgery – transcatheter aortic valve implantation. At present our 
clinic has successfully performed more than 70 operations of transcatheter aortic valve implantation. Transcatheter 
aortic valve implantation is a good alternative to standard aortic valve replacement in patients with high risk of 
open-heart surgery.

Keywords: aortic stenosis; transcatheter aortic valve implantation.

Аортальный стеноз — ​наиболее распространен-
ное заболевание из группы приобретенных поро-
ков сердца в Европе и Северной Америке [15, 22]. 
Частота и  степень поражения аортального клапа-
на увеличивается с возрастом [16, 24]. Вследствие 
общего роста продолжительности жизни популя-
ции повышается распространенность данного за-
болевания [3]. Начальные эхокардиографические 
признаки склероза и  кальциноза аортального кла-
пана у  пациентов старше 60  лет диагностируют 
приблизительно в  40 % случаев, тогда как среди 
больных старше 80 лет аналогичные изменения вы-
являют  уже с  частотой 75 % [8, 32]. Эти данные 
свидетельствуют о  значении возраста в  изменени-
ях клапанного аппарата [4, 14]. В  80–85 %  слу-
чаев стеноз устья аорты развивается вследствие 
атеросклеротических и дегенеративных изменений 
створок аортального клапана [11, 14]. Более редким 
этиологическим фактором считают ревматическое 
поражение [15]. Среди других причин выделяют 
семейную гиперхолестеринемию, гиперурикемию, 
гиперпаратиреоз, болезнь Педжета, охроноз (накоп
ление в  соединительной ткани гомогентизиновой 
кислоты), болезнь Фабри, системную красную вол-
чанку и  медикаментозные заболевания [3, 12].

Патогенез аортального стеноза включает хро-
ническое воспаление, отложение липопротеинов, 
активацию ренин-ангиотензиновой системы, остео
бластическую трансформацию интерстициаль-
ных клеток клапана и  активную кальцификацию 
[19,  21, 23, 31, 37].

Многие авторы связывают развитие данного 
заболевания с  традиционными атерогенными фак-
торами кардиоваскулярного риска, такими как ги-
пертензия, длительное курение, сахарный диабет, 
повышенная концентрация холестерина. Это  при-
вело к  созданию гипотезы о  том, что аортальный 
стеноз в  первую очередь представляет собой ате-
росклерозоподобный процесс [3, 21, 31, 35, 37]. 
Тем  не менее существуют исследования, свиде-
тельствующие о  более сложных механизмах раз-
вития заболевания [3]. Есть данные об участии 
в  процессе некоторых специфических клеточных 
сигнальных путей, регулирующих кальцификацию 
клапана. Существуют предположения, что генети-
ческие факторы также могут оказывать влияние на 
патогенез поражения клапанов [29]. Эти данные 

указывают на то, что термин «дегенеративный» 
в  отношении этого процесса неточен, хотя его ис-
пользуют до настоящего времени [3].

Стеноз аортального клапана, вызванный каль-
цинозом,  — ​это патология с  прогрессирующим 
течением, характеризующаяся неблагоприятным 
прогнозом на этапе развернутой симптоматики. 
Особенностью клинической картины данного по-
рока является длительный бессимптомный пери-
од, продолжительность которого весьма различна 
у  каждого пациента [2]. Тем не менее, по данным 
различных исследований, у 80 % пациентов с бес-
симптомным течением и выраженным аортальным 
стенозом в  течение 4  лет наблюдается развитие 
клинических проявлений [33], причем с  момента 
возникновения клинических симптомов прогноз за-
болевания резко ухудшается [25]. Так, если в  бес-
симптомный период двухлетняя выживаемость 
составляет не менее 50 % [26], то пятилетняя 
выживаемость у  больных с  развернутой клиниче-
ской картиной аортального стеноза без операции, 
по некоторым оценкам, снижается до 15 % [34]. 
Это худший показатель даже по сравнению с боль-
шинством потенциально неизлечимых онкологиче-
ских заболеваний [2].

Классификация аортального стеноза по степени 
выраженности базируется на данных эхокардио
графии. Наибольшее распространение получила 
классификация тяжести аортального стеноза по 
H. Baumgartner et al., включенная в  обновленные 
рекомендации Европейского общества кардиологов 
(2012) [33], в  объединенные рекомендации Аме-
риканской коллегии кардиологов и  Американской 
ассоциации сердца [9, 25]. В  соответствии с  дан-
ными рекомендациями тяжелым считается аорталь-
ный  стеноз с  площадью отверстия менее  1  см2 
и скоростью потока через аортальный клапан более 
4  м/с [26], тогда как критическим  — при площа-
ди отверстия аортального клапана менее  0,8  см2 
[20,  34].

В лечении аортального стеноза протезирование 
аортального клапана является «золотым стандар-
том» и  дает положительные результаты во всех 
возрастных группах [1, 3]. Однако на протезирова-
ние аортального клапана направляется всего лишь 
треть больных из-за высокого риска, обусловлен-
ного возрастом, тяжестью порока, сниженной со-
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кратимостью левого желудочка, легочной гипер-
тензией и  другой сопутствующей патологией [7]. 
Часто риск стандартной операции у таких больных 
чрезвычайно высок [13, 27, 28].

Текущие процедурные оценки риска при кар-
диохирургических вмешательствах включают: Ев-
ропейскую систему для оценки оперативных сер-
дечных рисков (EuroSCORE) и алгоритм Общества 
торакальных хирургов по прогнозированным ри-
скам смертности (STS-PROM) [18].

Многочисленные исследования показали, что 
операция протезирования аортального клапана 
у пациентов старшей возрастной группы с различ-
ной сопутствующей патологией сопряжена с высо-
ким уровнем госпитальной летальности, которая, 
по данным разных авторов, достигает 11–15 % 
[21,  23].

Транскатетерная имплантация аортального кла-
пана (ТИАК) является разумной альтернативой 
стандартному протезированию аортального клапана 
у  пациентов с  высоким риском [30]. В  настоящее 
время высокий хирургический риск определяется 
STS как более 8 %, EuroSCORE — более 20 % или 
наличием необратимого заболевания средней или 
тяжелой степени двух и более других органов и си-
стем [31]. Исследование PARTNER показало долго-
срочные сравнительные клинические результаты 
ТИАК и стандартного протезирования аортального 
клапана. Через пять лет смертность в группе ТИАК 
была 67,8 % по сравнению с  62,4 % в  группе от-
крытой хирургии. Эхокардиография после ТИАК 
продемонстрировала преимущество гемодинамики 
в  течение пяти лет. Признаков структурного ухуд-
шения клапана не выявлено, средний градиент со-
ставил 10,6  мм  рт.  ст. [18, 36].

Впервые TИАК была проведена француз-
скими хирургами во главе с  A. Cribier в  апреле 
2002  г. [10]. В настоящее время в мире выполнено 
более 100 тысяч ТИАК [2]. Разработаны и  апро-
бированы различные модели протезов аортального 
клапана, среди которых наибольшее распростра-
нение и  доказательную базу получили два вида 
транскатетерных клапанов: Edwards SAPIENXTTM 
(Edwards Life Sciences Inc., USA) и  Core Valve 
TM Revalving System (Medtronic Core Valve Inc., 
USA)  [17].

Основоположниками внедрения технологии 
ТИАК в  Санкт-Петербурге являются В.К. Сухов 
и  Е.А. Шлойдо. В  2011  г. впервые в  отделении 
рентгеноэндоваскулярной диагностики и  лече-
ния Городской многопрофильной больницы №  2 
(ГМПБ №  2) Санкт-Петербурга были выполне-
ны 5 операций ТИАК пациентам с  критическим 
аортальным стенозом в  возрасте 78 ± 8  лет [5]. 

С тех пор в различных клиниках Российской Феде-
рации произведено более 300 процедур ТИАК [2]. 
В  ГМПБ №  2 к  настоящему времени выполнено 
90 операций ТИАК. Возраст пациентов составил 
81 ± 6  лет. У  всех больных имели место тяжелый 
аортальный стеноз и выраженная хроническая сер-
дечная недостаточность (ХСН) (III–IV функцио
нального класса по NYHA). Площадь аортального 
клапана по данным эхокардиографии составляла 
0,6 ± 0,2 см2, средний градиент на аортальном кла-
пане — ​67 ± 22 мм рт. ст. Риск традиционного хи-
рургического вмешательства у всех пациентов был 
очень высок (EuroSCORE  37 ± 13 и  STS  16 ± 4). 
Большинство операций были выполнены транс-
феморальным доступом под местной анестезией 
с  последующим ушиванием пункционного от-
верстия бедренной артерии устройством Prostar 
Abbott. После ТИАК у  66 пациентов из 70 (94 %) 
достигнуто клиническое улучшение с  уменьшени-
ем функционального класса ХСН (до  II). Средний 
градиент давления на протезе аортального клапана 
составил 12 ± 5  мм  рт.  ст., площадь аортального 
клапана  — ​1,8 ± 0,3  см2 [6].

На данный момент реальная потребность в  по-
добных операциях постоянно возрастает, что об-
условлено высокой распространенностью случаев 
со сформированной систолической дисфункцией 
левого желудочка и  тяжелой декомпенсацией кро-
вообращения у  пациентов с  аортальным стено-
зом, находящихся под наблюдением кардиологов. 
Кроме того, по данным Комитета по социальной 
политике Санкт-Петербурга, на 1  января 2016  г. 
в  Санкт-Петербурге насчитывается около 5  млн 
жителей, а  ожидаемая продолжительность жизни 
постоянно растет: с  69,27 в  2006  г. до 74,57  года 
в 2015  г. [38]. Это также свидетельствует о необхо-
димости обеспечения возможности проведения та-
ких операций в специализированных учреждениях.

Таким образом, транскатетерная имплантация 
аортального клапана — ​альтернативный метод кор-
рекции тяжелого аортального стеноза у пациентов 
с  высоким хирургическим риском традиционных 
операций на открытом сердце. Транскатетерная им-
плантация аортального клапана является эффектив-
ным способом лечения пациентов с таким тяжелым 
пороком сердца, как выраженный аортальный сте-
ноз, у  которых возможности консервативной тера-
пии ограничены.
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В статье показано, что значительная часть нейроэндокринных опухолей поджелудочной железы является нефунк-
ционирующими, то есть не секретируют в кровь различные гастроинтестинальные гормоны и полипептиды и вслед-
ствие этого не сопровождаются характерными клиническими проявлениями. К сожалению, нередко диагностический 
поиск начинается при выявлении отдаленных метастазов нейроэндокринных опухолей и развитии раковой кахек-
сии. Отмечено, что диагностика нейроэндокринных опухолей поджелудочной железы  — крайне сложная задача, 
от решения которой зависит выбор метода лечения и его отдаленные результаты. В настоящее время единствен-
ным радикальным методом лечения функционирующих гормональных опухолей поджелудочной железы является 
хирургический. Симптоматическая терапия может рассматриваться лишь как этап предоперационной подготовки 
больного. Показанием к хирургическому лечению в этой ситуации наряду с неэффективностью консервативного 
лечения считается размер обнаруживаемых образований 2 см и более, что выступает фактором риска отдаленных 
метастазов. Подчеркнуто, что согласно современным воззрениям пациенты с нефункционирующими нейроэндо-
кринными опухолями поджелудочной железы подлежат хирургическому лечению. Учитывая, что в 70–92 % случаев 
такие опухоли злокачественные, чаще применяют обширную дистальную или панкреатодуоденальную резекцию. 
Отмечено, что большие размеры опухолей не служат противопоказанием к операции, а если новообразование не-
функционирующее и размером до 1 см, возможно кратковременное наблюдение. Любые опухоли, обнаруженные 
в области поджелудочной железы, должны быть вылущены либо, если это возможно, широко иссечены. В статье 
анализируется рациональное и комплексное использование современного арсенала хирургических и терапевтиче-
ских методов, которые дают возможность значительно продлить жизнь, улучшить ее качество у  больных с мета-
статическими формами нейроэндокринных опухолей поджелудочной железы.

Ключевые слова: поджелудочная железа; нейроэндокринные опухоли; желудочно-кишечный тракт; инсулинома; га-
стринома; ВИПома; клиническая картина; диагностика; дифференцировка; хирургическое лечение; консервативные 
методы лечения.
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The article shows that a significant proportion of neuroendocrine tumors of the pancreas are non-functional, i.e., not se-
creting into the blood a variety of gastrointestinal hormones and polypeptides and as a result, not accompanied by typical 
clinical manifestations. Unfortunately, often the scan search starts in the detection of distant metastases of neuroendo-
crine tumors and development of cancer cachexia. Noted that the diagnosis of neuroendocrine tumors of the pancreas is a 
highly complex task, the solution of which depends on the choice of treatment and its remote results. Currently, the only 
radical method of treatment of hormonally functioning tumors of the pancreas is surgical. It  is indicated that symptomatic 
therapy can be considered as a stage of preoperative preparation of the patient. The  indication for surgical treatment in 
this situation, along with the ineffectiveness of conservative treatment is the size of detectable formations of 2  cm or 
more, which is a risk factor of distant metastases. Stressed that according to modern views of patients with nonfunctioning 
neuroendocrine tumors of the pancreas are subject to surgical treatment. Given that in 70-92% of cases they are malignant, 
most often used distal or extensive pancreatoduodenal resection. Currently, noted that the large size of the tumors are 
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not a contraindication to surgery and if the tumor dormant, to 1  cm, the possibility of a short observation. Any tumors 
found in the pancreas, needs to be taken out of the context, or if it is possible – is widely excised. The article examines 
the rational and integrated use of modern Arsenal of surgical and therapeutic methods, which enable significantly prolong 
life, improve its quality in patients with metastatic forms of neuroendocrine tumors of the pancreas.

Keywords: pancreas; neuroendocrine tumor; gastrointestinal tract; insulinoma; gastrinoma; Vipoma; clinical picture; 
diagnosis; differentiation; surgical treatment; conservative methods of treatment.

Введение
Вопросы диагностики и  лечения нейроэндо-

кринных опухолей (НЭО) на сегодняшний день 
являются одними из наиболее сложных и  акту-
альных в  современной онкологической эндокри-
нологии. Возрастающий интерес к  НЭО связан 
с  тем,  что показатель заболеваемости данной па-
тологией значительно повысился в мире за послед-
ние 30–35  лет. I.M. Modlin et al. [39] показали 
увеличение заболеваемости НЭО за 30  лет более 
чем в  5  раз (от  1,09 случая на 100 000  населе-
ния в 1973  г. до 5,25 случая на 100 000 в 2004  г.), 
что, вероятно, связано с  улучшением диагности-
ческих возможностей вследствие применения 
иммуногистохимических исследований и  совер-
шенствованием методов визуализации. Панкреа-
тические  НЭО представляют собой гетерогенную 
группу эпителиальных злокачественных новооб-
разований, которые развиваются из нейроэндо-
кринных клеток  поджелудочной железы (остров-
ков Лангерганса) [42, 44]. На их долю приходится 
примерно 2–5 % от общего числа опухолей под-
желудочной железы (ПЖ), а  частота развития со-
ставляет менее 1 случая на 100  тыс. населения 
в  год [5]. Опухоли не обнаруживают различий 
в частоте развития в зависимости от пола пациен-
тов и  наблюдаются в различном возрасте с пиком 
заболеваемости в 30–60 лет. Следует отметить, что 
панкреатические НЭО имеют выраженную нейро-
эндокринную дифференцировку, которая проявля-
ется особенностями морфологической структуры 
и  иммуногистохимической экспрессией синапто-
физина, а  также в  большинстве случаев хромо-
гранина  А. На  сегодняшний день данная группа 
опухолей включает злокачественные высокодиффе-
ренцированные нейроэндокринные новообразова-
ния (НЭН), которые называются «панкреатические 
нейроэндокринные опухоли» (ПанНЭО) и  низко-
дифференцированные НЭН, которые объединяет 
термин «панкреатический нейроэндокринный рак» 
(карцинома) (ПанНЭР). ПанНЭО  — ​ это в  основ-
ном медленно растущие новообразования с  пока-
зателями общей 5-, 10- и 20-летней выживаемости 
33, 17 и 10 % соответственно [5]. Подчеркнем, что 
хирургическое вмешательство на поджелудочной 
железе при НЭО значительно улучшает эти показа-

тели. Напротив, при агрессивном и  быстрорасту-
щем ПанНЭР продолжительность жизни пациентов 
редко превышает один год [3, 5]. Значительная 
часть НЭО ПЖ являются нефункционирующими, 
то есть не секретируют в кровь различные гастро-
интестинальные гормоны и полипептиды и вслед-
ствие этого не сопровождаются характерными 
клиническими проявлениями. Опухоли, ассоции-
рованные с  клиническими синдромами, вызван-
ными аномальной продукцией гормонов, рассма-
тривают как функционирующие (синдромальные) 
ПанНЭО. К ним относятся инсулиномы, гастрино-
мы, глюкагономы, ВИПомы и другие более редкие 
новообразования. В ряде случаев нефункциониру-
ющие опухоли обнаруживают случайно, и, по сути 
дела, они являются инциденталомой [7, 27]. Не-
функционирующие (несиндромальные) ПанНЭО 
не ассоциированы с  клиническими синдромами 
гормональной гиперпродукции, но при этом мо-
гут секретировать пептидные гормоны или био-
генные амины в  количестве, недостаточном для 
того, чтобы вызвать соответствующие симптомы 
и  паранеопластические синдромы. Образования, 
имеющие диаметр менее 5  мм, обычно являют-
ся нефункционирующими и  обозначаются как 
нейроэндокринные микроаденомы. По последним 
данным, нефункционирующие ПанНЭО  состав-
ляют  более  60 % от числа  всех  нейроэндокрин-
ных  новообразований ПЖ [5].

История изучения НЭО продолжается более 
110  лет. В  1907  г. S.  Oberndorfer впервые пред-
ложил термин «карциноид» для обозначения ин-
тестинальных опухолей с менее агрессивным, чем 
у  аденокарцином, клиническим течением. Эндо-
кринная природа этих опухолей была доказана 
Мерлингом в  1938  г. В  1969  г. A. Pearse пред-
ложил использовать аббревиатуру APUD (Aminе 
Precursor Uptake and Decarboxylation  — означает 
захват и  декарбоксилирование предшественников 
аминов) для клеток, способных продуцировать 
нейронспецифические полипептидные гормоны 
и  биогенные амины.

Классификация
Считается, что определение биологического по-

тенциала злокачественности НЭО представляет со-
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бой наиболее сложную диагностическую проблему. 
В соответствии с современными представлениями, 
отраженными в  классификациях WHO/ENETS/
AJCC (2010) [33, 40], различная степень злокаче-
ственности этих опухолей (G1, G2, G3) основана 
на оценке морфологии и  определении пролифери-
рующей фракции (уровня митотической активно-
сти и  индекса Ki‑67) [38].

В настоящее время опубликована четвертая 
редакция классификации Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ) (2017) эндокринных опу-
холей, в  которую включена новая информация 
в  отношении основных категорий ПанНЭН, 
системы градации, а  также стадирования этих 
опухолей  [35]. Система TNM-стадирования 
ПанНЭО, представленная в  классификации 
ВОЗ  (2017), соответствует 8-й редакции руко-
водства  по  определению стадий злокачествен-
ных опухолей Американского объединенного 
комитета по онкологии (AJCC) / Международ-
ного противоракового союза (UICC) и  согла-
суется с  классификацией TNM, разработанной 
Европейским обществом по изучению нейроэн-
докринных опухолей (ENETS) [45, 46]. Добавим, 
что TNM-классификация ПанНЭР соответствует 
критериям для стадирования протоковой адено-
карциномы ПЖ [21].

Приводим международную классификацию ВОЗ 
2010  года.

Международная классификация нейроэндо-
кринных опухолей поджелудочной железы по 
ВОЗ (2010) (D. Klimstra et al.) [32]
•	 Панкреатическая нейроэндокринная микроаде-

нома
•	 Нейроэндокринная опухоль (NET)
•	 NET G1
•	 NET G2
•	 Нефункционирующая NET G1, G2
•	 Нейроэндокринная карцинома (NEC)
•	 Крупноклеточная NEC
•	 Мелкоклеточная NEC
•	 Серотонинпродуцирующая NET (карциноид)
•	 Гастринома
•	 Глюкагонома
•	 Инсулинома
•	 Соматостатинома
•	 ВИПома

В этой классификации дополнительно введена 
градация (G1, G2 и  G3) степени злокачествен-
ности панкреатических опухолей, основанная на 
оценках степени дифференцировки (митотиче-
ского индекса) и  пролиферативной активности 
(индекса пролиферации Ki‑67) опухоли. Соответ-
ственно были выделены высокодифференциро-

ванные НЭО низкой степени злокачественности 
(NET G1 и G2) [23] и низкодифференцированные 
нейроэндокринные карциномы (мелкоклеточные 
и  крупноклеточные) высокой степени злокаче-
ственности (NEC G3) [22]. Следует подчеркнуть, 
что карциноидные опухоли на сегодняшний день 
выделены в отдельную группу как серотонинпро-
дуцирующие НЭО [11, 18]. В  настоящее время 
термин «карциноид» используется для образо-
ваний желудочно-кишечного тракта только как 
синоним высокодифференцированной нейроэндо-
кринной опухоли G1 вне зависимости от продук-
ции серотонина [4, 17]. Приводим современную 
классификацию ВОЗ 2017  г. и  градацию НЭН 
поджелудочной железы (табл. 1) [35].

Классификация нейроэндокринных опухо-
лей поджелудочной железы по системе TNM по 
ENETS (G. Rindi et al., 2006) [45]
•	 TX  — Опухоль не может быть оценена
•	 T0  — Нет признаков первичной опухоли
•	 T1 — Опухоль ограничена железой и менее 2 см

Градация Индекс Ki‑67, % Митотический 
индекс

Высокодифференцированные ПанНЭН:  
панкреатические НЭО

ПанНЭО G 1 менее 3 менее 2

ПанНЭО G 2 3–20 от 2 до 20

ПанНЭО G 3 более 20 более 20

Низкодифференцированные ПанНЭН:  
панкреатический НЭР

ПанНЭР G3 более 20 более 20

Мелкоклеточный тип – –
Крупноклеточный тип – –
Смешанные нейроэндокринные и не нейроэндокринные 

новообразования
Примечание. Индекс пролиферации Ki-67 базируется на 
оценке более 500 клеток в областях наиболее высоко-
го ядерного мечения; митотический индекс  — на оцен-
ке митозов в 50 полях зрения при большом увеличении 
(0,2  квадратного мм) в областях наибольшей плотности 
и выражается как митозы в 10 HPF (2 квадратных мм). Гра-
дация определяется на основании наивысшего показателя. 
Для оценки индекса Ki-67 рекомендуется подсчет  с  ис-
пользованием распечатанного изображения. ПанНЭН  — 
панкреатические нейроэндокринные новообразования; 
НЭО  — нейроэндокринные опухоли; НЭР  — нейроэндо-
кринный рак

Таблица 1 (Table 1)
Классификация Всемирной организации здравоохра-
нения (2017) и градация панкреатических нейроэндо-
кринных новообразований 
Classification of WHO (2017) and graduation of PAN of 
pancreas
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•	 T2  — Опухоль ограничена железой и  разме-
ром  2–4  см

•	 T3 — Опухоль ограничена железой и более 4 см 
или прорастает в  двенадцатиперстную кишку 
или желчные протоки

•	 T4  — Опухоль распространяется на другие ор-
ганы или магистральные сосуды

•	 NX  — Регионарные лимфоузлы не могут быть 
оценены

•	 N0  — Нет метастазов в  лимфоузлы
•	 N1  — Имеются метастазы в  регионарных лим-

фоузлах
•	 M0  — Нет отдаленных метастазов
•	 M1  — Имеются отдаленные метастазы

Классификация нейроэндокринных опухолей 
поджелудочной железы по стадиям согласно 
ENETS (G. Rindi et al., 2006) [45]

Стадия	 T	 N	 M
•	  I	 T1 	 N0 	 M0
•	 IIA 	 T2 	 N0 	 M0
•	 IIB 	 T3 	 N0 	 M0
•	 IIIA 	 T4 	 N0 	 M0
•	 IIIB	 Любое Т 	 Любое N 	 M1
Согласно современным воззрениям все нейроэн-

докринные опухоли поджелудочной железы, имею-
щие клинические проявления (в  виде синдромов, 
обусловленных продукцией специфических гормо-
нов; повышения уровня гормонов в  крови пациен-
тов без клинических проявлений; в  виде призна-
ков наличия объемного образования в  различных 
отделах ПЖ) и/или обнаруживаемые при помощи 
лучевых методов исследования (более 5  мм), явля-
ются злокачественными по своей биологии, так как 
они имеют высокий потенциал к метастазированию. 
Уместно подчеркнуть, что клиническое течение, 
проявления НЭО ПЖ могут быть более или менее 
злокачественными в  зависимости от наличия про-
дукции биологически активных веществ (гормонов 
и  пептидов) и  развития соответствующих синдро-
мов. Более того, отметим, что высокодифференциро-
ванные нейроэндокринные опухоли и  низкодиффе-
ренцированные (нейроэндокринные раки), согласно 
современным данным, имеют различный механизм 
развития, и поэтому НЭО в процессе прогрессии не 
могут дедифференцироваться до карцином. Принято 
считать, что доброкачественными являются только 
те нейроэндокринные микрокарциномы  — гормо-
нально неактивные опухоли размером менее 5  мм, 
которые, как правило, обнаруживают случайно при 
аутопсии [27], то есть в клинической практике врачи 
с ними не сталкиваются. НЭО ПЖ также могут быть 
гормонально активными и  нефункционирующими.

Этиология и  патогенез злокачественных НЭО, 
как и  других карцином, связаны с  накоплением со-

матических мутаций в  онкогенах и  антионкогенах. 
Многие характерные для карцином нарушения, 
в  частности, делеции участков хромосом («потери 
гетерозиготности»), метилирование регуляторных 
областей генома, аномалии экспрессии генов, обна-
руживаются и  в  новообразованиях нейроэндокрин-
ного происхождения, однако следует отметить, что 
в  последнем случае подавляющая часть известных 
на сегодняшний день геномных дефектов не про-
являет какой-либо специфичности [7]. В  настоящее 
время наиболее заметны успехи в  области иденти-
фикации генетических детерминант множественных 
эндокринных неоплазий наследственного характера. 
В  10–20 % случаев высокодифференцированные 
ПанНЭО могут быть ассоциированы с  генетически 
детерминированными наследственными синдромами, 
такими как множественная эндокринная неоплазия 
первого типа (МЭН-I), синдром Гиппеля – Линдау, 
нейрофиброматоз первого типа, туберозный склероз, 
глюкагонклеточная дисплазия и  неоплазия  [5]. Ней-
роэндокринные опухоли могут возникать спорадиче-
ски или как проявление наследственного синдрома 
множественных эндокринных неоплазий  (МЭН). 
Наибольшую известность получили мутации гена 
МЭН-I, лежащие в основе синдрома множественных 
эндокринных неоплазий I  типа (МЭН-I). Данный 
синдром является наследственным аутосомно-до-
минантным заболеванием с  высокой степенью пе-
нетрантности и  характеризуется развитием аденом 
щитовидной железы, нейроэндокринных опухолей 
гастропанкреатодуоденальной зоны, а  также опухо-
лей гипофиза [6]. Например, в  случае обнаружения 
мутации индивидуальный риск поражения пара-
щитовидных желез составляет около 90 %, то есть 
в  данном случае наблюдается исключительно высо-
кая пенетрантность мутантного гена [7]. Отметим, 
что такие новообразования, как гастриномы, инсули-
номы, пролактиномы, наблюдаются менее чем у по-
ловины носителей дефектов гена МЭН-I [4]. Отме-
тим, что ген МЭН-I кодирует белок, участвующий 
в  регуляции целостности клеточного генома.

Согласно последним данным для ПанНЭО ха-
рактерны специфичные генетические нарушения, 
такие как мутации генов MEN I, DAXX и  ATRX, 
а также генов сигнального пути mTOR TSC2, PTEN 
и PIK3CA. Также добавим, что генетические нару-
шения в  ПанНЭР значительно отличаются от тех, 
которые наблюдаются в  ПанНЭО, и  представлены 
в  основном мутациями генов, вовлеченных в  кле-
точный цикл, таких как TP53, RB1 и  CDKN2A 
(p16)  [5]. Причиной синдрома множественных эн-
докринных неоплазий второго типа (МЭН-II), как 
правило, служит активация гена RET. Необходимо 
обратить внимание на необычность подобной си-
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туации: известно, что в  основе патогенеза наслед-
ственных опухолевых синдромов лежит не сти-
муляция функции онкогена, как в  данном случае, 
а  инактивирующее действие, мишенью которого 
выступает ген-супрессор.

Клиника и диагностика
Как правило, немалые трудности возникают при 

диагностике синдрома МЭН, частью которого явля-
ется НЭО ПЖ [6]. Диагностические возможности 
большинства современных методов дооперацион-
ной топической диагностики превышают 50–60 %, 
а  различные сочетания их комбинированного при-
менения позволяют локализовать до 80–95 % НЭО 
и  их отдаленных метастазов [12].

На сегодняшний день рекомендуют следующий 
алгоритм диагностики НЭО [19]:

1-я ступень  — анамнез, физикальное обследо-
вание, предположение о  вероятности заболевания 
на основании клинических данных;

2-я ступень  — лабораторная диагностика: ис-
следование гормонального профиля — биохимиче-
ское исследование крови для определения уровня 
хромогранина А, серотонина, нейроспецифической 
энолазы, кальцитонина, а  также специфических 
маркеров для различных типов НЭО (сывороточ-
ный кальций, паратгормон, панкреатический поли-
пептид, пролактин у  женщин, гастрин, глюкагон, 
инсулин, кальцитонин и др.) и эктопических гормо-
нов (адренокортикотропный гормон, соматостатин, 
нейротензин и  др.). Исследование суточной мочи 
для определения экскреции метаболита серотонина 
5-гидроксииндол-уксусной кислоты;

3-я ступень  — инструментальная диагностика: 
для визуализации опухолей используют ультразву-
ковое исследование (УЗИ) [31], компьютерную (КТ) 
[1, 17] и  магнитно-резонансную (МРТ) томогра-
фию  [9], радиоизотопные методы исследования 
(в ряде сложных случаев рекомендуют селективную 
ангиографию надпочечников и  позитронно-эмисси-
онную томографию), гастроскопию, колоноскопию, 
биопсию очагов поражения или операционную 
биопсию для получения образцов ткани опухоли. 
Топическая диагностика на предмет выявления аде-
ном или гиперплазии эндокринной части возмож-
ных органов-мишеней (гипофиз, паращитовидные 
и  поджелудочная железы, надпочечники);

4-я ступень — морфологическое изучение тканей 
опухоли и  обязательное иммуногистохимическое 
исследование с  определением экспрессии маркеров 
нейроэндокринной дифференцировки (хромогра-
нин  А  и  синаптофизин) и  экзокринной дифферен-
цировки (общий цитокератин 19, эпителиально-мем-
бранный антиген). Для гормонально активных НЭО 

определяют специфические маркеры (гастрин, глю-
кагон, инсулин, кальцитонин, соматостатин и  др.). 
Пролиферативный потенциал НЭО необходимо 
определять при помощи окрашивания на маркер 
пролиферации Ki‑67. Более подробная морфологи-
ческая диагностика представлена ниже.

Отдельно отметим методы диагностики, осно-
ванные на определении гормональной активности 
НЭО ПЖ. Чрескожно-чреспеченочная катетери-
зация воротной вены (ЧЧКВВ) была разработана 
в 70-х гг. XX в. Чувствительность метода достигает 
85–100 %, и  на него не влияют ни размер, ни рас-
положение опухоли [13]. Как альтернатива ЧЧКВВ 
в  90-е гг. прошлого столетия разработали метод 
определения локализации инсулином — забор крови 
из печеночных вен после внутриартериальной сти-
муляции различных отделов поджелудочной железы 
кальцием или другим стимулятором с последующим 
определением в  пробах крови уровня иммунореак-
тивного инсулина (ИРИ) и С-пептида. Артериально 
стимулированный забор крови (АСЗК) выполняют 
одновременно с проведением селективной артерио-
графии ПЖ (контрастное вещество вводят поочеред-
но в гастродуоденальную, селезеночную и верхнюю 
брыжеечную артерии). Чувствительность данной 
методики достигает 80–100 %  [12]. Однако, в отли-
чие от ЧЧКВВ, она лишена осложнений, которые 
могут возникнуть при пункции печени (кровотече-
ние, гематома, повреждение внутрипеченочных про-
токов и др.). Для постановки синдромного диагноза 
наряду с изучением клинической картины заболева-
ния исследуют уровень гормонов, которые может 
секретировать опухоль (инсулин, С-пептид, проин-
сулин, гастрин, глюкагон и ВИП). У больных с не-
функционирующими или злокачественными опухо-
лями определяют уровень хромогранина А. В целях 
исключения синдрома МЭН‑1 необходимо изучать 
гормональный профиль возможных органов-мише-
ней  — гипофиза и  паращитовидных желез (СТГ, 
АКТГ, пролактин, паратгормон).

В настоящее время функционирующие опухо-
ли ПЖ принято делить на две группы: ортоэндо-
кринные, секретирующие гормоны, свойственные 
физиологической функции островков, и  параэндо-
кринные, выделяющие гормоны, несвойственные 
им. К  параэндокринным относятся также некото-
рые редкие опухоли, секретирующие другие пеп-
тиды и  простагландины [17, 29].

Ортоэндокринные опухоли. Инсулинома  — 
опухоль из бета-клеток островков Лангерганса, 
секретирующая избыточное количество инсулина 
и  проявляющаяся гипогликемическим симптомо-
комплексом [2]. Ее типичные признаки характе-
ризуются триадой Уиппла, описанной в  1944  г.: 
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а) развитие приступов спонтанной гипогликемии 
с потерей сознания натощак или после физической 
нагрузки; б) снижение уровня сахара крови (ниже 
2,2  ммоль/л) во время приступа; в) быстрое купи-
рование приступа внутривенным введением глюко-
зы. Примерно у  70 % пациентов наблюдается уве-
личение массы тела, вплоть до развития ожирения, 
обусловленное необходимостью частого приема 
углеводной пищи в качестве «лекарства» [12]. Глю-
кагонома (опухоль Маллисона) — опухоль из альфа-
клеток островков Лангерганса, секретирующих 
глюкагон. Глюкагономы обычно достигают значи-
тельных размеров. В  подавляющем большинстве 
случаев альфа-клеточные образования злокаче-
ственны. При глюкагономах развивается сложный 
симптомокомплекс, наиболее часто включающий 
дерматит, диабет, анемию и  похудание [13].

Соматостатинома (дельта-клеточная опухоль 
островков Лангерганса) встречается крайне ред-
ко [12]. При ней часто отмечаются холелитиаз, сахар-
ный диабет, диарея или стеаторея, гипохлоргидрия, 
анемия, похудание. По-видимому, многие проявления 
опухоли представляют собой результат блокирующе-
го действия соматостатина на ферментативную функ-
цию ПЖ и  секрецию других гормонов островками 
Лангерганса, вследствие чего этот симптомокомплекс 
иногда называют «ингибирующий синдром» [13].

Параэндокринные опухоли. Гастринома (син-
дром Золлингера – Эллисона) — опухоль из G-клеток, 
которые в  физиологических условиях в  ПЖ либо 
вообще не встречаются, либо обнаруживаются в не-
больших количествах только в  слизистой оболочке 
крупных выводных протоков. В  1955  г. американ-
скими хирургами Золлингером и  Эллисоном был 
описан синдром, который получил название синдро-
ма Золлингера – Эллисона (СЗЭ) с  наличием харак-
терного комплекса симптомов: тяжелой рецидивиру-
ющей язвенной болезни двенадцатиперстной кишки, 
гиперсекреторной активности слизистой оболочки 
желудка и  эндокринных гастринпродуцирующих 
опухолей (ПЖ  или иной локализации)  [3, 43]. Ха-
рактерным признаком для СЗЭ является диарея 
(до 30 раз в  сутки), которая наблюдается примерно 
у  половины пациентов. Если pH желудочного сока 
более 2,5, диагноз гастриномы можно исключить. 
Возникающие при этом осложнения (перфорации, 
кровотечения, стеноз пилорического отдела)  — ос-
новная причина летальности [12].

ВИПома (синдром Вернера – Моррисона) — опу-
холь поджелудочной железы, которая продуцирует 
вазоактивный интестинальный пептид (ВИП) и со-
ставляет около 5 % всех гормонопродуцирующих 
опухолей pancreas. В  1958  г. Вернер и  Моррисон 
описали синдром водной диареи у  больного с  не-

бета-клеточной опухолью ПЖ. Иногда заболевание 
называют панкреатической холерой [3].

Кортикотропинома  — гормональная опухоль 
поджелудочной железы. Эктопическая секреция 
АКТГ-подобного гормона может наблюдаться во 
многих органах и  тканях, в  том числе и  в  ПЖ. 
Клинический симптомокомплекс при этом выража-
ется глюкокортикоидным гиперкортицизмом [12].

Паратиринома  — опухоль поджелудочной же-
лезы. Гиперкальциемия как ведущий признак эн-
докринных опухолей поджелудочной железы — яв-
ление редкое. Эктопическая секреция паратгормона 
при апудомах ПЖ окончательно не доказана, по-
скольку трудно решить, выступают ли проявления 
гиперпаратиреоза результатом опухоли ПЖ, или 
это составная часть множественной эндокрин-
ной неоплазии, которая нередко наблюдается при 
островковоклеточных новообразованиях [13].

В настоящее время морфологическая диа-
гностика НЭО ПЖ невозможна без выполнения 
ИГХ-анализа, который позволяет подтвердить эпи-
телиальную и  нейроэндокринную природу опухо-
ли,  различить отдельные подтипы НЭО, уточнить 
гормональный статус, а  также определить место 
развития первичной опухоли при исследовании ме-
тастазов без обнаруженного первичного очага  [4]. 
Для подтверждения нейроэндокринной природы 
опухоли рекомендованы два основных маркера: 
хромогранин А  — один из наиболее характерных 
неспецифических маркеров, связанный с плотными 
секреторными гранулами, и синаптофизин  — мар-
кер мелких везикул. Важно отметить, что экспрессия 
хромогранина А  может варьировать или отсутство-
вать в низкодифференцированных формах, при этом 
наличие синаптофизина обязательно для постановки 
диагноза НЭН [4]. Для подтверждения эпителиаль-
ной природы НЭО используют ИГХ-окрашивание 
на кератины. Большинство НЭН демонстрируют по-
ложительную экспрессию при окрашивании анти-
телами к панцитокератину (AE1/AE3) и антителами 
к  низкомолекулярным цитокератинам (СК8, СК18, 
САМ 5.2) [36]. При  исследовании метастазов вы-
сокодифференцированных НЭО без установленного 
первичного очага с диагностической целью рекомен-
дованы два основных ИГХ-маркера: CDX2 и TTF1 
[34, 36]. В ряде последних работ представлены диа-
гностические маркеры, которые дают возможность 
дифференцировать первичные опухоли органов же-
лудочно-кишечного тракта и ПЖ: ISL1, PDX1, PAX6 
и NESP55 [24, 36]. ИГХ-анализ белковых маркеров 
в  настоящее время открывает широкие возможно-
сти не только для точной диагностики НЭО ПЖ, но 
и для изучения молекулярных особенностей данных 
новообразований, которые лежат в  основе индиви-
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дуального подхода к  оценке прогноза заболевания 
и  возможностей лекарственной терапии на основе 
препаратов направленного действия [24, 25].

Таким образом, клиническая диагностика НЭО 
основана на лабораторном подтверждении специфи-
ческих для данных новообразований эндокринных 
синдромов и  использовании современных методов 
визуализации для обнаружения первичного очага 
опухоли и  метастазов. В  сложных случаях при-
меняют эндоваскулярные методы (ангиографию, 
исследование проб регионарной венозной крови, 
эффективность которых составляет 80–90 %), сцин-
тиграфию рецепторов соматостатина с  индием‑111-
октреотидом (эффективность  — 90 %, специ
фичность  — 100 %), Somatostatin-Receptor-PRT: 
68-Gallium-DOTATOK-PET/PETCT, позитронно-
эмиссионную томографию C‑11–5-HTP или C‑11-
L-dopa (PET); FDG-PET [18]. Во время проведения 
интраоперационной ревизии, А.Ф. Черноусов и  др. 
[20] обязательно выполняют УЗИ (ИОУЗИ), а  при 
необходимости  — эндоскопическую трансиллюми-
нацию. При неопределенности диагноза проводят 
биопсию образований ПЖ и  печени под контролем 
УЗИ с  последующим гистологическим и  иммуно-
гистохимическим исследованиями. Для исключения 
синдрома МЭН целесообразно наряду с гормональ-
ными исследованиями использовать лучевые мето-
ды диагностики органов-мишеней, а  также изучить 
семейный анамнез. Для  этой цели ряд авторов 
применяют МРТ гипофиза, УЗИ паращитовидных 
желез, при необходимости их сцинтиграфию и  КТ 
надпочечников [20]. По данным А.Ф. Черноусова 
и др. [20], у большинства пациентов (92 %) с гормо-
нально активными НЭО при изучении клинической 
картины был поставлен тот или иной синдромный 
диагноз. Чувствительность пробы с  голоданием, 
проводимой при органическом гиперинсулинизме, 
составила 99 %. У  87 % пациентов с  упорно реци-
дивирующей язвой вследствие синдрома Золлинге-
ра – Эллисона тест с кальциевой нагрузкой позволил 
подтвердить диагноз гастриномы. Чувствитель-
ность неспецифического маркера НЭО хромогра-
нина  А  составила 77 %, специфичность  — 90 %.

Лечение нейроэндокринных опухолей
В настоящее время единственным радикаль-

ным и  адекватным методом лечения при всех 
типах НЭО поджелудочной железы является хи-
рургический  [1,  8, 14, 26, 28, 41]. Терапия НЭО 
заключается в  удалении первичного очага опухоли 
и  метастазов  [37]. Исключения могут составлять 
множественные гастриномы и  нефункционирую-
щие опухоли до 2 см [6]. Учитывая высокую частоту 
множественного поражения и незидиобластоза ПЖ, 

хирурги чаще вынуждены выполнять расширенные 
вмешательства при синдроме МЭН-I по сравнению 
со спорадическими опухолями. При необходимости 
хирургического лечения двух эндокринных органов 
многие авторы [2, 6, 12, 47] считают целесообраз-
ным первым этапом выполнять операцию по поводу 
либо клинически наиболее выраженного синдрома, 
либо более злокачественного новообразования. Сле-
дующий важный вопрос  — это объем оперативно-
го вмешательства на ПЖ при МЭН-I, принимая во 
внимание множественный характер поражения и не-
зидиобластоз. Большинство авторов отдают предпо-
чтение резекции [1, 6, 8, 11, 12], которая составила 
61 % от всех вмешательств [6]. Частота послеопе-
рационных осложнений равнялась 30 %, общая ле-
тальность — 4,7 % [20]. Пятилетняя выживаемость 
пациентов с  НЭО ПЖ составляет приблизительно 
60–100 % при локализованных формах, 40 % — при 
местнораспространенном процессе, 25 % — при ме-
тастатическом процессе и 80 % — при всех стадиях 
заболевания [19]. Медиана выживаемости пациен-
тов с  низкодифференцированными НЭО  — около 
10 мес. [19]. В случае МЭН-I рецидив клинических 
симптомов был отмечен у  16 %  пациентов, 5-лет-
няя выживаемость больных после радикальных 
и  циторедуктивных вмешательств  — 100 и  64 % 
соответственно [20]. Согласно современным воз-
зрениям пациенты c нефункционирующими НЭО 
ПЖ подлежат хирургическому лечению. Учитывая, 
что в подавляющем большинстве случаев НЭО ПЖ 
являются злокачественными, чаще применяют об-
ширную дистальную или панкреатодуоденальную 
резекцию [6,  10, 19, 20]. Большие размеры опу-
холей не служат противопоказанием к  операции 
и  при необходимости выполняют панкреатодуоде-
нальную резекцию  (ПДР), центральную резекцию 
или дистальную резекцию поджелудочной желе-
зы. При  нефункционирующих злокачественных 
НЭО показана расширенная и даже комбинирован-
ная резекция  ПЖ (с  удалением соседних органов) 
[14, 17].

При распространенных опухолевых процессах, 
наличии метастазов и  рецидивах НЭО для умень-
шения массы опухоли используют циторедуктивные 
методы лечения: хирургическую резекцию опухоли, 
радиочастотную абляцию, эмболизацию и химиоэм-
болизацию метастазов в печени. При высокодиффе-
ренцированных НЭО с  индексом пролиферативной 
активности Ki‑67 менее 3 % применяют аналоги 
соматостатина (АСС) и  препараты интерферона. 
При высокодифференцированных эндокринных 
карциномах с  Ki‑67 от 3 до 20 % рекомендуются 
химиотерапия стрептозоцином с  доксорубицином 
либо темодалом с  капецитабином и  применение 
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аналогов соматостатина для купирования карцино-
идного синдрома [15]. Перспективным направле-
нием является изучение комбинированной терапии 
химиотерапевтическими и таргетными препаратами: 
темозоломид + эверолимус, FOLFOX + бевацизу-
маб, XELOX + бевацизумаб, циклофосфамид + со-
рафениб. Изучаются комбинации двух таргетных 
препаратов, например, сорафениб + эверолимус, 
пасиреотид + эверолимус, эверолимус + эрлотиниб 
и  циксутумумаб + октреотид. В  настоящее время 
проводятся исследования по применению факто-
ра некроза опухолей (ФНО) и  интерферона-гамма 
[16, 30]. Необходимо добавить, что для усиления 
антипролиферативного и антисекреторного эффекта 
НЭО с  карциноидным синдромом используют ком-
бинацию аналогов соматостатина и  препаратов ин-
терферона [19]. В  процессе канцерогенеза наруша-
ется регуляция этой системы и клетка подвергается 
злокачественной трансформации [19, 25]. На сегод-
няшний день химиотерапия показана при генерали-
зованных формах низкодифференцированных НЭО, 
а также при опухолях, резистентных к другим видам 
лечения [15, 18].

Заключение
Хирургическое лечение на сегодняшний день 

остается методом выбора и  единственным спосо-
бом, дающим возможность добиться выздоровления. 
Перспективы лечения больных с нерезектабельны-
ми НЭО связаны в первую очередь с применением 
препаратов таргетного действия. Они позволят раз-
рабатывать программы своевременной ранней ак-
тивной персонифицированной терапии НЭО ПЖ. 
Итак, рациональное и  комплексное использование 
современного арсенала оперативных и  терапев-
тических методов дает возможность значительно 
продлить жизнь и улучшить ее качество у больных 
с  метастатическими формами нейроэндокринных 
опухолей поджелудочной железы.
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Врожденная ветряная оспа: клинический случай у ребенка 
в  возрасте шести дней
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Ветряная оспа может быть как приобретенной, так и врожденной. В статье представлены сведения о заболеваемости 
ветряной оспой по Санкт-Петербургу. Показано, что среди детского населения наиболее часто болеют дети в возрасте 
от 3 лет до 6 лет, а также рассмотрены краткая этиология вируса ветряной оспы, клиническая картина с описанием 
типичной и атипичных форм болезни. Воздушно-капельный путь передачи и высокая контагиозность ветряной оспы 
увеличивают риск заражения серонегативных беременных, который составляет 50 %. Установлено, что на 1000 родов 
приходится от 1 до 5 случаев ветряной оспы. Описаны особенности инфекции у беременных и плода, тяжесть внутри-
утробного заражения, зависящие от сроков инфицирования. Кроме того, течение ветряной оспы и летальность зависят 
от возможности передачи от матери к ребенку защитных специфических материнских антител. Представлены харак-
теристика синдрома ветряной оспы и неонатальной ветряной оспы, а также неспецифические клинические проявления 
инфекционного процесса у новорожденного. Описано собственное клиническое наблюдение врожденной ветряной оспы 
у 6-дневного ребенка, который родился от матери, заболевшей за четыре дня до родов. Включение в комплексную 
терапию детей с врожденной ветряной оспой рекомбинантного интерферона-α2β с антиоксидантами (виферон суппо-
зитории ректальные) способствует быстрой положительной динамике клинических симптомов, более легкому течению, 
предупреждает наслоение острых респираторных инфекций, снижает материальные затраты на лечение.
Ключевые слова: заболеваемость; новорожденные дети; беременные; врожденная ветряная оспа.

Congenital chicken pox: a clinical case of a child at the age of 6 days
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Chicken pox can be both acquired and congenital. The information is presented in the form of a diagram on the in-
cidence of chickenpox in St. Petersburg, which shows that among children, the most common are children aged 3 to 
6 years. A brief etiology of the varicella virus, a clinical picture, describing the typical and atypical forms of the disease. 
Due  to the airborne pathway and the high infectivity of the infection, there is a risk of contracting seronegative preg-
nant women, which is 50%. It has been established that for 1,000 deliveries there are from 1 to 5 cases of chicken 
pox. In addition, the flow of chicken pox and lethality depends on the possibility of transmitting from mother to child 
protective specific maternal antibodies. Features of infection in pregnant women and fetus, the severity of intrauterine 
infection, depending on the timing of infection are described. The characteristics of varicella and neonatal chicken-
pox syndrome, as well as nonspecific clinical manifestations of the infectious process in the newborn are presented. 
We  describe our own clinical observation of congenital varicella in a 6-day-old child, born from a mother who fell ill 
four days before the birth. The inclusion in the complex therapy of children with congenital chickenpox recombinant 
interferon-α2β with antioxidants (viferon rectal suppositories) contributes to the rapid positive dynamics of clinical 
symptoms, easier flow, prevents the layering of acute respiratory infections, reduces the material costs of treatment.
Keywords: morbidity; newborn children; pregnant women; congenital chicken pox.

Клинический случай
Clinical OBSERVATION

ВВЕДЕНИЕ
Ветряная оспа (Varicella) — ​острое инфекцион

ное заболевание, передающееся воздушно-ка-

пельным путем, характеризующееся лихорадкой, 
умеренно выраженной интоксикацией и  распро-
страненной пятнисто-везикулезной сыпью [8]. 
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Возбудителем ветряной оспы является ДНК-со
держащий вирус Varicella Zoster (VZV), который 
принадлежит семейству α-герпесвирусов и  вызы-
вает ветряную оспу и опоясывающий герпес [1, 4, 
6, 8, 10, 12, 16].

Ветряная оспа  — ​типичная детская инфекция. 
Большинство населения переболевает ею до 14 лет. 
Заболеваемость ветряной оспой до сих пор сохра-
няется на стабильно высоком уровне, болеют дети 
различного возраста, в  том числе новорожденные, 
а также взрослые [7, 11]. Заболеваемость ветряной 
оспой у  детей дошкольного возраста, по данным 
Роспотребнадзора, по Санкт-Петербургу представ-
лена на рис.  1.

В большинстве случаев заболевание протекает 
в легкой и среднетяжелой формах и заканчивается 
клиническим выздоровлением. Однако существуют 
атипичные формы ветряной оспы (геморрагиче-
ская, гангренозная, рудиментарная, пустулезная, 
буллезная, висцеральная), при которых возможен 
неблагоприятный прогноз. Атипичные формы ве-
тряной оспы встречаются у новорожденных, детей 
старшего возраста с тяжелыми иммунодефицитны-
ми состояниями и/или соматическими заболева-
ниями (нарушение свертывающей системы крови, 
гемобластозы), кахексией, которые нередко проте-
кают достаточно тяжело и  заканчиваются леталь-
ным исходом [6, 8–11, 16].

В связи с  высокой контагиозностью инфекции 
существует риск заражения серонегативных бере-
менных, он составляет около 50 %. Установлено, 
что на 1000 родов приходится от 1 до 5 случа-
ев заражения ветряной оспы [8]. В  то же время 

трансплацентарная передача VZV может приво-
дить к  спонтанному прерыванию беременности 
и/или гибели плода [18]. При инфицировании 
с  8-й  по 20-ю неделю гестации вероятность раз-
вития фетального ветряночного синдрома состав-
ляет до  2 %, который проявляется поражением 
центральной нервной системы (пороки развития, 
ДЦП, микроцефалия, судорожный синдром, эпи-
лепсия и  др.), нейросенсорной тугоухостью, по-
ражением органа зрения (хориоретинит, увеит, по-
мутнение хрусталика, катаракта и  др.), пороками 
развития кожи (кожные дефекты, гипопигмента-
ция, рубцы), поражением конечностей (аномалии 
развития, гипоплазия, атрофия мышц) [5, 8, 10, 
13–15, 17, 19].

Особую актуальность ветряная оспа представ-
ляет у  новорожденных детей. Различают синдром 
врожденной ветряной оспы (ветряночная фето-
эмбриопатия) в  случае инфицирования с  5-й по 
24-ю  неделю беременности и  неонатальную ве-
тряную оспу при заболевании беременной за не-
сколько дней до родов (4–5 дней) и  за несколько 
дней после родов (1–2 дня) [1–3, 17, 18].

В случае заболевания матери ветряной оспой 
за 4–5 дней до родов и  в  течение 1–2 дней по-
сле родов риск неонатальной ветряной оспы со-
ставляет 20 %, риск летального исхода новорож-
денного  — ​20–25 %, так как ребенок не успевает 
получить трансплацентарно материнские антитела. 
При заболевании матери ранее 5 дней до родов 
риск инфекции для новорожденного составляет 
20–50 %, однако риск летального исхода и тяжести 
ветряной оспы у  новорожденного отсутствует, так 
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Рис. 1.	Заболеваемость ветряной оспой у детей дошкольного возраста в Санкт-Петербурге (на 100 тыс. чел.)
Fig. 1.	 The incidence of chicken pox in preschool children in St. Petersburg (per 100,000 people)
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как ребенок получает специфические антитела от 
матери [2, 3, 6, 14, 15].

Клиника врожденной ветряной оспы появляется 
в  течение 11 дней периода новорожденности. Ин-
кубационный период укорачивается до 6–16 дней. 
Чаще заболевание протекает в среднетяжелой и тя-
желой формах, возможно развитие генерализован-
ного течения с поражением висцеральных органов 
(легких, миокарда, кишечника и  др.) и  развитием 
бактериальных осложнений [5]. Реже встречаются 
легкие формы болезни. При инфицировании мате-
ри более чем за 5–10 дней до родов у новорожден-
ных первые клинические признаки ветряной оспы 
появляются сразу после рождения, в  этом случае 
течение болезни более легкое за счет трансплацен-
тарной передачи специфических антител от матери 
[7, 9–11].

При инфицировании ребенка в первые двое су-
ток после родов развивается типичная клиническая 
картина ветряной оспы различной степени тяже-
сти. Летальность при этом достигает 30 % [2, 3, 
6, 15, 19].

Неспецифическими клиническими проявлени-
ями инфекционного процесса у  новорожденного 
могут быть снижение аппетита, вялость, задержка 
прибавки массы тела, гипотрофия, бледность или 
иктеричность кожи, респираторные нарушения, 
желудочно-кишечная симптоматика, кардиоваску-
лярные расстройства, признаки поражения ЦНС, 
гематологические отклонения [2, 14, 18].

Клиническое наблюдение
Девочка А., 6 дней (20.05.2017  г. р.), переведе-

на из СПб ГУЗ (роддом №  9), доставлена скорой 
медицинской помощью с диагнозом «ВАИ (внутри-
утробная антенатальная инфекция) с  поражением 
кожи» в  ДГКБ №  5 им. Н.Ф. Филатова. Заключи-
тельный диагноз: «Врожденная ветряная оспа от 
21.05.17 с вторичным инфицированием элементов. 
Неонатальная желтуха».

Ребенок от первой беременности, протекавшей 
на фоне гипотиреоза, кандидозного кольпита, ва-
гинита, ОРВИ на 34-й неделе беременности. Роды 
первые на 39-й неделе, самостоятельные, масса тела 
при рождении — ​2800 г, длина — ​50 см, окружность 
головы — ​36 см, окружность груди — ​37 см, оцен-
ка по шкале Апгар 8/9 баллов. Вакцинация против 
вирусного гепатита В и туберкулеза не проводилась. 
В  биохимическом анализе крови (25.05.17) общий 
билирубин  — ​224 мкмоль/л. Ребенка планировали 
выписать из роддома, но мать обнаружила элементы 
сыпи на волосистой части головы.

Из анамнеза болезни матери известно, что 
17.05.17 на фоне нормальной температуры тела 

появился зуд в  области волосистой части головы, 
затем мать заметила единичные элементы сыпи на 
лице и  животе размером до 5  мм, на слизистых 
оболочках полости рта элементы сыпи отсутство-
вали. Со слов матери, контактов с инфекционными 
больными не было. После амбулаторного обраще-
ния к дерматологу был поставлен диагноз «Дерма-
тит беременных». При дальнейшем лабораторном 
обследовании у  матери выявлены антитела класса 
IgM к  VZV.

Из анамнеза болезни ребенка известно, что 
21.05.17 появились единичные высыпания на лице. 
22.05.17 мать заметила обильные элементы (пят-
на, папулы, везикулы) на волосистой части голо-
вы. В  динамике элементы сыпи распространились 
на туловище и  конечности. Температура тела  — 
36,6 °C. Катаральных явлений (ринит, кашель) не 
отмечалось. Ребенок находился на грудном вскарм-
ливании, сосал активно, в  весе прибавлял.

26.05.17 ребенок поступил по переводу из род-
дома №  9 в  ДГКБ №  5 им. Н.Ф. Филатова на 
6-й день болезни с жалобами на повышение темпе-
ратуры тела до 37,4 °C, с обильными высыпаниями 
на волосистой части головы, туловище и  конечно-
стях. Масса тела при поступлении  — 2980  г, со-
стояние средней степени тяжести. Большой родни-
чок размером 1,5 × 1,5 см на уровне костных краев. 
Сознание ясное, рефлексы новорожденных живые. 
Кожные покровы иктеричные, на волосистой ча-
сти головы, туловище, конечностях полиморфные 
ветряные элементы (папулы, везикулы, единичные 
корочки), шелушение кожи стоп и кистей. На сли-
зистой оболочке полости рта и  половых органов 
элементов не выявлено. Язык умеренно обложен 
беловатым налетом. Периферические лимфати-
ческие узлы мелкие, эластичные, подвижные, до 
0,5  см. ЧСС  — ​150 ударов в  минуту, тоны сердца 
звучные, ритмичные. ЧД  — ​46 ударов в  минуту, 
дыхание пуэрильное, проводится во всех отделах 
легких, хрипов нет. Живот мягкий, безболезнен-
ный, доступен глубокой пальпации, печень +1,0 см, 
селезенка не увеличена. Пупочный остаток отпал, 
под сухой геморрагической корочкой. Диурез не 
нарушен, стул до 6 раз кашицеобразный, желтый.

27.05.17 (7-й день болезни) самочувствие удов-
летворительное, не лихорадит. У  ребенка на всех 
участках тела отмечались обильные элементы ве-
тряночной сыпи в  виде папул, везикул, на лице 
и руках появились единичные пустулезные элемен-
ты. При этом на слизистых оболочках полости рта 
и  половых органах высыпаний не обнаружено.

28.05.17 (8-й день болезни) состояние и  само-
чувствие прежние, не лихорадит (температура  — ​
36,6 °C). Обильные элементы ветряночной сыпи 
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(папулы, везикулы) отмечались на всех участках 
тела, наросли инфицированные элементы (пусту-
лы). Высыпаний на слизистых оболочках полости 
рта и  половых органах не обнаружено.

29.05.17 (9-й день болезни) самочувствие удов-
летворительное, ребенок активный, сосет хорошо, 
в  весе прибавил 126  г.

31.05.17 (11-й день болезни) состояние и  само-
чувствие девочки удовлетворительное, не лихора-
дит. Наблюдались подсыхающие элементы ветря-
ночной сыпи на всех участках тела.

Вторичные элементы сыпи (корочки) отмеча-
лись на 12-е сутки болезни.

Ребенок выписан в  удовлетворительном состо-
янии на 13-е сутки под наблюдение участкового 
педиатра. Клинический анализ крови ребенка пред-
ставлен в  табл. 1.

Результаты лабораторного обследования
В роддоме (25.05.17): ПЦР крови на вирусы 

простого герпеса 1-го и  2-го типов, ЦМВ  — ​от-
рицательно. АТ к  VZV класса IgM, IgG  — ​отри-
цательно.

В ДГКБ №  5 им. Н.Ф. Филатова (29.05.17): 
ПЦР крови на ДНК VZV  — ​положительно, посев 
из носа и  зева  — ​St. aureus (++), общий анализ 
мочи  — ​без патологии. В  посеве из пустул на 
флору  — ​St. aureus, посев из пупочной ранки  — ​
St.  epidermalis.

Биохимический анализ крови ребенка представ-
лен в  табл. 2.

В инфекционном стационаре ребенок получал 
комплексную терапию: этиотропную  — ​ацикло-
вир (в течение 7 дней) в сочетании с вифероном 
суппозитории ректальные (5 дней), антибактери-
альную (цефтазидим), инфузионную, гемостати-
ческую (викасол) и  симптоматическую (обра-
ботка элементов сыпи, туалет глаз и  пупочной 
ранки).

ВЫВОДЫ
Анализ данного клинического случая ветряной 

оспы у ребенка шести дней свидетельствует об от-
сутствии настороженности врачей различных спе-
циальностей по ветряной оспе при ведении бере-
менных и  рожениц.

Показатели
Дата исследования

22.05 24.05 27.05

Эритроциты, ×1012/л 6,6 5,7 6,5

Гемоглобин, г/л 224 189 234

Гематокрит 63 62 64

Лейкоциты, ×109/л 10,6 4,9 12,0

Нейтрофилы:
палочкоядерные, %
сегментоядерные, %

2
64

1
41

5
18

Лимфоциты, % 26 34 67

Моноциты, % 6 10 9

Эозинофилы, % 2 3 1

Билирубин, мкмоль/л 241 248 234

Таблица 1 (Table 1)
Клинический анализ крови ребенка 
Clinical blood test

Дата Общий билирубин, 
мкмоль/л

Билирубин прямой, 
мкмоль/л АЛТ, ед/л АСТ, ед/л Креатинин, 

мкмоль/л
Мочевина, 
мкмоль/л

26.05 282 6,1 23 57,6 28 3

29.05 193,6 4,3 20,5 55 27,4 1,6

Таблица 2 (Table 2)
Биохимический анализ крови ребенка 
Blood chemistry
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Врожденная ветряная оспа у ребенка протекала 
с типичной клинической картиной в среднетяжелой 
форме с присоединением вторичной бактериальной 
инфекции. Включение в комплексную терапию де-
тей с врожденной ветряной оспой рекомбинантно-
го интерферона-α2β с  антиоксидантами (виферон 
суппозитории ректальные) способствует быстрой 
положительной динамике клинических симптомов, 
более легкому течению, предупреждает наслоение 
острых респираторных инфекций, снижает матери-
альные затраты на лечение.
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Диагностика и лечение дефицита биотинидазы в практике 
детского невролога
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Дефицит биотинидазы — наследственная болезнь обмена из группы органических ацидурий с аутосомно-рецессивным 
типом наследования. Заболевание обусловлено мутациями в гене BTD, кодирующем фермент биотинидазу. Дефицит 
биотинидазы приводит к недостаточности внутриклеточного биотина, который представляет собой кофермент четы-
рех карбоксилаз, участвующих в глюконеогенезе, метаболизме лейцина и биосинтезе жирных кислот. При нарушении 
функции карбоксилаз накапливаются субстраты, токсичные для организма человека. Дефицит биотинидазы проявляется 
в первую очередь нейрокожными расстройствами. Особенно уязвима центральная нервная система, так как активность 
биотинидазы в головном мозге человека очень низкая, и поэтому для нормального функционирования нейронов не-
обходимо достаточное поступление биотина через гематоэнцефалический барьер. При его дефиците неврологические 
нарушения в течение определенного периода могут быть единственным признаком заболевания. Симптомы могут ис-
чезнуть или быть предотвращены в результате введения фармакологических доз биотина. В статье представлены два 
клинических наблюдения детей раннего возраста с дефицитом биотинидазы, основным проявлением которой в первом 
клиническом случае были неврологические нарушения, во втором — дыхательные расстройства. Для подтверждения 
диагноза проводилась энзимодиагностика, выявившая низкий уровень биотинидазы. Показана быстрая и выраженная 
эффективность терапии биотином с прекращением приступов, возможностью отмены антиконвульсантов, регрессом 
неврологических, кожных и дыхательных нарушений.

Ключевые слова: дефицит биотинидазы; биотин; энзимодиагностика; судорожные приступы у младенцев; задержка 
психомоторного развития.

Diagnostics and treatment the deficiency of biotinidase in practice 
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Biotinidase deficiency is a hereditary metabolic disease from the group of organic acidurias with an autosomal recessive 
type of inheritance. The disease is caused by mutations in the BTD gene, which encodes an enzyme biotinidase. Deficiency 
of biotinidase leads to insufficiency of intracellular Biotin, which is the coenzyme of four carboxylases involved in gluconeo-
genesis, leucine metabolism and biosynthesis of fatty acids. At infringement of function of carboxylase accumulate substrates 
that are toxic to the human body. Deficiency of biotinidase is manifested primarily by neurocutaneous disorders. The Central 
nervous system is particularly vulnerable, since the activity of biotinidase in the human brain is very low and therefore, for 
the normal functioning of neurons, it is necessary to receive enough biotin through the blood-brain barrier. With its defi-
ciency, neurological disorders for a certain period may be the only sign of the disease. Symptoms can be successfully cured 
or prevented by the introduction of pharmacological doses of biotin. The article presents two clinical observations of young 
children with biotinidase deficiency, the main manifestation of which in the first clinical case were neurological disorders, 
in the second – respiratory disorders. To confirm the diagnosis, an enzyme diagnosis was carried out, which revealed a low 
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level of biotinidase. The rapid and pronounced efficacy of biotin therapy with cessation of attacks, the possibility of cancel-
lation of anticonvulsants, regression of neurological, skin and respiratory disorders.

Keywords: biotinidase deficiency; biotin; enzimodiagnosis; seizures in infants; psychomotor development delay.

Дефицит биотинидазы  — ​наследственная 
болезнь обмена из группы органических аци-
дурий с  аутосомно-рецессивным типом насле-
дования  [4,  11]. Заболевание  — ​панэтническое 
и  встречается в  европейских странах с  частотой 
1 : 60 000 живорожденных [16]; обусловлено му-
тациями в  гене BTD, кодирующем фермент био-
тинидазу. Биотинидаза  — ​энзим, участвующий 
в  обмене биотина, водорастворимого витамина 
группы В. Дефицит биотинидазы приводит к  не-
достаточности внутриклеточного биотина. Био-
тин  — ​важный витамин для организма, он явля-
ется коферментом четырех карбоксилаз, которые 
участвуют в глюконеогенезе, метаболизме лейцина 
и  катализируют биосинтез жирных кислот [7, 18]. 
Нарушение функции карбоксилаз приводит к  сни-
жению уровня протективных жирных кислот, лак-
татацидозу, гипераммониемии, снижению усвоения 
лейцина и  изолейцина, накоплению 3-гидрокси
изовалериановой кислоты [3]. Центральная нервная 
система особенно уязвима при дефекте биотини-
дазы, так как активность биотинидазы в  головном 
мозге человека очень низкая, и  для нормального 
функционирования нейронов необходимо доста-
точное и  постоянное поступление биотина через 
гематоэнцефалический барьер. Неврологические 
нарушения в течение определенного периода могут 
быть единственным признаком заболевания, другие 
признаки могут манифестировать позже.

Клинические проявления  
недостаточности биотинидазы

Возраст дебюта составляет от 1 до 6 месяцев. 
В редких случаях заболевание развивается на пер-
вых неделях жизни или в  подростковом возрас-
те  [16]. Степень тяжести клинических проявлений 
заболевания зависит от уровня активности биотини-
дазы. Существует два вида дефицита биотинидазы: 
глубокое (менее 10 % от нормальной активности 
в сыворотке) и частичное (10–30 % от средней нор-
мальной активности в сыворотке). Дети с глубокой 
недостаточностью биотинидазы, которые не полу-
чают лечения биотином, могут иметь различные 
признаки и симптомы. Первыми проявлениями, как 
правило, бывают неврологические нарушения  — ​
мышечная гипотония и  полиморфные судорожные 
приступы. Другими симптомами могут быть про-
грессирующая задержка психомоторного развития, 
дыхательные нарушения (ларингеальный стридор, 

одышка, апноэ), экзематозные высыпания на коже, 
выпадение волос [4, 8]. В дальнейшем, при отсут-
ствии лечения, развиваются такие осложнения, как 
нейросенсорная тугоухость, атрофия дисков зри-
тельных нервов, угнетение сознания  [15]. Тем  де-
тям, которым проведена своевременная диагности-
ка и назначено лечение биотином, удается избежать 
этих осложнений [1,  2, 17, 18]. Лица  с  частичным 
дефицитом биотинидазы имеют мягкую форму за-
болевания. Симптомы обычно возникают только 
во время инфекционных заболеваний и  стрессе. 
Эти симптомы могут включать мышечную гипото-
нию, кожные высыпания, выпадение волос. В слу-
чае поздней манифестации заболевания в клиниче-
ской картине на первый план выступают атаксия, 
синдром мышечной дистонии в  сочетании с  дер-
матитом и  алопецией [9].

Основные методы диагностики. К основным ме-
тодам диагностики недостаточности биотинидазы 
относятся биохимические и молекулярно-генетиче-
ские [5, 6, 12]. Биохимические методы: метаболиче-
ский ацидоз, низкая активность биотинидазы в сы-
воротке крови (в  норме  — ​4,4–12 нмоль/мин/мл) 
и  органическая ацидурия (повышение 3-гидрокси-
изовалериановой кислоты). ДНК-диагностика: при 
глубокой недостаточности биотинидазы  — ​мута-
ции в  гене Q456H, при парциальной недостаточ-
ности  — ​мутации в  гене D444H [10, 13].

Лечение. Лечение базируется на пероральном 
приеме биотина в  дозе 5–30  мг/сут. При отсут-
ствии эффекта дозу повышают до 30  мг/сут. Ле-
чение биотином проводится непрерывно в течение 
всей жизни.

Прогноз. При ранней диагностике и  своевре-
менно начатом лечении все симптомы обратимы. 
Отсутствие лечения или его позднее начало при-
водят к  исчезновению лишь некоторых симпто-
мов, но неврологические нарушения полностью 
купировать не удается. Атрофия зрительного не-
рва и  потеря слуха также могут быть устойчивы 
к  терапии, особенно если прошло много времени 
между их появлением и назначением терапии био-
тином.

В качестве демонстрации клинического случая 
биотинидазной недостаточности приводим выпи-
ски из истории болезни двух наблюдавшихся нами 
больных. В первом случае на первый план вышли 
неврологические нарушения, во втором  — ​дыха-
тельные.
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Клинический случай 1
Мальчик В., 1,5 месяца, поступил в  экстрен-

ном порядке в отделение патологии детей раннего 
возраста ДГБ 1 с  жалобами на судороги, выра-
женное шелушение кожи, гнойное отделяемое из 
глаз. Из анамнеза известно, что ребенок от пер-
вой нормально протекавшей беременности. Роды 
срочные, экстренное кесарево сечение (клинически 
узкий таз), вес при рождении  — ​4300  г, оценка 
по шкале Апгар 8/9 баллов. Выписан на 7-е сутки 
жизни в  удовлетворительном состоянии. С  рожде-
ния на грудном вскармливании. Весовая прибав-
ка  — ​1200  г с  рождения.

В возрасте двух недель появились распростра-
ненный дерматит, гнойное отделяемое из глаз. 
На  фоне симптоматического лечения эффекта не 
отмечалось. С 1,5 месяца наблюдались судорожные 
приступы в  виде замирания с  тоническим напря-
жением конечностей, с нарастанием частоты в ди-
намике до 10 раз в  сутки, серийное течение. Был 
госпитализирован.

При поступлении: состояние средней тяжести. 
Кожные покровы сухие, с проявлениями дерматита 
в виде крупнопластинчатого шелушения. Видимые 
слизистые чистые. Очень редкие волосы на голо-
ве. Гнойное отделяемое из конъюнктивальной по-
лости. Тоны сердца ясные, ритмичные. В  легких 
дыхание пуэрильное, хрипов нет. Живот мягкий, 
безболезненный, доступен глубокой пальпации. 
Печень, селезенка не увеличены.

Неврологический статус: ориентировочные 
реакции снижены  — ​взгляд фиксирует кратко-
временно, не следит. Нет начального гуления. 
Окружность головы  — ​38  см. Лицо симметрич-
ное. Глазные щели D = S. Зрачки округлой фор-
мы, D = S, ФТР  (+). Мышечный тонус умеренно 
диффузно снижен. Сухожильные рефлексы повы-
шены, симметричные. Спонтанные клонусы стоп. 
Тракция, защитный рефлекс ослаблены. Опора на 
ноги снижена. Оживлены АШТР (асимметричный 
шейно-тонический рефлекс) и  рефлекс Моро.

Были проведены следующие обследования: 
МРТ головного мозга  — ​диффузное поражение 
белого вещества, симметрично снижен МР-сигнал 
от подкорковых ядер; ЭЭГ  — ​легкие диффузные 
изменения в  виде угнетения корковых структур 
без очаговой и  эпилептиформной активности; 
УЗИ брюшной полости  — ​гепатоспленомегалия; 
зрительные и  акустические вызванные потенциа-
лы головного мозга  — ​признаки нарушения про-
ведения зрительной и  слуховой афферентации по 
трактам с  двух сторон.

Клинический анализ крови, общий анализ 
мочи — ​без патологии. Кровь на ВУИ отрицатель-

ная. В  биохимическом анализе крови повышение 
АЛТ до 97 ед/л (норма  — ​78). Лактат крови на-
тощак  — ​4,9  ммоль/л (норма  — ​2,3), соотноше-
ние лактат/пируват  — ​1/35 (норма 1/20). Анализ 
крови на ТМС (тандемная масс-спектрометрия) без 
изменений. Анализ мочи на органические ациду-
рии  — ​повышена концентрация 2-оксоглутаровой 
кислоты (852,49 мМ/М при норме 0–152 мМ/М) 
и 3-гидроксиизовалериановой кислоты (1428 мМ/М 
при норме 0–46 мМ/М).

Был проведен подбор антиконвульсантной те-
рапии с  наращиванием терапевтических доз до 
максимальных (депакин, кеппра) — ​без существен-
ного эффекта. Учитывая выраженные проявления 
дерматита, отсутствие роста волос, сохраняющи-
еся, несмотря на антиконвульсантную терапию, 
судорожные приступы, задержку психомоторного 
развития, метаболические нарушения, была запо-
дозрена недостаточность биотинидазы.

По результатам энзимодиагностики  — ​актив-
ность биотинидазы в  плазме крови резко снижена 
(0,001 нмоль/мин/мл при норме 4,4–15 нмоль/мин/мл).

В ходе обследования исключены GM1-ган
глиозидоз, нейрональный липофусциноз 1-го типа. 
Диагностирована наследственная болезнь обме-
на  — ​недостаточность биотинидазы. Ребенку на-
значен биотин в  дозе 30  мг/сут.

Катамнез заболевания: с  первых дней после 
назначения биотина состояние ребенка улучши-
лось  — ​прекратились судорожные приступы, 
мальчик стал активнее, появилось зрительное со-
средоточение, начал улыбаться. В динамике умень-
шилась выраженность мышечной гипотонии, рез-
ко уменьшились явления дерматита, начали расти 
волосы. В  8 месяцев противосудорожная тера-
пия была отменена. В  дальнейшем приступы не 
возобновлялись. В  1  год 1 месяц начал ходить. 
По  просьбе «дай» находит и  дает знакомые пред-
меты. Начало сложной игры  — ​катает машинки. 
Речь  — ​единичные слова.

Клинический случай 2
Девочка Я., 1  год 3 месяца, поступила в  ДГБ 

1 с  жалобами на затрудненное дыхание в  течение 
6  месяцев. Из анамнеза известно, что девочка от 
первой нормально протекавшей беременности. Ро-
дилась доношенная, весом 3500 г, оценка по шкале 
Апгар 8/9 баллов. Выписана на 5-е сутки жизни. 
С рождения находилась на грудном вскармливании. 
Наблюдалась неврологом до 6 месяцев по пово-
ду установочной кривошеи. В  возрасте 9  месяцев 
на фоне полного здоровья появились затруднен-
ное стридорозное дыхание, одышка. Через 2 не-
дели от начала жалоб — ​признаки ОРВИ. На фоне 
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симптоматического лечения катаральных явлений 
отмечалась положительная динамика, при этом 
сохранялся умеренный ларингеальный стридор, 
наблюдались признаки аллергодерматита. Через 
2 месяца вновь явления ОРВИ  — ​субфебрильная 
лихорадка, гнойное отделяемое из глаз, насморк, 
шумное дыхание, кашель, впервые эпизод генера-
лизованных тонико-клонических судорог. На  фоне 
лечения стридорозное дыхание сохранялось, нарас-
тали признаки аллергодерматита, появились нару-
шение глотания (поперхивание), выпадение волос, 
снижение веса.

При поступлении: состояние средней тяжести. 
Кожные покровы сухие, с  проявлениями аллерго-
дерматита. Видимые слизистые чистые. Очаговая 
алопеция. Дыхание шумное, ларингеальный стри-
дор. В  легких дыхание везикулярное, проводные 
хрипы. Тоны сердца ритмичные, шумов нет. Жи-
вот мягкий, безболезненный. Печень + 1 см из-под 
края реберной дуги, селезенка не увеличена.

Неврологический статус: окружность головы — ​
46  см. Лицо симметричное, гипомимия. Глаз-
ные щели D = S. Зрачки округлой формы, D = S, 
ФТР  (+). Диффузная мышечная гипотония, гипо-
рефлексия. Задержка психомоторного развития  — ​
речь на уровне лепета, сидит, не ползает, сама не 
стоит, не ходит.

Проводилось обследование: МРТ головного 
мозга  — ​признаки субатрофии коры головного 
мозга. Признаки демиелинизации мозолистого 
тела. Диагностическая бронхоскопия  — ​без па-
тологии; ЭЭГ  — ​умеренные диффузные измене-
ния, без очаговой и эпилептиформной активности. 
Клинический, биохимический анализ крови, общий 
анализ мочи — ​без патологии. Лактат крови нато-
щак  — ​7,9  ммоль/л (норма  — ​2,3). Анализ крови 
на ТМС  — ​без патологии. Анализ мочи на ор-
ганические ацидурии  — ​повышена концентрация 
3-гидроксиизовалериановой кислоты (450 мМ/М 
при норме 0–46 мМ/М).

Учитывая клиническую картину, метаболиче-
ские нарушения, была заподозрена недостаточность 
биотинидазы. По результатам энзимодиагностики 
активность биотинидазы в  плазме крови снижена 
(0,9 нмоль/мин/мл при норме 4,4–15 нмоль/мин/мл). 
После постановки диагноза девочка начала полу-
чать биотин в  дозе 15  мг/сут. В  течение 2 суток 
купирован стридор, в  течение последующих дней 
стала более активна, уменьшились симптомы дер-
матита. Через 6 месяцев после начала терапии 
(1  год 8 месяцев): кожа чистая, стридора нет, во-
лосы растут. Произносит около 5 слов, повторяет 
новые слова, улучшился мышечный тонус, начала 
ходить.

Обсу ж дение
Исход данного заболевания напрямую зависит 

от своевременной постановки диагноза и  назна-
чения специфической терапии [11, 14]. При свое
временно начатом лечении все симптомы обрати-
мы [16, 17]. При ранней диагностике заболевания 
и  назначении патогенетической терапии биотином 
у  пациентов в  обоих клинических случаях уда-
лось быстро купировать нейрокожные синдромы, 
дыхательные нарушения, добиться значимой по-
ложительной динамики психомоторного развития. 
В  некоторых странах выявление биотинидазной 
недостаточности включено в  программы неона-
тального скрининга новорожденных. В  настоящее 
время он проводится в  США, многих странах Ев-
ропы и  Японии. Cкрининг новорожденных на не-
достаточность биотинидазы  — ​это одна из самых 
успешных программ обследования новорожден-
ных  [8, 13, 18]. Он позволяет обнаружить заболе-
вание и  начать лечение на доклинической стадии 
и  тем самым предотвратить необратимые ослож-
нения [8, 17]. В дальнейшем таким пациентам не-
обходимо ежегодное обследование, включающее 
оценку зрения, слуха, контроль биотина в  плазме 
крови и  гидроксивалериановой кислоты в  моче.

Выводы
В данных наблюдениях вовремя заподозрить 

дефицит биотинизады помогли характерные для 
данного заболевания симптомы: острое начало, 
фармакорезистентные судорожные приступы, за-
держка психомоторного развития, явления дер-
матита, иммунодефицит, дыхательные нарушения 
и  яркий симптом биотинидазной недостаточно-
сти  — ​алопеция. Также в  этих случаях типичным 
был быстрый и  выраженный терапевтический эф-
фект биотина в дозе 15–30 мг/сут с прекращением 
судорог и  возможностью отмены антиконвульсан-
тов, регрессом неврологических, кожных, дыха-
тельных расстройств.

Введение исследования на биотинидазную не-
достаточность в  национальную программу неона-
тального скрининга в  Российской Федерации мог-
ло бы стать эффективным методом профилактики 
жизнеугрожающих осложнений данного заболева-
ния и  снижения детской инвалидности, так как от 
своевременной постановки правильного диагноза 
и  назначения специфической терапии зависит ис-
ход заболевания.
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Хирургическое лечение врожденного кифоза на фоне 
множественных пороков развития позвонков
© А.В. Косулин, Д.В. Елякин, Е.И. Охлопкова, О.Г. Придатко, Ю.В. Клыбанская, В.С. Дворецкий
ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет» Минздрава России
Для цитирования: Косулин А.В., Елякин Д.В., Охлопкова Е.И., и др. Хирургическое лечение врожденного кифоза на фоне мно-
жественных пороков развития позвонков // Педиатр. – 2018. – Т. 9. – № 1. – С. 112–117. doi: 10.17816/PED91112-117
Поступила в редакцию: 08.12.2017	 Принята к печати: 07.02.2018

Представлен клинический случай успешного хирургического лечения врожденного кифоза на фоне множествен-
ных пороков развития тел позвонков нижнегрудного и поясничного отделов в сочетании с расщеплением задних 
структур, гидромиелией и диастематомиелией. По данным предоперационной компьютерной томографии выявлено 
отсутствие опороспособных костных структур в зоне порока. В связи с технической невозможностью установки ме-
таллоконструкции выполнен передний спондилодез без внутренней фиксации. В качестве пластического материа
ла использована комбинация аутогенного реберного трансплантата, сульфата кальция (остеокондуктивная среда), 
аллогенного деминерализованного костного матрикса (остеоиндуктивная среда), пунктата костного мозга пациента 
(остеогенная среда). Через 18 месяцев после операции отмечено формирование сплошного костного блока, а также 
улучшение со стороны неврологического дефицита. Врожденный кифоз на фоне множественных пороков развития 
позвонков представляет собой малоизученную клиническую проблему, требующую индивидуализации лечебной 
тактики, тщательного планирования оперативного вмешательства, регулярных контрольных обследований до окон-
чания костного роста. Отсутствие в зоне предполагаемой артродезирующей операции пригодных для установки 
опорных элементов металлоконструкции костных структур не является препятствием для успешного спондилодеза. 
Комбинация нескольких разнородных материалов, обладающих опорными, остеокондуктивными, остеоиндуктивны-
ми и остеогенными свойствами, позволяет получить костно-пластический материал с оптимальными характеристи-
ками и обеспечить формирование костного блока в сложной клинической ситуации.

Ключевые слова: врожденный кифоз; передний спондилодез; костная пластика; костно-пластический материал.

Surgical treatment of congenital kyphosis caused by multiple  
vertebral malformations
© A.V. Kosulin, D.V. Elyakin, E.I. Okhlopkova, O.G. Pridatko, Yu.V. Klybanskaya, V.S. Dvoretskiy
St. Petersburg State Pediatric Medical University, Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Russia
For citation: Kosulin AV, Elyakin DV, Okhlopkova EI, et al. Surgical treatment of congenital kyphosis caused by multiple vertebral mal-
formations. Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(1):112-117. doi: 10.17816/PED91112-117
Received: 08.12.2017	A ccepted: 07.02.2018

Clinical case of successful operative treatment of congenital kyphosis is reported. Deformation was caused by multiple 
lower thoracic and lumbar vertebral body abnormalities. Associated spinal abnormalities were outspread absence of 
laminae, hydromyelia, and diastematomyelia. Preoperative computed tomography analysis revealed absence of instru-
mentable bony structures within malformed lower thoracic and lumbar spine. As instrumented fusion procedure was 
technically impossible anterior fusion without internal fixation was performed. Autogenous rib was used as a bone 
graft. Bone graft was extended with calcium sulphas (osteoconductive media), demineralized allograft bone matrix 
(osteoinductive media), and patient’s bone marrow aspirate (osteogenic media). Resulting combined bone grafting 
material possessed osteoconductivity, osteoinductivity, ostegenicity, and mechanical strength. At 18 months post
operation follow-up computed tomography revealed solid bony fusion formation. Some neurologic improvement also 
was noticed. Congenital kyphosis caused by multiple outspread vertebral malformations remains insufficiently studied 
clinical problem. Affected children need individual multidisciplinary surgical approach, meticulous surgical planning, 
and regular neurological, imaging, and orthopedic follow-up until the end of bone growth. Absence of instrumentable 
bony structures in desired spinal arthrodesis does not preclude successful fusion. Combination of several heterogenous 
bone grafting materials with different properties provides fusion in difficult clinical setting.
Keywords: congenital kyphosis; anterior fusion; bone grafting; bone graft substitute.

Клинический случай
Больная П., 2  года, поступила в  клинику 

СПбГПМУ с кифотической деформацией пояснич-

ного отдела позвоночника. При рождении обнару-
жены гемангиома поясничной области, дермальный 
синус. При обследовании выявлен порок развития 
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позвоночника и  спинного мозга  — ​диастемато-
миелия, фибролипома терминальной нити. Ранее 
оперирована: в  возрасте 3 месяцев были удалены 
костная перегородка позвоночного канала и фибро-
липома терминальной нити. В  дальнейшем отме-
чена прогрессия кифотической деформации. Ходит 
с 12 месяцев. При неврологическом осмотре обра-
щает на себя внимание нижний парапарез (больше 
справа; Frankel D). Нарушений функции тазовых 
органов нет. По данным компьютерной томогра-
фии деформация позвоночника обусловлена мно-
жественными пороками развития нижнегрудного, 
поясничного и крестцового отделов позвоночника. 
На уровне Th1-Th7 тела позвонков грудного отдела 
сформированы типично, нарушена сегментация за-
дних структур. Ниже уровня Th7 счет позвонков 
затруднен, имеют место множественные дефекты 
формирования, слияния и сегментации тел позвон-
ков, задние структуры расщеплены. Обращает на 
себя внимание полный поперечный дефект перед-
них структур на уровне условной середины пояс-
ничного отдела позвоночника (рис. 1).

По данным магнитно-резонансной томографии 
имеют место гидромиелическая киста на уровне 
Th5-Th6, расщепление спинного мозга на два ге-
микорда ниже уровня Th7 (рис. 2). Прямых данных 
за компрессию спинного мозга нет. Деформация 
обладает значительным потенциалом прогрессии 
за счет поперечного дефекта передних структур. 
Первоочередной задачей хирургического лечения 
в  настоящей ситуации является стабилизация по-
звоночника с  дальнейшим рассмотрением вопроса 
о  мобилизации и/или декомпрессии спинного моз-
га. Инструментальная фиксация не представляется 
возможной, так как на уровне порока отсутствуют 
пригодные к установке опорных элементов металло-
конструкции как передние, так и задние структуры. 
Единственным применимым вариантом стабилиза-
ции является передний спондилодез без фиксации 
металлоконструкцией. Учитывая обусловленный 
отсутствием ригидной внутренней фиксации высо-
кий риск несостоятельности костного блока, предпо-
чтительно использование пластического материала, 
обладающего оптимальными прочностными, остео-
кондуктивными, остеоиндуктивными и остеогенны-
ми характеристиками. Принято решение выполнить 
спондилодез аутогенным реберным трансплантатом 
в сочетании с композитным материалом, состоящим 
из сульфата кальция (остеокондуктивная среда), 
деминерализованного костного матрикса (остеоин-
дуктивная среда) и  аутогенного пунктата костного 
мозга (остеогенная  среда).

Ребенок подготовлен к  операции. В  положении 
на правом боку выполнена левосторонняя френо-

люмботомия с  поднадкостничной резекцией 10-го 
и  11-го ребер. Осуществлен забрюшинный доступ 
к  нижнегрудному и  поясничному отделам позво-
ночника с  мобилизаций подвздошно-поясничной 
мышцы. Поперечный дефект передних структур 
выполнен фиброзной тканью. Передняя продоль-
ная связка рассечена Н-образно. Скелетированы 

Рис. 1.	Предоперационная компьютерная томография: a  — 
множественные дефекты формирования, слияния 
и сегментации тел позвонков (вид спереди); b — пол-
ный поперечный дефект передних структур на уровне 
условной середины поясничного отдела (вид слева); 
c — расщепление задних структур нижнегрудного и по-
ясничного отделов (вид сзади)

Fig. 1.	 Preoperative computed tomography: a – multiple ver-
tebral formation, fusion, and segmentation failure (an-
terior view); b – complete transverse defect of lumbar 
spine anterior structures (left view); c – split posterior 
structures of lower thoracic and lumbar spine (poste-
rior view)

Рис. 2.	Предоперационная магнитно-резонансная томография: 
a — гидромиелическая киста на уровне Th5-Th6; b — 
расщепление спинного мозга на два гемикорда ниже 
уровня Th7

Fig. 2.	 Preoperative magnetic resonance imaging: a – Th5-Th6 
hydromyelia; b – split cord below Th7

a

a

b

b

c
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передние структуры выше и  ниже зоны дефекта 
передних структур. Выполнен спондилодез ауто-
генным реберным трансплантатом в  сочетании 
с композитным пластическим материалом. Наложен 
послойный  шов на рану. Течение послеоперацион-
ного  периода  без особенностей. На  23-й  день  вер-
тикализирована в  жестком экстензионном корсете.

При контрольной компьютерной томографии че-
рез 18 месяцев выявлено приживление трансплан-
тата и  формирование сплошного костного блока 
в  зоне вмешательства, обеспечивающее стабиль-
ность поясничного отдела позвоночника и  низкий 
потенциал прогрессии кифоза (рис. 3). С точки зре-
ния неврологического дефицита отмечено некото-
рое улучшение с сохранением нижнего парапареза 
(больше справа; Frankel D). По данным магнитно-
резонансной томографии через 25 месяцев после 
операции признаков компрессии невральных струк-
тур не получено. Оперативное лечение, в том числе 
декомпрессия и/или мобилизация спинного мозга, 
в настоящее время не показано. Вместе с тем, учи-
тывая возраст ребенка (5  лет) и  потенциал роста, 
необходимы медицинское сопровождение и  регу-
лярные контрольные неврологические и  лучевые 
обследования до окончания костного роста.

Обсу ж дение
Врожденный кифоз представляет собой порок 

развития позвоночного столба, сопровождающий-
ся формированием соответствующей деформации 

в  сагиттальной плоскости. Общепринятая класси-
фикация подразделяет сколиозогенные и  кифозо-
генные пороки развития позвонков на три типа: 
тип 1 — ​нарушение формирования тел позвонков; 
тип 2  — ​нарушение сегментации; тип 3  — ​сме-
шанный [10, 14]. Данная классификация не лише-
на недостатков: она в большей мере предназначена 
для описания пороков, протяженность которых не 
превышает нескольких смежных сегментов, и  не 
учитывает нарушений развития задних структур 
позвонков [11, 17]. Первый и  третий типы обла-
дают наибольшим потенциалом прогрессии [9]. 
По сравнению с  врожденными сколиозами врож-
денные кифозы встречаются более редко и  харак-
теризуются значительно более высоким риском 
развития компрессии спинного мозга с  исходом 
в  нижнюю параплегию [12, 14, 15]. Сочетаемость 
врожденных кифозов с  дефектами формирования 
невральной трубки (фиксация спинного мозга, диа-
стематомиелия, гидромиелия, миеломенингоцеле) 
достигает 20–40 % [8, 21]. В  представленном на-
блюдении протяженный порок развития относится 
к  третьему (смешанному) типу в  сочетании с диа-
стематомиелией и  гидромиелией.

Эффективного консервативного лечения врож-
денного кифоза не существует [9, 14, 17]. Во-
просы хирургического лечения протяженных 
пороков развития позвоночника мало освеще-
ны в  литературе, публикации преимуществен-
но рассматривают кифозы на фоне нарушений 
нескольких смежных сегментов [1–7, 14, 16, 
18,  21]. Для  определения хирургической тактики 
при множественных пороках предложен принцип 
выделения ведущего порока [5], предполагающий 
значительную индивидуализацию подхода при 
протяженных аномалиях.

Задачами оперативного лечения врожденного ки-
фоза являются стабилизация позвоночника, коррек-
ция деформации, при необходимости декомпрессия 
спинного мозга. Для стабилизации позвоночни-
ка, как правило, необходимы передний и  задний 
спондилодез, блокирование только задних струк-
тур менее эффективно [9, 20]. Применение ригид-
ной внутренней фиксации зоны формирующегося 
костного блока снижает частоту несостоятельности 
спондилодеза [12]. В  случае невозможности уста-
новки металлоконструкции необходимо учитывать 
и использовать иные факторы, влияющие на веро-
ятность успеха артродезирующей операции.

Эти факторы могут быть подразделены на сле-
дующие группы: факторы, связанные с хирургиче-
ской подготовкой реципиентного ложа; факторы, 
связанные с пластическим материалом; системные 
факторы; местные факторы.

Рис. 3.	Компьютерная томография через 18 месяцев после 
операции. Сформирован костный блок в зоне оператив-
ного вмешательства: a — вид спереди; b — вид слева

Fig. 3.	 Computed tomography at 18 months postoperative fol-
low up. Solid bone fusion: a – anterior view; b –  left 
view
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Техника подготовки тел позвонков к  спонди-
лодезу предполагает полное удаление малокро-
воснабжаемой фиброзной ткани в  пределах зоны 
планируемой костной пластики; минимальную 
механическую и  термическую травматизацию, 
предотвращение высыхания тканей в  зоне вмеша-
тельства; обнажение кровоснабжаемого спонгиоз-
ного вещества тел позвонков, минимальное исполь-
зование гемостатического воска. После окончания 
костно-пластического этапа рекомендуется тща-
тельное ушивание мягких тканей над пластическим 
материалом [19].

Основными характеристиками костно-пласти-
ческого материла являются остеокондуктивность 
(способность служить основой для врастания ново-
образующейся костной ткани), остеоиндуктивность 
(способность к  стимуляции остеогенеза, опосре-
дованная биологически активными молекулами) 
и  остеогенность (содержание в  материале живых 
остеогенных клеток). В  определенных ситуациях 
(отсутствие ригидной фиксации) значение также 
имеет опороспособность материала. Костный ауто-
трансплантат из гребня подвздошной кости, обла-
дающий выраженными остеогенными свойствами, 
считается «золотым стандартом» костно-пласти-
ческого материала в  хирургии позвоночника  [19]. 
Принципиальные недостатки данного материала 
связаны с  процедурой забора трансплантата и  ее 
последствиями (болезни донорской зоны) [4]. 
Аутогенный кортикальный трансплантат (ребро) 
обладает меньшей остеогенной емкостью [19], од-
нако характеризуется высокой опороспособностью 
и  оптимален, если доступ к  зоне пластики пред-
полагает резекцию ребра. Для увеличения объема 
пластического материала возможно применение 
разнообразных синтетических материалов, об-
ладающих остеокондуктивными свойствами [19], 
в  том числе сульфата кальция [13]. Остеоиндук-
тивные свойства зависят от наличия в  материале 
костных морфогенных белков. Наиболее широко 
применяемой остеоиндуктивной средой служит ал-
логенный деминерализованный костный матрикс. 
Добавление к  синтетическому или аллогенному 
пластическому материалу пунктата костного мозга 
реципиента обеспечивает насыщение его живыми 
аутогенными клетками и придает материалу остео-
генные свойства [19]. Комбинация различных сред, 
обладающих остеокондуктивными, остеоиндуктив-
ными и  остеогенными свойствами, позволяет по-
лучить композитный материал с  оптимальными 
характеристиками.

К управляемым системным факторам, влияю-
щим на вероятность несостоятельности костного 
блока, относятся состояние питания пациента, 

железодефицитная анемия, применение нестеро-
идных противовоспалительных препаратов [19]. 
При наличии у  больного гипотрофии и/или желе-
зодефицитной анемии эти состояния должны быть 
скорректированы до оперативного вмешательства. 
В  послеоперационном периоде необходимо кон-
тролировать показатели красной крови и  избегать, 
насколько возможно, применения нестероидных 
противовоспалительных препаратов.

Ключевым управляемым местным фактором, не 
связанным с  техникой подготовки реципиентного 
ложа, является механическая стабильность [19]. 
При невозможности обеспечить стабильность ри-
гидной внутренней фиксацией необходимо исполь-
зовать опороспособный трансплантат и  жесткий 
корсет.

Заключение
Врожденный кифоз на фоне множественных по-

роков развития позвонков представляет собой ма-
лоизученную клиническую проблему, требующую 
индивидуализации лечебной тактики, тщательного 
планирования оперативного вмешательства, регу-
лярных контрольных обследований до окончания 
костного роста.

Отсутствие в зоне предполагаемой артродезиру-
ющей операции пригодных для установки опорных 
элементов металлоконструкции костных структур 
не является препятствием для успешного спонди-
лодеза.

Комбинация нескольких разнородных материа-
лов, обладающих опорными, остеокондуктивными, 
остеоиндуктивными и  остеогенными свойствами, 
позволяет получить костно-пластический материал 
с  оптимальными характеристиками и  обеспечить 
формирование костного блока в  сложной клини-
ческой ситуации.
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Синдром Элерса – Данло (СЭД)  — гетерогенная группа моногенных заболеваний, обусловленных нарушением мета-
болизма коллагена, структуры и функции миоматрикса, синтеза протеогликанов. Патология характеризуется гипер
эластичностью кожи, подкожными сферулами, переразгибанием суставов, ранимостью тканей и геморрагическим 
синдромом. СЭД  — одно из семи наследственных нарушений соединительной ткани, для которых созданы между-
народные диагностические критерии. Более 30 лет назад была составлена так называемая Берлинская нозология 
наследственных нарушений соединительной ткани (1986). Длительное время врачи использовали Вилльфраншскую 
классификацию СЭД, принятую в 1998 г. и разделявшую заболевание на шесть типов. Новые критерии были опуб
ликованы Международным комитетом экспертов в 2017 г. В клинической классификации СЭД описано 13 типов 
с разными типами наследования, клиническими особенностями и биохимическими дефектами. Истинная распростра-
ненность неизвестна вследствие сложности верификации большого числа легких форм, частота диагностированных 
случаев у новорожденных составляет 1 : 5000, тяжелые формы встречаются в популяции редко (1 : 100 000). Несколько 
чаще  (7  типов) наследуется по аутосомно-рецессивному, реже (6) — по аутосомно-доминантному типу. Верификация 
диагноза базируется на результатах молекулярно-генетического исследования, что связано с перекрываемостью фено-
типических и гистоморфологических признаков. В статье представлены новые данные о генетической гетерогенности, 
классификационных диагностических критериях СЭД, полиморфизме клинической картины и основных принципах 
лечения заболевания. Новые критерии учитывают в основном особенности клинической картины, они не упростили 
диагностику, но увеличили специфичность и повысили значимость клинико-анамнестических признаков. Объем об-
следования определяется наличием ведущих клинических признаков. Решающее значение имеют генеалогическое 
обследование и молекулярно-генетические методы диагностики.

Ключевые слова: синдром Элерса – Данло; наследственные нарушения соединительной ткани; диагностические кри-
терии; новая классификация.

New principles of diagnosis and classification of the Ehlers-Danlos 
syndrome

© V.G. Arsentev 1, T.I. Kadurina 2, L.N. Abbakumova 3

1 Military Medical Academy n.a. S.M. Kirov, Saint Petersburg, Russia; 
2 North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, Saint Petersburg, Russia; 
3 St. Petersburg State Pediatric Medical University, Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Russia
For citation: Arsentev VG, Kadurina TI, Abbakumova LN. New principles of diagnosis and classification of the Ehlers-Danlos syndrome.
Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(1):118-125. doi: 10.17816/PED91118-125
Received: 07.12.2017	A ccepted: 05.02.2018

Ehlers-Danlos syndrome (EDS) is a heterogeneous group of monogenic diseases caused by a violation of collagen 
metabolism, the structure and function of myomatrix and the synthesis of proteoglycans. This pathology is characteri

Lecture



◆ Педиатр. Т. 9. Вып. 1 / Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(1) 	 eISSN 2587-6252 

Лекция / Lecture 119

zed by hyperelasticity of the skin, subcutaneous globules, overextension of the joints, tissue vulnerability and hemor-
rhagic syndrome. EDS is one of the seven hereditary connective tissue disorders for which international diagnostic 
criteria are met. More than 30 years ago, the so-called Berlin nosology of hereditary connective tissue disorders was 
first compiled and approved (1986). For a long time, doctors used the “Villefranche Nosology” classification of EDS, 
adopted in 1998 and divided the disease into 6 types. The new criteria were published by the International Commit-
tee of Experts in 2017. In the clinical classification of EDS, 13  types with different inheritance, clinical features and 
biochemical defects are described. In most cases, it is inherited by an autosomal dominant type. True prevalence is 
unknown due to the complexity of verification and a large number of light forms, the frequency of diagnosed cases 
is 1 : 5000 births, severe forms are rare (1 : 100 000). Diagnosis of this syndromeis also based on the diagnostic 
criteria of the international classification. The lecture presents new data on classification diagnostic criteria of EDS, 
polymorphism of the clinical picture, genetic heterogeneity, the main principles of treatment of the disease. The new 
classification criteria take into account, in the main, the features of the clinical picture, they did not simplify the 
diagnosis, but they increased the specificity and increased the significance of the clinical and anamnestic features. 
The scope of the examination is determined by the presence of leading clinical signs. The genealogical examination 
and molecular genetic methods of diagnostics are of great importance.

Keywords: Ehlers-Danlos syndrome; hereditary connective tissue disorders; diagnostic criteria; new classification.

Синдром Элерса – Данло (Ehlers-Danlos, СЭД, 
Q79.6)  — ​гетерогенная группа моногенных забо-
леваний, обусловленных нарушением метаболиз-
ма коллагена, структуры и  функции миоматрикса, 
синтеза протеогликанов. Данная патология харак-
теризуется гиперэластичностью кожи, подкожными 
сферулами, переразгибанием суставов, ранимостью 
тканей и  геморрагическим синдромом. Истинная 
распространенность СЭД неизвестна вследствие 
сложности верификации и  большого числа легких 
форм, частота диагностированных случаев у  но-
ворожденных составляет 1 : 5000, тяжелые формы 
встречаются в популяции редко (1 : 100 000) [1, 2]. 
В  большинстве случаев заболевание наследуется 
по аутосомно-доминантному типу [5, 6].

СЭД  — ​одно из семи наследственных наруше-
ний соединительной ткани, для которых созданы 
международные диагностические критерии. Более 
30  лет назад впервые была составлена и  утверж-
дена так называемая Берлинская нозология наслед-
ственных нарушений соединительной ткани (1986). 
Длительное время врачи использовали уже вторую 
по счету международную Вилльфраншскую нозо-
логическую классификацию, принятую в  1998  г. 
и  разделявшую СЭД на шесть типов [5]. Новые 
классификационные критерии были опубликованы 
обновленным Международным комитетом экспер-
тов в  2017  г. [6]. В  интернациональной клиниче-
ской классификации описано 13 типов с  разным 
наследованием, клиническими особенностями 
и  биохимическими дефектами, для каждого из 
которых разработаны большие и  малые критерии, 
диагностически значимые клинические, молекуляр-
но-генетические и  биохимические маркеры, кото-
рые обобщены нами в  табл. 1 [6].

Новые классификационные критерии, учитыва-
ющие в  основном особенности клинической кар-

тины, не упростили диагностику, но увеличили 
специфичность и  повысили значимость клинико-
анамнестических признаков. Объем обследования 
определяется наличием ведущих клинических при-
знаков. Существенное значение имеют генеалоги-
ческое обследование и  молекулярно-генетические 
методы диагностики.

Дальнейшее развитие получают также геном-
ные исследования СЭД и  элерсоподобных фе-
нотипов  [4,  7]. В  2016  г. на большой группе 
больных  СЭД, а  также элерсоподобным и  мар-
фаноподобным фенотипами было проведено тар-
гетное (экзомное) секвенирование 5 коллагеновых 
генов, гена фибриллина, 5 генов, ассоциированных 
с аортопатиями, а также 8 генов внеклеточного ма-
трикса. Выявлен ряд новых патологических вари-
антов [8].

Лечение. Богатая белком диета, костные буль
оны, студни, заливные блюда. Курсы массажа, 
физиотерапии, лечебная физкультура. Синдром-
ная терапия, зависящая от выраженности ор-
ганных изменений. Медикаментозное лечение 
с  использованием аминокислотных (L-карнитин), 
витаминных (витамины D, С, Е, В1, В2, В6), ми-
неральных комплексов (витамины В6 с  магнием, 
D3 с  кальцием), хондропротекторов перорально 
и  местно, оссеингидроапатитных комплексов, 
трофических препаратов (АТФ, инозин, лецитин, 
кофермент Q10). Указанные препараты принимают 
сочетанными курсами 2–3  раза в  год продолжи-
тельностью 1–1,5  мес.

Прогноз зависит от типа и тяжести заболевания, 
серьезнее при классическом (вследствие артропа-
тий) и сосудистом (вследствие кровотечений и раз-
рывов сосудов) типах. Детей следует ориентировать 
на выбор профессии, не связанной с физическими 
нагрузками, работой стоя [2, 3].
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Большие критерии Малые критерии Ген, белок
1. Классический тип, аутосомно-доминантное наследование, OMIM 130000
1.	Гиперрастяжимость кожи, атрофи-

ческие рубцы.
2.	Генерализованная гипермобиль-

ность суставов

1.	Легкость образования экхимозов.
2.	Мягкая рыхлая кожа.
3.	Хрупкость или травматическое расслаивание кожи.
4.	Моллюскоподобные псевдоопухоли.
5.	Подкожные сферулы.
6.	Грыжи в наличии или в анамнезе.
7.	Эпикантоподобные складки кожи.
8.	Осложнения суставной гипермобильности (растяжения, 

вывих/подвывих, плоскостопие, боль).
9.	Аналогичная клиническая симптоматика у  родственника 

первой степени родства

COL5A1 (90 %) 
коллаген V типа, 
5α1-цепь;
реже I типа  
(COL1A1), 1α1-цепь

Для постановки диагноза необходимо наличие первого из больших критериев либо второго большого критерия и/или 
как минимум трех малых критериев
2. Классически-подобный тип, аутосомно-рецессивное наследование, OMIM 600985
1.	Гиперрастяжимость, бархати-

стость и атрофические рубцы 
кожи.

2.	Генерализованная гипермобиль-
ность суставов с вывихами или 
без них.

3.	Легко травмируемая кожа/спон-
танные экхимозы

1.	Деформированные стопы: широкая/пухлая передняя часть 
стопы, брахидактилия с избытком кожи; pes planus, hallux 
valgus, пьезогенные папулы.

2.	Отеки стоп/голеней в отсутствие сердечной недостаточности.
3.	Умеренная проксимальная и дистальная мышечная слабость.
4.	Аксональная полинейропатия.
5.	Мышечные атрофии на руках и ногах.
6.	Акрогерия (атрофия кожи на пальцах стоп и кистей), кли-

нодактилия, брахидактилия.
7.	Пролапсы влагалища/матки/прямой кишки

TNXB,  
тенасцин ХВ

Для постановки диагноза необходимо наличие трех больших критериев и аутосомно-рецессивного типа наследования. 
Малые критерии демонстрируют особенности клинической картины, отличающие данный тип от классического
3. Клапанно-сердечный тип, аутосомно-рецессивное наследование, OMIM 225320
1.	Прогрессирующие нарушения аор-

тального, митрального клапанов.
2.	Вовлечение кожи: повышенная 

эластичность, атрофические руб-
цы, истончение, легкость образо-
вания синяков.

3.	Гипермобильность (генерализо-
ванная или ограниченная неболь-
шими суставами)

1.	Паховая грыжа.
2.	Деформация грудной клетки (чаще воронкообразная).
3.	Вывихи суставов.
4.	Деформации стоп: плоскостопие, плосковальгусные стопы, 

hallux valgus

COL1A2 — колла-
ген I типа, α2-цепь

Для постановки диагноза необходимо наличие первого большого критерия и семейного анамнеза, либо двух больших 
критериев, либо одного большого и двух малых критериев
4. Сосудистый тип, аутосомно-доминантное наследование, OMIM 130050
1.	Наследственный анамнез, отяго-

щенный по сосудистому типу с за-
регистрированными изменениями 
гена COL3A1.

2.	Разрыв аорты в молодом возрасте.
3.	Спонтанная перфорация сигмовид-

ной кишки в  отсутствие диверти-
кулов или другой патологии.

4.	Спонтанный разрыв матки/про-
межности.

5.	Формирование каротидно-ка-
вернозного соустья в отсутствие 
травмы

1.	 Синяки, не связанные с травмой и/или в необычных  
местах, таких как щеки и спина.

2.	 Тонкая, полупрозрачная кожа с видимым венозным рисунком.
3.	 Характерный внешний вид лица.
4.	 Спонтанный пневмоторакс.
5.	 Акрогерия (атрофия кожи на пальцах стоп и кистей).
6.	 Эквиноварусная деформация стоп.
7.	 Врожденный вывих бедра.
8.	 Гипермобильность мелких суставов.
9.	 Разрыв сухожилий и мышц.
10.	Кератоконус.
11.	 Рецессия, хрупкость десен.
12.	Раннее возникновение варикозной болезни

COL3A1, коллаген 
III типа, α1-цепь;
реже COL1A1, 
коллаген I типа, 
α1-цепь

Наличие семейной истории заболевания, разрывов или расслоений артерий, спонтанной перфорации сигмовидной киш-
ки или спонтанного пневмоторакса в присутствии других малых признаков должны стать поводом для молекулярно-ге-
нетического исследования

Таблица 1 (Table 1)
Клиническая классификация синдрома Элерса – Данло
Clinical classification of Ehlers-Danlos syndrome
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Большие критерии Малые критерии Ген, белок
5. Гипермобильный тип, аутосомно-доминантное наследование, OMIM 130020
1.	Генерализованная гипермобиль-

ность суставов.
2.	Пять признаков системного вовле-

чения соединительной тканиI либо 
один или более признаков в со-
четании с отягощенным семейным 
анамнезом.

3.	Мышечно-скелетные осложненияII

– Ген, белок неиз-
вестны

Критериии исключенияIII. Для постановки диагноза необходимо сочетание трех больших критериев
6. Артрохалазийный тип, аутосомно-доминантное наследование, OMIM 130060
1.	Врожденный двусторонний вывих 

бедра.
2.	Тяжелая гипермобильность суста-

вов с  множественными вывихами/
подвывихами.

3.	Гиперрастяжимость кожи

1.	Мышечная гипотония.
2.	Кифосколиоз.
3.	Незначительная остеопения по данным рентгеновской 

остеоденситометрии.
4.	Хрупкость тканей, включая атрофические рубцы.
5.	Легко травмируемая кожа

COL1A1, коллаген 
I типа, α1-цепь;
COL1A2, коллаген 
I типа, α2-цепь

Для постановки диагноза необходимо сочетание первого и третьего больших критериев либо сочетание второго и тре-
тьего больших плюс не менее двух малых критериев
7. Дерматоспараксисный тип, аутосомно-рецессивное наследование, OMIM 225410
1.	Чрезвычайная хрупкость кожи 

с врожденными или приобретен-
ными разрывами.

2.	Характерные черепно-лицевые 
особенности, которые проявляют-
ся при рождении, в раннем мла-
денчестве или развиваются позже.

3.	Избыточная слабая кожа со 
складками на запястьях и щико-
лотках.

4.	Морщинистые ладони.
5.	Выраженная синячковость с под-

кожными гематомами и кровоиз-
лияниями.

6.	Пупочная грыжа.
7.	Задержка роста.
8.	Короткие руки и ноги.
9.	Перинатальные осложнения из-за 

хрупкости соединительной ткани

1.	 Мягкая и рыхлая текстура кожи.
2.	 Повышенная эластичность кожи.
3.	 Атрофические рубцы.
4.	 Гипермобильность суставов.
5.	 Висцеральные осложнения (разрыв мочевого пузыря, диа-

фрагмальный разрыв, пролапс прямой кишки).
6.	 Нарушения моторного развития.
7.	 Остеопения.
8.	 Гирсутизм.
9.	 Аномалии зубов.
10.	Аномалии рефракции (миопия, астигматизм).
11.	 Страбизм

ADAMTS2 — ​
проколлаген-I-N-
протеиназа

Для постановки диагноза необходимо сочетание первого и второго больших критериев либо сочетание одного большого 
критерия и трех малых
8. Кифосколиотический тип, аутосомно-рецессивное наследование, OMIM 225400
1.	Врожденная мышечная гипотония.
2.	Врожденный или ранний кифо-

сколиоз (прогрессирующий или 
непрогрессирующий).

3.	Гипермобильность суставов 
с нестабильностью/подвывиха-
ми (в плечевых, тазобедренных, 
коленных суставах)

1.	 Гиперэластичность кожи.
2.	 Легкость образования экхимозов.
3.	 Разрыв/аневризма артерий среднего калибра.
4.	 Остеопения/остеопороз.
5.	 Голубые склеры.
6.	 Грыжа (пупочная или паховая).
7.	 Деформация грудной клетки.
8.	 Марфаноподобная внешность.
9.	 Эквиноварусные стопы.
10.	Нарушения рефракции (близорукость, гиперметропия)

PLOD1 — ​лизил-ги-
дроксилаза 1;
FKBP14 — ​FKBP22, 
член семейства 
F‑506-связывающих 
пептидил-пролил-
цистран-изомераз

Для постановки диагноза необходимо сочетание первого и второго больших критериев либо третьего большого крите-
рия и трех малых

Продолжение табл. 1 (Table 1 (continued))
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Большие критерии Малые критерии Ген, белок
9. Синдром хрупкой роговицы, аутосомно-рецессивное наследование, OMIM 229200
1.	Тонкая роговица с или без разрыва 

(толщина центральной части рого-
вицы < 400 мкм).

2.	Раннее начало прогрессирующего 
кератоконуса.

3.	Ранний дебют прогрессирующего 
кератоглобуса.

4.	Синие склеры

1.	 Энуклеация или рубцевание роговицы как результат 
предыдущего разрыва.

2.	 Прогрессирующая потеря глубины стромы роговицы, 
особенно в центре.

3.	 Высокая степень близорукости с нормальной или уме-
ренно увеличенной осевой длиной

4.	 Отслойка сетчатки.
5.	 Глухота, часто со смешанными проводящими и сенсо-

невральными компонентами, прогрессирующая, нередко 
с выпадением более высоких частот («наклонная» звуко-
вая тональность сигнала).

6.	 Избыточно податливая барабанная перепонка.
7.	 Дисплазия тазобедренного сустава.
8.	 Мышечная гипотония в младенчестве, обычно умеренная.
9.	 Сколиоз.
10.	Арахнодактилия.
11.	 Гипермобильность периферических суставов.
12.	Плоскостопие, hallux valgus.
13.	Мягкие контрактуры пальцев (особенно 5-го).
14.	Мягкая, бархатистая, полупрозрачная кожа

ZNF469 — ​цинк-
проводящий про-
теин с неизвестной 
функцией;
PRDM5 — ДНК-
транскрипционный 
фактор семейства 
PR/SET

Для постановки диагноза необходимо наличие первого или любого большого и трех малых критериев
10. Спондилодиспластический тип, аутосомно-рецессивное наследование, OMIM 612350
1.	Прогрессирующая задержка физи-

ческого развития.
2.	Тяжелая врожденная мышечная 

гипотония.
3.	Переразгибание конечностей

1.	Повышенная эластичность, мягкость, истончение, полу-
прозрачность кожи.

2.	Плоскостопие.
3.	Задержка моторного развития.
4.	Остеопения.
5.	Задержка когнитивного развития

B4GALT7 — галак-
тозилтрансфераза I; 
B3GALT6 — галак-
тозилтрансфера-
за II; SLC39A13 —
гомодимерный 
трансмембранный 
протеин 13 (ZIP13)

Ген-специфические малые критерии
B4GALT7

1.	Радиульнарный синостоз.
2.	Двусторонние контрактуры 

локтевого сустава с  ограниче-
нием движения.

3.	Гипермобильность суставов.
4.	Односторонняя поперечная 

складка ладони.
5.	Характерные черепно-лицевые 

измененияIV.
6.	Характерные рентгенологиче-

ские измененияV.
7.	Гиперметропия тяжелой сте

пени.
8.	Помутнение роговицы

B3GALT6
1.	 Кифосколиоз (врожденный или прогрессирующий 

с ранним развитием).
2.	 Гипермобильность суставов, генерализованная, или 

ограничивающаяся дистальными суставами, с  выви-
хами.

3.	 Суставные контрактуры (врожденные или прогресси-
рующие), особенно на руках.

4.	 Характерные пальцы (тонкие, суженные, арахнодак-
тилия, с  широкими, лопаткообразными дистальными 
фалангами).

5.	 Эквиноварусная деформация стоп.
6.	 Характерные черепно-лицевые измененияVI.
7.	 Изменение цвета, диспластический рост зубов.
8.	 Характерные рентгенологические измененияVII.
9.	 Остеопороз с  множественными спонтанными перело-

мами.
10.	Аневризма восходящей аорты.
11.	 Гипоплазия легких, рестриктивные изменения

SLC39A13
1.	Экзофтальм, голубова-

тые склеры.
2.	Морщинистые ладони.
3.	Атрофия мышц тенара 

и конусообразные пальцы.
4.	Гипермобильность пери-

ферических суставов.
5.	Характерные рентгено

логические измененияVIII

Для постановки диагноза необходимо сочетание первого и второго больших критериев либо наличие характерных рент-
генологических изменений и любых трех малых критериев (общих или ген-специфических)

Продолжение табл. 1 (Table 1 (continued))



◆ Педиатр. Т. 9. Вып. 1 / Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(1) 	 eISSN 2587-6252 

Лекция / Lecture 123

Большие критерии Малые критерии Ген, белок
11. Мышечно-контрактурный тип, аутосомно-рецессивное наследование, OMIM 615539
1.	Врожденные множественные кон-

трактуры, приводяще-сгибатель-
ная и/или эквиноварусная дефор-
мация стоп.

2.	Характерные черепно-лицевые 
особенности, проявляющиеся 
при рождении или в раннем  
возрасте IX.

3.	Характерные кожные изменения: 
гиперэластичность кожи, легкая 
травмируемость, хрупкость, атро-
фические рубцы, морщинистые ла-
дони

1.	 Периодические/хронические вывихи.
2.	 Деформации грудной клетки (плоская, воронкообразная).
3.	 Деформации позвоночника (сколиоз, кифосколиоз).
4.	 Характерные пальцы (конусовидные, тонкие, цилиндри-

ческие).
5.	 Прогрессирующие деформации стоп (плоские, вальгус-

ные, полые).
6.	 Большие подкожные гематомы.
7.	 Хронический запор.
8.	 Дивертикулы толстой кишки.
9.	 Пневмоторакс/гемопневмоторакс.
10.	Нефролитиаз/цистолитиаз.
11.	 Гидронефроз.
12.	Крипторхизм.
13.	Косоглазие.
14.	Нарушения (близорукость, астигматизм).
15.	Глаукома/повышенное внутриглазное давление

CHST14 — ​карбоги-
дратсульфотранс-
фераза;
DSE — ​дерматан-
сульфатэпимераза

Для постановки диагноза необходимо: при рождении и в периоде раннего детства сочетание первого и второго больших 
критериев; в подростковом периоде — ​сочетание первого и третьего больших критериев
12. Миопатический тип, аутосомно-доминантное наследование, OMIM 616471
1.	Врожденная мышечная гипото-

ния и/или атрофия, улучшающаяся 
с возрастом.

2.	Проксимальные суставные контрак-
туры (колено, бедро, локоть).

3.	Гипермобильность периферических 
суставов

1.	Мягкая рыхлая кожа.
2.	Атрофические рубцы.
3.	Задержка моторного развития.
4.	Миопатия по данным биопсии мышц

COL12A1 —колла-
ген XII типа

Для постановки диагноза необходимо наличие первого большого критерия в сочетании с другим большим; наличие 
первого большого критерия в сочетании с тремя малыми
13. Периодонтальный (зубной) тип, аутосомно-доминантное наследование, OMIM 130080
1.	Тяжелый периодонтит с  ранним 

началом.
2.	Слабость закрепления зубов в дес-

нах.
3.	Бляшки на передней поверхности 

голеней.
4.	Аналогичная клиническая симпто-

матика у родственника первой сте-
пени родства

1.	Синячковость.
2.	Гипермобильность суставов, в основном периферическая.
3.	Гиперрастяжимость, хрупкость кожи, аномальные рубцы 

(широкие или атрофические).
4.	Увеличение частоты инфекций.
5.	Грыжи.
6.	Марфаноподобные черты лица.
7.	Акрогерия (атрофия кожи на пальцах стоп и кистей).
8.	Рельефная сосудистая сеть

C1R или C1S —
субъединицы C1r 
и C1s первого ком-
понента классиче-
ского пути компле-
мента

Для постановки диагноза необходимо наличие первого или второго большого или двух больших и одного малого критериев
I Признаки системного вовлечения соединительной ткани для диагностики гипермобильного типа [6]: 1) мягкая или бархати-
стая кожа; 2) легкая гиперрастяжимость кожи; 3) стрии в паху, на бедрах, груди и/или животе у подростков без предыдущего 
значительного увеличения или потери массы тела; 4) двусторонние пьезогенные папулы; 5) повторные или множественные 
абдоминальные грыжа/грыжи (пупочная, паховая, бедренная); 6) атрофические рубцы как минимум в двух регионах без 
формирования рубцов по типу папиросной бумаги; 7) тазовый, ректальный и/или маточный пролапс у детей; 8) скученность 
роста зубов и высокое или узкое нёбо; 9) арахнодактилия, положительный признак запястья (Штейнберга) с обеих сто-
рон; положительный признак большого пальца (Уолкера) с обеих сторон; 10) соотношение размаха рук к длине тела > 1,05; 
11) пролапс митрального клапана, основанный на строгих эхокардиографических критериях; 12) дилатация корня аорты 
более 2STD по Z-критерию. 
II Мышечно-скелетные осложнения: 1) боль в двух и более конечностях, повторяющаяся ежедневно в течение как минимум 
3 месяцев; 2) хроническая распространенная боль в течение 3 месяцев; 3) повторные суставные вывихи и нестабильность, 
не связанные с травмой: а) три и более атравматических вывиха в одном суставе или два и более вывиха в двух разных 
суставах в разное время; б) медицинское подтверждение нестабильности суставов в двух различных областях, не связан-
ных с травмой.

Продолжение табл. 1 (Table 1 (continued))
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Окончание табл. 1 (Table 1 (continued))
III Критерии исключения: 1) отсутствие необычной хрупкости кожи; 2) исключение других наследуемых и приобретенных 
заболеваний соединительной ткани, в том числе ревматологических; 3) исключение альтернативных диагнозов (гипермо-
бильного синдрома, других типов СЭД, синдромов Марфана, Лоеса – Дитца, скелетных дисплазий). Диагнозы могут быть 
исключены по данным анамнеза, осмотра или молекулярно-генетического тестирования.
IV Характерные черепно-лицевые изменения, ассоциированные с мутациями B4GALT7: треугольное лицо, телекант, экзоф-
тальм, маленький рот, низко расположенные уши, редкие волосы, аномалии зубного ряда, плоское лицо, широкий лоб, 
голубые склеры, расщелины нёба, раздвоенный нёбный язычок.
V Характерные рентгенологические изменения, ассоциированные с мутациями B4GALT7: синостоз лучелоктевого сустава, 
расширение метафизов (браслеты), остеопения, вывих или подвывих головки лучевой кости, короткие ключицы с широкими 
медиальными концами.
VI Характерные черепно-лицевые изменения, ассоциированные с мутациями B3GALT6: гипоплазия средней зоны лица, 
шишковатый лоб, экзофтальм или выпученные глаза, голубые склеры, косые морщины век, вдавленная переносица, длинная 
верхняя губа, низко расположенные уши, микрогнатия, аномалии зубов, расщелины нёба, редкие волосы.
VII Характерные рентгенологические изменения, ассоциированные с мутациями 3GALT6: увеличение поперечных размеров 
тел позвонков, передний клюв тела позвонка, короткая подвздошная кость, выступающий малый вертел бедра, дисплазия 
тазобедренного сустава, выступающие метафизы, метафизарная дисплазия головки бедренной кости, смещение локтя, вывих 
головки лучевой кости, перекрут или искривление длинных костей, генерализованный остеопороз, излеченные переломы.
VIII Характерные рентгенологические изменения, ассоциированные с мутациями SLC39A13: увеличение поперечных размеров 
тел позвонков от легкой до умеренной, остеопения тел позвонков от легкой до умеренной, маленькая подвздошная, короткая 
подвздошная кость, плоские проксимальные эпифизы бедра, короткие/широкие шейки бедра.
IX Характерные черепно-лицевые особенности включают: большой родничок, гипертелоризм, короткие и косые морщины век, 
голубые склеры, короткий нос с гипоплазией столбика, низко расположенные и перекрученные уши, высокое нёбо, удлинен-
ный фильтр носа, тонкая верхняя губа, маленький рот, незначительный сдвиг верхней челюсти кзади (микроретрогнатия)
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решение, как поступить в данной ситуации. Не при-
нимаются к печати статьи, представляющие собой 
отдельные этапы незавершенных исследований, а 
также статьи с нарушением «Правил и норм гу-
манного обращения с биообъектами исследований».

Размещение публикаций возможно только  
после получения положительной рецензии. 

Все статьи, в том числе статьи аспирантов 
и докторантов, публикуются бесплатно.

ПРЕДСТАВЛЕНИЕ РУКОПИСИ В ЖУРНАЛ
Авторский оригинал принимает редакция. 

Подписанная Автором рукопись должна быть от-
правлена в редакцию в электронном варианте на 
электронный адрес редакции nl@eco-vector.com 
или через онлайн-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 ска-
чать по адресу http://journals.eco-vector.com/index.
php/pediatr/about/submissions#onlineSubmissions).

Экспертное заключение должно содержать:
1) 	название статьи, которое должно быть крат-

ким, но информативным;
2) 	фамилию, имя и отчество каждого автора с ука-

занием высшей из имеющихся у него ученых 
степеней (званий) и членства в различных обще-
ствах;

3) 	название отдела (отделения) и учреждения, 
в  котором выполнялась данная работа;

4) 	отказы от каких-либо прав, если таковые име-
ются;

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-

правила для авторов
НАСТОЯЩИЕ ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ 
ЯВЛЯЮТСЯ ИЗДАТЕЛЬСКИМ ДОГОВОРОМ

информация

Information
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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 руко-
пись отражает действительно проделанную рабо-
ту;

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 Авторы 
несут ответственность за раскрытие своих финан-
совых и других конфликтных интересов, способ-
ных 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. 
Авторское право на конкретную статью при-
надлежит авторам статьи. Авторский гонорар за 
публикации статей в Журнале не выплачивается. 
Автор передает, 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 Феде-
рация и сеть Интернет;

3) срок действия Договора — 5  лет. По ис-
течении 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 
договоры и соглашения с третьими лицами, на-
правленные на дополнительные меры по защите 
авторских и издательских прав;

5) Автор гарантирует, что использование Ре-
дакцией предоставленного им по настоящему 
Договору 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 возмож-
ность безвозмездного получения одного авторско-
го экземпляра из вышедшего тиража печатного 
издания с публикацией материалов Автора или 
получения справки с электронными адресами его 
официальной публикации в сети Интернет;

8) при перепечатке статьи или ее части ссылка 
на первую публикацию в Журнале обязательна;

9) Редакция вправе издавать Журнал любым 
тиражом.

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 тек-
ста в  сети Интернет. Заключением Договора со 
стороны Автора, т. е. полным и безоговорочным 
принятием Автором условий Договора, является 
передача Автором рукописи и экспертного за-
ключения.

ОФОРМЛЕНИЕ РУКОПИСИ
При направлении статьи в редакцию рекомен-

дуется руководствоваться следующими правила-
ми, составленными с учетом «Единых требований 
к рукописям, предоставляемым в биомедицинские 
журналы» (Uniform Requirements for Manuscripts 
Submitted to Biomedical Journals), разработанных 
Международным комитетом редакторов медицин-
ских журналов (International Committee of Medical 
Journal Editors). Более подробную информацию 
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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 ре-
дакции 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 формате 
Microsoft Word (иметь расширение *.doc, *.docx, *.rtf).

1.1.	 Объем полного текста рукописи (ориги-
нальные исследования, лекции, обзоры), в том 
числе таблицы и список литературы, не должен 
превышать 7000  слов. Объем статей, посвящен-
ных описанию клинических случаев, — не более 
5000  слов; краткие сообщения и письма в редак-
цию  — в  пределах 1500  слов. Количество слов в 
тексте можно узнать через меню Word («Файл» — 
«Просмотреть свойства документа» – «Статисти-
ка»). В случае если превышающий нормативы объ-
ем статьи, по мнению автора, оправдан и не может 
быть уменьшен, решение о публикации принима-
ется на заседании редколлегии по рекомендации 
рецензента.

1.2.	 Формат текста рукописи. Текст должен быть 
напечатан шрифтом Times New Roman, иметь раз-
мер 12  pt и межстрочный интервал 1,5 pt. Отступы 
с каждой стороны страницы 2 см. Выделения в тек-
сте можно проводить ТОЛЬКО курсивом или полу-
жирным начертанием букв, но НЕ подчеркиванием. 
Из текста необходимо удалить все повторяющиеся 
пробелы и лишние разрывы строк (в автоматическом 
режиме через сервис Microsoft Word «Найти и за-
менить»).

1.3.	 Файл с текстом статьи, загружаемый 
в форму для подачи рукописей, должен содержать 
всю информацию для публикации (в том числе 
рисунки 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 учрежде-
ний 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 транслите-
рации 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 со-
ответствовать 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 рукопи-
си, посвященной описанию результатов ориги-
нальных исследований, должна соответствовать 
общепринятому шаблону и содержать разделы: 
введение (актуальность), цель, материалы и ме-
тоды, результаты, обсуждение, выводы.

Все термины на латинском языке выделяются 
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).
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Греческие буквы набираются прямым шриф-
том.

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 
работа в учреждениях, имеющих финансовый 
или политический интерес к публикуемым ма-
териалам, должностные обязанности и др.), спо-
собная повлиять на автора рукописи и привести 
к сокрытию, искажению данных, или изменить 
их трактовку. Наличие конфликта интересов у 
одного или нескольких авторов НЕ является по-
водом для отказа в публикации статьи. Выявлен-
ное редакцией сокрытие потенциальных и явных 
конфликтов интересов со стороны авторов может 
стать причиной отказа в рассмотрении и публи-
кации 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 яв-
ляющимся ее авторами.

2.5.  Список литературы. В библиографии 
(пристатейном списке литературы) каждый ис-
точник следует помещать с новой строки под по-
рядковым номером. Подробные правила оформле-
ния библиографии 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 оригинальных 
статьях и лекциях допускается до 30, в обзорах — до 
60  источников. Желательно цитировать произведе-
ния, опубликованные в течение последних 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 
оформлять в соответствии с правилами ГОСТ 
Р 7.0.5-2008; после указания ссылки на первоис-
точник 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 НЕ АНГЛОЯЗЫЧНЫХ 
ИСТОЧНИКОВ (В РОМАНСКОМ АЛФАВИТЕ)

Если статья написана на латинице (на англий-
ском, немецком, финском, датском, итальянском 
и т. д.), она должна быть процитирована в ори-
гинальном 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 
квадратных скобках после оригинального напи-
сания библиографической ссылки на источник. 
Проще всего проверить наличие официального 
перевода названия статьи можно, отыскав статью 
на eLibrary.ru. Например:

•  Григорян О.Р., Шереметьева Е.В., Андреева Е.Н., 
Дедов И.И. Планирование беременности у женщин 
с сахарным диабетом // Вестник репродуктивного 
здоровья. – 2011. – № 1. – С. 23–31. [Grigoryan  OR, 
Sheremet'eva EV, Andreeva EN, Dedov II. Planning of 
pregnancy in women with diabetes. Vestnik reproduk-
tivnogo zdorov'ya. 2011;(1):23-31. (In Russ).]
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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 ис-
точник должна находиться непосредственно по-
сле русскоязычной части в квадратных скобках  
( [...] ). Фамилии и инициалы всех авторов на ла-
тинице и название статьи на английском языке 
следует приводить так, как они даны в оригиналь-
ной публикации. Транслитерацию следует приво-
дить в стандарте BGN (автоматически транслите-
рация 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, да-
лее – выходные данные: год;том(номер):страницы. 

В самом конце англоязычной части библиогра-
фического описания в круглые скобки помеща-
ют указание на исходный язык публикации, на-
пример: (In Russ). В конце библиографического 
описания (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 // 
Вестник 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 сахароснижа-

ющая 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: современ-

ные подходы к диагностике и лечению. – М.: 

Медиа Сфера, 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. Соколовского. – 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. Оказа-

ние медицинской помощи больным, перенесшим 
инфаркт головного мозга, на амбулаторно-по-
ликлиническом этапе / Всероссийская науч-
но-практическая конференция «Пути развития 
первичной медико-санитарной помощи»; Но-
ябрь 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 

центральной гемодинамики и выбор метода пла-
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стики левого желудочка при хронических анев-
ризмах сердца: Дис. ... канд. мед. наук.  – Но-
восибирск, 2006. [Buzaev IV. Prognozirovanie 
izmenenii tsentral'noi gemodinamiki i vybor metoda 
plastiki levogo zheludochka pri khronicheskikh 
anevrizmakh serdtsa. [dissertation] Novosibirsk; 2006.  
(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 пу-
бликации статьи часть или вся информация 
должна быть дублирована на английский язык 
или транслитерирована (написана латинскими 
буквами). При транслитерации следует исполь-
зовать стандарт BGN/PCGN (United States Board 
on Geographic Names /Permanent Committee on 
Geographical Names for British Official Use), ре-
комендованный международным издательством 
Oxford University Press, как “British Standard”. Для 
транслитерации текста в соответствии со стандар-
том BGN можно воспользоваться ссылкой http://
ru.translit.ru/?account=bgn.

Таблицы следует помещать в текст статьи, они 
должны иметь нумерованный заголовок и четко 
обозначенные графы, удобные и понятные для 
чтения. Заголовки к таблицам должны быть при-
ведены на двух языках — русском и английском.

Данные таблицы должны соответствовать 
цифрам в тексте, однако не должны дублировать 
представленную в нем информацию. Ссылки на 
таблицы в тексте обязательны.

Рисунки (графики, диаграммы, схемы, чертежи 
и другие иллюстрации, рисованные средствами 
MS Office) должны быть контрастными и четки-
ми. Объем графического материала минимальный 
(за исключением работ, в которых это оправда-
но характером исследования). Каждый рисунок 
должен быть помещен в текст и сопровождаться 
нумерованной подрисуночной подписью. Ссылки 
на рисунки в тексте обязательны.

Подрисуночные подписи должны быть на 
двух языках  — на русском и английском. 
Например: 

Рис. 1. Вес плаценты у детей пациенток основ-
ной и контрольной групп

Fig. 1. Weight of the placenta in children of the 
patients of the main and control groups

Фотографии, отпечатки экранов мониторов 
(скриншоты) и другие нерисованные иллюстрации 
необходимо загружать отдельно в специальном 
разделе формы для подачи статьи в виде файлов 
формата *.jpeg, *.bmp, *.gif (*.doc и *.docx — в слу-
чае, если на изображение нанесены дополнитель-
ные пометки). Разрешение изображения должно 
быть > 300 dpi. Файлам изображений необходи-
мо присвоить название, соответствующее номеру 
рисунка в тексте. В  описании файла следует от-
дельно привести подрисуночную подпись, которая 
должна соответствовать названию фотографии, 
помещаемой в текст. (пример: Рис. 1. Иван Ми-
хайлович Сеченов).

Сокращения. Все используемые аббревиату-
ры и символы необходимо расшифровать в при-
мечаниях к таблицам и подписям к рисункам 
с  указанием на использованные статистические 
критерии  (методы) и параметры статистической 
вариабельности (стандартное отклонение, стан-
дартная ошибка  среднего и проч.). Статисти
ческую достоверность/недостоверность различий 
данных представленных в таблицах, рекоменду-
ется обозначать надстрочными символами *, **, 
†, ††, ‡, ‡‡ и т. п. 

Соответствие нормам этики. Для публикации 
результатов оригинальной работы необходимо 
указать, подписывали ли участники исследова-
ния информированное согласие. В случае прове-
дения исследований с участием животных — со-
ответствовал ли протокол исследования этическим 
принципам и нормам проведения биомедицинских 
исследований с участием животных. В обоих слу-
чаях необходимо указать, был ли протокол иссле-
дования одобрен этическим комитетом (с приведе-
нием названия соответствующей организации, ее 
расположения, номера протокола и даты заседания 
комитета). Подробно о принципах публикацион-
ной этики, которыми при работе руководствуется 
редакция журнала, изложены в разделе «Этиче-
ские принципы журнала».

РЕЦЕНЗИРОВАНИЕ
Статьи, поступившие в редакцию, обязатель-

но рецензируются. Если у рецензента возникают 
вопросы, то статья с комментариями рецензента 
возвращается Автору. Датой поступления статьи 
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считается дата получения Редакцией окончатель-
ного варианта статьи. Редакция оставляет за собой 
право внесения редакторских изменений в  текст, 
не искажающих смысла статьи (литературная 
и  технологическая правка). 

АВТОРСКИЕ ЭКЗЕМПЛЯРЫ ЖУРНАЛА
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 
экземпляр Журнала высылается на адрес автора, 
ответственного за получение пробных оттисков 
и  авторского экземпляра Журнала.

АДРЕС РЕДАКЦИИ
191186, СанктПетербург, Аптекарский пер., 

д. 3, литера А, пом. 1Н. Тел.: (812) 6488360. 
Еmail:   n l@eco-vector.com.  Сайт  журнала:  
http://  journals.eco-vector.com/index.php/pediatr, 
http://pediatr.gpma.ru.


