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Дефицит витамина D у Детей с муковисциДозом:  
есть ли связь с микрофлорой нижних Дыхательных путей, 
частотой госпитализаций и потребностью в антибактериальной 
терапии?
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Для цитирования: Пашкевич А.А., Начинкина Т.А., Ушатская О.А., и др. Дефицит витамина D у детей с муковисцидозом: есть ли 
связь с микрофлорой нижних дыхательных путей, частотой госпитализаций и потребностью в антибактериальной терапии? // 
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Актуальность. Муковисцидоз (МВ)  — наследственное заболевание, характеризующееся хронической инфекцией 
и  воспалением в дыхательных путях, что ведет к прогрессирующему повреждению легких и ранней инвалиди-
зации. 
Цель  — изучить связь дефицита витамина D с выраженностью контаминации нижних дыхательных путей (НДП) 
основными патогенами, а также связь с потребностью в антибактериальной терапии и длительностью госпита-
лизаций.
Материалы и методы. В исследование включены 92 ребенка с МВ в возрасте от 0 до 17 лет. В течение исследо-
вания  (18 месяцев) всем пациентам определяли уровень 25(OH)D в крови три раза. По результатам проводили кор-
рекцию дозировки препарата витамина D3 в зависимости от уровня в крови и возраста, а также собирали данные 
о комплаент ности. По данным реестра пациентов подсчитывали число обострений и дни антибактериальной терапии 
за три периода: один год до включения в исследование (2016), за 2017 г. (во время терапии) и за 2018 г. Статисти-
ческую обработку данных осуществляли с помощью пакета прикладных программ Statistica 10.0.
Результаты. Из 92 человек только 66 соблюдали режим терапии, нормальный уровень 25(OH)D был достигнут 
у  38/66. У детей с исходно нормальным уровнем витамина D в крови снизилась потребность во внутривенной 
антибактериальной терапии уже в течение первого года наблюдения. При поддержании концентрации 25(OH)D 
в крови более 30 нг/мл доказано снижение числа госпитализаций и частоты высевов грамотрицательной микро-
флоры НДП.
Выводы. Поддержание нормального уровня витамина D в крови оказалось перспективной терапевтической стратегией 
у пациентов с МВ, при этом уменьшилась частота хронической инфекции и, как следствие, потребность в госпитали-
зациях с проведением антибактериальной терапии.

Ключевые слова: муковисцидоз; cystic fibrosis; витамин D; 25(OH)D; антибактериальная терапия; частота госпитали-
заций; инфекция.
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Vitamin D Deficiency in chilDren with cystic fibrosis: 
is there a link with the microflora of the lower respiratory 
tract, the frequency of hospitalizations anD the Volume 
of antibiotic therapy?
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Background. Cystic fibrosis (CF)  – a hereditary disease which is characterized by a chronic infection and inflammation in 
airways and leads to the progressing of the lung damage and an early disability. 
The aim of our study to evaluate the relationship between vitamin D deficiency and degree of the contamination of the 
lower airways (LA) by the main pathogens and requirement in intravenous (IV) antibacterial therapy and hospital admis-
sion duration.
Materials and methods. The study included 92 children with CF aged from 0 to 17 years. During the research (18 months) 
the serum 25(OH)D levels were evaluated trice. Vitamin D3 titration dosage was made according the 25(OH)D level and data 
about treatment compliance collected. According to the register of patients the number of flares and days of antibacterial 
therapy for 3 periods was counted: during 1 year before inclusion in the study (2016), for 2017 (during treatment) and in 
2018. Statistical analysis was carried out with Statistica 10.0 software.
Results. From 92 people, only 66 were compliant and in 38/66 the normal level of 25(OH)D was reached. At children with 
initially normal level of vitamin D the requirement in IV antibacterial therapy within the first year of observation decreased. 
In patients who had normal 25(OH)D serum level (>30 ng/ml) we observed decreased number of in-patient department 
admission and decreased frequency of gram-negative bacteria of LA detection.
Conclusions. The maintenance of normal blood vitamin D level was a perspective therapeutic strategy in CF patients which 
may reduce the frequency of a chronic infection and as a result, the requirements in hospital admission and IV antibacte-
rial therapy.

Keywords: cystic fibrosis; vitamin D; 25(OH)D; antibacterial therapy; frequency of hospital admissions; infection.

АКТУА ЛЬНОСТЬ
Муковисцидоз (МВ) — наиболее часто встречаю-

щееся генетически детерминированное заболевание 
с тяжелым течением и неблагоприятным прогнозом. 
Основные причины летального исхода, а также 
серь езные функциональные нарушения определя-
ются поражением бронхолегочной системы и свя-
занными с ней осложнениями [2, 22]. Принципы 
лечения и контроля за течением заболевания на-
правлены на раннее выявление и профилактику по-
ражения легких всеми доступными методами, куда 
входят антибактериальная, противовоспалительная, 
муколитическая терапия, кинезитерапия, поддержа-
ние нормального нутритивного статуса. Поиски аль-
тернативных методов и препаратов, позволяющих 
улучшить качество жизни пациентов с МВ, явля-
ются целью многих исследований.

В качестве одного из возможных кандидатов 
на эту роль рассматривается витамин D. Его им-
муномодулирующие эффекты описаны при разных 
хронических заболеваниях [4, 10, 11]. Известно, 
что при нормальном уровне 25(OH)D в сыворот-
ке крови у пациентов с МВ показатели функции 
внешнего дыхания значительно выше, чем при 
его дефиците [6, 17]. Возможно, это объясняется 
участием витамина D в регулировании процессов 
воспаления [14, 21], индуцировании выработки 
антимикробных пептидов [7] и/или его действи-
ем на мышцы бронхов [12]. Ряд предшествующих 
исследований показал, что у больных МВ с нор-
мальным уровнем витамина D в сыворотке крови 
реже регистрируются обострения бронхолегочной 
патологии и они реже нуждаются во внутривен-
ной антибактериальной терапии [9, 15]. Необходи-
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мо продолжить исследования в этом направлении 
для определения причинно-следственных связей 
и целесообразности добавления витамина D в ру-
тинную терапию пациентов с МВ [20].

Цель исследования — изучить влияние уровня 
витамина D в сыворотке крови на длительность 
антибактериальной терапии, частоту госпитализа-
ций и состав микрофлоры нижних дыхательных 
путей (НДП) у детей с муковисцидозом в Санкт-
Петербурге.

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
В проспективное исследование были включены 

92 ребенка с МВ в возрасте от 0 до 17 лет (49 маль-
чиков, 43 девочки), наблюдавшихся в отделении 
№ 3 СПбГБУЗ «Детская городская больница свя-
той Ольги». Диагноз МВ установлен на основании 
диагностических критериев ECFS 2014 г. [18]. Сре-
ди обследованных детей в возрасте до 3 лет было 
33 ребенка, от 3 до 6 лет — 21, от 6 до 12 лет — 
24, от 12 до 18 — 14 человек. До начала лекар-
ственной терапии пациентам определяли уровень 
витамина 25(OH)D в сыворотке крови, взятой на-
тощак, автоматизированным методом на анализато-
ре Architect i1000 (Abbott, США) с использованием 
реагентов, контрольных и калибровочных материа-
лов производителя. Аппаратура и реагенты имели 
все необходимые разрешения Росздравнадзора для 
диагностического использования в медицинской 
практике, диапазон измерений маркера составил 
от 4 до 160 нг/мл (ng/ml). В течение всего иссле-
дования трижды определяли 25(OH)D в сыворотке 
крови: с января по март 2017 г., с октября по де-
кабрь 2017 г. и с марта по апрель 2018 г., когда, 
по мнению экспертов, солнце в Северо-Западном 
регионе России находится так низко, что синтез 
витамина D в коже практически не происходит [3]. 
В исследование были включены пациенты, не при-
нимавшие препараты витамина D3 на регулярной 
основе. Всем пациентам были назначены препа-
раты витамина D3 в дозировках, рекомендованных 
современными консенсусами [1, 19]. При выборе 
препарата предпочтение отдавалось водораствори-
мым формулам, но окончательный выбор оставался 
за пациентом. Главным принципом было соблю-
дение режима приема и рекомендованной дозы 
в международных единицах в сутки. Терапия ви-
тамином D3 продолжалась на протяжении всего 
2017 г. и в течение первых 6 месяцев 2018 г. Че-
рез 6 месяцев от начала приема витамина D3 при 
уровне 25(OH)D в сыворотке крови менее 30 нг/мл 
дозу витамина D3 корректировали. Всем пациентам 
на этапе второго и третьего измерений уровня ви-
тамина D в крови проводили сбор данных о регу-

лярности терапии препаратами витамина D3 путем 
личной беседы с пациентом и/или его законным 
представителем. У 26 пациентов комплаентность 
составила менее 80 %, и они были исключены 
из исследования.

Число обострений и дней антибактериальной 
терапии подсчитывали по данным реестра па-
циентов, который ведется в детском центре МВ 
Санкт-Петербурга. С целью уточнения информации 
дополнительно анализировали архивные истории 
болезни и амбулаторные карты. Обострения фик-
сировали на основании общепринятых критери-
ев [5, 8, 16].

При бактериологическом исследовании выделя-
ли типичную для МВ микрофлору. Для определе-
ния хронического или интермиттирующего течения 
инфекции использовали критерии T.W.R. Lee [13]. 
Основные параметры, связанные с инфекцион-
ным процессом в легких (число дней антибакте-
риальной терапии, длительность госпитализации, 
динамика состава микробиоты НДП), оценивали 
ежегодно с 2016 по 2018 г. на фоне регулярного 
приема витамина D3. По тяжести течения, форме 
заболевания и возрасту группы пациентов были 
сопоставимы.

Статистическую обработку данных осущест-
вляли с помощью пакета прикладных программ 
Statistica 10.0. Данные представлены медианой 
и интерквартильным размахом. При статистиче-
ском анализе использовали методы непараметри-
ческой статистики для сравнения двух и более 
групп независимых количественных переменных: 
тест Манна – Уитни, тест Краскела – Уоллиса, для 
сравнения групп независимых категориальных при-
знаков — хи-квадрат и точный критерий Фише-
ра, для сравнения двух и более зависимых групп 
количественных признаков — тесты Вилкоксона 
и тест Фридмана, для зависимых категориальных 
признаков — тест Мак-Немара. Также проводи-
ли корреляционный анализ методом Спирмена. 
Результаты считали статистически значимыми 
при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУ Ж ДЕНИЕ
Из всего числа пациентов, включенных в иссле-

дование, у 18 (19 %) стартовый уровень витамина D 
в сыворотке крови был в норме, у 74 (81 %) — 
менее 30 нг/мл (2016). При первичном скринин-
ге у пациентов с исходно нормальным уровнем 
25(OH)D в крови число дней внутривенной ан-
тибактериальной терапии достоверно снизилось 
с 14,5 в 2016 г. до 5,5 дня в 2017 г., в то время 
как у детей из группы со сниженным уровнем 
25(OH)D в сыворотке крови потребность во вну-
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тривенной антибактериальной терапии не измени-
лась (14 дней в 2016 г.; 14 дней в 2017 г.). Уста-
новлена достоверная отрицательная корреляция 
между числом дней внутривенной антибактери-
альной терапии и уровнем витамина D (r = –0,226, 
p = 0,03).

У 38 из 66 комплаентных пациентов удалось 
достичь нормализации уровня витамина D в крови 
на фоне лечения в течение одного года, что сопро-
вождалось снижением длительности внутривенной 
антибактериальной терапии в период наблюдения. 
У 28 комплаентных пациентов, несмотря на прово-
димую терапию, не удалось нормализовать уровень 
витамина D в крови и не было отмечено снижения 
длительности внутривенной антибактериальной те-
рапии (табл. 1).

При наблюдении за пациентами в течение 
трех лет у 12 детей при уровне витамина D более 
30 нг/мл отсутствовала необходимость во вну-
тривенной антибактериальной терапии, в то вре-
мя как пациенты с низким уровнем витамина D 
продолжали ежегодно получать внутривенную 

антибактериальную терапию с той же частотой 
(табл. 2).

Обращает на себя внимание, что в течение 
первого года наблюдения (2017), несмотря на от-
сутствие необходимости во внутривенной антибак-
териальной терапии, детям с нормальным уровнем 
25(OH)D в сыворотке крови потребовалось назна-
чение антибактериальных препаратов, однако кли-
нический эффект был достигнут при использова-
нии пероральной формы лекарства, что, вероятно, 
свидетельствовало о менее выраженном характере 
обострения бронхолегочного процесса. В течение 
второго года наблюдения ни пероральных, ни вну-
тривенных курсов антибактериальной терапии 
у этих пациентов не потребовалось.

При поддержании нормального уровня витами-
на D в сыворотке крови, помимо уменьшения чис-
ла дней внутривенной антибактериальной терапии, 
также отмечено снижение числа госпитализаций 
в год. При этом у детей с низким уровнем 25(OH)D 
в сыворотке крови частота госпитализаций не сни-
зилась (табл. 3).

Таблица 1 / Table 1
Динамика дней внутривенной антибактериальной терапии у комплаентных пациентов в зависимости от достижения 
нормального уровня витамина D в крови
Dynamics of days of intravenous anti-bacterial therapy in compliant patients, depending on the achievement of normal 
levels of vitamin D in the blood

Таблица 2 / Table 2
Динамика дней внутривенной антибактериальной терапии в зависимости от нормального уровня витамина D в сы-
воротке крови на протяжении всего исследования
Dynamics of days of intravenous antibiotic therapy depending on normal serum vitamin D levels throughout the study

Таблица 3 / Table 3
Динамика числа госпитализаций у комплаентных пациентов в зависимости от достижения нормального уровня 
витамина D в крови
Dynamics of the number of hospitalization in complementary patients, depending on the achievement of normal levels 
of vitamin D in the blood

Уровень 25(OH)D, нг/мл /
Level 25(OH)D, ng/ml

2017 г. (дни) /
2017 y. (days)

2018 г. (дни) /
2018 y. (days) p

> 30 (n = 38) 14,0 (0,0–20,0) 0,0 (0,0–13,0) 0,0005
< 30 (n = 28) 14,0 (0,0–18,5) 6,5 (0,0–14,0) 0,49

Уровень 25(OH)D, нг/мл /
Level 25(OH)D, ng/ml

2016 г. (дни) /
2016 y. (days)

2017 г. (дни) /
2017 y. (days)

2018 г. (дни) /
2018 y. (days)

> 30 (n = 12) 14,0 (0,0–15,5) 0,0 (0,0–14,0) 0,0 (0,0–0,0)
< 30 (n = 43) 14,0 (13–27,0) 14,0 (0,0–21,0) 14,0 (0,0–15,0)

р 0,21 0,01 0,04

Уровень 25(OH)D, нг/мл /
Level 25(OH)D, ng/ml

2017 г. (количество) /
2017 y. (number)

2018 г. (количество) /
2018 y. (number) p

> 30 (n = 38) 1,0 (0,0–1,0) 0,0 (0,0–1,0) 0,002
< 30 (n = 21) 1,0 (0,0–1,0) 1,0 (0,0–1,0) 0,14
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В продолжение всего исследования у детей 
при нормальном уровне 25(OH)D в крови реже 
выявлялась хроническая и интермиттирующая 
патогенная микрофлора НДП, что достоверно от-
личалось от микробного пейзажа НДП пациентов 

Таблица 4 / Table 4
Динамика инфекции в зависимости от нормального уровня витамина D в сыворотке крови на протяжении всего 
исследования
Dynamics of infection depending on normal serum vitamin D levels throughout the study

Инфекция /
Infection

Уровень 25(OH)D, нг/мл /
Level 25(OH)D, ng/ml p

< 30 (n = 43) > 30 (n = 12)
2016

Нет / No 4 (9,3) 3 (25,0) 0,15
PA chron. 8 (18,6) 1 (8,3) 0,39
PA inter. 9 (20,9) 0 (0,0) 0,08
MSSA 26 (60,5) 8 (66,7) 0,69
MRSA 7 (16,3) 0 (0,0) 0,13
BCC 1 (2,3) 0 (0,0) 0,59
AX 0 (0,0) 0 (0,0) –

Other Gr «–» 5 (11,6) 3 (25,0) 0,24
2017

Нет / No 4 (9,3) 1 (8,3) 0,92
PA chron. 9 (20,9) 0 (0,0) 0,16
PA inter. 7 (16,3) 2 (16,7) 0,05
MSSA 26 (60,5) 8 (66,7) 0,69
MRSA 6 (13,9) 1 (8,3) 0,07
BCC 1 (2,3) 1 (8,3) 0,14
AX 2 (4,6) 2 (16,7) 0,02

Other Gr «–» 14 (32,5) 3 (25,0) 0,62
2018

Нет / No 6 (13,9) 0 (0,0) 0,17
PA chron. 6 (13,9) 1 (8,3) 0,61
PA inter. 6 (13,9) 2 (16,7) 0,81
MSSA 26 (60,5) 8 (66,7) 0,69
MRSA 2 (4,6) 0 (0,0) 0,45
BCC 2 (4,65) 0 (0,0) 0,45
AX 3 (6,9) 0 (0,0) 0,35

Other Gr «–» 8 (18,6) 6 (50,0) 0,03
p > 0,05 > 0,05

Примечание. Нет — нет хронической или интермиттирующей инфекции / no chronic or intermittent infection. PA chron. — 
хроническая Pseudomonas aeruginosa / chronic Pseudomonas aeruginosa. PA inter. — интермиттирующая Pseudomonas 
aeruginosa / intermittent Pseudomonas aeruginosa. MSSA — хронический метициллин-чувствительный Staphylococcus aureus / 
chronic methicillin-sensitive Staphylococcus aureus. MRSA — хронический метициллин-резистентный Staphylococcus aureus / 
chronic methicillin-resistant Staphylococcus aureus. BCC — хроническая Burkholderia cepacia comlex / chronic Burkholderia 
cepacia comlex. AX — хроническая Achromobacter xylosoxidans / chronic Achromobacter xylosoxidans. Other Gr «–» — любая 
другая хроническая или интермиттирующая грамотрицательная флора, кроме вышеуказанной / any other chronic or inter-
mittent gram «–» flora, except for the above.

с низким уровнем витамина D (табл. 4). В ди-
намике наблюдения (2017) отмечена тенденция 
к снижению частоты обнаружения патогенных 
микроорганизмов у пациентов первой группы, 
в то время как у пациентов с низким уровнем 
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витамина D подобной тенденции не наблюдалось 
(табл. 4).

С возрастом у всех пациентов с МВ в составе 
микробиоты НДП появляется характерная пато-
генная микрофлора, что неминуемо ведет к уве-
личению объема терапии и утяжелению течения 
заболевания. Продолжаются поиски перспективных 
методов лечения, одним из которых может стать 
простое рутинное добавление в общий список пре-
паратов витамина D.

При стабильном уровне 25(OH)D в крови бо-
лее 30 нг/мл снижается частота госпитализаций, 
уменьшается число дней внутривенной антибакте-
риальной терапии и происходит снижение частоты 
высевов агрессивной микрофлоры в НДП.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Коррекция уровня витамина D может оказать-

ся перспективной терапевтической стратегией 
у пациентов с МВ. Нормализация и поддержа-
ние уровня витамина D в сыворотке крови более 
30 нг/мл могут рассматриваться в качестве важ-
ного компонента в ведении пациентов с МВ, по-
скольку способствуют снижению инфекционной 
нагрузки, уменьшению количества дней внутри-
венной антибактериальной терапии, количества 
дней, проведенных в стационаре, и снижению 
частоты госпитализаций. Уменьшение чис-
ла инфекционных событий, несомненно, будет 
фактором, уменьшающим степень повреждения 
легочной паренхимы, риски прогрессирования 
дыхательной недостаточности и улучшающим 
качество жизни.

Однако, несмотря на адекватные дозы витами-
на D и комплаентность пациентов, у части из них 
не удалось нормализовать уровень 25(OH)D в сы-
воротке крови и стабилизировать клиническую 
ситуацию. В настоящее время поиски методов 
лечения, направленных на облегчение течения 
воспалительного процесса в легких у больных 
МВ, продолжаются и витамин D может стать пер-
спективным препаратом, добавление которого 
в комплекс терапии поможет добиться успеха.

Конфликт интересов: исследование проведено 
при финансовой поддержке благотворительного 
фонда «Острова».
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течение, продукцию гормонов и цитокинов у детей с приобретенными заболеваниями почек в виде гломерулонефрита, 
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ранее нами было установлено неблагоприятное влияние недифференцированной дисплазии соединительной тка-
ни (НДСТ) на развитие нефросклероза у детей с врожденными пороками развития органов мочевой системы. Данная 
статья посвящена анализу влияния состояния НДСТ на клиническое течение приобретенных заболеваний почек 
в виде гломерулонефрита, гемолитико-уремического синдрома и вторичного пиелонефрита, а также продукцию 
гормонов ренин-ангиотензин-альдостероновой системы (рААС) и провоспалительных цитокинов (ФНО-α и ИЛ-1β). 
Обследованы 99 больных с приобретенными заболеваниями органов мочевой системы: 25 детей с  тубулоинтер-
стициальным нефритом после гемолитико-уремического синдрома, 38 больных с хроническим гломерулонефритом 
с нефротическим синдромом, 36 детей с вторичным необструктивным пиелонефритом. Контрольную группу соста-
вили 30 клинически здоровых детей соответствующего возраста. Диагностика НДСТ произведена в соответствии 
с  российскими рекомендациями по алгоритмам диагностики нарушения структуры и функций соединительной 
ткани. Состояние НДСТ было диагностировано у 36 % детей с тубулоинтерстициальным нефритом, у 40 % детей 
с хроническим гломерулонефритом и у 27,8 % детей с пиелонефритом. Всем пациентам проведено полное нефро-
урологическое обследование с использованием клинических, лабораторных и инструментальных методов: УЗИ мо-
чевой системы, электрокардиография, эхокардиография, суточное мониторирование артериального давления. 
Концентрацию ренина, альдостерона плазмы, а также ФНО-α и ИЛ-1β определяли иммуноферментным методом. 
результаты  работы показали достоверное неблагоприятное влияние НДСТ на парциальные функции почек, часто-
ту рецидивов вторичного пиелонефрита, артериальной гипертензии и формирование стероидрезистентности при 
гломерулонефрите. НДСТ у большинства больных сопровождалась гиперпродукцией ренина, альдостерона и  обо-
их цитокинов, что способствовало прогрессированию хронической почечной патологии. Согласно современным 
представлениям НДСТ является результатом полигенно наследуемой предрасположенности к нарушению морфо-
генеза компонентов внеклеточного матрикса и рассматривается как основа формирования многих хронических 
заболеваний. Частота НДСТ у больных с приобретенными заболеваниями почек не исследована. Влияние данного 
состояния на клиническое  течение основного заболевания, продукцию гормонов рААС и провоспалительных ци-
токинов не изучено.

Ключевые слова: недифференцированная дисплазия соединительной ткани; приобретенные заболевания почек; 
ренин; альдостерон; провоспалительные цитокины.
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Previously we found an adverse effect of undifferentiated connective tissue dysplasia (UCTD) on the development of  neph-
rosclerosis in children with congenital malformations of urinary system organs. This article is devoted to the analysis of the 
influence of the State on the UCTD clinical course of acquired diseases of the kidneys in the form of  glomerulonephritis, 
haemolytic uraemic syndrome and secondary pyelonephritis, as well as the production of hormones of  Renin-angiotensin-
aldosterone system and proinflammatory cytokines (TNF-α and Il-1β). 99 patients with acquired renal diseases were exam-
ined. 25 of them  – children with tubulo-interstitial nephritis after haemolytic uraemic syndrome; 38  patients with chronic 
glomerulonephritis with nephrotic syndrome; 36 children with secondary not obstructive pyelonephritis. A control group 
consisted of 30 clinically healthy children of the appropriate age. NDST diagnosis has been carried out in accordance with the 
Russian recommendations on the diagnostics algorithms of violation of the structure and function of connective tissue. UCTD 
status was diagnosed in 36% of children with tubulointerstitial nephritis, 40%  of  children with chronic glomerulonephritis 
and 27.8%  of children with pyelonephritis. All children underwent a  complete nephro-urological examination using clinical, 
laboratory and instrumental methods: ultrasound of the urinary system, electrocardiography, echo-cardiography, daily blood 
pressure monitoring. Concentration of Renin, aldosterone plasma, as well as TNF-α and Il-1β was determined by immunoenzyme 
method. The results of the work have shown a  significant adverse impact on the UCTD partial violation of the kidneys, the 
frequency of relapses secondary pyelonephritis, arterial hypertension and formation of steroid resistance steroid resistance 
in glomerulonephritis. In  most  patients the overproduction of Renin, aldosterone and both cytokines is accompanied with 
UCTD, which contributes to the progression of chronic renal disease. According to modern views, undifferentiated connective 
tissue dysplasia is the result of polygenic inherited predispositions to violate morphogenesis components of the extracellular 
matrix and is considered as the basis the formation of many chronic diseases. UCTD frequency in patients with acquired 
renal diseases is not investigated. This condition influence on the clinical course of the underlying disease, the production of 
hormones renin-angiotensin-aldosterone system and proinflammatory cytokines has not been studied.

Keywords: undifferentiated connective tissue dysplasia; acquired kidney diseases; Renin; aldosterone; proinflammatory 
cytokines.

ВВЕДЕНИЕ
Согласно современным представлениям не-

дифференцированная дисплазия соединительной 
ткани (НДСТ) является результатом полигенно 
наследуемой предрасположенности к нарушению 
морфогенеза компонентов внеклеточного матрик-
са. НДСТ — конституционная особенность, влия-
ющая на течение воспаления, состояние гемостаза, 
иммунитета [1, 5]. А.А. Богомолец писал о роли 
соединительной ткани (СТ) как «физиологической 
системы» и всесторонне рассмотрел связи СТ с ре-
активностью, конституцией, воспалением, имму-
нитетом, эндокринопатиями, регенерацией, раком 
и старением. А.А. Богомолец пришел к выводу, 
что именно функциональное состояние соедини-

тельной ткани определяет здоровье или болезнь 
человека и назвал СТ «корнем человека» [2].

Соединительная ткань — система, функциони-
рующая как единое целое, несмотря на органные 
особенности, то есть дисплазия соединительной 
ткани (ДСТ) это —  всегда системное состояние 
с разной степенью выраженности. Тот факт, что даже 
при дифференцированных моногенных вариантах 
ДСТ (синдром Марфана, Элерса – Данло и др.) по-
вышена частота иммунопатологических расстройств, 
тромбо-, геморрагических осложнений, нарушения 
функций различных органов, подтверждает это по-
ложение. Что касается недифференцированных ва-
риантов ДСТ, представляющих собой полигенно/
мультифакторные состояния, то при них описаны 
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функциональные расстройства со стороны практи-
чески всех органов, но это не отменяет главное: СТ 
является «конституциональной базой организма» [2].

Нами изучена роль НДСТ в механизмах про-
грессирования заболеваний почек у детей с врож-
денными пороками развития органов мочевой 
системы (ВПР ОМС). Обнаружено достоверное не-
благоприятное влияние НДСТ на развитие нефро-
склероза, нарушение парциальных функций почек, 
частоту рецидивов вторичного пиелонефрита и ар-
териальной гипертензии у детей с ВПР ОМС [8, 9].

Частота НДСТ у больных с приобретенными за-
болеваниями почек не исследована. Влияние дан-
ного состояния на клиническое течение основного 
заболевания, продукцию гормонов ренин-ангиотен-
зин-альдостероновой системы (РААС) и провоспа-
лительных цитокинов не установлено.

Цель исследования — выявление частоты НДСТ 
у детей с приобретенными заболеваниями почек 
в виде хронического гломерулонефрита, нефро-
патии после гемолитико-уремического синдрома, 
вторичного пиелонефрита, анализ влияния НДСТ 
на клиническое течение основного заболевания, 
продукцию гормонов РААС и концентрацию про-
воспалительных цитокинов (ФНО-α и ИЛ-1β).

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
Обследованы 99 больных с приобретенными 

заболеваниями почек в возрасте от 3 до 17 лет. 
Выделены три группы: первая — 25 детей с ту-
булоинтерстициальным нефритом после гемоли-
тико-уремического синдрома (ТИН после ГУС); 
вторая — 38 больных с хроническим гломеруло-
нефритом (ГН) с нефротическим синдромом; тре-
тья — 36 детей с вторичным необструктивным 
пиелонефритом. Контрольную группу составили 
30 клинически здоровых детей такого же возраста. 
НДСТ диагностировали в соответствии с Россий-

скими рекомендациями по алгоритмам диагностики 
нарушения структуры и функций соединительной 
ткани [12]. Дети обследованы на наличие 36 внеш-
них признаков ДСТ со стороны костно-скелетной, 
суставной, кожно-мышечной систем, 11 внутренних 
признаков со стороны зрительной, сердечно-сосуди-
стой и мочевой систем, а также так называемых 
микроаномалий развития. В каждой группе больных 
выделены две подгруппы: первая — дети без зна-
чимой суммы баллов для диагностики ДСТ (менее 
20 баллов, средняя сумма баллов — 9,8); вторая — 
дети с умеренной и значительной фенотипической 
выраженностью признаков ДСТ и суммой баллов 
более 20 (средняя сумма баллов — 27,8).

Проведено полное нефро-урологическое обсле-
дование с использованием клинических, лаборатор-
ных и инструментальных методов: УЗИ мочевой 
системы, электрокардиография, эхокардиография, 
суточное мониторирование артериального давле-
ния; дети обследованы вне обострения хрониче-
ского ГН и пиелонефрита.

Иммуноферментным методом определена кон-
центрация ренина, альдостерона плазмы, а также 
провоспалительных цитокинов (ФНО-α и ИЛ-1β).

Клиническое обследование больных проводили 
на базе детского нефрологического отделения ГКБ 
№ 1 Нальчика.

Статистическую обработку выполняли с исполь-
зованием стандартного пакета программ Statistica 
for Windows v. 5.77 при помощи параметрических 
и не параметрических критериев, коэффициента 
корреляции Спирмена.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Соответственно балльной оценке НДСТ диагно-

стирована у 36 % детей в первой группе, у 40 % 
больных во второй группе и у 27,8 % детей в тре-
тьей группе (табл. 1).

Подгруппы / 
Subgroups

Первая группа /  
First group

Вторая группа /  
Second group

Третья группа / 
Third group

Тубулоинтеристициальный нефрит 
после гемолитико-уремического 
синдрома / Tubulointerstitial jade 
after hemolytic-uremic syndrome

Гломерулонефрит с нефротиче-
ским синдромом / Glomerulone-

phritis with nephrotischem syndrom

Пиелонефрит / 
Pyelonephritis

Первая (менее 20 баллов) / 
First (less than 20 points) 16 23 26

Вторая (более 20 баллов) / 
Second (more than 20 points) 9 15 10

Всего, баллов / Total, points 99

Таблица 1 / Table 1
распределение больных соответственно группам и балльной оценке фенотипических признаков недифференциро-
ванной дисплазии соединительной ткани
The number of patients according to the groups and score evaluation of phenotypic signs of UCTD
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По результатам анализа клинических признаков 
течения заболеваний были выявлены различия, свя-
занные с наличием НДСТ и формой заболевания 
почек (табл. 2).

Во всех группах больных только при НДСТ 
диагностировано снижение скорости клубочковой 
фильтрации (СКФ), у 11,1 % детей с ТИН после 
ГУС (первая группа) и у 13,3 % больных с хрони-
ческим ГН (вторая группа) установлено снижение 
СКФ менее 60 мл/мин.

Анемия также отмечена только при наличии 
НДСТ, у 6,7 % детей первой группы и 11,1 % де-
тей второй группы выявлена анемия тяжелой сте-
пени.

Снижение относительной плотности мочи ме-
нее 1010 г/л наблюдалось только у детей с НДСТ 
в первой и во второй группах в 44,4 и 20,0 % слу-
чаев соответственно.

У детей с НДСТ артериальная гипертензия вы-
явлена чаще, чем в группе больных без НДСТ: 
в 10,7 раза в первой группе и в 5,6 раза во второй 
группе. В третьей группе у больных без НДСТ ар-
териальная гипертензия отсутствовала. Только при 
НДСТ в первой и во второй группах диагностиро-
вана артериальная гипертензия II ст.

При НДСТ персистирующая протеинурия отме-
чена во всех группах больных, только при НДСТ 
диагностирована персистирующая протеинурия бо-
лее 1,0 г/л у детей с хроническим ГН.

При НДСТ во второй группе, у больных с хро-
ническим ГН у большинства детей (73,3 %) вы-
явлена стероидорезистентность. Возможно, через 
НДСТ реализуется эффект мутаций в гене глюко-
кортикоидного рецептора (hGR), с которым связы-
вают наличие стероидорезистентности.

Частые рецидивы пиелонефрита у детей в тре-
тьей группе также отмечены у большинства (60,0 %) 
детей с НДСТ и, возможно, связаны с влиянием 
дисплазии соединительной ткани на воспаление 
и иммунитет.

Таким образом, нами установлено достоверное 
неблагоприятное влияние НДСТ на нарушение 
парциальных функций почек, частоту рецидивов 
вторичного пиелонефрита и артериальной гипер-
тензии, формирование стероидорезистентности 
при хроническом ГН.

Учитывая роль ангиотензина II и альдостерона 
в пролиферативных процессах [4, 6, 10, 11], мы 
проанализировали продукцию ренина и альдосте-
рона у детей с приобретенными формами патоло-
гии почек.

Установлено, что при НДСТ у большинства 
больных (77,7 %) с ТИН после ГУС (первая груп-
па) и у всех детей (100 %) с хроническим ГН (вто-
рая группа) имеется гиперпродукция ренина. При 
вторичном пиелонефрите (третья группа) гипер-
продукция ренина диагностирована у 20,0 % детей 
с НДСТ и отсутствует у больных без НДСТ. Ги-

Клинические и лабораторные
признаки

Clinical and laboratory signs

Группы и подгруппы / Groups and subgroups
Первая группа / 

First group
Вторая группа / 

Second group
Третья группа / 

Third group
Первая / 

First 
n = 16

Вторая / 
Second
n = 9

Первая / 
First 

n = 23

Вторая / 
Second
n = 15

Первая / 
First 

n = 26

Вторая / 
Second
n = 10

Анемия (HB г/л)
Anemia (HB g/l)

< 110 – 4 – 4 – 2
< 70 – 1 – 1 – –

Скорость клубочковой фильтрации, мл/мин
Glomerular filtration rate, ml/ min

< 90 – 4 – 4 – 1
< 60 – 1 – 2 – –

Относительная плотность мочи
Relative density of urine < 1010 – 4 – 3 – –

Артериальная гипертензия
Аrterial hypertension

I ст. 1 5 3 8 – 2
II ст. – 1 – 3 – –

Более трех рецидивов в год / More than 3 relapses per year – – – – – 6
Стероидорезистентность / Steroid resistance – – 1 11 – –

Персистирующая протеинурия, г/л
Persistent proteinuria, g/l

до 0,33 – 3 – 2 – 1
> 1,0 – – – 5 – –

Таблица 2 / Table 2
распределение детей в соответствии с нозологической формой заболевания, наличием клинического признака 
и недифференцированной дисплазии соединительной ткани
Children division in accordance with the presence of clinical signs and UCTD
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перпродукция альдостерона отмечена также чаще 
у детей с НДСТ в сравнении с больными без НДСТ 
(в 2,7 раза в первой группе, в 3,9 раз во второй 
группе). В третьей группе у детей без НДСТ ги-
перпродукция альдостерона отсутствовала.

Результаты определения концентрации гормонов 
соответственно группам и наличию НДСТ пред-
ставлены в табл. 3.

В первой и третьей группах концентрация ре-
нина и альдостерона у детей без НДСТ не отли-
чалась от группы контроля. При НДСТ в первой 
и во второй группах уровень обоих гормонов был 
достоверно выше, нежели в контрольной группе 
и у больных без НДСТ.

Таким образом, стимуляция продукции ренина 
и/или альдостерона при приобретенных формах па-
тологии почек имелась у 76,5 % больных с НДСТ 
и зависела от формы патологии почек.

В первой и во второй группах у детей с ТИН 
после ГУС и ГН между ренином и альдостероном 
выявлена средней силы корреляционная зависи-
мость (r = 0,6, p < 0,01).

Отсутствие сильной положительной связи между 
гормонами свидетельствует о том, что юкстагломе-
рулярный аппарат не является единственным местом 
синтеза ренина. Известно, что адипоциты, имея мезин-
химальное происхождение, способны синтезировать 
все компоненты ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы, а также участвовать в альтернативном пути 
образования ангиотензина, не требующего участия ре-

нина. Адипоциты участвуют в экспрессии рецепто-
ров провоспалительных цитокинов (ФНО-α и ИЛ-1β), 
факторов роста, рецепторов тиреотропного гормона, 
ангиотензина II, глюкагона, инсулина, лептина, сома-
тотропного гормона, альфа- и бета-адренорецепторов. 
Именно пересечение генных сетей адипоцита с ген-
ными сетями регуляции уровня глюкозы, редокс-регу-
ляции, эндокринной и иммунной регуляции позволяет 
понять связи между артериальной гипертензией, ате-
росклерозом, задержкой внутриутробного развития, 
опухолями, иммунопатологическими процессами, са-
харным диабетом и другими мультифакторными за-
болеваниями [7].

У пациентов с артериальной гипертензией ре-
гистрировались достоверно более высокие концен-
трации обоих гормонов (p < 0,05), что согласуется 
с представлениями большинства исследователей 
об участии ангиотензина II и альдостерона в цен-
тральных механизмах формирования артериальной 
гипертензии и развития нефросклероза [13, 19–21]. 
У больных с артериальной гипертензией между 
гормонами установлена средней силы корреляцион-
ная связь (r = 0,5, p < 0,05).

В формирование почечного повреждения и не-
фросклероза вносит свой вклад и гиперпродукция 
просклеротических цитокинов [3, 14–18].

В результате анализа частоты гиперпродукции 
и концентрации ФНО-α и ИЛ-1β в соответствии 
с формой приобретенного заболевания и наличием 
НДСТ были обнаружены различия в продукции ци-

Таблица 3 / Table 3
Концентрация ренина и альдостерона соответственно группам и наличию недифференцированной дисплазии со-
единительной ткани
Renin and aldosterone concentration according to the groups and UCTD presence

Группы /
Groups

Подгруппы /
Subgroups

Ренин,  
нг/мл / 
Renin,  
ng/ml

Достоверность различий /
Significance of differences Альдосте-

рон, пг/мл/ 
Aldosterone, 

pg/ml

Достоверность различий / 
Significance of differences

Между 
группами / 
Between the 

groups

Между под-
группами / 
Between the 
subgroups

Между 
группами / 
Between the 

groups

Между под-
группами / 
Between the 
subgroups

Первая / 
First

Первая / First 1,5 ± 0,3 –
p1–2 < 0,01

94,5 ± 17,4 –
p1–2 < 0,05

Вторая / Second 3,7 ± 0,8* pI–III < 0,01 209,2 ± 57,4* pI–III < 0,05

Вторая / 
Second

Первая / First 2,1 ± 0,5* –
p 1–2 < 0,01

97,1 ± 53,5 –
p1–2 < 0,05

Вторая / Second 4,0 ± 1,1* pII–III < 0,01 194,1 ± 33,5* pII–III < 0,05

Третья / 
Third

Первая / First 0,8 ± 0,1 –
–

81,3 ± 14,3 –
–

Вторая / Second 1,5 ± 0,25 pI–III < 0,01  
pII–III < 0,01 105,2 ± 17,7 pI–II < 0,05

pII–III < 0,05
Контрольная группа (n = 12) / 
Control group (n = 12) 0,9 ± 0,02 91,3 ± 12,1

Нормативные показатели /
Normative index 0,08–1,13 10,0–160,0

Примечание. Различия достоверны с данными контрольной группы, *p < 0,05.
Note. The differences are valid with the data of control group, *p < 0.05.
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токинов и подтверждена связь генных сетей регу-
ляции продукции цитокинов с реактивностью СТ.

При вторичном пиелонефрите (третья группа) 
у детей без НДСТ повышенной продукции обоих 
цитокинов отмечено не было. При НДСТ пиело-
нефрит имел рецидивирующий характер течения 
(см. табл. 2) и коррелировал с гиперпродукцией 
ИЛ-1β и ФНО-α у 10,0 и 20,0 % больных.

У больных с хроническим ГН и ТИН после ГУС 
(первая и вторая группы) частота гиперпродукции 
ФНО-α отражает наличие диспластического син-
дрома: на фоне НДСТ она более трех раз превы-
шала частоту гиперпродукции цитокина у детей 
без НДСТ, достигая 33,3 %. Мы связываем этот 
факт с прогрессирующим течением заболевания 
и развитием у значительной части детей этих 
групп артериальной гипертензии и снижения СКФ 
(см. табл. 2). В первой группе выявлены средней 
силы положительные корреляционные связи между 
ренином и ФНО-α (r = 0,5, p < 0,05), отрицатель-
ные — между ФНО-α и СКФ (r = –0,5, p < 0,05), 
что указывает на значимость ФНО-α в развитии 
склеротических процессов в почечной ткани.

При хроническом ГН (первая группа) частота 
гиперпродукции ИЛ-1β не зависела от наличия 
НДСТ и ассоциировалась с рецидивирующим те-
чением заболевания. Однако высокая концентрация 
обоих цитокинов при всех вариантах заболевания 
почек коррелировала с наличием НДСТ (табл. 4).

Таким образом, приобретенные заболевания по-
чек, сформированные на фоне НДСТ, ассоциируют-
ся с повышенной продукцией исследованных ци-
токинов, ФНО-α и ИЛ-1β участвуют в механизмах 
прогрессирования и определяют рецидивирующий 
характер течения гломерулонефрита и пиелонефрита.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
1. НДСТ, являющаяся конституциональной 

особенностью соединительной ткани организма, 
выявлена у 36–40 % детей с тяжелыми формами 
патологии почек (первая и вторая группы) и не-
сколько реже (28,7 %) при вторичном необструк-
тивном пиелонефрите (третья группа).

2. НДСТ неблагоприятно влияла на клиниче-
ское течение приобретенных заболеваний почек, 
способствуя частому присоединению синдрома ар-
териальной гипертензии, анемии, развитию стерои-
дорезистентности при гломерулонефрите с нефро-
тическим синдромом и рецидивирующему течению 
пиелонефрита. При анализе парциальных функций 
почек отмечены снижение СКФ < 60 мл/мин и пер-
систирующая протеинурия.

3. НДСТ (независимо от формы патологии) 
сопровождалась гиперпродукцией ренина, альдо-
стерона и обоих провоспалительных цитокинов, 
что вносит свой вклад в хронизацию почечной 
патологии и ее эволюцию в хроническую болезнь 
почек.

Группы / 
Groups

Подгруппы / 
Subgroups

ФНО-α,  
пкг/мл / 
TNF-α,  
pkg/ml

Достоверность различий / 
Significance of differences

ИЛ-1β, пкг/мл / 
Il-1β, pkg/ml

Достоверность различий /
Significance of differences

Между 
группами /
Between the 

groups

Между под-
группами /
Between the 
subgroups

Между 
группами /

Between 
the groups

Между под-
группами /

Between 
the subgroups

Первая / 
First

Первая / First 55,2 ± 16,3 –
p1–2/ < 0,05

53,4 ± 29,4 pI–II < 0,05
–

Вторая / Second 171,3 ± 31,2* pI–III < 0,05 66,3 ± 24,9 –

Вторая / 
Second

Первая / First 77,7 ± 12,7 –
p1–2 < 0,05

119 ± 33,4 pI–II < 0,05
–

Вторая / Second 175,3 ± 43,4* pII–III < 0,05 85,1 ± 30,8 –

Третья / 
Third

Первая / First < 50 –
–

< 50 –
–

Вторая / Second 62,2 ± 15,4 pI–III < 0,05
pII–III < 0,05 65,4 ± 35,3 –

Контрольная группа (n = 12) / 
Control group (n = 12) < 50 < 50

Нормативные показатели / 
Normative index ≤ 82,1 < 50

Примечание. Различия достоверны с данными контрольной группы, *p < 0,05.
Note. Differences are valid with data of control group, *p < 0.05.

Таблица 4 / Table 4
Концентрация ФНО-α и ИЛ-1β соответственно группам и наличию недифференцированной дисплазии соедини-
тельной ткани
TNF-α and Il-1β concentration according to the groups and the UCTD presence
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4. Выявление состояния НДСТ у детей с приобре-
тенными заболеваниями почек позволяет врачу про-
гнозировать характер течения основного заболевания, 
учитывая факторы риска прогрессирования хрониче-
ской почечной недостаточности. Диагностика НДСТ 
также дает возможность оптимизировать терапию, 
в частности препятствует развитию гиперренинемии.
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лучевая Диагностика в комплексной оценке 
особенностей  нейропластичности у неДоношенных 
новорожДенных  с  экстремально  низкой массой тела
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Для цитирования: Мелашенко Т.В., Тащилкин А.И., Поздняков А.В., и др. Лучевая диагностика в комплексной оценке 
особенностей нейропластичности у недоношенных новорожденных с экстремально низкой массой тела // Педиатр. – 
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Актуальность. Оценка церебральной зрелости, паттернов нейропластичности наряду с выявлением структурной 
патологии головного мозга у недоношенных новорожденных позволяет в той или иной степени определить 
прогноз развития неврологических нарушений у этих детей. С использованием методов нейровизуализации 
появилась возможность прижизненной диагностики паттернов церебральной зрелости и нейропластичности 
у новорожденных. Система оценки церебральной зрелости у недоношенных новорожденных по результатам МрТ 
включает определение степени регрессии герминального матрикса. регрессия неповрежденного герминального 
матрикса предполагает паттерн нейропластичности в условиях завершения миграции нейронов.
Методы и материал. Выполнено исследование паттерна нейропластичности — регрессии герминального матрикса 
у недоношенных новорожденных с экстремально низкой массой тела (ЭНМТ) при рождении методами краниаль-
ной сонографии (КСГ) и магнитно-резонансной томографии (МрТ). Был обследован 21 недоношенный новорож-
денный с ЭНМТ без нейровизуализационных признаков повреждения герминального матрикса, в первую очередь 
кровоизлияния из герминального матрикса. Проведено измерение герминального матрикса передних отделов 
боковых желудочков головного мозга у исследуемых детей методом КСГ. Выполнено МрТ головного мозга 15 не-
доношенным  детям группы исследования в постконцептуальном возрасте (ПКВ) 27–38 недель с использованием 
традиционных импульсных последовательностей и дополнительно DWI — диффузионно-взвешенных изображений 
в стандартных проекциях. Также выполнено патоморфологическое исследование герминального матрикса в области 
передних отделов боковых желудочков у трех умерших детей из группы исследования.
Результаты и выводы. Выявлена регрессия герминального матрикса у недоношенных новорожденных с полной 
редукцией к 30 неделям ПКВ по результатам КСГ. Применение DWI ВИ позволило выявить герминальный матрикс 
у недоношенных детей до 34 недель ПКВ, тогда как при помощи других импульсных последовательностей удается 
визуализировать герминальный матрикс до 32 недель ПКВ. 
Результаты патоморфологического исследования герминального матрикса. Установлено уменьшение толщины гер-
минального матрикса боковых желудочков с увеличением постконцептуального возраста умерших детей.

Ключевые слова: нейропластичность; герминальный матрикс; недоношенные новорожденные; краниальная соногра-
фия; магнитно-резонансная томография мозга.

raDiologic Diagnostics in complex estimation of the features of  
neuroplasticity in preterm newborns with extremely low birth weight
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Patterns of neuroplasticity and cerebral maturation in preterm neonate can be assessed by MRI and cranial ultrasound. 
The score system of brain maturation includes the account of germinal matrix (GM) regression by MRI. The GM regression 
can be considered as pattern of neuroplasticity. There have been investigated the changes of neuroplasticity pattern or GM 
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regression in preterm neonates with extremely low birth weight (ELBW) without intragerminal/intraventricular hemorrhages 
(n = 21). It is believe that the main causes of impair of GM are the intragerminal hemorrhages and hypoxia. The methods 
of study were cranial ultrasound (CU) and MRI. The measurement of GM was carried out by CU in anterior horn of the lat-
eral ventricles of neonates in the study group (25-29 weeks). It was detected the GM regression in preterm neonates with 
increasing age, and complete GM regression to 30 week. MRI has been performed in 15 neonates from the study group 
on 27-38 weeks age with using the common pulse sequences  – T1 WI, T2 WI and Flair. GM was detected by MRI up to 
34 weeks inclusive by using the additional pulse sequence – DWI. By using common pulse sequences the GM was visual-
ized up to 32 weeks age. Furthermore there has been pathological examination of GM in anterior horn of lateral ventricle 
in dead neonates from the study group (n = 3). We revealed the thickness reduction of GM in the lateral ventricles with 
increasing age of the dead neonates. Also we identified the delay of the GM reduction in two dead neonates 36-38 weeks 
age (post conceptual age) what may indicate the disorder of neuroplasticity in those preterm neonates. The performed 
study showed the capability of CU and MRI in examination of neuroplasticity in preterm neonates.

Keywords: neuroplasticity; germinal matrix; preterm neonates; cranial ultrasound; brain MRI.

АКТУА ЛЬНОСТЬ
Под нейропластичностью понимают непрерыв-

ный процесс адаптации головного мозга к новым 
функциональным условиям при естественном или 
патологическом повреждении [1]. Наибольшая ак-
тивность нейропластичности наблюдается на ран-
них этапах онтогенеза, особенно у недоношенных 
новорожденных. Нейропластичность регулирует 
состояния репарации и реорганизации головного 
мозга у недоношенных новорожденных, имеющих 
высокий риск повреждения головного мозга в ре-
зультате воздействия так называемых extra utera 
факторов и эндогенных факторов церебральной 
незрелости. В условиях патологии нейропластич-
ность обеспечивает компенсаторную (восстанови-
тельную) функцию мозга. Нарушение регуляции 
нейропластичности у недоношенных новорожден-
ных может привести к нарушению или задержке 
церебральной зрелости, что определяет дальней-
шее психоневрологическое развитие ребенка [6].

Методы нейровизуализации позволяют диа-
гностировать структурные церебральные повреж-
дения, а также паттерны церебральной зрелости 
и нейропластичности в неонатальном периоде [7]. 
На современном этапе в диагностике патологии 
головного мозга у новорожденных применяют 
краниальную сонографию (КСГ) и магнитно-резо-
нансную томографию (МРТ) [14].

Система оценки церебральной зрелости у не-
доношенных новорожденных по результатам МРТ 
включает определение степени регрессии суб-
эпендимального герминального матрикса боко-
вых желудочков [3]. Регрессия субэпендимального 
герминального матрикса — уникальная характе-
ристика поступательного церебрального развития 
у плодов — недоношенных детей, характеризую-
щаяся клеточной инволюцией области головного 
мозга с наиболее активной клеточной организацией 
коры больших полушарий в онтогенезе. Регрессия 
герминального матрикса начинается с 25 недель 

гестации. По результатам патоморфологических 
исследований головного мозга у плодов — ново-
рожденных полная регрессия наблюдается к 36 не-
делям гестации при физиологическом развитии го-
ловного мозга. Регрессия герминального матрикса 
означает окончание нейрональной миграции, что 
в свою очередь предполагает паттерн нейропла-
стичности в условиях завершения основной вол-
ны миграции нейронов. Нарушение регрессии 
субэпендимального герминального матрикса у не-
зрелых недоношенных новорожденных может сви-
детельствовать о нарушении физиологического це-
ребрального развития [15].

Методом КСГ субэпендимальный герминальный 
матрикс может определяться до 29 недель включи-
тельно в виде гиперэхогенных участков в переднем 
отделе бокового желудочка (в проекции отверстия 
Монро) [7, 8, 13]. Герминальный матрикс на МРТ 
визуализируется до 30 недель гестации при выпол-
нении спин-эховых последовательностей Т1 и Т2 
в виде гипоинтенсивного сигнала на Т2 ВИ и гипе-
ринтенсивного сигнала Т1 ВИ в области каудальной 
вырезки вдоль стенки бокового желудочка [10].

Цель — сопоставить результаты методов ней-
ровизуализации, широко используемых в неонато-
логии, в оценке паттерна нейропластичности (ре-
грессии герминального матрикса) у недоношенных 
новорожденных с экстремально низкой массой тела 
(ЭНМТ) in vivo с результатами морфологического 
исследования герминального матрикса у умерших 
недоношенных детей с ЭНМТ.

МАТЕРИА Л ИССЛЕДОВАНИя
В исследование включен 21 недоношенный но-

ворожденный с ЭНМТ (средняя масса тела при 
рождении — 849 ± 249 граммов), возраст геста-
ции — 25–29 недель (средний гестационный воз-
раст рождения — 26,85 ± 3,25 недели).

У трех умерших недоношенных новорожденных 
из группы обследования без прижизненных и по-
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смертных признаков внутрижелудочковых крово-
излияний из герминального матрикса выполнено 
патоморфологическое исследование головного моз-
га. Постконцептуальный возраст (ПКВ) умерших 
детей на момент взятия патоморфологического 
материала составлял 32–38 недель. Двоим из трех 
умерших детей прижизненно выполнена МРТ го-
ловного мозга, у всех проведена КСГ по нижеиз-
ложенному дизайну исследования.

Критерии исключения из группы исследования: 
нейровизуализационные признаки кровоизлияния 
в герминальный матрикс, аномалии развития го-
ловного мозга, хромосомные заболевания, нейро-
инфекции.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИя
Краниальная сонография выполнена всем но-

ворожденным (4 недоношенным новорожденным 
25 недель гестации, 5 недоношенным 26 недель 
гестации, 3 недоношенным новорожденным 27, 
28, 29 недель гестации) по общепринятой мето-
дике через большой родничок с использованием 
микроконвексного и линейного датчиков (5–7 Гц), 
аппарат Philips HD11 [14]. Методом КСГ прове-
дено измерение визуализируемого гериминального 
матрикса в передних отделах боковых желудочков 
(проекция отверстия Монро), определяли толщину 
герминального матрикса, единицы измерения пред-
ставлены в миллиметрах (мм) системы СИ (рис. 1).

МРТ головного мозга (томограф фирмы Philips 
Ingenia 1.5 Тл) выполнена 15 недоношенным детям 
группы исследования с применением стандартных 
протоколов исследования головного мозга у ново-
рожденных (программы 3D T1 ВИ, Т2 ВИ, Flair ВИ) 
и дополнительно — диффузионно-взвешенные изо-
бражения (ДВИ — DWI) в стандартных проекци-
ях: коронарный, аксиальный и сагиттальный срезы; 
использовали головную радиочастотную катушку. 
Исследование выполнено без седации пациента, 
с мониторированием витальных функций [12].

Дизайн исследования (рис. 2). КСГ проведе-
на всем детям группы исследования на 1, 2, 3, 
5 и 7-й день жизни. Повторные КСГ имели це-
лью исключить кровоизлияния из герминального 
матрикса. При первичной КСГ проведено изме-
рение визуализируемого герминального матрикса 
в миллиметрах. МРТ головного мозга выполнена 
однократно 15 детям группы исследования в ПКВ 
27–38 недель, из них девяти недоношенным детям 
МР-исследование выполнено в ПКВ 27–32 недели, 
двум недоношенным детям — в ПКВ 33–34 неде-
ли, четырем недоношенным — в ПКВ 35–38 не-
дель. Двум детям проведено повторное исследова-
ние в ПКВ 38 недель.

Патоморфологическое исследование. Забор 
фрагментов тканей головного мозга осуществля-
ли в герминальном матриксе боковых желудочков 
в области передних рогов, задних рогов, на уровне 
отверстия Монро и лобной доли — таламо-каудаль-
ной вырезки. Использовали парафиновые срезы, 
окрашенные гематоксилином и эозином и тиони-
ном по методике Ниссля. Микроскопическое иссле-
дование проводили с помощью микроскопа ZEISS 
AXIO, морфометрическое исследование — с помо-
щью сканирующего микроскопа Pannoramic ком-
пании 3DHISTECH с установленной программой 
Pannoramic Viewer.

Рис. 1. Краниальная сонография недоношенного новорожден-
ного, 28 недель гестации, фронтальный скан. Стрел-
ками указаны области визуализации герминального 
матрикса

Fig. 1. CUS image of preterm newborn, gestational age 28 wks., 
frontal scan. Arrows indicate the area of visualization of 
the germinal matrix

Рис. 2. Дизайн исследования: 1 — 21 новорожденный в воз-
расте 25–29 недель гестации; 2 — результаты крани-
альной сонографии (n = 21) у новорожденного в воз-
расте 25–29 недель гестации; 3 — результаты МРТ 
у недоношенных детей в постконцептуальном возрас-
те 27–38 недель (n = 15)

Fig. 2. Study design: 1 – 21 preterm newborns with gestation 
ages 25-29 weeks; 2 – the findings of cranial ultra-
sound of 21 preterm newborns with gestation ages 
25-29 weeks; 3 – the findings of preterm’s MRI (n = 15) 
with PCV ages 27-38 weeks
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИя
По данным КСГ толщина герминального ма-

трикса переднего отдела боковых желудочков из-
менялась обратно пропорционально гестационно-
му возрасту недоношенного ребенка. Динамика 
регрессии герминального матрикса боковых желу-
дочков по результатам КСГ у недоношенных ново-
рожденных представлена в табл. 1.

В ПКВ 30 недель герминальный матрикс ме-
тодом КСГ не определялся. Рис. 3 демонстриру-
ет ультразвуковую картину головного мозга с от-
сутствием визуализации герминального матрикса 
в просвете передних отделов боковых желудочков 
(недоношенный ребенок ПКВ 30 недель).

Результаты МРТ-исследования представлены 
в табл. 2.

Как видно из таблицы, при выполнении МР-иссле-
дования в ПКВ 27–32 недели герминальный ма-
трикс визуализировался у восьми недоношенных 
детей на ДВИ в виде усиления МР-сигнала вдоль 
боковых стенок боковых желудочков мозга, а так-
же вдоль передних рогов над хвостатыми ядрами 
с обеих сторон (рис. 4). На Т2 ВИ герминальный 

матрикс достоверно выявлен у семи новорожден-
ных (рис. 5). На Т1 ВИ герминальный матрикс до-
стоверно выявлен у двух новорожденных (рис. 6). 
На последовательностях FLAIR герминальный мат-
рикс не визуализировался.

Гестационный 
возраст

(недели) / 
Gestational age

(weeks)

Значение величины герминального матрикса (мм) у новорожденных разного геста-
ционного возраста / The value of the germinal matrix (mm) in newborns of different 

gestational ages
Среднее зна-

чение (М ± δ) / 
Mean

(М ± δ)1-й день жизни / 
1st day of life

2-й день жизни / 
2nd day of life

3-й день жизни / 
3rd day of life

5-й день жизни / 
5th day of life

7-й день жизни / 
7th day of life

25 2,2 2,4 2,6 2,2 – 2,36 ± 0,3
26 2,2 2,3 2,2 2,2 2,2 2,2 ± 0,1
27 1,9 1,8 2,0 – – 1,93 ± 0,2
28 2,0 1,9 1,8 – – 1,93 ± 0,2
29 1,8 1,7 1,6 – – 1,7 ± 0,2

Импульсные последователь-
ности / 

Pulse sequences

ДВИ / 
DWI

T1 ВИ / 
T1-WI

Т2 ВИ / 
T2-WI

FLAIR / 
FLAIR

ПКВ 27–32 недели (n = 9) / 
PCA 27–32 weeks (n = 9) 8 (+) 2 (+) 7 (+) Не определялось / 

Not determined
ПКВ 33–34 недели (n = 2) / 

PCA 33–34 weeks (n = 2) 2 (+) Не определялось / 
Not determined

Не определялось / 
Not determined

Не определялось / 
Not determined

ПКВ 35–38 недель (n = 6)
PCA 35–38 weeks (n = 6) 1 (±) Не определялось / 

Not determined
Не определялось / 

Not determined
Не определялось / 

Not determined
Примечание: + — признак выражен хорошо, ± — признак выражен недостаточно. ПКВ — постконцептуальный возраст. 
Note: + the sign is well expressed, ± sign is not enough expressed, PCA – postconceptual age.

Таблица 1 / Table 1
Оценка герминального матрикса боковых желудочков у недоношенных новорожденных по результатам краниаль-
ной сонографии
Evaluation of the germinal matrix in preterm newborns based on cranial ultrasound results

Таблица 2 / Table 2
Оценка герминального матрикса у недоношенных детей по результатам Мр-исследования
Evaluation of the germinal matrix in preterm newborns based on MR-images

Рис. 3. Краниальная сонография недоношенного ребенка 
30  недель ПКВ. Фронтальный скан. Герминальный 
матрикс в просветах передних отделов боковых же-
лудочков не визуализируется

Fig. 3. CUS image of preterm newborn, gestational age 
30  weeks, frontal scan. The germinal matrix is not 
visualized
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У новорожденных, которым МРТ проводили 
с 33-й по 34-ю неделю ПКВ, герминальный мат-
рикс визуализировался у двух пациентов на ДВИ 
в виде слабого повышения МР-сигнала вдоль бо-
ковых стенок боковых желудочков мозга (рис. 7). 
На остальных импульсных последовательностях 
герминальный матрикс не определялся.

При проведении МРТ недоношенным детям после 
34 недели ПКВ герминальный матрикс визуализиро-
вался на ДВИ только у одного новорожденного в виде 
линейного слабоинтенсивного МР-сигнала, располо-
женного вдоль латеральных стенок боковых желудоч-

ков головного мозга. У остальных пациентов герми-
нальный матрикс не визуализировался.

Двоим пациентам выполнено двукратное МР-ис-
следование: при выполнении первого МР-
исследования в ПКВ 27–32 недели герминальный ма-
трикс визуализировался, при выполнении второго 
МР-исследования в ПКВ доношенного новорожден-
ного герминальный матрикс не определялся.

Результаты патоморфологического исследова-
ния ткани головного мозга в области герминаль-
ного матрикса боковых желудочков. Толщину гер-
минального матрикса измеряли в передних отделах 

Рис. 4. МРТ головного мозга недоношенного ребенка (ПКВ 
28 недель), ДВИ, аксиальная проекция. Визуализиру-
ется гиперинтенсивный МР-сигнал от герминального 
матрикса в проекции наружных отделов боковых же-
лудочков (отмечен стрелками)

Fig. 4. MRI of preterm newborn (PCA 28 wks.), DWI, axial plane. 
Hyperintensive MR-signal from the germinal matrix in 
the projection of the external parts of lateral ventricles 
(marked by arrows)

Рис. 5. МРТ головного мозга недоношенного ребенка 
(ПКВ 28 недель). Т2 ВИ, аксиальная проекция, стрел-
ками выделены участки герминального матрикса, рас-
положенного вдоль наружных стенок боковых желу-
дочков, гипоинтенсивный МР-сигнал

Fig. 5. MRI of preterm newborn (PCA 28 weeks), Т2-WI, axial 
plane. Arrows mark the areas of the germinal matrix 
located along the external walls of the lateral ventricles 
(hypointense MR signal)

Рис. 6. МРТ головного мозга недоношенного ребенка 
(ПКВ 28 недель). Т1 ВИ, аксиальная проекция, герми-
нальный матрикс визуализируется в передних отделах 
боковых желудочков (отмечен стрелкой)

Fig. 6. MRI of preterm newborn (PCA 30 weeks), Т1-WI, axial 
plane. The germinal matrix is visualized in the anterior 
parts of the lateral ventricles (marked by arrow)

Рис. 7. МРТ головного мозга недоношенного ребенка 
(ПКВ  34  недели). ДВИ, аксиальная проекция, герми-
нальный матрикс визуализируется вдоль наружных 
стенок боковых желудочков (отмечен стрелками)

Fig. 7. MRI of preterm newborn (PCA 30 wks.), DWI, axial plane. 
The germinal matrix is visualized along the external walls 
of the lateral ventricles (marked by arrows)
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Рис. 8. Тонкий слой герминального матрикса у ребенка, 
ПКВ 37–38 недель (окраска гематоксилином и эози-
ном, ×100)

Fig. 8. A thin layer of the germinal matrix in a child, PCA 37-38 
weeks (hematoxylin-eosin stain, ×100)

Рис. 9. Широкий слой герминального матрикса у ребенка, 
ПКВ 31–32 недели (окраска гематоксилином и эози-
ном, ×100)

Fig. 9. A wide layer of the germinal matrix in a child, PCA 
31-32 weeks (hematoxylin-eosin stain, ×100)

Пациент /
Patient

ПКВ на момент забора 
материала (недели) /

PCA at the time of 
collection of material 

(weeks)

Вес при рождении 
(граммы) / 

Birth weight (gr)

Толщина ГМ правого боко-
вого желудочка (мкм) / 

The thickness of the germi-
nal matrix of the right lateral 

ventricle (mkm)

Толщина ГМ левого боко-
вого желудочка / 

The thickness of the germi-
nal matrix of the left lateral 

ventricle (mkm)

1 38 934 934,8 499,54

2 35–36 740 343,39 713,97

3 31–32 980 2377 820,7

Примечание. ПКВ — постконцептуальный возраст; ГМ — герминальный матрикс.
Note. PCA – postconceptual age; GM – germinal matrix.

боковых желудочков мозга. Толщина герминально-
го матрикса изменялась обратно пропорцио нально 
ПКВ умерших детей (табл. 3, рис. 8, 9). Необхо-
димо подчеркнуть, что у двоих умерших недо-
ношенных новорожденных, ПКВ которых достиг 
36 недель, при микроскопическом исследовании 
материала передних отделов боковых желудочков 
герминальный матрикс сохранялся.

ОБСУ Ж ДЕНИЕ И ВЫВОДЫ
Исследование показало, что субэпендимальный 

герминальный матрикс боковых желудочков вы-
является ультразвуковым методом у всех недо-
ношенных новорожденных группы исследования 
до 29 недель гестации включительно (100 %). 
По данным K. Buch, герминальный матрикс ви-
зуализируется в виде гиперэхогенной структуры 
только у 13 % детей до 29 недель гестации [2]. 
Нами выявлена регрессивная динамика соногра-
фической визуализации герминального матрикса 
у всех недоношенных новорожденных с ЭНМТ 
с увеличением гестационного возраста. Значитель-
ное сокращение размеров герминального матрикса 

Таблица 3 / Table 3
Динамика изменения выраженности герминального матрикса у умерших недоношенных детей в зависимости от 
их постконцептуального возраста
Dynamics of changes in the size of the germinal matrix in deceased preterm newborns, depending on their postconcep-
tual age

по результатам КСГ наблюдается у недоношенных 
новорожденных с ЭНМТ к 29 неделям гестации.

В отличие от сонографии методом МРТ герми-
нальный матрикс визуализируется у недоношенных 
детей с ЭНМТ до 32–34 недель ПКВ. При этом ис-
пользование традиционных импульсных последова-
тельностей, таких как Т1 и Т2, позволяет визуали-
зировать герминальный матрикс у недоношенных 
новорожденных до 32 недель ПКВ (см. табл. 2). 
Это соответствует данным, полученным другими 
исследователями [11].

В нашем исследовании герминальный матрикс 
визуализировался на Т1-импульсной последователь-
ности только у небольшого числа детей (у двух де-
тей) в возрастной группе до 32 недель ПКВ в виде 
гипер интенсивного сигнала от нижней стенки 
переднего отдела боковых желудочков. На Т2 ВИ 
герминальный матрикс выявляется у большего 
числа детей (у 7 из 9 детей) в возрастной груп-
пе 27–32 недели ПКВ, изменение интенсивности 
сигнала от герминального матрикса представлено 
гипоинтенсивным МР-сиг налом от передних отде-
лов и наружных стенок тел боковых желудочков. 
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Использовать Т2-импульсную последовательность 
в оценке церебральной зрелости у недоношенных 
детей рекомендует S. Counsell [4]. Он отмечает 
снижение интенсивности Т2-сигнала от латераль-
ных стенок и передних отделов боковых желудоч-
ков у недоношенных детей в ПКВ до 32 недель. 
Как полагает S.J. Counsell, сохранение гипоинтен-
сивного Т2-сигнала от этих структур у недоношен-
ных детей старше 32 недель ПКВ может свиде-
тельствовать о нарушении глиальной миграции [5].

На ДВИ субэпендимальный герминальный ма-
трикс выявляется у подавляющего числа недоно-
шенных детей в возрастной группе 27–32 недели 
ПКВ, у двух недоношенных детей — в возрастной 
группе 33–34 недели ПКВ. Герминальный матрикс 
на ДВИ-последовательности визуализируется в виде 
локального гиперинтенсивного сигнала в области 
передних отделов боковых желудочков и гиперин-
тенсивного линейного сигнала в области наружного 
края боковых желудочков (частично повторяющего 
контур наружной стенки желудочка). Чувствитель-
ность ДВИ в визуализации герминального матрикса 
превышает другие импульсные последовательности 
МР и позволяет получить более полную визуали-
зационную картину регрессии субэпендимального 
герминального матрикса в вентрикулярных зонах 
головного мозга недоношенных детей.

Результаты патоморфологического исследования 
показали регрессию герминального матрикса в бо-
ковых желудочках мозга с увеличением ПКВ, что 
соответствует данным других авторов [9, 10]. Суб-
эпендимальный герминальный матрикс был наиболее 
выражен в передних отделах боковых желудочков. 
Отмечалась задержка полной редукции герминаль-
ного матрикса у двух погибших детей, родившихся 
с ЭНМТ, в ПКВ 36 недель и старше, что может 
свидетельствовать о нарушении нейропластичности 
и задержки церебрального развития у этих новорож-
денных [10]. При физиологическом развитии голов-
ного мозга у недоношенных детей, достигших ПКВ 
36 недель, герминальный матрикс при гистологиче-
ском исследовании не определяется [13].

Сравнительный анализ результатов выполнен-
ной прижизненно МРТ головного мозга и резуль-
татов патоморфологического исследования показал, 
что у всех умерших детей герминальный матрикс 
определялся в передних отделах боковых желудоч-
ков при микроскопическом исследовании препара-
тов головного мозга, а также методом магнитного 
резонанса индентичной локализации. У первого 
умершего ребенка (пациент 1 в табл. 3) (МРТ вы-
полнена в ПКВ 30 недель) герминальный матрикс 
визуализировался на ДВИ и Т2 ВИ в области проек-
ции Монроева отверстия. У пациента 2 (см. табл. 3) 

(МРТ выполнена на 27-й неделе ПКВ) герминаль-
ный матрикс визуализировался в области отверстия 
Монро и вдоль наружных стенок боковых желудоч-
ков в виде изменения МР-сигнала на ДВИ и Т2 ВИ.

Таким образом, исследование субэпендимально-
го герминального матрикса в оценке нейропластич-
ности у недоношенных детей с ЭНМТ методами 
лучевой диагностики и патоморфологических осо-
бенностей герминального матрикса позволяет сде-
лать следующие выводы.

Подтверждается возможность использования 
ультразвуковых методов, а именно КСГ, в оценке 
паттернов нейропластичности/регрессии герми-
нального матрикса у недоношенных новорожден-
ных. Герминальный матрикс КСГ визуализируется 
у всех недоношенных новорожденных до 29 недель 
гестации. Наблюдается регрессия герминального 
матрикса с максимальным снижением визуализа-
ции к 29 неделям гестации.

Возможности МРТ в оценке регрессии герми-
нального матрикса у недоношенных детей расши-
ряются при выполнении ДВИ-последовательности. 
Использование данной импульсной последователь-
ности позволяет выявлять герминальный матрикс 
у недоношенных новорожденных до 32 недель 
ПКВ включительно и оценивать состояние нейро-
пластичности в условиях in vivo.

Результаты патоморфологического исследования 
материала боковых желудочков подтверждают ре-
грессию герминального матрикса с увеличением 
ПКВ. Отсутствие редукции герминального матрик-
са боковых желудочков головного мозга, наблюдае-
мое у двух погибших недоношенных детей в ПКВ 
36 недель, может быть обусловлено нарушением 
нейропластичности.
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значение активности показателей аутофагии,  
апоптоза и  внутриклеточной ДеграДации белка 
Для  раннего  выявления синДрома неДостаточности питания 
у  больных  с хронической болезнью почек пятой стаДии, 
получающих гемоДиализ: результаты  проспективного 
исслеДования «случай – контроль»

© Г.А. Прометная 1, М.М. Батюшин 2, Н.Б. Бондаренко 2

1 гБУ Ростовской области «областная детская клиническая больница», Ростов-на-дону; 
2 гБоУ Во «Ростовский государственный медицинский университет» Минздрава России,  
Ростов-на-дону
Для цитирования: Прометная Г.А., Батюшин М.М., Бондаренко Н.Б. Значение активности показателей аутофагии, апоптоза 
и внутриклеточной деградации белка для раннего выявления синдрома недостаточности питания у больных с хронической 
болезнью почек пятой стадии, получающих гемодиализ: результаты проспективного исследования «случай – контроль» // 
Педиатр. – 2018. – Т. 9. – № 6. – С. 29–36. doi: 10.17816/PED9629-36

Поступила: 09.10.2018 одобрена: 11.12.2018 Принята к печати: 21.12.2018

Синдром недостаточности питания ухудшает течение и прогноз хронической болезни почек (ХБП) 5-й стадии. 
раннее его обнаружение представляет собой актуальную задачу. 
Цель исследования заключалась в выявлении чувствительных маркеров ранней диагностики синдрома недостаточ-
ности питания и установлении пригодности для этой цели показателей аутофагии, апоптоза и внутриклеточной 
деградации белка.
Методы. Выполнено проспективное исследование «случай – контроль». Под наблюдением находились пациенты 
с ХБП 5-й стадии, получающие гемодиализ. Пациенты, которым определяли активность показателей аутофагии, 
апоптоза и внутриклеточной деградации белка, были разделены на две группы: с синдромом недостаточности 
питания (n = 93/71) и без него (n = 13/9). Всем больным проведено физикальное и лабораторное обследования 
(n = 106) и определены уровень Beclin-1, 20S-протеасомы и Bcl-2 в крови (n = 80), отражающие активность аутофа-
гии, внутриклеточной деградации белка и апоптоза. 
Результаты. Частота синдрома недостаточности питания варьировала в зависимости от применяемого для его 
верификации показателя: при использовании критерия «уровень лимфоцитов < 1,8 тыс.» он выявлен у 71,1 % па-
циентов (59 из 83 пациентов, у которых измерен показатель), при использовании показателя «насыщение транс-
феррина < 20 %» — у 34 % (36 из 106), «сывороточный альбумин < 35 г/л» — у 1,9 % (2 из 106), «индекс массы тела 
< 18,5»  — у 0,9 % (1), «дефицит массы тела»  — у 5,7 % (6). Высокий уровень 20S-протеасомы (46,2–72,5 нг/мл) по-
вышал шанс развития синдрома недостаточности питания (ОШ = 4,88 [95 % ДИ = 1,09–21,84]). Недостаточность со-
матического пула белка встречалась чаще, чем висцерального, в группе недостаточности питания: 25,8 % (24 из 93) 
и 2,2 % (2 из 93; р < 0,05).
Заключение. С помощью биомаркеров удается раньше выявить синдром недостаточности питания, чем с помощью 
антропометрических показателей, а высокий уровень 20S-протеасомы служит ранним независимым предиктором 
указанного синдрома.

Ключевые слова: синдром недостаточности питания; хроническая болезнь почек 5-й стадии; 20S-протеасома.

Doi: 10.17816/PED9629-36
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importance of actiVity of autophagy, apoptosis anD intracellular  
protein DegraDation for early Detection of malnutrition in patients 
with chronic kiDney Disease of 5th stage, receiVing of hemoDialysis: 
the results of case-control stuDy
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Malnutrition significant affects the flowing and prognosis of chronic kidney disease (CKD) of 5th stage. It’s early detec-
tion with assistance is actual problem. 
Purpose. Detect of more sensitive markers for diagnostic assessment of malnutrition and elucidate of availability 
of  autophagy, apoptosis and intracellular protein degradation’ markers for the purpose.
Methods. It was made prospective case-control study. CKD of 5th stage’ patients with hemodialysis were included. Objec-
tive, laboratory study (n = 106) and detection of Beclin-1, 20S-proteasoma and Bcl-2’ levels (n = 80) prepared. Last three 
of them indicated of autophagy, intracellular protein degradation and apoptosis activity appropriately. We had two groups: 
with malnutrition (n = 93/71) and without it (n = 93/71).
Results. Variability of malnutrition’ quantity, depending on index for verification of it was detected: for index “lympho-
cytes < 1 800”  – 71,1% (59 of 83 investigated patients), “transferrin saturation < 20”  – 34% (36 of 106), “serum  albu-
min < 35 g/l” – 1,9% (2), “body mass index < 18,5” – 0,9% (1), “body mass deficit” – 5,7% (6). High level of 20S-proteasome 
(46,2-72,5 ng/ml) increased of malnutrition chance (OR = 4,88 [95% CI = 1,09–21,84]). Somatic protein pool insufficiency 
was more frequently, than visceral pool is in malnutrition group: 25,8% (24 of 93) и 2,2% (2 of 93; р < 0,05).
Objective. Biomarkers can find malnutrition earlier than anthropometric indexes, and high level of 20S-proteasome can 
be early independent predictor of malnutrition.

Keywords: malnutrition; chronic kidney disease of 5th stage; 20S-proteasome.

АКТУА ЛЬНОСТЬ
Хроническая болезнь почек (ХБП) служит од-

ной из ведущих причин заболеваемости и смерт-
ности во всем мире [18]. Синдром недостаточ-
ности питания ухудшает течение и прогноз 
заболевания [5, 15, 19]. Его верифицируют на ос-
новании вычисления индекса массы тела (ИМТ). 
Снижению массы тела соответствует снижение 
ИМТ. Низкий ИМТ ассоциирован с высокой ле-
тальностью от ХБП [14]. Неоценимую помощь 
в диагностике синдрома недостаточности питания 
может оказать выявление ранних чувствительных 
маркеров. В настоящее время такими маркера-
ми являются уровень сывороточного альбуми-
на, лимфоцитов, насыщение трансферрина и др. 
[2, 4, 16]. Оптимальный набор таких показателей 
до конца не определен. Аутофагия, апоптоз и вну-
триклеточная деградация белка сопровождают те-
чение ХБП 5-й стадии. Известна их негативная 
роль в течении заболевания [6, 8, 10, 11]. При 
этом неясно, могут ли показатели, характеризую-
щие указанные патологические процессы, являть-

ся ранними маркерами синдрома недостаточности 
питания.

Цель —  выявить чувствительные маркеры ран-
ней диагностики синдрома недостаточности пита-
ния и установить пригодность для этой цели по-
казателей аутофагии, апоптоза и внутриклеточной 
деградации белка.

МАТЕРИА Л И МЕТОДЫ
Дизайн исследования. Выполнено проспектив-

ное исследование «случай – контроль».
Критерии соответствия. Критерии включения: 

пациенты с хронической болезнью почек 5-й стадии, 
получающие гемодиализ. Критерии невключения: 
хроническая болезнь почек 1–4-й стадий; отсутствие 
хронического диализного лечения; хронический пе-
ритонеальный диализ; возраст менее 18 и старше 
80 лет; патология мышечной ткани; наркомания и ал-
коголизм; психические заболевания, подтвержденные 
документально; отказ от участия в исследовании.

Условия проведения. Исследования про-
водили на базе кафедры внутренних болез-
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ней № 2 ФГБУ ВО «Ростовский государственный 
медицинский университет» Министерства здра-
воохранения РФ (Ростов-на-Дону, Россия); диа-
лизного центра «ООО «Фрезениус Медикал Кеа 
Кубань» (Ростов-на-Дону, Россия), лаборатории ме-
дицинского центра ООО «Новомедицина» (Ростов-
на-Дону, Россия).

Продолжительность исследования: 01.08.2016–
01.12.2017.

Описание медицинского вмешательства. Про-
водили детальный сбор клинико-анамнестических 
данных, физикальное и лабораторное обследова-
ния, включавшие сбор жалоб, анамнеза, объектив-
ный осмотр, анализ активности внутриклеточной 
деградации белка (20S-протеасомы), аутофагии 
(Beclin-1) и апоптоза (Bcl-2).

В исследование вошло 106 пациентов, соответ-
ствующих критериям включения, гемодиализ ко-
торым осуществляли на аппаратах 5008 CorDiax 
(Fresenius Care, Германия) с использованием би-
карбонатной буферной диализной жидкости и по-
лисульфоновых высокопоточных диализных мем-
бран FX 50, FX 60, FX 80 или FX 100, площадь 
поверхности от 1,5 до 2,3 м2, три раза в неделю 
по 4 часа. Средний возраст пациентов соста-
вил 50,9 ± 12,3 года, средняя продолжительность 
диализного лечения —  32,8 (17,5–48,5) месяца. 
У 80 пациентов определяли активность показате-
лей аутофагии, апоптоза и внутриклеточной дегра-
дации белка. Первую группу составили пациенты 
с синдромом недостаточности питания (n = 71), 
вторую группу —  пациенты без синдрома недо-
статочности питания (n = 9). Средний возраст со-
ставил 50,7 ± 12,4 и 52,2 ± 12,0 года (р = 0,682) 
в группах с недостаточностью и без недостаточ-
ности питания соответственно. Верификацию ауто-
фагии, апоптоза и внутриклеточной деградации 
белка выполняли на основании определения уров-
ня Beclin-1, Bcl-2 и 20S-протеасомы соответствен-
но. Активность (уровень) показателей определяли 
методом количественного иммуноферментного 
анализа на иммуноферментном анализаторе BRIO-
ELISA (RADIM, США): Beclin-1 —  при помощи 
набора ELISA Kit for Beclin 1 (Cloud-Clone Corp., 
США), 20S-протеасомы —  набора ELISA Kit for 
20S-Proteasome (Cloud-Clone Corp., США), Bcl-2 —  
набора ELISA Kit for B-Cell Leukemia/Lymphoma 2 
(Cloud-Clone Corp., США). Биоимпедансный анализ 
выполняли при помощи биоимпедансного анализа-
тора Вody Composition Monitor (ВСМ) —  монитор 
состава тела с программным обеспечением Fluid 
Management Tool (FMT) фирмы Fresenius (Германия, 
регистрационное удостоверение № ФСЗ 2009/03662 
от 05.02.2009). Уровни активности («высокая» 

и «низкая», min–max) определяли с применени-
ем кластерного анализа: для Beclin-1 он равнялся 1,9–
3,1 и 1,1–1,9 нг/мл, для 20S-протеасомы —  46,2–72,5 
и 24,7–46,2 нг/мл; для Bcl-2 —  2,9–6,1 и 1,1–2,7 нг/мл 
соответственно. Уровни альбумина и трансфер-
рина измеряли в крови с периодичностью 1 раз 
в месяц в течение двенадцати месяцев по стан-
дартным лабораторным методикам. Для каждого 
показателя вычисляли средние значения за указан-
ный период. ИМТ рассчитывали по стандартной 
формуле: ИМТ = масса, кг/(рост, см)2 [21]. Дефи-
цит массы тела определяли как процент снижения 
массы тела по отношению к идеальной (ИдМТ). 
Последнюю вычисляли по формуле B. Devine 
для мужчин —  ИдМТ = 50 + 2,3 (0,394 × рост –  60), 
для женщин —  ИдМТ = 45,5 + 2,3 (0,394 × рост –  
60) [9]. Дефицит висцерального пула белка опре-
деляли при уровне сывороточного альбумина 
< 35 г/л, соматического —  по стандартной форму-
ле: ОМП (см) = ОП (см) –  0,314 × КЖСТ (мм), где 
ОМП —  окружность мышц плеча, ОП —  окруж-
ность плеча, КЖСТ —  толщина кожно-жировой 
складки над трицепсом. За дефицит принимали 
значение ОМП менее 22 см у женщин и менее 
24 см у мужчин [2].

Этическая экспертиза. Протокол исследова-
ния одобрен локальным независимым этическим 
комитетом ФГБОУ ВО «Ростовский государствен-
ный медицинский университет» Минздрава России 
(протокол № 13/18 от 13.09.2018).

Статистический анализ. Размер выборки пред-
варительно не рассчитывали. Использовали пакеты 
прикладных программ Excel-2016 (Microsoft Corp., 
США), Statistica-12 (StatSoft, США). Количествен-
ные показатели при их нормальном распределении 
представляли в виде M ± SD, при распределении, 
отличном от нормального, —  Me (нижний квар-
тиль —  LQ, верхний квартиль —  HQ). Характер 
распределения (нормальное или отличное от нор-
мального) оценивали при помощи одновремен-
ного вычисления для каждого показателя кри-
териев Колмогорова –  Смирнова, Шапиро – Уилка 
и Лиллие форса. Распределение считали отличным 
от нормального, если два и более критериев от-
вергали нулевую гипотезу. Статистическую зна-
чимость различий количественных переменных 
определяли для двух выборок путем вычисления 
t-критерия Стьюдента при нормальном распределе-
нии или критерия Манна – Уитни для показателей, 
распределение которых отличалось от нормаль-
ного. Статистическую значимость различий для 
качественных/порядковых переменных определя-
ли при помощи критерия хи-квадрат для таблиц 
сопряженности вида 2 × 2 или точного критерия 
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Фишера, если количество наблюдений в одной 
из ячеек четырехпольной таблицы было < 5. Ве-
роятность синдрома недостаточности питания при 
высоком уровне показателей аутофагии, апоптоза 
и внутриклеточной деградации белка рассчитывали 
с использованием бинарной одновходовой логисти-
ческой регрессии с вычислением отношения шан-
сов (ОШ) и 95 % доверительного интервала (95 % 
ДИ). Частоты двух дихотомических переменных, 
относящихся к одной и той же выборке, сравни-
вали с применением методики ANOVA и критерия 
Фридмана. Различия считали статистически значи-
мыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Синдром недостаточности питания традицион-

но верифицируют при наличии у пациента одно-
го из следующих признаков: уровень альбумина 
крови < 35 г/л; насыщение трансферрина < 20 %; 
содержание лимфоцитов крови < 1,8 тыс.; ИМТ 
< 18,5 [4, 16].

Частота синдрома недостаточности питания 
варь ировала в зависимости от используемого для 
его верификации показателя. Наибольшая частота 
указанного синдрома отмечалась при применении 
критерия «уровень лимфоцитов». У 71,1 % больных 
(59 из 83 пациентов, у которых измерен показатель) 
уровень лимфоцитов был ниже референсного пре-
дела (< 1,8 тыс.). У большинства больных синдром 
недостаточности питания по уровню лимфоцитов 
верифицирован как среднетяжелый —  36,1 % (30), 
у 27,7 % (23) —  легкой степени, у 7,2 % (6) —  
тяжелой степени [4]. Снижение показателя насы-
щения трансферрина < 20 % (по среднему) имело 
место у 34 % (36 из 106). Уменьшение среднего 
уровня альбумина < 35 г/л (по среднему) отмеча-

лось только у 1,9 % (2 из 106) пациентов. Паде-
ние ИМТ < 18,5 наблюдалось только у 1 пациента 
(0,9 %).

В качестве дополнительного критерия синдрома 
недостаточности питания использовали показатель 
дефицита массы тела, который был зарегистриро-
ван у 5,7 % (6) пациентов, в том числе у 4,7 % (5) 
дефицит массы тела соответствовал легкой степени 
(10–20 %), у 0,9 % (1) —  средней (20–30 %). Тяже-
лого дефицита массы тела зафиксировано не было 
(> 30 %).

Синдром недостаточности питания диагности-
ровали, когда у одного пациента регистрировали 
один или несколько критериев: уровень альбумина 
(средний) < 35 г/л; насыщение трансферрина < 20 %; 
уровень лимфоцитов < 1,8 тыс.; ИМТ < 18,5.

Изучение активности показателей аутофагии, 
апоптоза и внутриклеточной деградации белка 
показало более высокий уровень 20S-протеасомы 
и низкий Beclin-1 в группе с недостаточным пи-
танием (табл. 1).

Установлена сильная корреляционная зависи-
мость между показателями протеасомной деграда-
ции белка, аутофагии и апоптоза: отрицательная 
связь между уровнем 20S-протеасомы и Beclin-1 
(r = –0,961; p < 0,05), положительная —  между 
20S-протеасомой и Bcl-2 (r = 0,780; р < 0,05), от-
рицательная —  между Beclin-1 и Bcl-2 (r = –0,792; 
p < 0,05).

Анализ корреляции между показателями, опре-
деляющими наличие синдрома недостаточно-
сти питания и показателями аутофагии, апоптоза 
и внутриклеточной деградации белка, показал сла-
бую отрицательную корреляционную связь между 
насыщением трансферрина и Bcl-2 (r = –0, 243; 
р < 0,05).

Показатель / 
Indication

Группы / Groups

рС недостаточным питанием (n = 71) / 
With malnutrition (n = 71)

Без недостаточности питания (n = 9) / 
Without malnutrition (n = 9)

Me LQ HQ Me LQ HQ

Beclin-1, нг/мл /
Beclin-1, ng/ml 1,4 1,3 1,8 1,8 1,6 2,1 0,041

20S-протеасома, нг/мл /
20S-proteasome, ng/ml 61,9 51,4 68,2 50,5 45,7 58,9 0,009

Bcl-2, нг/мл / 
Bcl-2, ng/ml 4,1 3,4 4,5 3,6 2,4 4,3 0,221

Таблица 1 / Table 1
Активность показателей аутофагии, апоптоза и внутриклеточной деградации белка в зависимости от наличия син-
дрома недостаточности питания
Activity of indications of autophagy, apoptosis and intracellular protein degradation depending on malnutrition syndrome
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В результате изучения ассоциации уровня активно-
сти аутофагии, апоптоза и внутриклеточной деграда-
ции белка с недостаточностью питания было установ-
лено, что высокий уровень 20S-протеасомы повышает 
шанс развития синдрома недостаточности питания. 
Доля пациентов с мальнутрицией в группах с высо-
кой и низкой активностью 20S-протеасомы составила 
92,4 % (61 из 66) и 71,4 % (10 из 14; ОШ = 4,88 [95 % 
ДИ = 1,09–21,84]). Для Beclin-1 и Bcl-2 указанная за-
висимость не наблюдалась.

Не было выявлено статистически значимого 
различия частоты встречаемости недостаточно-
сти соматического и висцерального пулов белка 
в исследуемых группах, однако обнаружено, что 
недостаточность соматического пула встречалась 
статистически значимо чаще по сравнению с не-
достаточностью висцерального пула в группе не-
достаточности питания (табл. 2).

Не выявлено взаимосвязи частоты коморбид-
ной патологии и наличия синдрома недостаточ-
ности питания. В обеих исследуемых группах 
преобладала патология сердечно-сосудистой систе-
мы —  в группе недостаточности питания 95,7 % 
(89 из 93), без недостаточности питания —  92,3 % 
(12 из 13; р = 0,673); наиболее часто встречалась 
гипертоническая болезнь —  89,2 % (83) и 92,3 % 
(12; р = 0,487) соответственно. В то же время 
средний уровень систолического артериально-
го давления в группе недостаточности питания 
был статистически значимо ниже —  141,6 ± 14,6 
и 151,5 ± 13,0 мм рт. ст. (р = 0,024). Показатели 
диа столического артериального давления и частоты 
сердечных сокращений в соответствующих группах 
не отличались: 75,6 ± 11,7 и 81,2 ± 11,3 мм рт. ст. 
(р = 0,107); 73,3 ± 10,7 и 77,5 ± 11,1 мм рт. ст. 
(р = 0,190). Второе ранговое место принадлежало 

сочетанной нефрологической патологии: в группе 
недостаточности питания —  43 % (40), без не-
достаточности питания —  38,5 % (5; р = 0,756). 
Наиболее часто отмечался хронический гломеру-
лонефрит —  32,3 % (30) и 38,5 % (5) соответствен-
но (р = 0,656). Шесть с половиной процентов (6) 
пациентов с недостаточностью питания перенесли 
трансплантацию почки, в то время как в группе 
без недостаточности питания трансплантации поч-
ки не проводилось (р = 0,447). Эндокринная пато-
логия занимала третье ранговое место и отмеча-
лась в группе недостаточности питания у 21,5 % 
(20), без недостаточности питания —  у 15,4 % 
(2; р = 0,465). У большинства пациентов наблюда-
лось сочетание двух и более нозологий: 67,7 % (63) 
и 77,0 % (10; р > 0,05).

Показатели эффективности диализного ле-
чения в группах статистически значимо не от-
личались: длительность диализного лечения со-
ставила 33,0 (19,0–51,0) мес. и 23,0 (7,5–35,5) 
мес. (р = 0,088); Kt/V 1,6 (1,4–1,7) и 1,6 (1,5–1,7; 
р = 0,747); коэффициент снижения мочевины 78,3 % 
(75,7–81,6) и 78,9 % (77,2–81,0; р = 0,769); доза 
диализа 1,0 ± 0,2 и 1,0 ± 1,0 г/кг/сут (р = 0,777). 
Адекватный диализ (Kt/V = 1,2–1,5) был у 51,1 % 
(47 из 92) и 46,2 % (6 из 13; р = 0,739); оптималь-
ный диализ (Kt/V = 1,6–2,2) отмечен у 43,5 % (40) 
и 30,8 % (4; р = 0,299), неадекватный (Kt/V < 1,2) —  
у 5,4 % (5) и 15,4 % (2; р = 0,208) соответственно, 
идеальный —  у 7,7 % (1; р = 0,208) только в группе 
без нарушения питания

При изучении состава тела (сухой вес, вес 
до диализа, окружность талии, бедра, шеи, плеча, 
запястья, толщина кожной складки над трицепсом, 
бицепсом, лопаткой, в подвздошной области, сум-
марная толщина кожных складок, жировая масса, 

Таблица 2 / Table 2
Недостаточность соматического и висцерального пула белка у пациентов с недостаточностью питания 
и без нее
Insufficiency of somatic and visceral pools of proteins in patients with and without malnutrition

Показатель / 
Indication

Группы /  
Groups

р
С недостаточностью  

питания (n = 93) / 
With malnutrition (n = 93)

Без недостаточности  
питания (n = 13) / 

Without malnutrition (n = 13)
Абс. /
Abs. % Абс. /

Abs. %

Недостаточность соматического пула белка (1) /
Somatic protein pool’ insufficiency (1) 24 25,8 2 15,4 0,332

Недостаточность висцерального пула белка (2) / 
Visceral protein pool’ insufficiency (2) 2 2,2 0 0,0 0,769

p1,2 0,000 1,000 –
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безжировая масса, активная клеточная масса, об-
щая вода, общий объем жидкости, объем внекле-
точной и внутриклеточной жидкости, общий об-
мен и метаболический возраст) не было выявлено 
статистически значимых различий средних значе-
ний показателей в группах пациентов с наличием 
и отсутствием синдрома недостаточности питания. 
В то же время установлено, что у большинства 
больных ИМТ превышал референсный интер-
вал —  68,8 % (64 из 93) в группе недостаточности 
питания и 69,2 % (9 из 13) в группе без недоста-
точности питания (р = 0,624). Увеличение массы 
тела происходило за счет жировой, активной кле-
точной и безжировой массы. Абсолютный показа-
тель жировой массы, превышающий референсный 
предел, зарегистрирован у 60,2 % (56) и 53,8 % 
(7; р = 0,661), абсолютный показатель активной 
клеточной массы, превышающий референсный 
предел, —  у 95,7 % (89) и 84,6 % (11; р = 0,157) 
в группах с нарушением и без нарушения питания 
соответственно. Существенно, что при этом поч-
ти у половины больных обеих групп относитель-
ный показатель активной клеточной массы (в %) 
был ниже референсного предела —  52,7 % (49) 
и 46,2 % (6) соответственно (р = 0,659). Безжиро-
вая (костно-мышечная) масса у большинства паци-
ентов обеих групп была повышена —  78,5 % (73) 
и 84,5 % (11; р = 0,465). Сухой вес превышал ре-
ференсный предел у подавляющего большинства 
пациентов: 93,5 % (87) в группе недостаточности 
питания и 92,3 % (12) без нее (р = 0,611); у осталь-
ных больных каждой группы сухой вес соответ-
ствовал референсному коридору.

Изучение общего объема жидкости показало, что 
у большинства больных он соответствовал величине 
референсного интервала —  67,7 % (63) и 61,6 % (8) 
в группах с недостаточностью питания и без нее 
(р = 0,656). Также у большинства больных объем 
внеклеточной жидкости не выходил за пределы 
референсных значений —  75,3 % (70) и 69,2 % (9) 
соответственно (р = 0,432). В то же время сниже-
ние объема внутриклеточной жидкости отмечено 
у большинства пациентов группы недостаточности 
питания и почти у половины пациентов в группе без 
нее —  63,4 % (59) и 46,2 % (6) (р = 0,231).

Интерес представляет тот факт, что показатель 
основного обмена превышал верхний референсный 
предел у 98,9 % (92) в группе с недостаточностью 
питания и у 100 % (13) без нее (р = 0,877).

Не было выявлено существенных межгруппо-
вых различий по показателям мышечной функ-
циональности (динамометрия на ведущей руке, 
бесфистульной руке, правой и левой руках, проба 
с поднятием ноги).

ОБСУ Ж ДЕНИЕ
Среди исследуемых пациентов с ХБП 5-й ста-

дии у подавляющего большинства присутствовал 
синдром недостаточности питания (93 из 106 в об-
щей группе и 71 из 80 среди больных, которым 
выполнена оценка показателей аутофагии, апопто-
за и внутриклеточной деградации белка). Много-
численные исследования продемонстрировали не-
благоприятное влияние синдрома недостаточности 
питания на течение и исход различных заболева-
ний [5, 14, 15, 20, 22].

Для своевременного назначения корригиру-
ющей диетотерапии и других лечебных воздей-
ствий большое значение имеет раннее выявление 
синдрома недостаточности питания. Уровень лим-
фоцитов < 1,8 тыс. у пациентов с ХБП 5-й стадии 
оказался наиболее чувствительным показателем 
для установления диагноза синдрома недостаточ-
ности питания, поскольку был верифицирован 
у 71,1 % больных. Чуть менее значимым был по-
казатель «насыщение трансферрина < 20 %», заре-
гистрированный у 34 %. В то же время антропо-
метрический показатель ИМТ был снижен только 
у 0,9 %, а показатели композиционного состава 
тела в группах с недостаточностью питания и без 
нее вообще статистически значимо не различались 
как по абсолютному значению, так и по частоте 
отклонений от референсных значений. Выявленные 
нами факты свидетельствуют, что для ранней диа-
гностики нутритивных нарушений предпочтитель-
ны лабораторные методы. Представленные в ли-
тературе данные демонстрируют, что лимфоциты 
служат наиболее тонким индикатором, так как 
раннее снижение уровня лимфоцитов ассоцииро-
вано с нутритивными нарушениями. Использова-
ние в рационе пациентов хирургического профи-
ля в возрасте от 46 до 76 лет сбалансированной 
смеси для клинического энтерального питания, 
содержащей оптимальное, сопоставимое с суточ-
ной физиологической потребностью количество 
омега-3 жирных кислот, L-карнитина, L-глутамина 
и аминокислот BCAA, в течение 5 суток перед опе-
рацией (гемиколэктомии, резекции желудка и пря-
мой кишки) показало, что в группе, получавшей 
указанную смесь через 24 ч, 3–5 и 7–10 суток по-
сле операции, абсолютный показатель лимфоцитов, 
B-lymph CD19, T-lymph CD3, T-helper CD3+CD4, 
T-lymph CD3+CD8, NK CD3 (CD16+56) и NKT 
CD3+CD(16+56) — был статистически значимо 
выше по сравнению с контрольной группой [3].

Оценка нутритивного статуса посредством 
определения уровня биомаркеров является значи-
мым предиктором исходов и в онкологии. Доказано 
снижение общей выживаемости пациентов, стра-
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дающих раком мочевой системы, при снижении 
прогностического трофического индекса (PNI) [22]. 
Активацию опухолевых клеток контролируют ци-
токины, количество которых при снижении уровня 
лимфоцитов также снижается [23]. На фоне ухуд-
шения нутритивного статуса происходило повы-
шение 90-дневной летальности и снижение трех-
летней выживаемости пациентов с раком мочевого 
пузыря. Синдром недостаточности питания у та-
ких больных выявляли путем определения уров-
ней сывороточного альбумина, предоперационного 
снижения массы тела и ИМТ [13]. Значимое место 
прогнозированию нутритивной недостаточности 
отводится и в педиатрии [1].

В то же время мы установили, что синдром не-
достаточности питания у пациентов с ХБП 5-й ста-
дии сильнее ассоциирован с соматическим пулом 
белка, определяемым на основании антропометри-
ческих измерений, чем с висцеральным, определя-
емым исходя из уровня сывороточного альбумина. 
При этом снижение уровня сывороточного альбу-
мина значимо увеличивает послеоперационную ле-
тальность больных с раком мочевого пузыря [17].

Мы выяснили, что высокий уровень 
20S-протеасомы, которая является маркером ак-
тивности внутриклеточной деградации белка, ста-
тистически значимо ассоциирован с синдромом 
недостаточности питания. Аберрация механизмов 
утилизации белка сочетается с развитием онколо-
гических и дегенеративных заболеваний, а лекар-
ственное воздействие на процесс утилизации улуч-
шает исходы лечения и тормозит прогрессирование 
заболевания. При этом механизм функционирова-
ния убиквитин-протеасомной системы до конца 
не расшифрован [7, 12].

ВЫВОДЫ
1. Наибольшая частота синдрома недостаточно-

сти питания отмечена при использовании биомар-
керов «уровень лейкоцитов < 1,8 тыс.» —  у 71,1 % 
и «насыщение трансферрина < 20 %» —  у 34 % па-
циентов, что позволяет использовать эти показате-
ли для раннего выявления нутритивных нарушений 
у больных с ХБП 5-й стадии.

2. Показатели антропометрии и биоимпедансно-
го анализа у пациентов с ХБП 5-й стадии и синдро-
мом недостаточности питания существенно не раз-
личались, что может означать более позднюю их 
реакцию на развитие указанного синдрома, в свя-
зи с чем их применение менее предпочтительно 
для ранней диагностики нутритивных нарушений 
у больных с ХБП 5-й стадии.

3. При синдроме недостаточности питания акти-
вируется внутриклеточная деградация белка, о чем 

свидетельствует повышение 20S-протеасомы, вы-
сокий уровень которой (46,2–72,5 нг/мл) может 
быть независимым предиктором нутритивных рас-
стройств у пациентов с ХБП 5-й стадии, получа-
ющих программный гемодиализ.

4. Синдром недостаточности питания при ХБП 
5-й стадии сопровождается истощением прежде 
всего соматического пула белка, о чем свидетель-
ствует более высокая частота встречаемости его де-
фицита у больных с нутритивными нарушениями.
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общая анестезия у млаДенцев при хирургическом 
лазерном лечении ретинопатии неДоношенных в условиях 
офтальмологической клиники
© С.И. Уткин, М.В. Столяров, Д.Ю. Игнатенко, е.А. Бачинин, р.Н. Халфин
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Для цитирования: Уткин С.И., Столяров М.В., Игнатенко Д.Ю., и др. Общая анестезия у младенцев при хирургическом лазерном 
лечении ретинопатии недоношенных в условиях офтальмологической клиники // Педиатр. – 2018. – Т. 9. – № 6. – С. 37–44. 
doi: 10.17816/PED9637-44
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ретинопатия недоношенных (рН)  — главная причина слепоты у глубоко недоношенных младенцев. Частота рН 
в  различных странах варьирует от 9 до 46,9 % случаев среди детей, рожденных преждевременно, и от 69 до 
90 %  случаев среди детей, рожденных с экстремально низкой массой тела. Лазерная коагуляция аваскулярной 
сетчатки  (ЛКС) — наиболее эффективный способ лечения активной стадии рН с высоким операционно-анестезио-
логическим риском для ребенка.
Цель работы — сравнительный анализ безопасности общей анестезии (ОА) галотаном и севофлураном с помощью 
лицевой маски и дыхательного контура Мэйплсона у детей с рН при ЛКС.
Материал и методы. За период с 2008 по 2017 г. ЛКС при рН в условиях ОА выполнена у 284 детей, рожденных 
преждевременно, на 24–34-й неделе беременности. Из них сформировано две группы в зависимости от приме-
няемого анестетика: в первой группе (n = 167) использовали галотан в концентрации 0,3 об.%, во второй группе 
(n = 117)  — севофлуран в концентрации 1–1,5 об.%. Критерии адекватности ОА: сон, отсутствие двигательных 
реакций, движений глазных яблок при введении блефаростата, установке оптической линзы на роговицу и при 
нанесении первых коагулятов.
Результаты. У 68 детей первой группы (40,7 %) возникли негативные реакции в виде депрессии самостоятельного 
дыхания, брадикардии, пролонгации пробуждения, отсроченного апноэ, так как галотан может вызывать депрессию 
дыхательного центра и угнетать функции дыхательной мускулатуры. Во второй группе негативные реакции наблю-
дались у 14 детей (11,9 %). Значительно меньшее количество негативных реакций во второй группе объясняется 
тем, что севофлуран более управляем, способствует быстрому пробуждению и минимальному риску депрессивного 
влияния на функции организма ребенка.
Заключение. Оптимальным анестетиком при ЛКС у недоношенных младенцев является севофлуран в малых кон-
центрациях при использовании системы Мэйплсона и лицевой маски.

Ключевые слова: ретинопатия недоношенных; лазерная коагуляция сетчатки; офтальмоанестезиология; галотан; 
севофлуран.

general anesthesia in infants During surgical  
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Retinopathy of prematurity (ROP) is the main cause of blindness in extremely premature infants. The frequency of ROP 
in different countries varies from 9 to 46.9% cases among children born prematurely, and from 69 to 90% cases among 
children born with extremely low birth weight. Laser coagulation (LC) of retina is the most effective way to treatment 
of active stage of ROP with high operational and anesthetic risk for the child.
Purpose. Comparative analysis of safety of general anesthesia (GA) with halothane and sevoflurane with using face mask 
and Mapleson breathing circuit in children with ROP at LC of retina.
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Material and methods. In the period from 2008 to 2017 LC of retina at ROP with GA was performed in 284 children 
born prematurely at 24-34 weeks of gestation. 2 groups were formed of these, depending on the used anesthetic: 
the  1st  group (n = 167) halothane was used at concentration of 0.3 vol%, in the 2nd group (n = 117)  – sevoflurane at 
concentration of 1-1.5 vol%. Criteria of adequacy of GA: sleep, lacking of motor reactions of child, eye movements at 
introduction of blepharostat, at optical lens installation on cornea and at applying first coagulates.
Results. In 68 children of the 1st group (40.7%) negative reactions appeared in the form of respiratory depression, 
bradycardia, prolongation of awakening, delayed apnea, since halothane can cause depression of respiratory center and 
inhibit functions of respiratory musculature. In the 2nd group, negative reactions were observed in 14 children (11.9%), 
since sevoflurane is more manageable, promotes rapid awakening and low risk of depressive influence on functions of 
the child's body.
Conclusion. The optimal anesthetic for LC of retina in premature infants is sevoflurane in low concentrations when using 
face mask and Mapleson breathing circuit.

Keywords: retinopathy of prematurity; laser coagulation of retina; ophthalmic anaesthesia; halothane; sevoflurane.

АКТУА ЛЬНОСТЬ
Ретинопатия недоношенных (РН) —  тяжелое ва-

зопролиферативное заболевание [13], которое воз-
никает у глубоко недоношенных младенцев [16], 
характеризуется неоваскуляризацией сетчатки 
и служит главной причиной детской слепоты.

Согласно действующему приказу МЗ РФ № 442Н 
от 25 октября 2012 г. 1 к группе риска по развитию РН 
отнесены дети, родившиеся до 35-й недели беремен-
ности и с массой тела при рождении менее 2000 г.

Развитие РН зависит от гестационного воз-
раста и массы тела при рождении. Среди детей, 
родившихся на 29–32-й неделе беременности, РН 
встречается в 12–29 % случаев, а у рожденных 
при сроке менее 28 недель —  в 30–40 % случа-
ев. В группе детей, рожденных преждевременно 
с массой тела 1000—1500 г, заболевание отмеча-
ется в 19–47 % случаев, с массой 750–1000 г —  
в 54–72 % случаев, с массой менее 750 г достигает 
90 % случаев [8, 12, 18].

Частота РН в различных странах мира варьиру-
ет от 9 до 46,9 % случаев среди детей, рожденных 
преждевременно; в Российской Федерации она со-
ставляет 25–37 % [12, 14]; а у детей, рожденных 
с экстремально низкой массой тела (ЭНМТ), —  
от 69 до 90 % случаев [22].

В структуре первичной детской инвалидности 
по Хабаровскому краю РН стабильно занимает 
третье место и составляет 16–21 % случаев, а как 
причина детской слепоты и слабовидения —  вто-
рое место [4, 5].

Проведение лазерной коагуляции аваскулярной 
сетчатки (ЛКС) является единственным доказан-
ным и наиболее эффективным способом лечения 
активной стадии РН [3, 7, 10], хотя, по данным 

1 Приказ Министерства здравоохранения Российской Федера-
ции от 25 октября 2012 г. № 442н «Об утверждении Порядка 
оказания медицинской помощи детям при заболеваниях глаза, 
его придаточного аппарата и орбиты».

некоторых авторов, нет абсолютных гарантий бла-
гоприятного исхода заболевания даже после лазер-
ного лечения [1, 7, 15].

Недоношенность характеризуется наличием раз-
личной сопутствующей патологии органов и си-
стем по причине их незрелости и функциональной 
недостаточности:
• поражение центральной нервной системы раз-

личной степени тяжести после перенесенной 
гипоксии, внутрижелудочковых кровоизлияний, 
гипертензионно-гидроцефального синдрома, не-
зрелости головного мозга;

• патология легких —  респираторный дистресс-
синдром и пневмония новорожденных, требую-
щие кислородного обеспечения вплоть до прове-
дения искусственной вентиляции легких (ИВЛ) 
на ранних сроках новорожденности; бронхоле-
гочные дисплазии с повышенной реактивностью 
дыхательных путей, низкой растяжимостью лег-
ких и гипоксемией, что также способствует ри-
ску развития РН у новорожденных;

• патология сердечно-сосудистой системы (кар-
диопатии и врожденные пороки сердца, в том 
числе гемодинамически значимые, как наиболее 
опасные и тяжелые).
Совокупность этих отягощающих факторов 

на фоне ЭНМТ у новорожденных младенцев 
с РН обусловливает высокую степень операцион-
но-анестезиологического риска, вследствие этого 
предъявляются высокие требования к анестези-
ологическому пособию и обеспечению безопас-
ности маленького пациента во время офтальмо-
хирургического вмешательства.

Несмотря на высокую актуальность лазерного 
лечения РН, в литературе недостаточно освещены 
вопросы, связанные с особенностями выполне-
ния общей анестезии (ОА), анестезиологического 
и послеоперационного сопровождения детей после 
ЛКС [11, 22].
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Одно из бесспорных преимуществ ингаля-
ционной анестезии заключается в возможности 
быстрого управления альвеолярной вентиляцией 
и глубиной наркоза. Методы проведения ингаля-
ционной ОА у новорожденных детей, в том числе 
и у недоношенных младенцев, могут быть следу-
ющими [17]:
• с интубацией трахеи (является золотым стан-

дартом обеспечения проходимости дыхательных 
путей);

• с использованием надгортанного воздуховода 
ларингеальной маски (ЛМ) и возможностью 
проведения ИВЛ;

• с помощью лицевой маски на самостоятельном 
дыхании и дыхательного контура Мейплсона.
Хабаровский филиал ФГАУ «НМИЦ «МНТК 

«Микрохирургия глаза» им. акад. С.Н. Федоро-
ва» Минздрава России (ХФ) —  одно из немно-
гих учреждений Российской Федерации, где вы-
полняется весь спектр хирургического лечения 
РН: с 2000 г. —  витреоретинальная хирургия 
[21], в 2008 г. освоена ЛКС пороговых стадий 
РН, с 2014 г. —  паттерн-технологии ЛКС [3, 4, 
9, 10]. Все вмешательства проводят в услови-
ях ОА или седации ингаляционным анестети-
ком [6, 20, 23].

Мы осуществляем анестезиологическое обе-
спечение этих операций у недоношенных детей 
в течение десяти лет. В период освоения мето-
дики ЛКС при проведении ОА мы использовали 
надгортанный воздуховод ЛМ у 18 детей, при-
чем в 12 случаях (66,6 % из 18 детей) возник-
ли побочные негативные реакции [19]. Этот ме-
тод ОА имеет свои недостатки у недоношенных 
детей:
• необходимы определенная концентрация ане-

стетика и глубина анестезии для исключения 
риска гортанно-глоточных реакций на присут-
ствие ЛМ;

• для недоношенного ребенка не существует раз-
мера ЛМ менее № 1,0;

• необходимо наличие «натальной» дыхательной 
и следящей аппаратуры для возможного прове-
дения вспомогательной или продленной ИВЛ;

• существует риск депрессии дыхательной и сер-
дечно-сосудистой систем в условиях углублен-
ной анестезии.
Учитывая сказанное, мы перешли на более без-

опасный метод — ингаляционную ОА с помощью 
лицевой маски и дыхательного контура Мэйплсона, 
который широко применялся у детей при диагно-
стических и лечебных мероприятиях, в том числе 
и у недоношенных детей с ЭНМТ [2]. Мы сочли 
целесообразным обобщить опыт использования 

этого метода на основе двух ингаляционных ане-
стетиков.

Цель работы состояла в выполнении срав-
нительного анализа клинической эффектив-
ности и безопасности ингаляционной ОА га-
лотаном и севофлураном при использовании 
лицевой маски и дыхательного контура Мэйпл-
сона у недоношенных детей с РН при выпол-
нении ЛКС.

МАТЕРИА Л И МЕТОДЫ
За период с 2008 по 2017 г. ЛКС при РН 

в условиях ОА выполнена у 284 детей, рож-
денных на 24–34-й неделе беременности. 
Из 284 детей в 86,4 % случаев ЛКС проводи-
ли в возрасте 4–12 недель после рождения, при 
этом масса тела младенцев составляла от 1420 
до 3500 г. Из 284 недоношенных детей младен-
цы, рожденные с ЭНМТ (< 1000 г), составляли 
48,2 ± 1,5 %.

Было сформировано две группы в зависимости 
от применяемого анестетика: в первой группе ис-
пользовали галотан (167 пациентов) в концентра-
ции 0,3 об.%, во второй группе —  севофлуран 
(117 пациентов) в концентрации 1–1,5 об.%. Груп-
пы были сопоставимы по возрасту: от 3 до 12 не-
дель с момента рождения.

Задачи анестезиологического сопровождения 
и анестезии заключались в обеспечении сна и не-
подвижности ребенка, создании условий для ка-
чественной работы хирурга, обеспечении безопас-
ности жизненно важных систем.

Подготовка к наркозу и операции включа-
ла пред операционное ограничение приема пищи 
и жидкости не менее чем за 4 часа до операции, 
эпибульбарную анестезию (двух-трехкратные ин-
стилляции 0,4 % раствора инокаина в нижний 
конъюнктивальный свод), достижение медикамен-
тозного мидриаза выполнялось хирургом.

Введение в наркоз и поддержание анестезии 
всем детям при выполнении ЛКС осуществляли 
путем ингаляции анестетика (галотана или сево-
флурана) с О2 через лицевую маску и дыхатель-
ный контур Мейплсона в положении лежа на боку 
и на самостоятельном дыхании под контролем 
пульсоксиметрии и капнометрии. Продолжитель-
ность операций варьировала в пределах 30–60 ми-
нут в зависимости от сложности патологии сет-
чатки (табл.). Данная технология была применена 
у всех детей.

Критериями адекватности анестезии служили 
стандартные признаки: сон, прекращение дви-
гательных реакций и движений глазных яблок 
на действия хирурга при введении блефароста-
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та, при установке оптической линзы на поверх-
ность роговицы и при нанесении первых коа-
гулятов.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУ Ж ДЕНИЕ
С 2008 по 2014 г. ОА с использованием га-

лотана проведена в 167 случаях, из которых 
в 99 случаях удалось избежать осложнений, до-
стигнув необходимой глубины наркоза и плавно-
го пробуждения. У 68 детей (40,7 %) возникли 
негативные реакции в виде развития депрессии 
самостоятельного дыхания, брадикардии, пролон-
гированного пробуждения, отсроченного апноэ. 
Эти реакции были обусловлены тем, что гало-
тан медленнее выводится из организма, способен 
оказывать депрессивное влияние на дыхательный 
центр в продолговатом мозге и на дыхательные 
функции скелетной мускулатуры. Галотан может 
вызывать замедление проводимости в синоатри-
альном узле и появление AV-узлового ритма или 
брадикардии.

Все данные реакции были благополучно устра-
нены без последствий путем снижения концентра-
ции анестетика в дыхательной смеси и дополни-
тельного применения вспомогательной вентиляции 
легких.

Учитывая высокую частоту осложнений ОА 
с применением галотана (40,7 %), мы полностью 
перешли на работу анестетиком севофлураном. 
Этому способствовало и приобретение в 2014 г. 
наркозного аппарата (АМ-5000, Италия), на кото-

ром с помощью лицевой маски и дыхательного кон-
тура Мэйплсона выполнено 117 общих анестезий 
(вторая группа).

У 101 ребенка второй группы анестезия про-
текала без осложнений как во время операции, 
так и в послеоперационном периоде. Негативные 
реакции наблюдались лишь у 14 детей (11,9 %), 
что значительно меньше, чем в первой груп-
пе (см. табл.). Это позволяет утверждать, что 
анестезия севофлураном характеризуется боль-
шей управляемостью, способствует более бы-
строму пробуждению с минимальным риском 
депрессивного воздействия на органы и систе-
мы организма ребенка. Во второй группе ане-
стезия была на уровне седации при минималь-
ных альвеолярных концентрациях севофлурана 
0,3–0,45 (1,0–1,5 об.%), что также способствовало 
значительно меньшему числу осложнений и по-
зволило более оперативно регулировать глубину 
ингаляционной седации и анестезии.

ОА с применением лицевой маски и дыхатель-
ного контура Мэйплсона при ЛКС имеет как пре-
имущества, так и недостатки.

Преимущества ОА с применением лицевой ма-
ски и дыхательного контура Мэйплсона при ЛКС:
• не требуется глубокой общей анестезии и ис-

пользования миорелаксантов;
• меньшее число негативных моментов и ослож-

нений, исключаются гортанно-глоточные реф-
лексы, ларингоспазм, депрессии жизненно важ-
ных функций организма.

Показатели / 
Indicators

Группа (анестетик) / 
Group (anesthetic)

первая (галотан) / 
1st (halothane)

вторая (севофлуран) / 
2nd (sevoflurane)

Число анестезий / 
Number of anaesthesia, abs. number

167 117

Концентрация анестетика, об.% / 
Concentration of anesthetic, vol%

0,3 ± 0,15 1,25 ± 0,25

Пробуждение, мин / 
Awakening, min.

15,0 ± 3,7 3,0 ± 1,3

Негативные реакции и осложнения, (%) /
Negative reactions and complications, abs. number (%)

68 (40,7) 14 (11,9)

Время операции, мин / 
Time to surgery, min.

45 ± 12

Таблица / Table
Общая ингаляционная анестезия с помощью лицевой маски при выполнении лазерной коагуляции сетчатки недо-
ношенным младенцам (2008–2017)
General inhalation anesthesia with face mask at laser coagulation of retina in premature infants (2008-2017)
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Недостатки ОА с применением лицевой маски 
и дыхательного контура Мэйплсона при ЛКС:
• практически открытый дыхательный контур;
• риск токсического воздействия анестетика 

на медицинский персонал;
• трудности поддержания проходимости дыха-

тельных путей;
• технические трудности у хирурга (руки хирурга 

и анестезиолога находятся в одном операцион-
ном поле).
К негативным реакциям и осложнениям мы от-

носили следующие: брадикардию менее 80 уд/мин, 
учащение сердцебиений более 180–190 уд/мин; 
депрессию самостоятельного дыхания и апноэ 
во время лазерной операции, а также отсроченное 
апноэ в послеоперационном периоде, которые свое-
временно купировали проведением вспомогатель-
ной вентиляции легких и уменьшением дозировки 
анестетика.

Кроме этого во время операции под ОА и в ран-
нем послеоперационном периоде у недоношенных 
младенцев могут иметь место ларингоспазм, гор-
танно-глоточные рефлексы, рвота и срыгивание со-
держимым желудка.

Наиболее серьезным осложнением послеопера-
ционного периода ЛКС для недоношенных мла-
денцев являются депрессия дыхания и апноэ. Они 
могут ассоциироваться с эпизодической брадикар-
дией. После операции такие дети должны наблю-
даться в специализированном реанимационном от-
делении многопрофильного детского медицинского 
учреждения, где есть возможность оказать экстрен-
ную помощь недоношенному младенцу, обеспечить 
аппаратную ИВЛ с мониторингом деятельности 
дыхательной и сердечной систем, контролем апноэ, 
с необходимой лабораторной диагностикой 2. Чем 
тяжелее анамнез, тем больше вероятность развития 
отсроченного апноэ в послеоперационном периоде.

ОА с интубацией трахеи при ЛКС у детей 
с ЭНМТ связана с еще более высоким риском 
осложнений (ларингоспазм, апноэ, гипоксия, бра-
дикардия), необходимостью введения миорелаксан-
тов и проведения продленной ИВЛ после опера-
ции, также требуется выхаживание оперированных 
младенцев в условиях специализированного дет-
ского реанимационного отделения с круглосуточ-
ным режимом работы. Этот метод анестезии в ХФ 
не применяется вследствие отсутствия специали-
зированной палаты, соответствующего персонала 
и необходимого оборудования.

2 Приказ Министерства здравоохранения Российской Федера-
ции от 25 октября 2012 г. № 442н «Об утверждении Порядка ока-
зания медицинской помощи детям при заболеваниях глаза, его 
придаточного аппарата и орбиты».

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
На основании полученных результатов можно 

сделать вывод, что оптимальным анестетиком для 
ОА при выполнении ЛКС у недоношенных младен-
цев является севофлуран в малых концентрациях 
при использовании системы Мэйплсона и лицевой 
маски [20] на самостоятельном дыхании, когда ча-
стота побочных эффектов севофлурана и степень 
их выраженности крайне незначительны. Это осо-
бенно актуально в условиях плановой офтальмо-
хирургической клиники (как, например, филиалы 
ФГАУ «НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза» 
им. акад. С.Н. Федорова» Минздрава России), где 
отсутствуют круглосуточная служба реанимации 
и интенсивной терапии и возможности лаборатор-
но-диагностического контроля.
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особенности организации режима Дня и Динамика изменений 
рефракции у учащихся млаДших классов санкт-петербурга
© Д.А. Земляной 1, С.Н. Львов 1, В.В. Бржеский 1, е.Л. ефимова 1, В.Г. Пузырев 1, 
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Для цитирования: Земляной Д.А., Львов С.Н., Бржеский В.В., и др. Особенности организации режима дня и динамика 
изменений рефракции у учащихся младших классов Санкт-Петербурга // Педиатр. – 2018. – Т. 9. – № 6. – С. 45–50. 
doi: 10.17816/PED9645-50
Поступила: 08.10.2018 одобрена: 11.12.2018 Принята к печати: 21.12.2018

Сохранение здоровья школьников является важной медико-социальной проблемой. рост учебной нагрузки, ис-
пользование компьютерных технологий и снижение двигательной активности детей приводит к росту «школьной 
патологии», в том числе болезней глаз. 
Цель исследования  — изучить влияние компьютерных технологий и образа жизни на развитие патологии органа 
зрения у учащихся младших классов. 
Материалы и методы. Проведено анкетирование родителей учащихся 1–5 классов Санкт-Петербурга. Проанали-
зированы медицинские карты детей (форма № 026/у). Проведены визометрия и рефрактометрия у 81 учащегося 
четвертых классов.
Результаты и их обсуждение. родители первоклассников оценили здоровье своего ребенка как «отличное» лишь 
в 20,8–25 % случаев. Ни один из родителей учащихся пятых классов не дал такой оценки. Каждый третий родитель 
отметил жалобы ребенка на головную боль, покраснение глаз, головокружение. Продолжительность ночного сна 
соответствовала рекомендациям только у 16 % детей. Только каждый второй ребенок (48,7 %) совершал прогулки, 
и только 20,8 % прогулок соответствовали рекомендованной продолжительности. Двигательная активность детей во 
внеурочное время также не соответствовала рекомендуемой. В первом классе средняя продолжительность общей 
зрительной нагрузки (компьютер, гаджеты, чтение) составила 1 час 56 минут в день, у второклассников  — 2 часа 
10 минут, у пятиклассников — 2 часа 28 минут. При поступлении в первый класс аномалий рефракции не выявлено 
у 84,0 % детей; у 4,0 % диагностирована миопия; у 12,0 % — гиперметропия. На третий год обучения число здоровых 
детей составило всего 44,0 %. На четвертом году обучения доля детей с миопией различной степени возросла до 
20,9 %, а еще 19,8 % учащихся имели аккомодационные нарушения. Доля пятиклассников с миопией достигла 48,0 %.
Выводы. Для коррекции негативных тенденций необходимы разработка и реализация комплексной реабилитаци-
онной программы профилактики патологии зрения у младших школьников.

Ключевые слова: миопия у детей; распространенность миопии; профилактика миопии; школьники; учащиеся млад-
ших классов.
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The aim is to study of the impact of computer technology and lifestyle on the development of visual pathology in 
primary school pupils.
Materials and methods. The questionnaire survey of school pupilsʼ parents in grades 1-5 of St. Petersburg was performed. 
School medical records of the child (form No. 026/y) were analyzed. The examination of visual acuity and refractometry 
was performed for 81 school pupils in fourth grade.
Results and discussion. First grade pupils parents estimated health of their child as “excellent” only in 20,8-25% of cases. 
None of the parents of pupils fifth grade did not consider their child absolutely healthy. Every third parent noted the childʼs 
complaints of headache, red eyes and dizziness. The duration of the night's rest corresponded to the recommended only in 
16% of children. Only every second child (48.7%) takes a walk, and only 20.8% of them take long walks. Motor activity of 
children outside the school does not meet the recommended. The average daily duration of the total visual load (computer, 
gadgets, reading) for pupils first grade was 1 h 56 min, second grade – 2 h 10 min, fifth grade – 2 h 28 min. Refractive 
errors were absent in 84.0% of children who started educate in the first grade; 4.0% suffered from myopia; 12.0% – hy-
peropia. Healthy children accounted for 44.0% in the third grade. Myopia of varying degrees was found in 20.9% of pupils 
in the fourth grade, and accommodation disorders had 19.8% of pupils. 48.0% of fifth grade pupils suffer from myopia.
Conclusion. It is necessary to develop and implement a comprehensive rehabilitation program for the prevention of vi-
sion disorders in primary schoolchildren.

Keywords: myopia of schoolchildren; prevalence of myopia; schoolchildren; myopia control; refractive error.

ВВЕДЕНИЕ
Данные официальных статистических отчетов 

последнего десятилетия свидетельствуют об отрица-
тельной динамике состояния здоровья детей и под-
ростков. В полтора раза увеличилась численность 
школьников с функциональными нарушениями, бо-
лее половины учащихся имеют хронические заболе-
вания, а доля здоровых не превышает 12 % [5, 9]. 
Одной из причин роста «школьной патологии», 
в том числе болезней глаз и нервной системы, яв-
ляется возрастание учебной нагрузки на учащихся 
старших классов (при реализации различных мо-
делей образовательного процесса с использовани-
ем компьютерных технологий) и снижение двига-
тельной активности школьников [1–3, 6, 10, 11]. 
Особую категорию представляют дети 6–7-летнего 
возраста, поскольку поступление в школу приводит 
к формированию нового режима дня и сопровожда-
ется значительной нагрузкой на зрительный анализа-
тор в связи с освоением навыков чтения и письма. 
Недостаточная гигиеническая осведомленность ро-
дителей, доступность гаджетов, отсутствие в шко-
лах эффективной системы профилактических ме-
роприятий по выявлению нарушений и коррекции 
зрения определяют важность рационального режима 
детей и согласованных действий педагогов, родите-
лей и школьных медицинских работников.

Цель исследования — изучить влияние усло-
вий и образа жизни на динамику патологии ор-
гана зрения у учащихся младших классов Санкт-
Петербурга за период обучения.

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено анкетирование 175 родителей и их 

детей (учащихся 1, 3, 4 и 5 классов), произведе-
на выкопировка данных из 175 медицинских карт 

(форма № 026/у «Медицинская карта ребенка для 
образовательных учреждений»), в том числе 20 ан-
кет и карт учащихся первых классов, 24 анкеты 
и карты учащихся третьих классов, 95 — четвер-
тых классов, 25 — пятых классов. Все родители 
дали информированное согласие на участие в ис-
следовании. Анкета состояла из 50 вопросов, ко-
торые касались организации режима дня детей, 
медико-социальной характеристики условий жиз-
ни, оценки родителями состояния здоровья ребен-
ка, в том числе наличие астенопических жалоб, 
а также удовлетворенность качеством проводимой 
в школе профилактической работы. Все родители 
предоставили заполненные анкеты, однако в не-
скольких из них не все поля были заполнены, что 
в последующем было учтено при статистической 
обработке. Для оценки офтальмологического ста-
туса учащихся четвертых классов был проведен 
скрининговый осмотр 81 учащегося (в объеме 
визометрии и рефрактометрии). Для оценки зна-
чимости различий использовали t-критерий Стью-
дента (пакет Statsoft STATISTICA v.6), результаты 
считали статистически значимыми при p < 0,05 [8].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИя  
И Их ОБСУ Ж ДЕНИЕ

Результаты анкетирования родителей о субъ-
ективной оценке состояния здоровья своих детей 
представлены в табл. 1.

Обращает на себя внимание, что ни один из ро-
дителей учащихся пятых классов не оценил здоро-
вье своего ребенка как «отличное», в то время как 
родители учащихся первых и третьих классов дали 
такую оценку в 20,8–25 % случаев (р < 0,05). Сре-
ди родителей, которые не считают здоровье сво-
их детей отличным, практически каждый третий 
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(32,9 %) отметил, что у их детей имеются жалобы 
астенопического характера (в том числе головная 
боль, покраснение глаз, головокружение).

Продолжительность ночного сна соответствова-
ла рекомендациям только у 16 % детей, а у 84 % 
она была ниже значений возрастных рекоменда-
ций. Совершает прогулки каждый второй ребенок 
(48,7 % от числа опрошенных), при этом продол-
жительность прогулок соответствовала рекоменда-
циям только у 20,8 % от числа опрошенных.

Опрос родителей учащихся показал, что дети на-
чинают пользоваться компьютером еще до поступле-
ния в школу, в среднем в возрасте 6 лет 10 месяцев. 
Большинство родителей первоклассников (80 %) от-
ветили, что их дети используют компьютер в основ-
ном для игр, 15 % указали на то, что их дети играют 
и общаются в соцсетях; 5 % респондентов сообщи-
ли, что их дети не пользуются компьютером вообще. 
В третьих классах доля детей, использующих ком-
пьютер с целью подготовки к занятиям, составила 
33,3 %, играют на компьютере 62,5 % детей, вообще 
обходятся без компьютера 4,8 % третьеклассников. 
В пятых классах существенно возрастает доля уча-
щихся, использующих компьютер в целях подго-

товки к занятиям, и она составляет 64,0 %, играют 
на компьютере 16 % учащихся, а играют и общают-
ся в социальных сетях 16 %. Вообще не пользуются 
компьютером 4 % пятиклассников. Таким образом, 
доля детей 1–5 классов, не пользующихся компью-
тером, составила 5,8 %.

В первом классе средняя продолжительность 
общей зрительной нагрузки (компьютер, план-
шет, гаджеты и чтение) составила 1 час 56 минут 
в день. У учащихся третьего класса она достигла 
2 часов 10 минут.

В табл. 2 представлена длительность зритель-
ной работы у учащихся четвертых классов.

В среднем учащиеся четвертых классов трати-
ли на просмотр телевизионных программ в день 
1,8 ± 0,3 часа, время общей зрительной нагрузки 
(в том числе на компьютерную работу, использо-
вание гаджетов, просмотр ТВ-программ, чтение) 
составило 3,3 ± 0,4 часа. Время общей зрительной 
нагрузки у пятиклассников в среднем равнялось 
2 часам 28 минутам.

Таким образом, анкетирование родителей уча-
щихся позволило выявить, что школьники превы-
шают рекомендуемую ежедневную длительность 

Оценка состояния  
здоровья детей / Assessment of the state 

of health of children

Учащиеся первых клас-
сов / School pupils at first 

grade (n = 20)

Учащиеся третьих клас-
сов / School pupils at third 

grade (n = 24)

Учащиеся пятых клас-
сов / School pupils at fifth 

grade (n = 25)
«Отличное» / Excellent 5; 25,0 % * 5; 20,8 % –
«Хорошее» / Good 7; 35,0 % 11; 45,8 % 11; 44,0 %
«Скорее хорошее» / Rather good 4; 20,0 % 4; 16,7 % 6; 24,0 %
«Удовлетворительное» / Satisfactory 2; 10,0 % 4; 16,7 % 8; 32,0 %
«Скорее плохое» / Rather bad 1; 5 % – –
«Затрудняюсь ответить» /  
I find it difficult to answer 1; 5 % – –

Примечание. *Выявлены статистически значимые отличия по отношению к группе учащихся в пятых классах (p < 0,05).
Note. *Statistically significant differences in relation to group of school pupils in the 5th grade are revealed (p < 0.05).

Таблица 1 / Table 1
Мнение родителей о состоянии здоровья детей (абс.; %)
Parentsʼ opinion on childrenʼs health (number of persons; %)

Таблица 2 / Table 2
Зрительная нагрузка у учащихся четвертых классов (часов в сутки, M ± σ)
Visual exposure of school pupils in 4th grade (hours per day, M ± σ)

Вид деятельности /
Kind of activity

Все учащиеся / 
All school students

В том числе / Including

мальчики / boys девочки / girls
Суммарная зрительная нагрузка, из них / Total time 
of exposure to the organ of vision, including 3,3 ± 0,4 3,3 ± 0,6 3,3 ± 0,56

Работа с компьютером /  
Work at the computer 1,5 ± 0,2 1,5 ± 0,2 1,4 ± 0,3

Просмотр телевизионных программ /  
TV watching 1,8 ± 0,3 1,8 ± 0,4 1,7 ± 0,4
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работы с компьютерами и гаджетами, а также про-
смотра телевизионных программ.

В связи с тем что нагрузка на зрительный ап-
парат школьников была избыточной, у учащихся 
четвертых классов мы изучили частоту жалоб, 
возникающих во время напряженной зрительной 
работы (табл. 3).

Признаки зрительного дискомфорта отмечались 
практически у каждого четвертого школьника: 
26,7 % детей жаловались на головную боль, 24 % 
указывали на покраснение глаз, при этом у каждого 
пятого ребенка (20,0 %) данные жалобы появлялись 
вечером, а у 10,7 % школьников — в дневное время.

Опрос родителей выявил, что посещали спор-
тивные секции (баскетбол, футбол, теннис, плава-
ние) только 52,7 % детей; 56,8 % школьников зани-
мались обучением иностранному языку, шахматам 
и шашкам, рукоделию.

Продолжительность занятий в спортивных 
секциях и дополнительных занятиях приведена 
в табл. 4.

Анализ показал, что длительность посещения 
кружков и спортивных секций имеет различную про-
должительность у мальчиков и у девочек: девочки 
больше занимаются в различных кружках, в то вре-
мя как мальчики — в спортивных секциях (р < 0,05).

Анализ данных медицинских карт учащихся 
четвертого класса продемонстрировал, что уже 

при поступлении в школу у 15,7 % этих школь-
ников была диагностирована миопия. Результаты 
скринингового офтальмологического обследования 
81 учащегося на четвертом году обучения показа-
ли (табл. 5), что доля детей с миопией различной 
степени возросла до 20,9 %, а еще 19,8 % учащихся 
имели различные аккомодационные нарушения.

Результаты анализа данных 25 медицинских 
карт учащихся пятых классов показали, что при 
поступлении в первый класс у 84,0 % нынешних 
пятиклассников аномалий рефракции не наблюда-
лось; у 4,0 % поступивших была диагностирована 
миопия; а у 12,0 % — гиперметропия слабой или 
средней степени. Выявлены статистически зна-
чимые отличия частоты миопии слабой и сред-
ней степеней при поступлении в школу (4,0 %) 
и на момент исследования (48,0 %, p < 0,05).

Отрицательная динамика состояния здоровья 
детей (с учетом школьного «стажа»), особенно 
развитие такой распространенной патологии, как 
миопия, представляет собой серьезную медицин-
скую, социальную и педагогическую проблему, 
требующую пристального внимания, что законо-
мерно подтверждается результатами ряда иссле-
дований [1, 2, 4, 7].

Тот факт, что дети начинают пользоваться раз-
личными мобильными устройствами и компьюте-
рами в дошкольном возрасте, вызывает опасение 

Виды астенопических жалоб /  
Types of complaints

Все учащиеся /  
All school students,  

%

В том числе / Including

мальчики / boys, % девочки / girls, %
Головная боль / Headache 26,7 8,0 18,7
Головокружение / Dizziness 4,0 0,0 4,0
Затуманивание зрения, жжение в глазах /  
Blurred vision, burning sensation in eyes 5,3 1,3 4,0

Покраснение глаз / Redness of the eyes 24,0 10,7 13,3

Таблица 3 / Table 3
Частота астенопических жалоб у учащихся четвертых классов (%)
The frequency of subjective symptoms of visual fatigue among schoolchildren of fourth grade (%)

Таблица 4 / Table 4
Посещение школьниками кружков и спортивных секций (часов в неделю, M ± σ)
Duration of additional lessons and occupations in sports schools (hours per week, M ± σ)

Виды дополнительных занятий /  
Types of out-of-school additional activity

Все учащиеся / 
All school students

В том числе / Including

мальчики / boys девочки / girls
Внеучебная нагрузка (кружки, дополнительные занятия) / 
Additional classes out of school 2,6 ± 0,8 1,9 ± 1,2 * 3,6 ± 1,1

Спортивные секции / Occupations at sports school 2,7 ± 0,8 3,7 ± 1,3 1,7 ± 0,8
Примечание. *Выявлены статистически значимые отличия продолжительности занятий в спортивных секциях между 
мальчиками и девочками (p < 0,05).
Note. *Statistically significant differences of duration of occupations in sports schools between boys and girls are revealed (p < 0.05).
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не только в связи с риском их миопизации уже 
в начальных классах школы, но и в связи с по-
тенциальной зависимостью от гаджетов, что может 
повлечь за собой ряд психологических проблем 
(замкнутость, отчужденность, нарушение адекват-
ности восприятия окружающего мира), а также 
сложности в социальной интеграции. Для коррекции 
вышеописанных негативных тенденций необходима 
разработка и реализация комплексной реабилитаци-
онной программы обучающихся в условиях образо-
вательных учреждений с акцентом на профилакти-
ку «школьной» патологии зрительного анализатора 
именно в первые годы школьного обучения.

ВЫВОДЫ
1. По результатам субъективной оценки здоро-

вья ни один из родителей учащихся пятых классов 
не оценил здоровье своего ребенка как «отличное», 
в то время как среди родителей учащихся первых 
и третьих классов так считали от 20,8 до 25,0 % 
(р < 0,05). Практически каждый третий (32,9 %) ро-
дитель указал, что его ребенок предъявлял жалобы 
астенопического характера (головная боль, покрас-
нение глаз, головокружение и др.).

2. Режим дня по продолжительности сна со-
ответствовал гигиеническим нормативам только 
у 16,0 % детей, 86,5 % обследованных детей не со-
блюдали рекомендуемые нормативы просмотра 
телевизионных передач и работы с персональным 
компьютером, планшетом и различными гаджета-
ми; продолжительность прогулок соответствовала 
нормативам только у 20,8 % детей.

3. Признаки зрительного дискомфорта были вы-
явлены практически у каждого четвертого школь-
ника: 26,7 % детей жаловались на головную боль, 
24 % отмечали покраснение глаз.

4. По результатам скринингового офтальмологи-
ческого обследования учащихся четвертых классов 
доля детей с миопией различной степени составила 
20,9 % и еще 19,8 % учащихся имели различные 
аккомодационные нарушения.
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особенности функционирования серДечно-сосуДистой 
системы  при  эмоциональном стрессе в зависимости  
от  маскулинно-фемининных свойств личности
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Для цитирования: Николаев В.И., Денисенко Н.П., Белогурова Е.А., и др. Особенности функционирования сердечно-
сосудистой системы при эмоциональном стрессе в зависимости от маскулинно-фемининных свойств личности // Педиатр. – 
2018. – Т. 9. – № 6. – С. 51–56. doi: 10.17816/PED9651-56
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Изучены особенности функционирования сердечно-сосудистой системы у людей в зависимости от гендерных 
свойств личности в условиях эмоционального стресса. Обследовано 87 волонтеров обоего пола в условиях 
психоэмоционального напряжения (моделью эмоционального стресса служила ситуация экзамена). Воздействие 
эмоционального стресса приводило к увеличению числа лиц с преобладанием активности симпатической нерв-
ной системы и снижению числа парасимпатотоников. У женщин с преобладанием фемининных и андрогинных 
свойств личности эмоциональный стресс вызывал адекватный адаптивный ответ, который был связан с актива-
цией симпатического звена регуляции сердечно-сосудистой системы и характеризовался нарастанием индекса 
функциональных изменений (ИФИ). У мужчин и женщин с выраженными маскулинными свойствами личности 
возникало напряжение сердечно-сосудистой деятельности  — увеличивались показатели индексов функциональ-
ных изменений, напряжения регуляторных систем (ИН) и вегетативного равновесия (ИВр). Чрезмерная активация 
симпатической регуляции сердечно-сосудистой системы, сопровождавшаяся увеличением показателя активности 
регуляторных систем (ПАрС) в 2,5 раза, была отмечена у мужчин с преобладанием андрогинных свойств личности. 
Психоэмоциональный стресс вызывал чрезмерное напряжение и/или перенапряжение механизмов адаптации 
сердечно-сосудистой системы мужчин с выраженными фемининными и, особенно, андрогинными свойствами лич-
ности даже после прекращения действия стрессора. У волонтеров c данными свойствами личности сохранялись 
и/или увеличивались показатели ИН, ИФИ, ИВр, ПАрС.

Ключевые слова: эмоциональный стресс; адаптация; фемининные; маскулинные и андрогинные свойства личности; 
вариабельность сердечного ритма; функциональное напряжение.
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For citation: Nikolaev VI, Denisenko NP, Belogurova EA, et al. Features of cardiovascular system functioning under emotional stress 
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The peculiarities of the adaptive reaction formation among people in dependence of masculine-feminine personality 
traits in condition of the emotional stress were explored. 87 healthy volunteers (male and female) were examined 
in the situation of the psychoemotional tension. It was detected that emotional stress triggered the adequate adaptive 
response among women with prevailing feminine and androgynous personal traits, accompanied by the activation of 
the sympathetic department of the regulation of the cardio-vascular system, mild increase of the index of  functional 
changes. Tension of the mechanisms of cardio-vascular activity was found among men and women with pronounced 
masculine personal features. The excessive activation of sympathetic regulation of cardiovascular system which was 
accompanied by increase in the index of regulatory system activity by 2.5 times was noted among men with prevalence 
of androgynous properties of the personality. It has been proved that psychoemotional stress contributes to  exces-
sive tension and/or overstrain of cardiovascular activation mechanisms, accompanied by the retain or increase of the 
index of the functional changes, the index of regulatory system activity after termination of stressor action among 
men with pronounced masculine and, especially, androgynous personal traits. The functional change index, the strain 
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index, the indicator of the activity of regulatory systems remained the same or increased among volunteers with 
these personality traits.

Keywords: emotional stress; adaptation; masculine; feminine and androgynous personality traits; heart rate variability; 
functional tension.

В настоящее время эмоциональный стресс яв-
ляется основным фактором развития психосомати-
ческой патологии. Донозологический период раз-
вития болезни можно рассматривать как процесс 
постепенного снижения способности организма 
приспосабливаться к действию различных стрес-
соров, поскольку состояние здоровья — результат 
адаптации к условиям среды [3, 4].

Несмотря на общность неспецифических при-
способительных реакций к неблагоприятным 
воздействиям, уровень устойчивости организма 
к стрессу в значительной мере определяется инди-
видуальными свойствами функциональных систем, 
прежде всего характером вегетативной и эндокрин-
ной регуляции основной эффекторной системы — 
сердечно-сосудистой [5, 6, 9].

Личные психические характеристики индивида 
необходимы для оценки качества адаптивных про-
цессов [2, 8]. От этих свойств личности зависят 
особенности психологической реактивности чело-
века, направленность доминирующих поведенче-
ских реакций в условиях стресса. Особое место 
среди субъективных характеристик занимает про-
блема соотношения в структуре личности маску-
линных — фемининных качеств. В связи с этим 
представляется актуальным изучение гендерных 
особенностей формирования адаптивных процес-
сов в условиях психоэмоционального стресса.

Целью работы было выявление особенностей 
формирования эмоционального напряжения по ха-
рактеристике функционирования сердечно-сосуди-
стой системы у человека в зависимости от ма-
скулинных — фемининных свойств личности 
в условиях психоэмоционального стресса.

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
В исследовании участвовало 87 здоровых во-

лонтеров обоего пола в возрасте от 19 до 23 лет. 
Оценивали маскулинные — фемининные свойства 
личности (шкала «маскулинность — феминин-
ность» Фрайбургского личностного опросника — 
FPI) [7]; определяли индекс функциональных изме-
нений (ИФИ) [1], вычисляли вегетативный индекс 
Кердо (ВИК) [10]. Вариабельность сердечного ритма 
(ВСР) изучали с помощью ритмокардиографии (па-
кет прикладных программ «КардиоКит»). Экзамен 
служил моделью острого эмоционального стресса; 
исследования проводили в исходном состоянии 

(в межсессионный период), в ситуации психоэмоци-
онального напряжения (непосредственно при сдаче 
экзамена) и через 45–60 минут после экзамена.

Статистическую обработку данных проводили 
с помощью параметрических (критерий Стьюден-
та) и непараметрических (Вилкоксона – Уайта, Ша-
пиро – Уилкса) методов.

РЕЗУЛЬТАТЫ И Их ОБСУ Ж ДЕНИЕ
Все волонтеры были разделены на две группы: 

1-я — 44 мужчины (50,6 %) и 2-я — 43 женщины 
(49,4 %); в каждой группе выделено по три под-
группы — с преобладанием маскулинных (1а — 
68 % мужчин, 2а — 28 % женщин), фемининных 
(1б — 8 % мужчин, 2б — 61 % женщин), андро-
гинных (1в — 24 % мужчин, 2в — 11 % женщин) 
свойств личности.

Число симпато- и ваготоников в обеих груп-
пах исследования было практически одинаково 
и составило 84–86 и 14,2–16 % соответственно. 
Равновесие в активности вегетативных систем от-
мечалось у одного волонтера в 1-й группе (ВИК со-
ставил 1,1 ± 0,25 у. е.) и двух человек во 2-й груп-
пе (ВИК — 1,0 ± 0,30 у. е.). Полученные данные 
свидетельствовали о преобладании активности 
симпатической системы в период относительного 
функционального покоя у большинства испытуе-
мых вне зависимости от пола и особенностей пси-
хологических свойств личности.

Также у всех волонтеров обеих групп был 
удовлетворительный уровень адаптации — 
ИФИ колебался от 1,86 ± 0,47 балла (2а) 
до 2,3 ± 0,32 балла (1в), (р < 0,05). В 1в подгруппе 
у 33,3 % обследованных наблюдалось напряжение 
адаптации (ИФИ = 2,79 ± 0,05 балла, р < 0,05).

В период относительного функционального по-
коя показатели частоты сердечных сокращений 
(ЧСС) и артериального давления (АД) у жен-
щин не имели достоверных различий в подгруп-
пах и составляли: ЧСС — 63,4 (60–68,5) уд/мин 
(р < 0,05); систолическое артериальное давление 
(САД) — 105,8 (98,3–117,13) мм рт. ст. (р < 0,05), 
диастолическое артериальное давление (ДАД) — 
68,4 (58,6–72,1) мм рт. ст. (р < 0,05). В то же вре-
мя у мужчин показатели ЧСС в подгруппах были 
различны и колебались от 64,4 (56–83) уд/мин 
(р < 0,05) у лиц с преобладанием маскулинных 
свойств до 76,4 (56–94) уд/мин (р < 0,034) у лиц 
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с преобладанием андрогинных свойств личности. 
Наибольшие показатели САД и ДАД были у во-
лонтеров 1в подгруппы (122,7 (114,5–135) мм 
рт. ст. и 76,67 (65,5–93,5) мм рт. ст. соответствен-
но) (р < 0,05) (табл. 1).

Показатели ВСР позволяют оценить состояние 
механизмов регуляции функционирования организ-
ма человека. Во всех группах стандартное откло-
нение NN-интервалов (SDNN) находилось в пре-
делах нормы (40–80 мс). Показатель активности 
парасимпатического звена регуляции (RMSSD) 
в группе женщин с выраженными андрогинными 
свойствами (2в) был достоверно выше и составил 
59 (32–59) мс (р < 0,01). Индекс напряжения регу-
ляторных систем (ИН) был наибольшим в груп-
пах мужчин и женщин с фемининными свойствами 
(147 (26–166) у. е. и 151 (63,5–211) у. е соответ-
ственно), что отражало активацию симпатической 

регуляции (р < 0,05). Показатель активности регу-
ляторных систем (ПАРС) у мужчин с фемининны-
ми свойствами соответствовал «выраженному на-
пряжению» (5 (4–5) у. е., р < 0,01). У остальных 
испытуемых имелось умеренное функциональное 
напряжение (шкала 3–4) (табл. 2).

Воздействие эмоционального стресса приводило 
к увеличению числа лиц с преобладанием активности 
симпатической нервной системы и снижению числа 
парасимпатотоников. Среди испытуемых 1-й группы 
преобладание активности симпатического звена веге-
тативной нервной системы было выявлено у 40 волон-
теров (ВИК = 19,3 ± 0,1 у. е., р < 0,05), парасимпатиче-
ского отдела — у трех человек (ВИК = –5,3 ± 0,07 у. е., 
р < 0,05), нормотонический тип регуляции сохранялся 
у одного испытуемого (ВИК = 1,2 у. е.). Во 2-й груп-
пе симпатикотония была зарегистрирована у 41 во-
лонтера (ВИК = 23,9 ± 0,15 у. е., р < 0,05), высокий 

Показатель / 
Indicator

Первая группа, n = 44 / 
1st group, n = 44

Вторая группа, n = 42 / 
2nd group, n = 42

1а 1б 1в 2а 2б 2в

ЧСС, уд/мин /  
Heart rate, 
beats per 
minute

Фон / 
Calmness

64,4  
(56–83)

72,3  
(61,5–90,5)

76,4  
(56–94)*

64,2  
(51,5–69,5)

65,4  
(61–75,5) 60,1 (53,5–74)

Стресс / 
Stress

72,5  
(63,46–84,69)

80,67  
(71,5–98,5)*

84,2  
(70,22–109,46)*

79,1  
(72,66–93,42)*

75,1  
(67–87,5)*

65,5  
(59–79,5)

САД
мм. рт. ст. / 
Systolic blood 
pressure,  
mm Hg

Фон / 
Calmness

118,2  
(110,5–133,5)

119,7  
(103,5–123)

122,7  
(114,5–135)

101,6  
(110,5–133,5)

105,5  
(110,5–133,5)

106,1  
(110,5–133,5)

Стресс / 
Stress

125
(110,5–133,5)

120  
103,5–123)

138 
(124,6–135)*

111,7  
(102,5–121,5)

110,9  
(98,4–129,5)

109,75  
(100,1–130,1)

ДАД
мм. рт. ст. / 
Diastolic 
blood pres-
sure, mm Hg

Фон / 
Calmness

72,8 
(62,5–86)

67,4 
(63,1–79,5)

77,7 
(66,5–94,5)

67,6 
(60–75,5)

72,13 
(62,5–85,5)

70,3 
(64–821,5)

Стресс / 
Stress

77,3 
(62,5–86)*

68 
(63,1–79,5)

82,5 
(66,5–94,5)*

76,3 
(62–80,1)

74,8 
(63,1–90,2)

86,5 
(68,4–96,1)*

Примечание. Данные представлены медианой и интерквартильным размахом; *достоверные отличия по сравнению с ис-
ходными значениями, р < 0,05.
Note. Data are presented by median and interquartile range; *significant differences compared to the initial values, р < 0.05.

Таблица 1 / Table 1
Показатели ЧСС и АД у лиц с различными маскулинными — фемининными свойствами личности в период эмоци-
онального стресса
Heart rate and blood pressure in individuals with different masculine-feminine personality traits during emotional stress
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тонус парасимпатического отдела вегетативной нерв-
ной системы наблюдался только у одного челове-
ка (ВИК = –7,4 у. е.).

Активация симпатического отдела вегетатив-
ной нервной системы сопровождалась увеличе-
нием ЧСС и АД у испытуемых во всех группах. 
Наибольшее увеличение ЧСС во время стресса 
отмечалось у женщин с преобладанием маскулин-
ных и у мужчин с преобладанием маскулинных 
и андрогинных свойств личности и составля-
ло 79,1 (72,66–93,42) уд/мин (р < 0,075) (2а под-
группа), 72,5 (63,46–84,69) уд/мин (1а подгруппа) 
и 84,2 (70,22–109,46) уд/мин (1в подгруппа). Мак-
симальное значение АД наблюдалось у волонтеров 
этих же подгрупп (см. табл. 1).

Достоверное увеличение ИФИ во время эмоцио-
нального стресса зафиксировано у волонтеров всех 
групп. У мужчин с преобладанием маскулинных 
и андрогинных свойств личности (1а и 1в подгруп-
пы) показатель уровня функционирования жизнен-
но важных систем организма оценивался как «на-
пряжение механизмов адаптации» (рис. 1).

В условиях эмоционального стресса во всех 
группах происходило смещение вегетативно-
го баланса в сторону симпатического отдела 
нервной системы. У «фемининных» мужчин от-
мечались наибольшие значения показателя ве-
гетативного ритма (ВПР) до 9 (8–11) у. е., ин-
декса напряжения регуляторных систем (ИН) 
до 380 (14–391) у. е. и индекса вегетативного 

Показатель / 
Indicator

Условия / 
Conditions

Первая группа / 
1st group

Вторая группа / 
2nd group

1а 1б 1в 2а 2б 2в

SDNN, мс

Фон / 
Calmness

42 
(30–65,0)

60 
(26–83)

41 
(29,5–66)

75 
(32–79,5)

62 
(34–72)

56 
(24–59)

Стресс / 
Stress

22 
(12,5–50)

37 
(25–122)

35 
(25–79)

32 
(27–69,5)*

41 
(33–68,5)

39 
(21–96)

RMSSD, мс

Фон / 
Calmness

38,5 
(29,5–49,5)

86 
(21–89)

54 
(27–79,5)

43 
(19–68,5)

39 
(21,5–89,5)

59 
(32–59)

Стресс / 
Stress

17,5 
(9–33,5)*

22 
(18–108)*

41 
(15–66)*

19
(8–33,5)*

25 
(11–47)*

28 
(14–59)*

ИН, у. е. / 
Strain index,
conventional units

Фон / 
Calmness

161 
(73,1–235)

147 
(26–166)

130 
(46–174)

75 
(37–185,5)

151 
(63,5–211)

134 
(97–184,5)

Стресс / 
Stress

269 
(182,5–439)*

380 
(14–391)*

342 
(21–389)

150 
(46–165)*

169 
(119–195,5)

318 
(201–458)*

ИВР, у. е. / Index 
of the autonomic 
balance, conventional 
units

Фон / 
Calmness

245 
(197–284)

309 
(245–369)

240 
(167–316)

96 
(23–189)

199 
(137–408)

270 
(112–391)

Стресс / 
Stress

350 
(266–378)

424 
(311–501)*

367 
(219–435)*

152 
(45–178)

245 
(142–374)

326 
(181–426)

ВПР, у. е. / 
Index of the auto-
nomic rhythm,
conventional units

Фон / 
Calmness

6 
(3–6)

8 
(5–8)

6 
(5–7)

4 
(2–4)

6 
(5–8)

7 
(6–7)

Стресс / 
Stress

8 
(4–9)*

9 
(8–11)

8 
(7–9)

5 
(3–6)

7 
(4–8)

8 
(7–9)*

ПАРС, у. е. / 
Indicator of the 
activity of regulatory 
systems, conven-
tional units

Фон / 
Calmness

3 
(2,5–4)

5 
(4–5,5)

4 
(4–5)

4 
(3,5–5)

4 
(3,5–5)

4 
(3,5–6)

Стресс / 
Stress

4 
(3,5–5)

6 
(5,5–9)*

6 
(6–9)*

5 
(4,5–6)

5 
(3,5–6)

6 
(4,5–8)

Примечание. Данные представлены медианой и интерквартильным размахом; * достоверные отличия по сравнению с ис-
ходными значениями, р < 0,05. SDNN — стандартное отклонение NN-интервалов; RMSSD — показатель активности па-
расимпатического звена регуляции; ИН — индекс напряжения регуляторных систем; ИВР — индекс вегетативного равно-
весия; ВПР — показатель вегетативного ритма; ПАРС — показатель активности регуляторных систем. 
Note. Data are presented by median and interquartile range; * significant differences compared to the initial values, р < 0.05.

Таблица 2 / Table 2
Изменение показателей вариабельности сердечного ритма у людей в зависимости от маскулинных — фемининных 
свойств личности во время эмоционального стресса
Changes in HRV in humans depending on masculine-feminine personality traits during emotional stress
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равновесия (ИВР) до 424 (311–501) у. е., что отра-
жало высокую активность симпатического отдела 
вегетативной нервной системы и высокую степень 
централизации управления сердечным ритмом. 
Следует отметить, что у «андрогинных» мужчин 
и женщин, а также у «фемининных» мужчин ПАРС 
был наибольшим (до 6 у. е.), что свидетельствовало 
о состоянии выраженного напряжения регулятор-
ных систем (см. табл. 2).

Достоверные различия изменений показателей 
гемодинамики были отмечены через 45–60 минут 
после окончания действия стрессора в подгруппах. 
Наибольшие изменения ЧСС и АД были у всех 
волонтеров 1-й группы, причем максимально выра-
жены в 1в подгруппе, и характеризовались нарас-
танием ЧСС до 86,7 (82,3–94,1) уд/мин (р < 0,05); 
САД — 132,5 (128,2–157,0) мм рт. ст. (р < 0,081) 
и ДАД — 85,11 (74,7–86,1) мм. рт. ст. (р < 0,016). 
У всех испытуемых 2-й группы показатели ЧСС 
и АД снижались и становились равными фоновым 
значениям.

Изменение ИФИ в 1а и 1в подгруппах со-
хранялось на уровне «напряжения механизмов 
адаптации»: от 2,5 (2,3–2,9) балла (р < 0,06) 
до 2,6 (2,4–2,9) балла (р < 0,06) соответственно.

Во всех группах обследуемых после экзамена 
активность симпатической нервной системы сни-
жалась, однако в подгруппе «андрогинных» муж-
чин показатели ВПР и ИН имели тенденцию к воз-
растанию, а ПАРС сохранялся на прежнем уровне, 
свидетельствуя о выраженном напряжении регуля-
торных систем (см. рис. 1).

Таким образом, наиболее чувствительны 
к острому психоэмоциональному стрессу муж-
чины и женщины с преобладанием маскулинных 
свойств. Нормализацию показателей сердечно-со-
судистой системы после прекращения стрессорно-
го воздействия у «маскулинных» женщин можно 
оценивать как адекватную реакцию, свидетельству-
ющую об активности регуляторных систем, фор-
мирующих исходный уровень функционирования 
организма. В группе мужчин с выраженными фе-
мининными и андрогинными свойствами наблюда-
лось продолжение и усиление реакции на стресс, 
несмотря на прекращение действия самого фак-
тора, что может расцениваться как инертный тип 
регуляции функционирования сердечно-сосудистой 
системы.

Полученные результаты позволяют утверждать, 
что маскулинные–фемининные свойства личности 
способствуют формированию индивидуальных ме-
ханизмов регуляции эффекторных систем организ-
ма и влияют на адаптивные механизмы в условиях 
эмоционального стресса.

ВЫВОДЫ
1. У женщин с преобладанием фемининных 

и андрогинных свойств личности эмоциональный 
стресс вызывает адекватный адаптивный ответ, 
проявляющийся активацией симпатического звена 
регуляции сердечно-сосудистой системы, незначи-
тельным нарастанием ИФИ и ПАРС.

2. У мужчин и женщин с выраженными ма-
скулинными свойствами личности возникало на-
пряжение механизмов адаптации, что выражалось 
в увеличении ИФИ и ПАРС в 1,5–1,7 раза.

3. У мужчин с выраженными фемининными 
и, особенно, андрогинными свойствами личности 
чрезмерное напряжение и/или перенапряжение 
механизмов адаптации, сопровождающееся сохра-
нением и/или увеличением ИФИ и ПАРС, сохра-
нялось в период после стрессорного воздействия.
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Fig. 1. Dynamics of changes in functional index and index of 
activity of regulatory systems in individuals depending 
on masculine-feminine properties of personality during 
and after emotional stress (in % to individual background 
values taken as 100 %)
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карДиомиопатии перенапряжения у спортсменов игровых виДов спорта
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Сердечно-сосудистая система испытывает наибольшее напряжение при занятиях спортом. Это приводит к ис-
тощению и дисфункции компенсаторно-приспособительных механизмов, формирует состояние острого физи-
ческого перенапряжения, увеличивает риск возникновения сердечно-сосудистых заболеваний. Эндотелиальная 
дисфункция у спортсменов обусловлена оксидативным стрессом при высоких тренировочных нагрузках. К  фак-
торам риска повреждения эндотелия относятся гиперхолестеринемия, гипергомоцистеинемия, повышенный 
уровень цитокинов. Для уточнения этиопатогенетических особенностей кардиомиопатии перенапряжения про-
ведено определение повреждающих эндотелий факторов у спортсменов игровых видов спорта. Обследовано 
112 юношей в возрасте 17–25 лет, первого разряда и кандидаты в мастера спорта. Электрокардиографические 
признаки кардиомиопатии перенапряжения выявлены по изменению конечной части желудочкового комплекса 
в покое и  нарушению ритма сердца у 36 (32 %) спортсменов, которые вошли в основную группу. Группу срав-
нения составили 38 спортсменов без электрокардиографических признаков кардиомиопатии перенапряжения. 
Определяли повреждающие эндотелий факторы: гомоцистеин, цитокины ИЛ-8, ФНО-α, ИЛ-4, липидный спектр, 
в том числе модифицированные (окисленные) липопротеины. Выявленные у спортсменов с электрокардиогра-
фическими признаками кардиомиопатии перенапряжения повышенные уровни липопротеинов низкой плотности 
наряду с повышением уровня гомоцистеина и противовоспалительных цитокинов вызывают дисфункцию эндоте-
лия и играют существенную роль в патогенезе кардиомиопатии перенапряжения. Соответственно профилактика 
и медикаментозная терапия кардиомиопатии перенапряжения у спортсменов должна быть направлена на такие 
факторы, вызывающие эндотелиальную дисфункцию, как гипергомоцистеинемия, повышенный уровень цитокинов 
(ФНО-α и ИЛ-8) и  модифицированных окисленных липопротеинов.

Ключевые слова: спортсмены; кардиомиопатия перенапряжения; цитокины; гомоцистеин; липидный спектр.
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The cardiovascular system experiences the greatest stress when exercising. This leads to exhaustion and dysfunction of 
compensatory-adaptive mechanisms, forms a state of acute physical overstrain, increases the risk of cardiovascular disease. 
Endothelial dysfunction in athletes due to oxidative stress under high training loads. Risk factors include endothelial da mage 
hypercholesterolemia, hyperhomocysteinemia, elevated levels of cytokines. To clarify the Ethio-features overvoltage held 
definition of cardiomyopathy endothelium damage factors of sports athletes. Surveyed 112 people aged 17-25 years, boys 
1 level and candidates for master of sports. ECG signs of cardiomyopathy overvoltage on change trailing portion of ventricu-
lar complex alone and disrupt heart rhythm found in 36 (32%) athletes who entered the primary group. Group of comparison 
comprised 38 athletes without electrocardiographic signs of cardiomyopathy. Conducted definition damaging endothelium 
factors: homocysteine, cytokines IL-8, IL-4, TNF-α, lipid spectrum, including modified (oxidized) lipoproteins. Revealed in 
athletes with electrocardiographic signs of cardiomyopathy overexertion, an increase in low-density lipoprotein along 
with an increase in the level of homocysteon and anti-inflammatory cytokines, causing endothelial dysfunction, can play 
a significant role in the pathogenesis of cardiomyopathy overexertion. Accordingly, prevention and drug therapy of cardio-
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myopathy overexertion in athletes should be aimed at reducing the factors that cause endothelial dysfunction, namely, 
hyperhomocysteinemia, increase in the level of cytokines (TNF-α and IL-8) and modified oxidized lipoproteins.

Keywords: athletes; cardiomyopathy; cytokines; homocysteine; lipid spectrum.

АКТУА ЛЬНОСТЬ
Современный спорт высоких достижений вызы-

вает глубочайшие метаболические изменения всех 
органов и систем организма [1, 2, 7–9]. Наиболь-
шее значение в системе адаптации спортсменов 
к тренировочным нагрузкам имеет функциональ-
ное состояние сердечно-сосудистой системы.

Адаптивная реакция сердечно-сосудистой си-
стемы спортсменов определяется состоянием эн-
дотелиальной функции и уровнем ее молекулярной 
регуляции, обеспечивающих необходимый физио-
логический оптимум [2]. В последние годы все 
чаще появляются сообщения о развитии эндотели-
альной дисфункции у спортсменов под действием 
интенсивных тренировочных нагрузок [2, 6].

Увеличение кровотока и изменение гемодинами-
ки, ввозникающие во время интенсивных физиче-
ских нагрузок, могут стать стимулом для острых 
и хронических изменений сосудистой функции [15].

К факторам риска повреждения эндотелия 
относятся: гиперхолестеринемия, гипергомо-
цистеинемия, повышенный уровень цитокинов 
(интерлейкинов-1р и -8, фактора некроза опухоли 
альфа).

По данным Д.В. Чередниченко, М.Д. Дидур 
и В.Н. Лебедева (2013), нарушения липидного 
обмена у спортсменов могут сказываться негатив-
ным образом на процессах адаптации к условиям 
спортивной деятельности как организма в целом, 
так и сердечно-сосудистой системы в частности 
и вносят свой вклад в развитие кардиальной пато-
логии за счет ухудшения кислородного снабжения 
сосудистой стенки, а также микроциркуляции, что 
в условиях мышечной деятельности способствует 
ишемии миокарда [9].

У спортсменов под действием тренировочных 
нагрузок увеличивается количество свободных ра-
дикалов, которые могут окислять молекулы липо-
протеинов низкой плотности с образованием окис-
лительно-модифицированных липопротеинов [10]. 
Высокое содержание окислительно-модифици-
рованных липопротеинов (oxLDL) в кровотоке 
токсично для эндотелиоцитов, поскольку oxLDL 
способны индуцировать некроз и апоптоз эндо-
телиальных клеток, при этом oxLDL приводят 
к активации иммунокомпетентных клеток, сопро-
вождающейся аутосенсибилизацией и накоплением 
аутоантител в крови. Антитела, образуя иммунные 
комплексы с oxLDL, оказывают дополнительное 

повреждающее действие на эндотелий [4]. Окис-
ленные липопротеины низкой плотности являются 
одним из важнейших детерминантов эндотелиаль-
ной дисфункции при многих сердечно-сосудистых 
заболеваниях [11].

Нарушение цитокиновой активности играет 
существенную роль в метаболизме сосудистой 
системы и развитии хронического воспаления, 
обусловленного атеросклеротическим процессом. 
Дисбаланс цитокинов, в частности увеличение 
концентрации ИЛ-8, расценивается в качестве пре-
диктора кардиоваскулярных событий [3, 11]. В ис-
следовании Е.Ф. Джонаевой и др. (2012) доказано, 
что постишемическая реперфузия миокарда сопро-
вождается выделением цитокинов [5]. Установлена 
роль ФНО-α в прогрессировании миокардиальной 
дисфункции и кардиомегалии [7, 13].

И.Е. Смирнов, А.Г. Кучеренко, С.Д. Поляков и др. 
в 2015 г. получили данные об изменении содержания 
медиаторов эндотелиальной дисфункции при физиче-
ском перенапряжении миокарда у юных спортсменов 
путем количественного анализа содержания в крови 
ангиогенина, фактора роста эндотелия сосудов, гомо-
цистеина, эндотелина и оксида азота [8].

Дисфункция эндотелия признана универсаль-
ным механизмом, через который реализуется дей-
ствие всех факторов риска сердечно-сосудистых 
нарушений. Однако исследования эндотелиальной 
дисфункции и ее связи с адаптационными на-
рушениями сердца у высококвалифицированных 
спортсменов малочисленны [8] и в основном про-
водятся в циклических видах спорта, что обуслов-
лено более интенсивными и объемными трениро-
вочными нагрузками, направленными на развитие 
выносливости.

Цель исследования —  изучить роль повреждаю-
щих эндотелий факторов в патогенезе кардиомио-
патии перенапряжения у спортсменов.

МАТЕРИА Л И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИя
Кардиологическое обследование проводили 

на базе СПбГБУЗ «Городская Мариинская больница» 
(кафедра госпитальной терапии с курсом эндокри-
нологии ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государ-
ственный педиатрический медицинский университет 
Минздрава России), городского врачебно-физкуль-
турного диспансера и медсанчасти СПбГБОУ СПО 
«Училище олимпийского резерва № 1» на протяже-
нии 2015–2016 гг. у действующих спортсменов игро-
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вых видов спорта (волейбол, баскетбол, гандбол), сту-
дентов ФГБОУ ВО «Национальный государственный 
университет физической культуры, спорта и здоровья 
им. П.Ф. Лесгафта» и учащихся в училище олим-
пийского резерва № 1. Всего обследовано 112 юно-
шей в возрасте 17–25 лет, имеющих первый разряд 
и кандидаты в мастера спорта, на разных этапах 
годового тренировочного цикла. Электрокардиогра-
фические признаки кардиомиопатии перенапряжения 
выявлены у 36 (32 %) человек (20,4 ± 0,3 года) по из-
менению конечной части желудочкового комплекса 
в покое и нарушению ритма сердца. Данные спорт-
смены вошли в основную группу. Группу сравнения 
составили 38 человек (19,6 ± 0,25 года) без аритмий 
и электрокардиографических признаков кардиомио-
патии перенапряжения.

Работу проводили в соответствии со стандар-
тами Хельсинской декларации всемирной ассоци-
ации «Этические принципы проведения научных 
медицинских исследований с участием человека» 
с поправками 2000 г. и Правилами клинической 
практики в Российской Федерации 1.

Забор крови для исследований осуществляли 
в вакуумный контейнер из кубитальной вены по-
сле дня отдыха, утром, натощак перед трениров-
кой. Определяли повреждающие эндотелий факто-
ры: гомоцистеин, цитокины ИЛ-8, ФНО-α, ИЛ-4, 
липидный спектр, в том числе модифицированные 
(окисленные) липопротеины.

Гомоцистеин определяли иммуноферментным 
методом с использованием тест-системы Ахis-Shield 
США на ИФА-анализаторе Biotech (США). Уровень 
общего холестерина, триглицеридов, липопротеинов 
низкой плотности (ЛПНП), липопротеинов очень 

низкой плотности (ЛПОНП) липопротеинов высокой 
плотности (ЛПВП) вычисляли энзиматическим коло-
риметрическим методом. Коэффициент атерогенно-
сти (КА) рассчитывали по А.Н. Климову (отношение 
ЛПНП + ЛПОНП к ЛПВП). Уровень модифициро-
ванных окисленных липопротеинов (oxLDL) рас-
считывали с помощью автоматического коагуломе-
трического анализатора ACL 200 и диагностических 
наборов фирмы Instrumentation Laboratory (США).

Полученные данные были подвергнуты ма-
тематической обработке на персональном ком-
пьютере с помощью пакетов статистических 
программ Excel 2007, Statistica for Windows 5.0. 
Достоверность различий между средними вели-
чинами и их стандартными ошибками оценивали 
с помощью t-критерия Стьюдента. Статистически 
значимыми считали различия при р ≤ 0,05 (вероят-
ность различий больше 95 %).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИя И ОБСУЖДЕНИЕ
Обследование спортсменов игровых видов спор-

та проводили на протяжении двух лет. За этот пе-
риод выполнено электрокардиографическое обсле-
дование 112 спортсменов, из них кардиомиопатия 
перенапряжения выявлена у 36 (32 %) спортсменов. 
По данным электрокардиографии в 14,3 % случаев 
(16 спортсменов) установлено нарушение процессов 
реполяризации (НПР) 1-й степени, в 7 % (8 спорт-
сменов) —  НПР 2–3-й степеней и в 10,7 % случаев 
(12 спортсменов) выявлены нарушения ритма (экстра-
систолия и суправентрикулярные нарушения ритма).

Как показано в табл. 1, у спортсменов с кардио-
миопатией перенапряжения зарегистрировано стати-
стически значимое повышение уровня гомоцистеи-

Группы обследованных / Groups of pa-
tients examined

Гомоцистеин, 
мкмоль/л / Homocys-

teine, µmol/l

Цитокины / Cytokines
ФНО-α, пг/мл / 
TNF-α, pg/ml

ИЛ-8, пг/мл / 
IL-8, pg/ml

ИЛ-4, пг/мл / 
IL-4, pg/ml

Основная группа (КМПП), n = 36 /
Main group (CO), n = 36 10,5 ± 0,6 127,3 ± 34,7 26,5 ± 4,6 8,2 ± 1,9

Группа сравнения, n = 38 / 
Experimental group, n = 38 7,3 ± 0,5 19,3 ± 4,1 14,3 ± 2,2 12,5 ± 2,3

Статистическая значимость различия (t) / 
Student’s t-test

р ≤ 0,001
(4,1)

р ≤ 0,01
(3,1)

р ≤ 0,05
(2,4)

р > 0,05
(1,4)

Примечание. КМПП — кардиомиопатия перенапряжения. Note. CO — cardiomyopathy overstrain.

Таблица 1 / Table 1
Уровень гомоцистеина и цитокинов у спортсменов с кардиомиопатией перенапряжения и спортсменов без сердеч-
но-сосудистых нарушений
The level of homocysteine and cytokines in athletes with cardiomyopathy overstrain and athletes without cardiovascular 
disorders

1 Приказ Министерства здравоохранения РФ от 1 апреля 2016 г. № 200н «Об утверждении правил надлежащей клинической прак-
тики». Зарегистрировано в Минюсте РФ 23 августа 2016 г. Регистрационный № 43357. Доступен по: https://base.garant.ru/71473446/ 
(дата обращения: 07.01.2018).
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на (10,5 ± 0,6 относительно 7,3 ± 0,5 мкмоль/л при 
р ≤ 0,001) и увеличение провоспалительного цито-
кина ИЛ-8 (26,5 ± 4,6 относительно 14,3 ± 2,2 пг/мл 
при р ≤ 0,05) и ФНО-α (127,3 ± 34,7 относительно 
19,3 ± 4,1 пг/мл при р ≤ 0,01).

Увеличение концентрации ИЛ-8 в настоящее 
время расценивается в качестве предиктора кардио-
васкулярных событий [12], также имеются данные 
о роли ФНО-α («кахексина») в прогрессировании 
миокардиальной дисфункции и кардиомегалии [7].

Гомоцистеин, непосредственно повреждая вну-
треннюю артериальную выстилку, угнетает синтез 
оксида азота (NO) и сульфатированных гликоза-
миногликанов. Высокий уровень в плазме гомо-

цистеина признан фактором риска дисфункции 
эндотелия и, как следствие, сердечно-сосудистых 
заболеваний.

Показатели холестерина атерогенных фракций 
ЛПНП и ЛПОНП у спортсменов с кардиомиопати-
ей перенапряжения по сравнению со спортсменами 
без сердечно-сосудистых нарушений особенностей 
не имели. Также не установлено различий в со-
держании ЛПВП. Соответственно у спортсменов 
с кардиомиопатией перенапряжения не выявлено 
и повышения КА (табл. 2).

Уровень холестерина и триглицеридов в груп-
пах спортсменов также статистически значимых 
различий не имел (табл. 3).

Группы спортсменов / 
Groups of patients examined

ЛПВП  
(> 1,68 ммоль/л) / 

HDL  
(> 1,68 mmol/l)

Атерогенные фракции / 
Atherogenic fractions КА

(1,98–2,51) / 
AC

(1,98-2,51)

ЛПНП
(1,68–4,53 ммоль/л) / 

LDL
(1,68-4,53 mmol/l)

ЛПОНП
(0,6–1,1 ммоль/л) / 

VLDL
(0,6-1,1 mmol/l)

Основная группа (КМПП), n = 36 / 
Main group (CO), n = 36 1,73 ± 0,08 3,6 ± 0,32 0,44 ± 0,04 2,3 ± 0,15

Группа сравнения, n = 38 / 
Experimental group, n = 38 1,8 ± 0,1 3,3 ± 0,12 0,38 ± 0,03 2,0 ± 0,1

Статистическая значимость разли-
чий (t) / Student’s t-test

р > 0,05 
(0,6)

р > 0,05 
(0,9)

р > 0,05 
(1,2)

р > 0,05  
(1,6)

Примечание. ЛПВП — липопротеины высокой плотности; ЛПНП — липопротеины низкой плотности; ЛПОНП — липо-
протеины очень низкой плотности; КА — коэффициент атерогенности; КМПП — кардиомиопатия перенапряжения.
Notes. HDL – high density lipoprotein; LDL – low density lipoprotein; VLDL – very low density lipoproteins; AC – atherogenic 
coefficient.

Таблица 2 / Table 2
Уровень липопротеинов высокой и низкой плотности и их соотношение у спортсменов с кардиомиопатией перена-
пряжения и спортсменов без сердечно-сосудистых нарушений
The level of high and low density lipoproteins and their ratio in athletes with cardiomyopathy overstrain and athletes 
without cardiovascular disorders

Таблица 3 / Table 3
Уровень холестерина, триглицеридов и модифицированных окисленных липопротеинов у спортсменов с кардио-
миопатией перенапряжения и спортсменов без сердечно-сосудистых нарушений
The level of cholesterol, triglycerides and modified oxidized lipoproteins in athletes with cardiomyopathy overstrain and 
athletes without cardiovascular disorders

Группы спортсменов / 
Groups of patients examined

oxLDL
(200–2261 нг/мл) / 

oxLDL
(200-2261 ng/ml)

Холестерин  
(3,1–5,2 ммоль/л) /  

Cholesterol
(3,1-5,2 mmol/l)

Триглицериды
(0,45–1,82 ммоль/л) / 

Triglycerides
(0,45-1,82 mmol/l)

Основная группа (КМПП), n = 36 / 
Main group (CO), n = 36 1813,7 ± 355,2 4,1 ± 0,6 0,98 ± 0,11

Группа сравнения, n = 38 / 
Experimental group, n = 38 1322,3 ± 158,4 3,62 ± 0,3 0,73 ± 0,13

Статистическая значимость различий (t) / 
Student’s t-test

р > 0,05
(1,3)

р > 0,05
(0,72)

р > 0,05
(1,5)

Примечание. КМПП — кардиомиопатия перенапряжения; oxLDL — модифицированные окисленные липопротеины.
Note. CO — cardiomyopathy overstrain.
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Определение oxLDL показало их повышение 
до верхней границы нормы у спортсменов обеих 
групп, при этом у спортсменов основной группы 
их повышение было более выражено, но не име-
ло статистической значимости вследствие высокого 
разброса показателей (табл. 3).

В связи с этим нами проведен анализ показате-
лей oxLDL, выходящих за пределы референсного 
интервала в обеих группах спортсменов.

В группе спортсменов с кардиомиопатией 
перенапряжения повышение oxLDL за пределы 
референсного интервала установлено у 12 чело-
век (33 %), а в группе без сердечно-сосудистой 
патологии —  у 3 человек (7,9 %), что имеет стати-
стическую значимость при р ≤ 0,01 (t = 2,8). Таким 
образом, у спортсменов с кардиомиопатией пере-
напряжения чаще выявляется повышение уровня 
oxLDL. Окисленные липопротеины обладают ток-
сичностью для многих групп клеток, в частности 
для эндотелиоцитов, при этом антитела, образуя 
иммунные комплексы с oxLDL, оказывают допол-
нительное повреждающее действие [4, 14], играя 
существенную роль в патогенезе эндотелиальной 
дисфункции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
У спортсменов с электрокардиографически-

ми признаками кардиомиопатии перенапряжения 
повышение уровня ЛПНП наряду с повышени-
ем уровня гомоцистеона и противовоспалитель-
ных цитокинов вызывает дисфункцию эндотелия 
и может играть существенную роль в патогенезе 
кардиомиопатии перенапряжения. Соответственно 
профилактика и медикаментозная терапия кардио-
миопатии перенапряжения у спортсменов должна 
быть направлена на коррекцию факторов, вызы-
вающих эндотелиальную дисфункцию, а именно 
гипергомоцистеинемии, повышенного уровня ци-
токинов (ФНО-α и ИЛ-8) и модифицированных 
окисленных липопротеинов.
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В статье представлены данные об индукции метилнитрозомочевиной фокусов аберрантных крипт на фоне экс-
периментально измененного тиреоидного статуса у мышей и сопутствующих изменений микробиоты кишечника. 
Так как фокусы аберрантных крипт служат очевидной предпосылкой для дальней малигнизации в колоректальный 
рак, то индукция колоректального рака метилнитрозомочевиной является наиболее приемлемой моделью для 
исследования механизмов канцерогенеза. В работе были использованы мыши-самцы линии BALB/c, которые по-
лучали метилнитрозомочевину (МНМ) при сочетанном воздействии L-тироксина или пропилтиоурацила в течение 
24  недель. результаты исследования указывают, что частота возникновения фокусов аберрантных крипт (ФАК) 
была достоверно выше для группы животных, которые получали как МНМ, так и L-тироксин (38,9 ± 3,6 %). При этом 
частота возникновения ФАК на фоне гипертиреоидного статуса без воздействия МНМ также находилась на высо-
ком уровне (12,9 ± 4,2 %). При этом гипотиреоидный статус оказывал достоверно выраженное защитное влияние 
на эпителий кишечника при воздействии МНМ (16,1 ± 2,5 %). Обнаружено достоверное количественное снижение 
Lactobacillus spp. как в группах мышей, подвергавшихся воздействию МНМ, так и у животных на фоне гипертирео-
идного статуса. Обсуждаются механизмы, способствующие возникновению повышенной частоты ФАК в контексте 
гипер- и гипотиреоидного статуса. Сделан вывод, что повышенная частота возникновения фокусов аберрантных 
крипт и снижение представителей нормальной микробиоты ассоциированы с гипертиреозом, который модулируется 
введением метилнитрозомочевины.

Ключевые слова: метилнитрозомочевина; гипер- и гипотиреоз; фокусы аберрантных крипт; микробиота кишечника.
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prerequisite for long-range malignancy in colorectal cancer, the induction of colorectal cancer induced by nitrosomethylurea 
is the most appropriate model for investigating mechanisms of carcinogenesis. Male BALB / c male mice which were treated 
with nitrosomethylurea (NMU) for 24 weeks when also combined with L-thyroxin or propylthiouracil were used in the study. 
The results indicate that the incidence of aberrant crypt foci (FAC) was significantly higher for a group of animals which 
were treated with both NMU and L-thyroxin 38.9 ± 3.6%. At the same time the incidence of FAC with hyperthyroid status 
only without exposure to NMU was also high at 12.9 ± 4.2%. It was shown that the hypothyroid status had a significant 
protective effect on the intestinal epithelium when exposed to HMN – 16.1 ± 2.5%. A significant quantitative decrease 
in Lactobacillus spp. of microbiome was detected in groups of mice exposed not only to NMU, but also in animals with 
experimentally induced hyperthyroid status only. Mechanisms that contribute to the occurrence of an increased frequency 
of FAC in the context of hyper- and hypothyroid status are discussed. It was concluded that an increased incidence of foci 
of aberrant crypts and a decrease in the quantity of the normal microbiota are associated with hyperthyroid status which 
modulated upon administration of methylnitrosourea.

Keywords: nitrosomethylurea; hyper- and hypothyroid status; foci of aberrant crypts; microbiota of gut.

АКТУА ЛЬНОСТЬ

К настоящему времени индукция рака метил-
нитрозомочевиной (МНМ) является наиболее при-
емлемой моделью для исследования механизмов 
канцерогенеза, особенно рака прямой кишки. Как 
и при спорадически возникающем колоректальном 
раке у человека, по результатам эксперименталь-
ных исследований на животных можно провести 
аналогию появления у них в кишечнике морфо-
логических изменений, возникновения фокусов 
клеточной пролиферации эпителия и даже «кли-
нических» проявлений этого заболевания. Важ-
ная особенность МНМ в отличие от азоксимета-
на заключается в том, что МНМ не подвергается 
метаболической трансформации, что исключает 
определенные затруднения в интерпретации полу-
чаемых результатов [28]. Стадия возникновения 
фокусов аберрантных крипт (ФАК) предшествует 
этапу, на котором воздействие МНМ на кишеч-
ный эпителий может быть со всей очевидностью 
визуализировано гистологически [23]. К настоя-
щему времени доказано, что ФАК, прежде всего 
на молекулярном уровне, служат предпосылкой для 
дальней малигнизации в колоректальный рак и/или 
выступают серьезным фактором риска возникнове-
ния рака прямой кишки [29, 31]. К возникновению 
ФАК могут приводить разнообразные причины: 
семейный аденоматозный полипоз и наследствен-
ный неполипозный полипоз [15, 21], наследствен-
ная предрасположенность, то есть колоректальный 
рак у одного из родителей [16]. Также исследуется 
взаимосвязь между изменениями и активностью 
микробиома и его метаболома и возникновением 
рака прямой кишки [26]. Низкая частота возникно-
вения рака выявлена у пациентов, пораженных ги-
датидным эхинококкозом [10]. Не регистрируется 
колоректальный рак у пациентов с американским 
трипаносомозом [32]. В экспериментальной модели 
показано, что животные, у которых персистируют 
такие представители трансмиссивных протозойных 

агентов, как Trypanosoma cruzi, Toxoplasma gondii 
и Plasmodium yoelii, более устойчивы к опухолево-
му росту [13, 20, 27]. С другой стороны, имеются 
данные, указывающие, что пациенты, у которых 
персистируют Cryptosporidium spр., принадлежащие 
к группе Firmicutes, более подвержены колорек-
тальному раку [34]. Таким образом, очевидно, что 
микросимбиоценоз, находясь в тесной взаимосвязи 
с биотопом организма человека, формирует опре-
деленное состояние гомеостаза, зависящее не толь-
ко от макропартнера, но и, в частности, от каче-
ственного и количественного состава микробиоты 
(эубиоз/дисбиоз). Кишечный дисбиоз способству-
ет развитию, формированию и прогрессированию 
хронических воспалительных процессов в различ-
ных органах, в том числе воспалительных заболе-
ваний в ЖКТ [7]. В настоящее время установлено, 
что повышенная активность бактерий Yersinia spp. 
из группы Enterobacteriaceae и H. рylori из группы 
Proteobacteria тесно ассоциирована с патологией 
щитовидной железы [14]. А это, в свою очередь, 
может привести к опухолям различных локализа-
ций. Выявлена причинно-следственная связь между 
изменением состава микробиома у женщин и воз-
никновением у них рака молочной железы [17]. 
Нанопептиды гипоталамического происхождения, 
будучи филогенетически более древними, обес-
печивают тканям различного генеза реализацию 
их компенсаторных и приспособительных свойств 
при разнообразных воздействиях как на макроор-
ганизм, так и на микробиом [9]. Так, например, 
установлен факт синергидного действия окситоци-
на с рядом антибактериальных препаратов in vitro 
и при лечении сепсиса у мышей, вызванного бакте-
риями из группы Actinobacteria микробиома. К на-
стоящему времени это позволило перейти к кли-
нической апробации сочетанного использования 
антибиотиков с окситоцином при лечении гнойно-
воспалительных заболеваний [33]. Показано, что 
эрадикационная фармакотерапия H. рylori, которая 
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принадлежит к группе Proteobacteria, более эффек-
тивна при сочетании с применением L-тироксина 
для парентерального введения [30]. Выявлена от-
рицательная взаимосвязь между уровнем тире-
оидных гормонов у новорожденных с сепсисом 
и летальным исходом, возможно, вследствие того, 
что микробиом тонкого кишечника может активно 
влиять на уровень тиреоидных гормонов организ-
ма [24, 25].

Целью исследования было оценить влияние экс-
периментально измененного тиреоидного статуса 
на формирование ФАК, индуцируемого МНМ, 
и микробиоту кишечника.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИя
В работе было использовано 100 мышей (♂) ли-

нии BALB/c массой 20 г (питомник «Рапполово» 
Ленинградской области), которых на протяжении 
эксперимента содержали в стандартных условиях 1.

Животные были поделены на шесть групп 
(табл. 1). Группу контроля составило десять 
животных (группа 1); десять животных полу-
чали только МНМ (группа 2); 20 животных —  
МНМ + L-тироксин (группа 3) и 20 животных —  
МНМ + ПТУ (пропилтиоурацил) (группа 4). 
Кроме того, были сформированы еще две груп-
пы по 20 животных без применения МНМ, одна 

1 Санитарно-эпидемиологические правила СП 2.2.1.3218-14 
«Санитарно-эпидемиологические требования к устройству, 
оборудованию и содержанию экспериментально-биологических 
клиник (вивариев)», утвержденные постановлением Главного 
государственного санитарного врача Российской Федерации от 
29 августа 2014 г. № 51 (зарегистрировано Министерством юсти-
ции Российской Федерации 31 октября 2014 г., № 34547).

из которых получала только L-тироксин (груп-
па 5), а другая —  только ПТУ (группа 6). Таким 
образом, чтобы достичь гипертиреоидного состо-
яния использовали L-тироксин в концентрации 
0,01 %, а чтобы достичь гипотиреоидного состоя-
ния —  ПТУ в концентрации 0,5 %. Оба вещества 
добавляли в поилки. Для экспозиции животных 
к МНМ применяли метод ректального введения, 
при котором с помощью гибкого пластикового 
зонда МНМ доставляли в прямую кишку в кон-
центрации 0,8 % [8]. Процедуру повторяли 1 раз 
в неделю в течение четырех недель. Глубина вве-
дения ректального зонда составляла около 1 см 
(рис. 1).

Вещество / 
Substance

Группа / Groups
Первая / 

1st
Вторая / 

2nd
Третья / 

3rd
Четвертая / 

4th
Пятая / 

5th
Шестая / 

6th

– 10 – – – – –
МНМ / NMU – 10 – – – –
МНМ + L-тироксин / 
NMU + L-thyroxin – – 20 – – –

МНМ + ПТУ / 
NMU + PTU – – – 20 – –

L-тироксин / 
L-thyroxin – – – – 20 –

ПТУ / PTU – – – – – 20
Примечание. МНМ — метилнитрозомочевина; ПТУ — пропилтиоурацил.
Note. The group 1 – control; the group 2 – NMU; the group 3 – NMU + L-thyroxin; the group 4 – NMU + PTU; the group 5 – 
L-thyroxin; the group 6 – PTU.

Таблица 1 / Table 1
распределение животных по экспериментальным группам и применяемым к ним фармакологическим средствам 
(веществам)
The distribution of mice is due to experimental groups and administered pharmacological substances

Рис. 1. Введение нитрозометилмочевины ректальным кате-
тером

Fig. 1. Administration of methylnitrosourea by rectal catheter 
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Фокусы аберрантных крипт регистрировали 
по следующей схеме: животных из всех групп, 
включая контроль, подвергали цервикальной 
дислокации на 20-й неделе эксперимента. Да-
лее ex tempo выделяли кишечник, промывали 
фосфатно-солевым буфером ФСБ для освобож-
дения от каловых масс, выделяли прямую киш-
ку с прилежащим участком, вырезали, разрезали 
продольно и слизистой оболочкой вверх помеща-
ли на предметное стекло. Далее наносили 0,2 % 
раствор метиленового синего, приготовленного 
на ФСБ, и регистрировали ФАК на световом ми-
кроскопе при увеличении ×400 (об. 10, ок. 40). 
Подсчитывали частоту ФАК для каждого живот-
ного и выражали в процентах. Статистическую 
обработку результатов проводили по t-критерию 
Стьюдента.

Для анализа микробиоты кишечника в нача-
ле эксперимента и перед выведением животных 
из эксперимента от каждой группы животных 
собирали фекалии, после чего анализировали 
количественный состав микробиоты. Для выде-
ления ДНК в пробирку объемом 2 мл помеща-
ли 0,2 г фекалий. Добавляли равное по объему 
количество шариков диаметром 0,1 мм (BioSpec, 
США), 350 мкл раствора А (натрий-фосфатный 
буфер —  20 мМ, изотиоцианат гуанидина —  
240 мМ; рН 7,0), 350 мкл раствора Б (Трис-HСl —  
500 мМ, SDS —  1 % по массе к объему; рН 7,0) 
и 400 мкл смеси фенол–хлороформ. Пробирку 
помещали в гомогенизатор (Bertin Technologies) 
и разрушали образец в течение 10–15 мин. Затем 
центрифугировали при 10 000–15 000 об. в течение 
5 мин. Водную фазу отбирали, добавляли 400 мкл 
хлороформа, интенсивно встряхивали 1–3 мин, 
центрифугировали так же, как на предыдущей 
стадии, отбирали водную фазу. К неочищенному 
экстракту ДНК добавляли один объем изопро-
пилового спирта, интенсивно встряхивали, цен-
трифугировали, промывали 70 % этанолом, слег-
ка подсушивали на воздухе и растворяли осадок 
при 65 °С в течение 15 мин в 100 мкл воды. Для 
очистки ДНК от примесей проводили электрофо-
рез в 1 % агарозе (0,5× ТАЕ-буфер). Вырезанный 
блок, содержащий ДНК, помещали в пробирку 
типа эппендорф (1,5 мл), добавляли два объема 
раствора В (изотиоцианат гуанидина — 3 М, Трис-
HСl —  20 мМ, Тритон Х-100 — 20 мг/мл; рН 7,0) 
и инкубировали при 65 ºС до полного растворения 
блока. К раствору добавляли 20 мкл раствора Г 
(раствор В с добавлением тонкодисперсной окиси 
кремния, 40 мг/мл), перемешивали и инкубиро-
вали 5 мин при комнатной температуре, перио-
дически встряхивая. Затем центрифугировали при 

максимальной скорости, полностью убирали су-
пернатант, осадок суспендировали в 200 мкл рас-
твора Д (этанол —  25 %, изопропанол —  25 %, 
NaCl —  100 мМ, Трис-HСl —  10 мМ; рН 7,0), 
центрифугировали, полностью отбирали суперна-
тант, осадок ресуспендировали в этаноле, опять 
центрифугировали и полностью удаляли суперна-
тант. Осадок подсушивали на воздухе в течение 
15 мин, добавляли 50 мкл элюирующего буфера 
(Трис-HСl —  10 мМ, EDTA —  1 мМ; рН 8,0) 
и элюировали на вортексе в течение 20–30 мин. 
После этого образцы центрифугировали и отбира-
ли супернатант, избегая попадания окиси кремния 
в очищенный препарат ДНК. При конструирова-
нии и секвенировании ампликонных биб лиотек 
очищенный препарат ДНК (по 10–15 нг) ис-
пользовали в качестве матрицы в реакции 
ПЦР (температурный профиль: 94 °С —  30 с, 
56 °С —  30 с, 72 °С —  60 с; всего 25 циклов) 
с добавлением полимеразы Encyclo («Евроген», 
Россия) и универсальных праймеров к вари-
абельному участка гена V3 гена Lactobacillus 
3 5 7 f  ( C C TA C G G G A G G C A G C A G )  и  5 1 9 r 
(ATTACCGCGGCKGCTGG).

РЕЗУЛЬТАТЫ
В среднем масса животных по группам к мо-

менту выведения из эксперимента достоверно 
не отличалась и составляла в среднем 22 г. Как 
следует из полученных результатов (см. табл. 2), 
частота ФАК была наиболее высокой в группе жи-
вотных, получавших как МНМ, так и L-тироксин. 
Было выявлено достоверное отличие по отноше-
нию ко всем исследуемым группам: по отноше-
нию к группам 1, 3, 4, 5 и 6 при р < 0,001, тогда 
как по отношению к группе 2, животные которой 
получали только МНМ, различия были зарегистри-
рованы и значимы при р < 0,01. При этом груп-
па контроля и группа, которая получала антигор-
мональный препарат, не отличались достоверно 
по частоте возникновения ФАК. Интересно отме-
тить, что группа, которая получала МНМ и ПТУ, 
также достоверно не отличалась по частоте ФАК 
от группы, получавшей только гормональный 
препарат. Причем у отдельных животных первой, 
контрольной группы, которые не получали ника-
ких субстанций, также присутствовали единичные 
ФАК в слизистой оболочке прямой кишки (рис. 2). 
Такие же наблюдения были сделаны для остальных 
групп мышей. Напротив, в слизистой прямой киш-
ки у ряда мышей из группы 3 в единичных случа-
ях регистрировались множественные ФАК (рис. 3). 
Как правило, размер ФАК варьировал в пределах 
0,1–0,3 мм.
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Группы / 
Control

Вещества / Substances

Контроль / 
Control

МНМ / 
NMU

МНМ + 
L-тироксин / 

NMU + L-
thyroxin

МНМ + ПТУ / 
NMU + PTU

L-тироксин / 
L-thyroxin

ПТУ / 
PTU

Первая /  
1st 3,1 ± 1,5 – – – – –

Вторая /  
2nd – 25,3 ± 4,8 – – – –

Третья /  
3rd – – 38,9 ± 3,6 – – –

Четвертая /  
4th – – – 16,1 ± 2,5 – –

Пятая /  
5th – – – – 12,9 ± 4,2 –

Шестая /  
6th – – – – – 2,8 ± 0,9

Примечание. МНМ — метилнитрозомочевина; ПТУ — пропилтиоурацил.
Note. NMU – methylnitrosourea, PTU – propylthiouracyli.

Таблица 2 / Table 2
Частота фокусов аберрантных крипт (%) в слизистой прямой кишки
The frequency of foci of aberrant crypts (%) in rectal mucosa

Рис. 2. Фокусы аберрантных крипт в слизистой прямой кишки: а — нормальная слизистая; b, c, d — фокусы аберрантных 
крипт указаны стрелками. Увеличение ×400 

Fig. 2. Foci of aberrant crypts in rectal mucosa: а – normal rectal mucosa; b, c, d – foci of aberrant crypts indicated by arrows. 
Magnification ×400

a

c

b

d

Рис. 3. Множественные фокусы аберрантных крипт в слизистой прямой кишки 
мыши, получавшей МНМ и L-тироксин. Увеличение ×400

Fig. 3. Multiple foci of aberrant crypts in rectal mucosa of mice administered to 
methylnitrosourea and L-thyroxin. Magnification ×400
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Результаты анализа микробиоты кишечника 
исследуемых животных показывают, что к нача-
лу эксперимента количественный показатель вида 
Lactobacillus соответствовал норме [19]. Посколь-
ку группа 6 показала соответствие группе 1 как 
до начала эксперимента, так и по его окончании, 
то результаты не приведены. После воздействия 
субстанций в количественном распределении 
бактерий вида Lactobacillus (Lactobacillus spp.) 
в кишечнике мышей произошли определен-
ные изменения (рис. 4, 5). Было зарегистриро-
вано существенное количественное снижение 
Lactobacillus spp. в группах 2, 3 и 5 не только 
по отношению к контролю, но к остальным груп-
пам (p < 0,05). Интересно отметить, что между 
остальными группами по количественному изме-
нению Lactobacillus spp. в кишечнике исследуе-
мых мышей достоверных различий обнаружить 
не удалось.

ОБСУ Ж ДЕНИЕ
Ранее нами было показано, что гипертиреоид-

ное состояние является фактором риска для раз-
вития опухоли молочной железы в эксперименте. 
Так, на мышах линии C3H-A было выявлено, что 
при экспериментально измененном тиреоидном 
статусе в группе самок, получавших L-тироксин, 
частота возникновения опухоли молочной желе-
зы была выше, а выживаемость ниже. При этом 
в группе животных, получавших пропилтиоура-
цил, частота возникновения опухоли молочной 

железы была даже ниже, чем в контроле, хотя 
значимых различий обнаружено не было [4]. 
К настоящему времени уже получено достаточ-
ное количество убедительных данных, свиде-
тельствующих, что гипертиреоидное состояние 
служит фактором риска у женщин для развития 
не только рака молочной железы, но и яични-
ка [1, 3, 5]. Поэтому гипертиреоз можно уверенно 
использовать как прогностический маркер в он-
кологической клинике [2]. В нашем исследовании 
было продемонстрировано, что при гипертирео-
идном статусе частота ФАК достоверно выше как 
по сравнению с контролем, так и по сравнению 
с группой мышей, получавших ПТУ (см. табл. 2). 
Это согласуется с данными проспективного ис-
следования пациентов с гипертиреозом. У таких 
пациентов наблюдалась тенденция к более высо-
кому риску возникновения колоректального рака 
по сравнению с пациентами, у которых уровень 
тиреоидных гормонов был в норме. В данном 
исследовании было установлено, что гипотирео-
идное состояние обусловливает антиопухолевый 
эффект [18]. Воздействие МНМ на фоне при-
ема ПТУ существенно снижало частоту ФАК 
по сравнению, прежде всего, с группой, полу-
чавшей как МНМ, так и L-тироксин, где частота 
ФАК была наиболее высокой (см. результаты). 
Это говорит о защитном влиянии гипотиреоид-
ного состояния на частоту возникновения ФАК, 
а возможно, на возникновение впоследствии 
и колоректального рака. Несмотря на достиг-

Рис. 4. Тотальная ДНК. М — маркер; 1 — группа 1; 2 — груп-
па 2; 3 — группа 3; 4 — группа 4; 5 — группа 5

Fig. 4. Total DNA. M – marker; 1 – group 1; 2 – group 2; 3 –  
group 3; 4 – group 4; 5 – group 5

Рис. 5. Полимеразная цепная реакция. М — маркер; 1 — группа 1; 
2 — группа 2; 3 — группа 3; 4 — группа 4; 5 — группа 5

Fig. 5. PCR. M – marker; 1 – group 1; 2 – group 2; 3 – group 3; 
4 – group 4; 5 – group 5

M 1 2 3 4 5

M 1 2 3 4 5
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нутые успехи в изучении механизмов, которые 
приводят к данной патологии, занимающей одно 
из ведущих мест в смертности от онкологиче-
ских заболеваний, многое остается неясным. 
Обнаружены ассоциации между риском возник-
новения колоректального рака и определенными 
изменениями микробиома [35]. Так, например, 
при анализе микробиома у крыс с высокой часто-
той ФАК были выявлены достоверные изменения 
в составе микробиома по сравнению с крысами, 
у которых частота ФАК соответствовала рефе-
ренсным значениям. В группе с высокой часто-
той возникновения ФАК отмечалась тенденция 
к снижению Lactobacillus spp. [36]. Полученные 
в нашем исследовании результаты о снижении 
количества Lactobacillus spp., которые являют-
ся представителями нормальной микрофлоры 
кишечника [6], могут указывать на защитное 
влияние Lactobacillus spp. по отношению к эпи-
телию кишечника посредством метаболома [12]. 
Тогда как повышенный уровень тиреоидных 
гормонов и самой МНМ может обусловливать 
снижение количества, а возможно, и изменение 
качественного состава Lactobacillus spp. микро-
биома, как, впрочем, и других представителей 
нормальной микрофлоры и способствовать воз-
никновению ФАК, а в дальнейшем и собствен-
но колоректального рака [11]. В эксперименте 
было установлено, что использование пробио-
тика на основе Lactobacillus spp. (Lactobacillus 
acidophilus и Lactobacillus rhamnosus) существен-
но снижало риск возникновения ФАК у мы-
шей [22].

ВЫВОДЫ
Повышенная частота возникновения фокусов 

аберрантных крипт и уменьшение количества 
представителей нормальной микробиоты ассоции-
ровано с гипертиреозом, который модулируется 
введением метилнитрозомочевины.
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показатель гемоглобина ретикулоцитов в Диагностике 
железоДефицитных состояний у Детей
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Дефицит железа является одним из самых распространенных микроэлементозов, особенно в растущем организме. 
Диагностика ранней стадии дефицита железа у детей необходима для своевременного лечения. Вызывает сложности 
диагностика дефицита железа при наличии сопутствующих заболеваний, при которых биохимические показатели об-
мена железа могут оказаться недостаточно информативными: уровень сывороточного железа может быть сниженным 
вследствие «синдрома депонирования» под действием провоспалительных цитокинов. В этой связи показатель гемо-
глобина в ретикулоцитах (Ret-Hb) может оказаться полезным, поскольку позволяет наиболее рано выявить истинный 
дефицит железа и не зависит от сопутствующей патологии, как следует из данных литературы. В  работе определяли 
Ret-Hb в структуре клинического анализа крови на гематологическом анализаторе Sysmex XT-4000 (япония) у 17 детей 
1–18 лет с абсолютным дефицитом железа в виде латентного дефицита у 3 детей и микроцитарной гипохромной анемии 
в легкой и среднетяжелой формах у 14 детей. У всех показатель оказался сниженным в среднем до 21,4 ± 4,5 пг, при 
норме, по данным литературы, не менее 28 пг. Через две недели лечения при наметившейся тенденции к повышению 
других показателей клинического анализа крови Ret-Hb повысился до 24,7 пг. результаты наблюдения позволяют рассма-
тривать показатель Ret-Hb при дефиците железа у детей как информативный, экономичный и доступный, не требующий 
дополнительного объема крови. Для изучения его динамики в процессе лечения необходимы дальнейшие исследования.

Ключевые слова: дефицит железа; дети; ретикулоциты.
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Iron deficiency is one of the most widely spread types of microelementosis, especially in a growing organism. It is es-
sential to diagnose iron deficiency at an early stage in order to start treatment timely. Diagnostics of iron deficiency can 
be complicated by concomitant diseases that distort biochemical parameters of iron metabolism, thus making them not 
informative enough. In this connection, hemoglobin count in reticulocytes (Ret-Hb) may be a useful indicator because it 
helps to diagnose true iron deficiency at earliest stages and does not depend on concomitant conditions, which is described 
in reference sources. During the research, Ret-Hb was detected in the structure of blood hematology test performed on 
the hematology analyzer XT-4000 (Japan) in 17 children aged 1-18 with absolute iron deficiency; three of these children 
had absolute iron deficiency manifested as latent deficiency, and 14 children had hypochromic microcytic anemia of mild 
or medium severity. The parameter was below the normal limit (the average count was 21.4 ± 4.5 pg), while the normal 
limit is 28 pg, according to the reference sources. After two weeks of treatment, Ret-Hb increased up to 24.7 pg; at the 
same time, other parameters of the blood hematology test also showed an upward trend. The results of our research have 
demonstrated that Ret-Hb may be regarded as an informative, economical and affordable diagnostic parameter that does 
not require collection of additional blood samples. Its dynamics during treatment should be investigated further.

Keywords: iron deficiency; children; reticulocytes.

Doi: 10.17816/PED9673-76

Результаты многолетнего изучения проблемы 
дефицита железа у детей свидетельствуют о су-
щественном прогрессе в профилактике и лечении 

железодефицитных состояний (ЖДС) [5–7]. Несмо-
тря на это, интерес к данной проблеме сохраняет-
ся, что обусловлено рядом объективных факторов. 
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гностики. Одним из дополнительных лабораторных 
показателей, который способен помочь с уточнени-
ем диагностики ЖДС в этих случаях, может слу-
жить уровень гемоглобина в ретикулоцитах.

Цель настоящей работы состояла в изучении 
показателя гемоглобина в ретикулоцитах (Ret-Нb) 
у детей с ЖДС.

Объектом исследования были 17 детей в воз-
расте от 1 года до 18 лет, находившихся на обсле-
довании в консультативно-диагностическом центре 
для детей. Наибольшее число детей (8 человек) 
было в возрасте до 3 лет, подростков в возрас-
те 13–18 лет было 7 человек и двое детей имели 
возраст 3–5 лет. Возрастное распределение детей 
с ЖДС соответствует данным литературы [5, 7, 10]. 
Всем детям был выполнен клинический анализ кро-
ви до начала ферротерапии на гематологическом 
анализаторе Sysmex XT-4000 (Япония) с обязатель-
ной оценкой мазка крови врачом-морфологом. На-
личие ЖДС было подтверждено биохимическим 
анализом крови: снижение показателей ферритина 
сыворотки, сывороточного железа, коэффициента 
насыщения и повышение общей железосвязываю-
щей способности (анализатор Cobas 6000 Roche, 
Швейцария). На момент первичного обследования 
признаков острой патологии, обострений хрониче-
ских очагов инфекции не отмечалось.

По совокупности данных ЛДЖ имел место 
у троих детей, анемия легкой степени тяжести —  
у десяти детей, средней степени тяжести —  у че-
тырех детей. Уровень гемоглобина колебался в пре-
делах 73–118 г/л, в среднем составил 98,4 ± 0,4 г/л 
(табл. 1).

Количество эритроцитов в анализе крови коле-
балось в пределах 3,9–5,9 ∙ 1012/л, в среднем со-
ставляло 5,0 ± 0,4 ∙ 1012/л, то есть практически 
находилось в пределах нормы. У всех детей отме-
чено состояние микроцитоза —  МСV 49,3–79 фл 
(в среднем —  64,9 ± 5,7 фл) и гипохромии —  МСН 
13,2–24,7 пг (в среднем —  20,5 ± 2,5 пг). Количество 
ретикулоцитов (Rt), составляющее в норме, по дан-
ным литературы, 0,95 ± 0,36 % [12] (по нормативам 
гематологического анализатора —  0,2–2 %), коле-
балось у наших пациентов в пределах 0,42–1,8 %, 
но в среднем соответствовало норме —  0,99 ± 0,27 %, 
что указывало на регенераторный характер анемии. 
Показатель Ret-Нb, по данным большинства авторов, 

Показатель / 
Indicator M ± m

Нb (г/л)  
(g/l)

Эр (×1012/л) /  
Er (×1012/l)

MCV
(фл) / (fl) MCH (пг) / (pg) Rt (%) Ret-Hb (пг) /

(pg)
n = 17 98,4 ± 10,4 5,0 ± 0,4 64,9 ± 5,7 20,5 ± 2,5 0,99 ± 0,27 21,4 ± 4,5

Таблица 1 / Table 1
Показатели эритроцитов, ретикулоцитов и гемоглобина у детей с железодефицитными анемиями
Indicators of erythrocytes, reticulocytes and hemoglobin in children with iron deficiency

Одним из них является необходимость обнаруже-
ния дефицита железа в растущем организме в воз-
можно более ранние сроки, поскольку известно, 
что именно этот вид микроэлементоза сопрово-
ждается разнообразными нарушениями не только 
со стороны крови, но и со стороны нервной систе-
мы, органов пищеварения, иммунитета, мышечной 
и костной ткани и др. [8, 9, 11, 13]. Известно, что 
в структуре железодефицитных состояний боль-
шую долю (до 70 %) занимает латентный дефи-
цит железа (ЛДЖ), тогда как собственно железо-
дефицитная анемия составляет лишь около 30 %. 
К ЖДС предрасполагает, в частности, склонность 
к повышенной кровоточивости, выявляемая в дет-
ском возрасте с большой частотой. Значительная 
продолжительность жизни эритроцитов (120 дней) 
ограничивает диагностическую ценность эритро-
цитарных показателей в анализе крови на ранних 
стадиях дефицита железа [1, 2]. Ретикулоциты со-
зревают и поступают в кровь быстрее, чем зрелые 
эритроциты, несут в себе гемоглобин, образовав-
шийся в течение последних 60 часов, и продол-
жают накапливать его в течение последующих 
1–2 суток [4, 10, 16, 17]. Таким образом, именно 
ретикулоциты содержат самую свежую информа-
цию о наличии и доступности железа в эритро-
не. В свою очередь, диагностика ЛДЖ должна 
опираться на критерии, дающие информацию еще 
до возникновения клинических проявлений анеми-
ческого синдрома и гипохромной микроцитарной 
анемии в клиническом анализе крови [10, 14]. Та-
ким показателем может служить уровень гемогло-
бина в ретикулоцитах [3].

Другая причина, побуждающая к поиску до-
полнительных критериев в диагностике ЖДС, 
заключается в сложности оценки лабораторных 
показателей железистого обмена при наличии со-
путствующих заболеваний, процессов воспаления, 
интоксикации, иммунных нарушений [15]. На-
блюдающееся в этих случаях повышение уровня 
ферритина сыворотки, как белка острой фазы вос-
паления, может маскировать его исходно снижен-
ный уровень, указывающий на дефицит железа 
в депо. Обнаруживаемая при этом сидеропения 
свидетельствует о функциональном дефиците же-
леза и о синдроме депонирования [6, 7], в то время 
как абсолютное ЖДС требует других методов диа-
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как и в нормативах гематологического анализатора 
(28–39 пг), должен составлять не менее 28 пг при до-
статочной доступности железа в эритроне. У обсле-
дованных детей лишь в двух случаях он находился 
у нижней границы нормы —  30,2 пг, у остальных 
был снижен и составил в среднем 21,4 ± 4,5 пг.

В динамике через две недели на фоне лечения 
препаратами железа в виде мальтофера или фер-
румлека в дозе, соответствующей тяжести ЖДС, 
были проанализированы показатели клинического 
анализа крови у десяти детей. Общее состояние 
улучшилось у всех детей. У 5 из 10 детей уровень 
гемоглобина оставался без динамики, у остальных 
5 детей повысился на 4–5 г/л. Количество ретику-
лоцитов увеличилось у всех детей, хотя отчетли-
вого ретикулоцитарного криза отмечено не было, 
и лишь у двоих детей оно превысило 2 %. Средний 
показатель ретикулоцитов тем не менее увеличился 
с 0,99 до 1,52 %. Наиболее значимым в ранние сро-
ки от начала лечения было повышение показателя 
Ret-Нb, наблюдавшееся в разной степени у всех де-
тей и увеличившееся в динамике с 21,4 до 24,7 пг. 
Возможно, повышение данного показателя было бо-
лее выраженным при его определении в несколько 
более поздние сроки: через 16–18 дней от начала 
лечения, как это рекомендовано другими авторами.

Результаты исследования Ret-Нb у детей соответ-
ствуют существующим представлениям о данном по-
казателе как раннем маркере дефицита железа в эри-
троне, имеющем высокую чувствительность (93,3 %) 
и специфичность до 83,2 % в диагностике железоде-
фицитного эритропоэза [1]. Будучи представленным 
в структуре клинического анализа крови, выполнен-
ного на гематологическом анализаторе, данный по-
казатель является доступным и экономичным, а его 
интерпретация и использование требуют лишь необ-
ходимого уровня подготовки специалистов. Немного-
численность наблюдений не позволяет делать выводы 
об информативности показателя Ret-Нb в динамике 
лечения в ближайшие и отдаленные сроки, поэтому 
необходимы дальнейшие исследования. Однако соз-
дается впечатление о его более убедительной поло-
жительной динамике по сравнению с увеличением 
числа ретикулоцитов. Ориентироваться на повыше-
ние уровня гемоглобина в ранние сроки лечения, как 
известно, не рекомендуется, исходя из сроков жизни 
эритроцитов и времени насыщения новых зрелых 
клеток гемоглобином в эритроне.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Снижение содержания гемоглобина в ретикулоци-

тах, определяемое в структуре клинического анализа 
крови, может быть использовано для ранней диагно-
стики синдрома абсолютного дефицита железа при 

различной тяжести ЖДС у детей, в том числе для 
диагностики ЛДЖ у детей раннего возраста. Иссле-
дование данного показателя в динамике может дать 
более точное представление об эффективности вклю-
чения железа в гемоглобин по сравнению с другими 
показателями клинического анализа крови —  уров-
нем гемоглобина, числом эритроцитов и ретикуло-
цитов, хотя сроки такого анализа по отношению 
к продолжительности начатого лечения нуждаются 
в уточнении на основе большего числа наблюдений. 
Определение показателя Ret-Нb может оказаться по-
лезным при наличии у пациента с ЖДС хронических 
очагов инфекции и/или при возникновении частых 
повторных заболеваний. Так как тест входит в струк-
туру клинического анализа крови на гематологиче-
ском анализаторе, он не требует дополнительных 
количеств крови и экономических затрат.
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вэб-мононуклеоз на госпитальном этапе: клиническая 
характеристика и этиотропная терапия у Детей различного 
возраста
© В.Н. Тимченко, С.Л. Баннова, Н.В. Павлова, е.Б. Павлова, Т.А. Каплина, А.В. Федорова, 
О.В. Булина, А.Л. Балашов, Ж.-К. Хакизимана
ФгБоУ Во «Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет» Минздрава России
Для цитирования: Тимченко В.Н., Баннова С.Л., Павлова Н.В., и др. ВЭБ-мононуклеоз на госпитальном этапе: клиническая 
характеристика и этиотропная терапия у детей различного возраста // Педиатр. – 2018. – Т. 9. – № 6. – С. 77–82. doi: 10.17816/
PED9677-82

Поступила: 04.10.2018 одобрена: 05.12.2018 Принята к печати: 21.12.2018

ВЭБ-мононуклеоз — актуальная инфекция детского возраста. Нами проанализировано 764 медицинские карты стацио-
нарных больных с ВЭБ-мононуклеозом. Сформированы две группы: I группу (младшего возраста) составили 411 человек 
(от 1 года до 7 лет), II группу (школьного возраста) — 353 человека (от 7 до 17 лет). В I группе преобладали мальчики, 
пик госпитализации приходился на весенний период, во II группе — девочки, подъем госпитализации отмечен в зимний 
период. Преобладали среднетяжелые формы болезни — 684 человека (89,5 %). Тяжелые формы болезни превалировали 
у детей II группы. В I группе заболевание начиналось остро, а во II группе  — подостро. В обеих группах наблюдался 
весь синдромокомплекс ВЭБ-мононуклеоза: лихорадка, интоксикация, острый тонзиллит, лимфаденопатия. Поражение 
носоглотки и гепатоспленомегалии чаще встречалось в I группе. При этом увеличение размеров печени и селезенки 
было до 2 см в зависимости от возрастной нормы. В биохимическом анализе крови выявлено повышение активно-
сти АЛТ с одинаковой частотой в обеих возрастных группах. В I группе наблюдалась умеренная активность АЛТ, во 
II группе  — более значительная. В клиническом анализе крови у большинства больных в обеих возрастных группах 
регистрировали лейкоцитоз. Лимфоцитоз чаще встречался у детей I группы. Моноцитоз чаще фиксировали у детей 
II группы. Повышенная СОЭ отмечалась в обеих группах с одинаковой частотой. Атипичные мононуклеары у детей 
I  группы появлялись на первой, а в старшей группе — на второй неделе болезни. Для диагностики ВЭБ-мононуклеоза 
был использован комплекс лабораторных методов. У 100 % детей, получавших виферон, наблюдалось существенное 
уменьшение длительности лихорадки, интоксикации, острого тонзиллита, лимфаденопатии, аденоидита, гепатомегалии, 
спленомегалии и сокращение длительности пребывания в стационаре.

Ключевые слова: вирус Эпштейна – Барр; ВЭБ-мононуклеоз; младшие дети; школьники; рекомбинантный интерфе-
рон; виферон.

Veb-mononucleosis in chilDren at the hospital stage in moDern  
conDitions
© V.N. Timchenko, S.L. Bannova, N.V. Pavlova, E.B. Pavlova, T.A. Kaplina, A.V. Fedorova, 
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St. Petersburg State Pediatric Medical University, Ministry of Healthcare of the russian Federation, russia
For citation: Timchenko VN, Bannova SL, Pavlova NV, et al. VEB-mononucleosis in children at the hospital stage in modern conditions. 
Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(6):77-82. doi: 10.17816/PED9677-82
received: 04.10.2018 revised: 05.12.2018 accepted: 21.12.2018

VEB-mononucleosis is an actual infection of childhood. We analyzed 764 medical records of inpatients with VEB mono-
nucleosis. Two groups of patients were formed: group I (young age) was 411 people (from 1 to 7 years), group II (school age) 
353 people (from 7 to 17 years). In the I group, boys predominated, the peak of the disease occurred in the spring period, 
in group II – girls, the incidence of the incidence was noted in the winter. In both groups, moderate forms of the disease 
predominated, 684 people (89.5%). Severe forms of the disease prevailed in the children of group II. In group I the di-
sease began acutely, and in the second group – subacute. In both groups, the whole syndrome of VEB mononucleosis was 
observed: fever, intoxication, acute tonsillitis, lymphadenopathy. The defeat of the nasopharynx and hepatosplenomegaly 
was more common in the I group. In this case, the increase in the size of the liver and spleen was up to 2 cm from the 
age norm. In the biochemical analysis of blood, an increase in ALT activity was detected with the same frequency in both 
age groups. Moreover, in the I group there was a moderate activity of ALT, in the II group  – more significant. In clinical 
blood analysis, most patients in both age groups had leukocytosis. Lymphocytosis was more common in children of group I. 

Doi: 10.17816/PED9677-82
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Monocytosis was more common in children of group II. Increased ESR was observed in both groups with the same frequency. 
Atypical mononucleary in children of the I group appeared on the first, and in the older group  – on the second week 
of  the disease. A set of laboratory methods was used to diagnose VEB mononucleosis. In 100% of the observed children 
receiving viferon, there was a significant decrease in the duration of fever, intoxication, acute tonsillitis, lymphadenopathy, 
adenoiditis, hepatomegaly, splenomegaly and reduction in hospital stay.

Keywords: Epstein-Barr virus; VEB mononucleosis; younger children; school children; recombinant interferon; viferon.

ВЭБ-мононуклеоз представляет собой актуаль-
ную инфекцию детского возраста [2, 5, 6, 10]. 
Высокий интерес к данной патологии обуслов-
лен вовлечением в патологический процесс раз-
личных органов и систем, ассоциацией с рядом 
злокачественных, лимфопролиферативных и ауто-
иммунных заболеваний. Также вирус Эпштей-
на –  Барр выступает кофактором прогрессирования 
ВИЧ-инфекции, являясь маркером оппортунисти-
ческой инфекции при СПИДе и триггерным фак-
тором вирус-ассоциированного гемофагоцитарного 
синдрома [2, 8–12].

Имеются серьезные диагностические трудности 
на догоспитальном и госпитальном этапах [1–3, 
6, 7]. ВЭБ-мононуклеоз дифференцируют с анги-
нами, синуситами, псевдотуберкулезом, гепатита-
ми, ВИЧ-инфекцией, лейкозами [2, 5, 6, 11]. Одной 
из наиболее частых причин поступления больных 
в стационар служит поражение носоглотки, которое 
схоже по симптоматике с поражением ЛОР-органов 
другой этиологии [1–3]. Синдром гепатоспленоме-
галии с гиперферментемией при ВЭБ-мононуклеозе 
выявляют в 10–90 % [1, 4, 8, 11], поэтому его не-
обходимо дифференцировать с гепатитами. В ге-
мограмме лимфоцитоз и атипичные мононуклеа-
ры, характерные для инфекционного мононуклеоза 
и встречающиеся в 50–90 % случаев, наблюдаются 
и при других респираторных инфекциях [1, 4, 6, 7]. 
Учитывая, что у большинства здорового населения 
вирус может выделяться со слюной и мононуклеоз 
может протекать бессимптомно, для верификации 
этиологии инфекционного мононуклеоза и опреде-
ления периода болезни применяют комплекс ла-
бораторных методов диагностики [1, 2, 6, 7, 10].

Цель исследования —  установить клиническую 
эффективность включения препарата виферон в ком-
плексную терапию детей, больных ВЭБ-моно-
нуклеозом.

МАТЕРИА ЛЫ И МЕТОДЫ
Нами проанализировано 764 медицинские карты 

стационарных больных с ВЭБ-мононуклеозом, про-
леченных на инфекционном отделении № 1 ФГБОУ 
ВО СПбГПМУ Минздрава России в 2016–2017 гг. 
Распределение больных в зависимости от возраста 
представлено на рис. 1. Как видно из диаграммы, 
среди госпитализированных больных преобладали 
дети от 3 до 7 лет —  240 человек (31,4 %).

Были сформированы две группы: I группу со-
ставили дети в возрасте от 1 года до 7 лет (млад-
шего возраста) —  411 человек (53,8 %), в сред-
нем —  3,8 ± 0,1 года; II группу —  от 7 до 17 лет 
(школьного возраста) —  353 человека (46,2 %), 
в среднем —  11,9 ± 0,2 года.

РЕЗУЛЬТАТЫ И Их ОБСУ Ж ДЕНИЕ
В I группе чаще болели мальчики —  259 чело-

век (63,0 %), чем девочки (152 человека (37,0 %)), 
а в старшей группе —  девочки, которых было 
202 человека (57,3 %) против 151 человека 
(42,7 %). Детей I группы чаще госпитализировали 
в весенний период —  219 человек (53,3 %), в зим-
ний период были госпитализированы 94 человека 
(22,9 %), в осенний —  69 человек (16,8 %), в лет-
ний —  29 человек (7,0 %). Больные II группы чаще 
поступали в стационар в зимний период —  140 че-
ловек (39,6 %), в весенний период было госпитали-
зировано 109 человек (30,9 %), в осенний —  81 че-
ловек (23,0 %), в летний —  23 человека (6,5 %).

С диагнозом направления «инфекционный мо-
нонуклеоз» достоверно чаще поступали в стацио-
нар дети I группы —  188 человек (45,7 %) против 
95 человек (26,9 %) II группы, а в старшей —  
с диагнозом «лакунарная ангина» —  132 человека 
(37,4 %) против 78 человек (19,0 %). Остальные па-
циенты направлялись в стационар с другими диа-
гнозами: псевдотуберкулез —  88 человек (11,5 %), 
ОРВИ —  77 человек (10,1 %), ОРВИ с экзанте-
мой —  106 человек (13,9 %).

Детей I группы госпитализировали на первой не-
деле болезни (в среднем на 6-е сутки) —  320 человек 

Рис. 1. Возрастной состав детей (%), больных ВЭБ-моно-
нуклеозом

Fig. 1. Age composition of children (%) with VEB mononucleosis
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(77,8 %) против 154 человек (43,6 %) во II группе; 
на 2–3-й неделе болезни (в среднем на 11-е сутки) 
поступали дети школьного возраста —  199 чело-
век (56,4 %) против 91 человека (22,2 %) в младшей 
группе. В обеих группах преобладала среднетяжелая 
форма заболевания: в I группе —  у 392 человек 
(95,4 %), во II группе —  у 292 человек (82,7 %). 
Тяжелую форму чаще отмечали у детей старшей 
группы —  61 человек (17,3 %) против 19 человек 
(4,6 %) в младшей группе.

При анализе клинической картины острое нача-
ло заболевания выявлено у большинства детей —  
483 человек (63,2 %): в I группе —  у 328 человек 
(79,8 %), во II группе —  у 155 человек (43,9 %). 
У 281 пациента (36,8 %) отмечено подострое начало 
болезни с постепенно нарастающими синдромами 
лихорадки и интоксикации: I группа —  83 человека 
(20,2 %), II группа —  198 человек (56,1 %). У всех 
детей присутствовал классический синдромоком-
плекс ВЭБ-мононуклеоза. С первого дня заболе-
вания наблюдался синдром интоксикации у 100 % 
больных обеих групп, который характеризовался 
снижением аппетита, слабостью и вялостью.

Лихорадку регистрировали у 726 больных 
(95,0 %), при этом у 38 человек (5,0 %) температура 
тела оставалась нормальной. В обеих возрастных 
группах лихорадка характеризовалась фебрильны-
ми цифрами (38,0–39,0 °C): в I группе —  у 261 че-
ловека (63,5 %), продолжительностью в среднем 
7,1 ± 0,6 сут, во II группе —  у 204 человек (57,8 %), 
продолжительностью в среднем 11,7 ± 0,7 сут.

Синдром острого тонзиллита также наблюдался 
у всех пациентов. Больные предъявляли жалобы 
на боли в горле при глотании и наложения на небных 
миндалинах преимущественно лакунарного характе-
ра: I группа —  263 человека (64,0 %), II группа —  
271 человек (76,8 %). У детей I группы воспали-
тельные изменения в ротоглотке ограничивались 
катаральными признаками воспаления у 87 человек 
(21,2 %) против 36 человек (10,2 %) у детей II груп-
пы, с гиперплазией небных миндали 1–2-й степеней 
было 248 человек (60,3 %) дошкольного возраста 
против 181 человека (51,3 %) школьного возраста. 
При этом у детей старшего возраста чаще наблю-
далась гиперплазия 2–3-й степеней —  135 человек 
(38,2 %) и 92 человека (22,4 %) соответственно. Син-
дром острого тонзиллита сохранялся дольше также 
у детей II группы —  9,5 ± 0,7 сут против 5,9 ± 0,5 сут 
в I группе. При изучении микробного пейзажа сли-
зистой оболочки ротоглотки у 47,4 % больных 
ВЭБ-мононуклеозом выявлена различная микроб-
ная флора. В обеих возрастных группах преобладал 
золотистый стафилококк: I группа —  67 человек 
(32,0 %), II группа —  52 человека (34,0 %). Пато-

генные стрептококки чаще обнаруживали у детей 
I группы —  69 человек (33,0 %), а во II группе вы-
севались синегнойная —  12 человек (7,8 %) и гемо-
фильная —  9 человек (5,9 %) палочки. Сочетанная 
флора чаще отмечалась во II группе —  27 человек 
(17,6 %) против 14 человек (6,7 %) в I группе.

Воспаление носоглоточной миндалины наблюда-
лось у 531 человека (69,5 %), больных ВЭБ-моно-
нуклеозом, и сопровождалось заложенностью носа, 
затрудненным носовым дыханием со скудным отделя-
емым, хриплым и шумным дыханием через рот, «хра-
пом во сне», одутловатостью лица и пастозностью век. 
Все проявления аденоидита чаще встречались у детей 
I группы —  358 человек (87,1 %) против 173 чело-
век (49,0 %) во II группе. Длительность синдрома 
аденоидита была меньше в I группе —  6,2 ± 0,4 сут 
по сравнению со II группой —  7,6 ± 0,5 сут.

Лимфаденопатия имела место у всех наблюдае-
мых детей. Лимфатические узлы поражались с пер-
вого дня болезни преимущественно шейной группы 
(передне- и заднешейные): в I группе —  277 че-
ловек (67,4 %) и 310 человек (75,4 %), во II груп-
пе —  223 человека (63,2 %) и 168 человек (47,6 %) 
соответственно. Кроме того, в патологический 
процесс вовлекались другие лимфатические узлы. 
Подчелюстные лимфатические узлы: в I груп-
пе —  56 человек (13,6 %), во II группе —  41 че-
ловек (11,6 %); паховые: в I группе —  43 челове-
ка (10,5 %), во II группе —  39 человек (11,0 %). 
У детей школьного возраста достоверно чаще по-
ражались подмышечные лимфоузлы —  61 человек 
(17,3 %) против 21 человека (5,1 %) в младшей 
группе. Лимфатические узлы были безболезненные, 
плотные, «пакетами» или «цепочками», в диаметре 
от 2 до 6 см, визуализировались, цвет кожи над 
ними не изменялся. Длительность синдрома лим-
фаденопатии у детей I группы составила в среднем 
9,4 ± 0,6 сут, во II группе —  15,0 ± 0,7 сут.

Вовлечение в патологический процесс одно-
временно печени и селезенки имело место у каж-
дого второго —  третьего пациента —  455 чело-
век (59,6 %). Синдром гепатомегалии наблюдался 
у 511 человек (66,9 %): I группа —  314 человек 
(76,4 %), II группа —  197 человек (55,8 %); при 
этом в большинстве случаев ее край выступал 
на 1–2 см из-под реберной дуги —  187 человек 
(59,6 %) и 101 человек (51,3 %) соответствен-
но. Дети жаловались на боли в животе, а также 
на незначительную болезненность печени при 
пальпации. Синдром гепатомегалии был более 
продолжительным у детей в возрасте старше 
7 лет —  16,8 ± 0,9 сут (в I группе —  9,9 ± 0,7 сут). 
У больных ВЭБ-мононуклеозом при поступлении 
в стационар в биохимическом анализе крови вы-



оРигинальные СТаТьи / oriGiNal StUdiES

◆ Педиатр. 2018. Т. 9. Вып. 6 / Pediatrician (St. Petersburg). 2018;9(6)   iSSN 2079-7850 

80

явлено повышение активности АЛТ у 621 человека 
(81,3 %) с одинаковой частотой в обеих возрастных 
группах: I группа —  344 человек (83,7 %), II груп-
па —  277 человек (78,5 %). У детей I группы отме-
чалась умеренная (от 40,0 до 100,0 ЕД/л) активность 
АЛТ —  208 человек (50,6 %) против 111 человек 
(31,4 %) во II группе. В школьном возрасте наблю-
далась более значительная (от 200 ЕД/л и выше) 
гиперферментемия —  92 человека (26,1 %) против 
29 человек (7,1 %) в младшей группе. Средние 
показатели в I группе составили 74,6 ± 5,9 ЕД/л, 
во II группе —  169,3 ± 14,2 ЕД/л.

Синдром спленомегалии был установлен 
у 372 человек (48,7 %), преимущественно у детей 
I группы —  261 человек (63,5 %) против 111 чело-
век (31,4 %) II группы, к концу 1-й недели болезни. 
При этом чаще всего увеличение размеров селе-
зенки в обеих группах не превышало 2 см от воз-
растной нормы: I группа —  152 человека (58,2 %), 
II группа —  71 человек (64,0 %). Однако длитель-
ность синдрома спленомегалии была больше у де-
тей II группы (9,2 ± 0,6 сут против 6,4 ± 0,5 сут).

Клинический анализ крови у больных ВЭБ-
моно нуклеозом показал, что у 650 человек (85,1 %) 
отмечалось увеличение числа лейкоцитов: I груп-
па —  348 человек (84,7 %), II группа —  302 чело-
века (85,6 %). У 114 человек (14,9 %) имел место 
нормоцитоз —  63 человека (15,3 %) и 51 человек 
(14,4 %) соответственно. Лимфоцитоз при ВЭБ-
моно нуклеозе зарегистрирован у 345 человек 
(45,2 %): в I группе —  у 203 человек (49,4 %), 
во II группе —  у 142 человек (40,2 %). Моно-
цитоз встречался чаще у детей школьного воз-
раста —  у 197 человек (55,8 %), чем у пациен-
тов в младшей группе —  у 124 человек (30,2 %). 
Атипичные мононуклеары (АМ) зафиксированы 
у 515 человек (67,4 %), и их количество коле-
балось в широких пределах —  от 1 до 51 %: 
в I группе —  у 314 человек (76,4 %), в сред-
нем —  18,4 ± 0,9 %; во II группе —  у 201 человека 
(56,9 %), в среднем —  24,9 ± 1,1 %. АМ выявляли 
в разные сроки от начала болезни. На 1-й неделе 
болезни —  у 281 человека (54,6 %): в I группе —  
у 228 человек (72,6 %), во II группе —  у 53 человек 
(26,4 %); на 2-й неделе —  у 147 человек (28,5 %): 
в I группе —  у 49 человек (15,6 %), во II груп-
пе —  у 98 человек (48,8 %); на 3-й неделе —  
у 87 человек (16,9 %): в I группе —  у 37 человек 
(11,8 %), во II группе —  у 50 человек (24,8 %). 
Таким образом, в I группе АМ появлялись в ран-
ние сроки болезни, а во II группе —  на поздних 
стадиях. Скорость оседания эритроцитов (СОЭ) 
колебалась в пределах 2–50 мм/ч. Повышенная 
СОЭ отмечалась в I группе у 186 человек (45,3 %), 

во II группе —  у 182 человек (51,6 %) (в сред-
нем —  30,4 ± 3,5 и 39,8 ± 2,4 мм/ч соответственно).

Специфические антитела класса IgM к вирусу 
Эпштейна – Барр имели место практически у всех 
больных: в I группе —  у 371 человека (90,3 %), 
во II группе —  у 339 человек (96,0 %).

Для определения ДНК ВЭБ использовали метод 
полимеразной цепной реакции. ДНК ВЭБ практиче-
ски у половины пациентов (364 человека (47,4 %)) 
обнаруживали одновременно в слюне и крови: 
в I группе —  у 195 человек (47,4 %), во II груп-
пе —  у 169 человек (47,9 %). Причем только в слюне 
вирус выявляли у 183 человек (24,0 %): I группа —  
у 83 человек (20,2 %), II группа —  у 100 человек 
(28,3 %) и только в крови у 133 человек (32,4 %) 
и у 84 человек (23,8 %) соответственно.

При анализе терапии больные были рандомизи-
рованы на две группы. Основную группу составили 
дети, получавшие этиотропное лечение вифероном 
и базисную терапию: младшая группа —  156 че-
ловек (38,0 %), школьная —  101 человек (28,6 %). 
В группу сравнения вошло аналогичное количе-
ство детей обоих возрастов, получавших только 
базисную терапию. Виферон —  человеческий ре-
комбинантный интерферон α2β с антиоксидантами 
(витамин С и витамин Е) —  назначали по схеме: 
от 1 года до 7 лет по 150 000 МЕ по 2 раза в сут-
ки, в возрасте от 7 до 17 лет —  по 500 000 МЕ 
по 2 раза в сутки, курс терапии — 5 суток.

Анализ клинической эффективности виферо-
на показал отчетливую положительную динамику 
клинических симптомов у всех больных ВЭБ-моно-
нуклеозом (рис. 2, 3). У 100 % наблюдаемых детей, 
принимавших виферон, при сравнении с детьми, 
получавшими только базисную терапию, зареги-
стрировано существенное уменьшение длитель-
ности лихорадки, интоксикации, острого тонзил-
лита, лимфаденопатии, аденоидита, гепатомегалии 
и спленомегалии. У детей, лечившихся вифероном, 
средний койко-день в младшей группе составил 
6,1 сут (в группе сравнения —  8,2), в школьной 
группе —  6,2 сут (в группе сравнения —  8,3 сут).

Катамнестическое наблюдение, проведенное 
в течение 3 месяцев после выписки из стацио-
нара, показало гладкое течение периода поздней 
реконвалесценции в обеих возрастных группах, 
получавших виферон. При этом у 26,3 % пациен-
тов группы сравнения отмечалось негладкое тече-
ние (суб фебрилитет —  6,3 %, лимфаденопатия —  
2,9 %, наслоение ОРВИ —  17,1 %).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, ВЭБ-мононуклеоз у детей разного 

возраста (от 1 года до 17 лет) протекает в среднетяже-
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лой форме (89,5 %) с характерным синдромокомплек-
сом: лихорадкой, интоксикацией, острым тонзиллитом, 
аденоидитом, лимфаденопатией, гепатоспленомегали-
ей. Большинство больных были госпитализированы 
в зимне-весенний период, в младшей группе преоб-
ладали мальчики, в школьном возрасте —  девочки. 
Дети I группы чаще поступали в стационар на 1-й не-
деле болезни, а II группы —  на 2–3-й неделях.

При включении в терапию виферона продол-
жительность всех клинических синдромов досто-
верно уменьшалась по сравнению с детьми, полу-
чавшими только базисную терапию. В частности, 
у детей младшего возраста длительность синдрома 
лихорадки сокращалась в 2 раза. Проявления син-
дрома интоксикации существенно уменьшались уже 
к 3–4-м суткам болезни. Продолжительность лим-
фопролиферативного синдрома (лимфаденопатия, 
острый тонзиллит, аденоидит, гепатоспленомегалия) 
также достоверно сокращалась в 1,5–2 раза. У детей 
школьного возраста, получавших виферон, отмеча-
лась еще более быстрая выраженная положительная 
динамика ведущих клинических синдромов.

Во всех возрастных группах виферонотерапия 
способствовала снижению длительности пребыва-
ния детей в стационаре, соответственно, и сниже-
нию материальных затрат на лечение.

При терапии вифероном отмечено гладкое тече-
ние ВЭБ-мононуклеоза как в периоде клинических 
проявлений (отсутствие осложнений), так и в от-
даленные сроки (отсутствие наслоения ОРВИ при 
катамнестическом наблюдении в течение 3 месяцев 
после выписки). Побочных реакций и явлений при 
применении виферона не наблюдалось.
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Fig. 3. Clinical efficacy of viferon in school-age children with 
VEB mononucleosis (days)
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В связи с повышением интенсивности и объема тренировочных нагрузок в современном спорте на фоне уже-
сточения антидопингового контроля все большее распространение находят физиотерапевтические средства 
восстановления. Целью исследования явилось обоснование применения метода криотерапии (криосауна) для 
повышения адаптации к  спортивным нагрузкам. В экспериментальную группу были включены 24 спортсмена 
по специализации «лыжная гонка» в возрасте от 16 до 18 лет, имеющие первый разряд, кандидаты в мастера 
спорта, со стажом занятий спортом не менее 5 лет. Контрольную группу составили 24 спортсмена аналогичной 
специализации, возраста и мастерства. Сеансы  криосауны проводили один раз в день на протяжении 10 дней 
в микроцикле специально-подготовительного периода тренировочного цикла, предшествующего периоду мак-
симальных по объему нагрузок. Всего за учебно-тренировочный год было проведено три курса криотерапии. 
Непосредственно после курса криотерапии отмечалось улучшение микроциркуляции, повышение общей и эф-
фективной концентрации альбуминов, приводящее к увеличению резерва связывания альбуминов и ускорению 
вывода метаболитов из организма, снижение уровня креатинфосфокиназы-МВ. В группе спортсменов, прошедших 
на протяжении учебно-тренировочного года три курса криотерапии, в конце года выявлено снижение относи-
тельно контроля  числа нарушений со стороны сердечно-сосудистой системы. Криосауну  можно рассматривать 
как инновационный физиотерапевтический метод с широкими возможностями повышения адаптационного по-
тенциала спортсменов.

Ключевые слова: сердечно-сосудистая система; адаптация; спорт; криосауна.
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The increase in the intensity and volume of training loads in modern sports to get her with strict antidoping policy draw 
increased attention to physiotherapeutic recovery methods. Thepaperpresentsthefindingsofthestudyofcryotherapytoenhance-
adaptationtosportloads. The study group included 24 athletes (specialization “sci race”), age 16 to 18, proficiency level — the 
first class and Master of Sports candidates, sport experience over 5 years). The control group included 24 athletes of the 
same specialization, age and skill. The sessions of the cryotherapy (cryosauna) were held once a day for 10 days in the 
special preparatory period of the training cycle prior to the period of maximum loads. The training year included 3 courses 
of cryotherapy. The course of the cryotherapy improved microcirculation, total and effective albumin concentration, resulting 
in increased albumin binding reserve and metabolite excretion, and reduced CPK MV level. The study group demonstrated 
the decrease in the number of cardiovascular disorders compared to the controls. Cryotherapy can be considered an in-
novative efficient physiotherapeutic method to enhance the adaptive capacity.

Keywords: cardio-vascular system; adaptation; sports; cryosauna.

Doi: 10.17816/PED9683-92

АКТУА ЛЬНОСТЬ
В настоящее время продолжаются попытки ис-

пользования криотерапии в качестве безопасного 
и физиологичного стимулятора и как средства ин-
тенсификации тренировочного процесса [1, 3, 7].

Лечебное воздействие холодом в терапевтиче-
ских целях имеет многовековую историю. Разные 
народы на протяжении многих веков использовали 
целебные свойства холода для закаливания, лече-
ния различных недугов, уменьшения выраженно-
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сти боли и воспалительных реакций, восстановле-
ния бодрости духа [2, 8, 9].

Охлаждение тела является типичным стрес-
сорным раздражителем, приводящим к активации 
симпатоадреналовой системы, что также сопровож-
дается выделением нейросекретов гипоталамуса, 
гормонов гипофиза, коры надпочечников, вызыва-
ющих в организме классическую картину «реакции 
напряжения» [4, 10].

Криотерапия (КТ) основана на использовании 
холодового фактора для отведения тепла от тканей, 
органов или всего тела с помощью криогенных га-
зообразных рабочих тел в субдеструктивных экспо-
зициях. В результате воздействия сухим холодным 
воздухом на организм человека температура тела 
снижается в пределах криоустойчивости, однако 
выраженных сдвигов терморегуляции организма 
не происходит [11, 12, 23].

Одним из основоположников КТ принято счи-
тать японского исследователя Т. Ямаучи, который 
в 1980 г. создал камеру, позволявшую система-
тически проводить процедуры КТ при помощи 
испарения в ней жидкого азота. Новый метод 
с энтузиазмом был воспринят в Германии, где 
в 1982 г. начал его применение Р. Фрике [14, 16, 
24, 25].

В настоящее время возрос интерес к КТ, а крио-
генный метод получил признание и распростране-
ние в различных областях медицины не только 
в результате высокой клинической эффективности, 
но и в связи с совершенствованием новых техни-
ческих возможностей генерации холода. Сегод-
ня криогенная физиотерапия представляет собой 
сплав новейших достижений в области физики 
и физиологии и по праву относится к технологиям 
ХХI века. Наиболее значимым достижением стало 
создание двух технологий воздушной КТ — ло-
кальной и общей [9, 19, 20].

При гипотермии установлено изменение внутри-
сосудистого объема и вязкости крови [22, 36, 37].

Под действием холода происходят как гипо-
коагуляционные нарушения в системе гемоста-
за [18, 26, 32], так и гиперкоагуляционные сдвиги, 
вплоть до развития ДВС-синдрома [4, 28, 33].

Исследования, проведенные in vitro, демонстри-
руют увеличение вязкости крови с развитием ги-
потермии в результате снижения деформируемости 
клеток крови [31].

Об активации механизмов неспецифической 
резистентности в результате криотерапии свиде-
тельствуют устойчивое повышение лизосомальных 
белков в гранулоцитах периферической крови, уве-
личение уровня IgA, снижение сывороточных IL-1, 
IL-6 и TNF [27, 34].

Установлено кратковременное увеличение об-
щего числа клеток крови после процедуры общей 
КТ в криокамере (температура — 110 °C), кото-
рое нормализовалось через 3 ч. Количество лим-
фоцитов в периферической крови снижалось (этот 
процесс продолжался более 3 ч после процедуры), 
а количество супрессоров в этот же период време-
ни возрастало [27, 36]. Известен эффект тонизиру-
ющего действия криотерапии на лиц, находящихся 
в угнетенном состоянии [5, 35].

Практика лечебного применения криотерапии 
позволяет обосновать использование криотерапии 
для повышения переносимости физических нагру-
зок [3].

И.С. Чернышев и др. (2001) считают, что «ис-
пользование общей криоэкстремальной газовой 
терапии при модулировании и поддержании пика 
высшей спортивной формы спортсменов является 
наиболее перспективным в спортивной медицине 
ближайшего будущего» [30].

Область криогенных температур начинается 
с –130 °C. Исследования в области технологии 
криотерапевтического воздействия показали, что 
оптимальная температура криогенного газа состав-
ляет от –140 до –130 °C [6].

Поиск альтернативных путей организации крио-
терапевтических процедур в России привел к созда-
нию индивидуальных установок с азотным охлаж-
дением — криосаун. Благодаря новым инженерным 
решениям и физической теории криотерапии эти 
аппараты стали высококонкурентоспособными. 
Криосауны поддерживают температуру в проце-
дурной кабине на уровне от –150 до –130 °C [6].

Исследование по изучению влияния криотера-
пии на спортсменов было проведено А.В. Апре-
ловой и А.Ю. Барановым (2007). По данным авто-
ров, криотерапевтическое воздействие нормализует 
иммунную систему, обменные и регенераторные 
процессы, а также способствует интенсификации 
периферийного кровообращения [3]. По мнению 
авторов, «учитывая быстротечность криотерапевти-
ческого воздействия, возможно применение крио-
терапии как до, так и после тренировки. Причем 
во втором случае криотерапия обеспечит психоло-
гическую разгрузку, ускорит вывод из организма 
продуктов интенсивной тренировки, обеспечит 
субъекту глубокий и здоровый сон» [3].

Криотерапия ускоряет процессы детоксика-
ции организма, нормализует эмоциональное со-
стояния спортсмена, снимает ощущение устало-
сти и перевозбуждения, обеспечивает пациентам 
нормальный сон в ночное время. Сеанс криоте-
рапии желательно проводить сразу после завер-
шения физических перегрузок. Установлено, что 
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если до тренировки в крови спортсменов содер-
жание молочной кислоты в среднем составляло 
2,48 ммоль/мл, а после тренировки повысилось 
до 5,6 ммоль/мл, то сразу после криосауны кон-
центрация молочной кислоты в течение 30 минут 
снизилась до 2,72 ммоль/мл [17].

По данным О.В. Горбач и А.В. Спивакова (2011), 
курс общей криогенной аэротерапии значительно 
повышает выносливость спортсменов. Оптими-
зация функциональных показателей и состояния 
работоспособности сравнима с результатами ис-
пользования биологически активных стимуляторов 
и адаптогенов, а по некоторым параметрам их пре-
восходит [13]. Авторы для повышения физической 
работоспособности спортсменов предложили сле-
дующую методику общей КТ:

«Непосредственно перед процедурой про-
водится общий осмотр спортсмена, пульсовая 
диагностика, измерение АД. Одежда: мужчины 
в плавках, женщины в купальниках, желательно 
из хлопчатобумажной ткани. На ноги надевают 
шерстяные носки и специальные войлочные та-
почки, на руки — войлочные или шерстяные та-
почки. Температура в камере КРИОН колеблется 
от –120 до –180 °C, экспозиция воздействия со-
ставляет 120–180 с. Процедура общей КТ прово-
дится в криосауне „Крио Спейс“ при температуре 
в предкамере –60 °C, а в основной камере темпера-
тура составляет –110 °C. Длительность процедуры 
в предкамере — 30 с, в основной камере — 180 с. 
Курс составляет 10–15 процедур» [13]. Авторы 
считают, что данная методика позволяет повысить 
уровень адаптации к физической нагрузке, трени-
рованности, энергетического обеспечения, улуч-
шить психоэмоциональное состояние спортсменов.

В.Ю. Преображенский и др. (2010) установи-
ли преимущество применения методов прессор-
ного и термального воздействия у спортсменов 
при подготовке к соревнованиям продолжитель-
ностью до двух месяцев с момента начала курса 
воздействия усиленной наружной контрпульсации 
и общей криотерапии посредством увеличения мы-
шечной массы, уменьшения жировой ткани, уве-
личения функциональных и физических (силовых) 
возможностей. В основной группе в дополнение 
к 2,5-часовой тренировке использовали 24 проце-
дуры с давлением 200–260 мм рт. ст. усиленной 
наружной контрпульсации в течение 60 минут 
и 10 процедур общей КТ [26].

Л.А. Малькевич и др. (2016) приводят резуль-
таты изучения влияния общей газовой криотера-
пии (ОГКТ) на показатели общего и биохими-
ческого состава крови у спортсменов высокой 
квалификации. В соответствии с полученными 

данными под действием ОГКТ «происходит пере-
стройка периферического звена кровообращения, 
вырабатываются специфические сосудистые реак-
ции, характеризующиеся снижением артериально-
го кровотока и тонуса сосудов, у спортсменов на-
блюдается улучшение условий микроциркуляции». 
У ряда спортсменов после окончания основного 
курса наблюдался эффект последействия — сохра-
нение повышенных показателей функционального 
состояния [21].

При назначении процедур ОГКТ для дости-
жения их наивысшей эффективности необходимо 
учитывать индивидуальные особенности спортсме-
нов. ОГТК способствует повышению спортивной 
формы, выносливости, и ее можно рекомендовать 
в восстановительный и подготовительный периоды 
годичного тренировочного цикла с целью повыше-
ния общей физической работоспособности и для 
профилактики перенапряжения и травматизма [21].

Цель экспериментального исследования — прак-
тическое обоснование возможности использования 
криосауны для повышения адаптации сердечно-со-
судистой системы к физическим нагрузкам в ци-
клических видах спорта.

МАТЕРИА Л И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИя
Исследование проводили на представите-

лях лыжных гонок. Лыжные гонки — это гонки 
на лыжах на определенную дистанцию по специ-
ально подготовленной трассе, которые относятся 
к циклическим видам спорта (типовая програм-
ма). Экспериментальная группа — 14 спортсме-
нов, специализирующихся на лыжных гонках, 
в возрасте от 18 до 23 лет (средний возраст — 
20,7 ± 0,36 года), имеющих первый разряд, канди-
даты в мастера спорта, мастера спорта, со стажем 
занятий спортом не менее 5 лет.

Контрольная группа — 14 спортсменов, специа-
лизирующихся на лыжных гонках, от 18 до 24 лет 
(средний возраст — 21,6 ± 0,38 года), имеющих 
первый разряд, кандидаты в мастера спорта, со ста-
жем занятий спортом не менее 5 лет.

Исследования проводили на втором специаль-
но-подготовительном периоде годового трениро-
вочного цикла дважды — до и после десятиднев-
ного курса восстановительных процедур, а также 
в конце последнего соревновательного периода 
(см. рис. 4).

Спортсмены экспериментальной группы полу-
чали сеансы криовоздействия с использованием 
криосауны CEQUEEN, производства компании 
ГРАНД-Крио. Процедуры осуществляли в соответ-
ствии с рекомендациями О.В. Горбач и А.П. Спи-
вакова (2011) [13]. Всего за учебно-тренировочный 
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год на специально-подготовительных этапах в на-
грузочных микроциклах было проведено три курса 
криотерапии по 10 дней каждый: при подготовке 
к зимним соревнованиям (один курс) и в весенне-
летний период при подготовке к соревнованиям 
на лыжероллерах (два курса).

Перед и после десятидневного курса криотера-
пии выполняли биохимические и иммунологиче-
ские исследования.

Состояние перетренированности устанавливали 
по соотношению уровня тестостерона и кортизо-
ла. Нарушения утилизации продуктов метаболизма 
и эндогенной интоксикации определяли по состо-
янию системы сывороточных альбуминов. Разру-
шение клеточных мембран оценивали по выходу 
в кровяное русло цитолитических ферментов.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИя И ОБСУ Ж ДЕНИЕ
I. Изучение влияния курса криотерапии на уро-

вень микроциркуляции кожи предплечья не выяви-
ло статистически значимых изменений у спортсме-
нов-лыжников экспериментальной группы: 5,5 ± 0,3 
относительно 5,1 ± 0,4 мл/мин (при р > 0,05) 
(рис. 1).

II. Изучение протеолитических ферментов 
до и сразу после курса криотерапии в экспери-
ментальной группе показало статистически зна-
чимое снижение только креатинфосфокиназы 
(КФК) с 408 ± 44,1 до 288,7 ± 39,7 Ед/л (р ≤ 0,05) 
(рис. 2).

В контрольной группе статистически значимых 
изменений уровня протеолитических ферментов 
установлено не было (рис. 3).

III. При изучении влияния курса криотерапии 
на состояние системы сывороточных альбуминов 
выявлено повышение общей концентрации аль-
бумина (ОКА) с 40,5 ± 0,4 до 44,5 ± 0,6 г/л (при 
р ≤ 0,01) и повышение эффективной концентрации 
альбумина (ЭКА) с 35,2 ± 0,6 до 39,7 ± 0,3 г/л (при 
р ≤ 0,01), однако статистически значимого увеличе-
ния резервного связывания альбумина (РСА) нами 
установлено не было — 87,8 ± 0,6 относительно 
89,2 ± 0,5 г/л (при р > 0,05) (рис. 4).

В контрольной группе за истекший период 
статистически значимой динамики сывороточных 
альбуминов не обнаружено (рис. 5), что подтверж-
дает повышение ОКА и ЭКА под действием курса 
криотерапии.

IV. После проведения курса криотерапии уста-
новлено статистически значимое повышение уров-
ня катаболического гормона кортизола с 390 ± 48,5 
до 550 ± 46,9 нмоль/л (при р ≤ 0,05) на фоне неиз-
менного уровня тестостерона — 20,4 ± 0,9 относи-
тельно 22,2 ± 0,6 нмоль/л (при р > 0,05). При этом 
снижение индекса анаболизма не являлось кри-
тическим (оставаясь на уровне не ниже 3 %) — 
4,0 ± 0,3 % (табл. 1).

В контрольной группе статистически значимых 
изменений рассматриваемых показателей не выяв-
лено (см. табл. 1). Соответственно можно предпо-
ложить, что повышение уровня кортизола в экс-
периментальной группе лыжников произошло под 
влиянием криовоздействий.

V. При изучении влияния курса криосауны на по-
казатели клеточного иммунитета спортсменов-лыж-
ников было обнаружено некоторое снижение от-

0

1

2

3

6

5

4

К (1-е обследование)

Микроциркуляция, мл/мин

К (2-е обследование) Э (1-е обследование) Э (2-е обследование)

5,2 5,0
5,5

5,1

C  (1 exam)

Microcirculation, ml/min

C  (2 exam) E  (1 exam) E  (2 exam)

Рис. 1. Динамика микроциркуляции в коже предплечья у спор-
тсменов-лыжников контрольной (при первом и втором 
обследовании) (n = 14) и экспериментальной групп 
(до и после курса криотерапии) (n = 14): К — контроль-
ная группа, Э — экспериментальная группа

Fig. 1. Dynamics of microcirculation in forearm skin at athletes 
of skiers control (at the 1st and 2nd inspection) (n = 14) 
and experimental group (before and after a cryotherapy 
course) (n = 14)

Рис. 2. Уровень протеолитических ферментов до и сразу после 
курса криотерапии (n = 14). Э — экспериментальная 
группа, КФК — креатинфосфокиназа. * Различия отно-
сительно второго обследования статистически значимы 
при р ≤ 0,05

Fig. 2. Level of proteolytic enzymes to and right after 
a course of cryotherapy (n = 14). * The difference with 
the second еxamination is statistically significant at 
р ≤ 0.05
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Рис. 3. Уровень протеолитических ферментов у спортсме-
нов-лыжников контрольной группы при первом об-
следовании и через 10 дней (n = 14). К — контрольная 
группа, КФК — креатинфосфокиназа

Fig. 3. Level of proteolytic enzymes at athletes of skiers of con-
trol group at the first inspection and in 10 days (n = 14)
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Рис. 4. Состояние систем сывороточных альбуминов до и сразу 
после курса криотерапии (n = 14). Э — эксперименталь-
ная группа; ОКА — общая концентрация альбумина; 
ЭКА — эффективная концентрация альбумина; РСА — 
резервное связывание альбумина. Различия относи-
тельно первого обследования статистически значимы: 
* при р ≤ 0,05; ** при р ≤ 0,01; *** р ≤ 0,001

Fig. 4. A condition of systems of serumal albumine to and right 
after a course of cryotherapy (n = 14). The difference 
with the first еxamination is statistically significant 
at * р ≤ 0.05; ** р ≤ 0.01; *** р ≤ 0.001
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Рис. 5. Состояние систем сывороточных альбуминов у спорт-
сменов контрольной группы при первом обследова-
нии и через 10 дней (n = 14). К — контрольная группа. 
ОКА  — общая концентрация альбумина; ЭКА — эф-
фективная концентрация альбумина; РСА — резервное 
связывание альбумина

Fig. 5. A condition of systems of serumal albumine at athletes of 
control group at the first inspection and in 10 days (n = 14)
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носительного числа Т-лимфоцитов — с 58,2 ± 1,7 
до 54,4 ± 1,45 % (при p > 0,05), статистически 
значимое повышение Т-цитотоксических (CD8+) 
с 20,1 ± 1,1 до 23,9 ± 1,3 % (при р ≤ 0,05) и есте-
ственных киллеров (CD16+) — с 23,1 ± 1,2 
до 27,8 ± 1,1 % (при р ≤ 0,01). Также отмечено 
статистически значимое снижение CD25+ активи-
рованных Т-лимфоцитов, стимулирующих антите-
лообразование и цитотоксичность, до 24,3 ± 1,2 % 
(табл. 2).

Статистически значимых различий между ре-
зультатами первого и второго обследований в кон-
трольной группе спортсменов-лыжников выявлено 
не было (табл. 2), соответственно можно предпо-
ложить, что повышение Т-цитотоксических (CD8+) 
и естественных киллеров (CD16+), а также сниже-
ние активированных Т-лимфоцитов (CD25+) про-
изошло под влиянием курса криотерапии.

В результате изучения относительного числа 
В-лимфоцитов (CD20+) не было обнаружено их ста-
тистически значимой динамики как в контрольной 
(20,7 ± 1,4 относительно 24,3 ± 1,7 %), так и в экс-
периментальной группе (25,8 ± 1,5 относительно 
22,5 ± 1,2 %).

Результаты	 влияния	 курсов	 криотерапии	
в	 учебно-тренировочном	 годовом	 цикле	 на	 со-
стояние	 сердечно-сосудистой	 системы	 и	 на	 са-
мооценку	 качества	 жизни	 спортсменами-лыж-
никами

При обследовании в конце учебно-тренировоч-
ного года (второй соревновательный период на лы-
жероллерах) уровень микроциркуляции у спортсме-
нов-лыжников контрольной и экспериментальной 
групп статистически значимых различий не имел. 
После тренировочной нагрузки (тренировка на лы-
жероллерах) уровень микроциркуляции в коже 
предплечья в обеих группах увеличился примерно 
одинаково — в 1,49–1,56 раза (рис. 6).

По результатам анализа ритма сердца были вы-
явлены нарушения сердечного ритма (желудочко-
вая экстрасистолия) у трех спортсменов контроль-
ной группы (21,4 %). В экспериментальной группе 
нарушения ритма сердца обнаружены только у од-
ного (7,1 %) спортсмена. Однако статистически зна-
чимых различий между группами по числу арит-
мий не зарегистрировано.

Таким образом, обследование в конце учебно-
тренировочного года показало, что курсы криоте-
рапии не оказали статистически значимого влияния 
на микроциркуляцию кожи и число желудочковых 
экстрасистолий, отмечена лишь тенденция к сни-
жению числа аритмий.

В результате сравнительного анализа физи-
ческого и психического компонентов качества 

ед/л / U/l
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жизни спортсменов контрольной и эксперимен-
тальной групп установлено, что введение курсов 
криотерапии в тренировочный процесс спортсме-
нов-лыжников привело к снижению интенсивно-
сти боли и ее влияния на способность заниматься 
повседневной деятельностью, повышению жиз-
неспособности и социального функционирования 
(табл. 3).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Функциональному состоянию сердечно-сосу-

дистой системы отводится ведущее место в си-
стеме адаптации спортсменов к тренировочным 
нагрузкам. В связи с все повышающимися требо-
ваниями к функционированию систем организма 
спортсменов в настоящее время наиболее остро 

Показатели /
Indicators

Контрольная группа /  
Control group (n = 14)

Экспериментальная группа /  
Experimental group (n = 14)

1-е обследование /  
1st examination

2-е обследование / 
2nd

 examination

До курса  
криотерапии /  

Before the course 
of cryotherapy

После курса  
криотерапии /  

After the course of cryo-
therapy

CD3+ (%) 56,9 ± 1,8 55,3 ± 1,6 58,2 ± 1,7 54,4 ± 1,45 

CD4+ (%) 22,8 ± 1,4 23,8 ± 1,5 24,8 ± 1,2 26,4 ± 1,4 

CD8+ (%) 21,2 ± 1,3 20,8 ± 1,1 20,1 ± 1,1 23,9 ± 1,3*

CD16+ (%) 22,7 ± 1,2 23,6 ± 1,4 23,1 ± 1,2 27,8 ± 1,1**

CD25+ (%) 26,1 ± 1,5 25,3 ± 1,1 28,1 ± 1,4 24,3 ± 1,2*

CD95+ (%) 25,3 ± 1,6 27,3 ± 1,5 24,8 ± 1,1 27,7 ± 1,5
Примечание. Различия относительно первого обследования статистически значимы при: *р ≤ 0,05; **р ≤ 0,01.
Note. The difference with the first examination is statistically significant at * р ≤ 0.05; ** р ≤ 0.01.

Таблица 2 / Table 2
Влияние курса криотерапии на состояние клеточного иммунитета спортсменов-лыжников (М ± m)
Influence of a course of cryotherapy on a state cellular immunity of athletes skiers (М ± m)

0
1
2
3

8
7
6
5
4

К (до тренировки)

мл/мин

К (после тренировки) Э (до тренировки) Э (после тренировки)

4,9

7,3

4,5

7,0

C  (before training)

ml/min

C  (after training) E  (before training) E  (after training)

Рис. 6. Уровень микроциркуляции у спортсменов-лыжников 
контрольной и экспериментальной групп до и после 
тренировочной нагрузки

Fig. 6. Microcirculation level at athletes of skiers of control and 
experimental group before and after a training load

Показатели /
Indicators

Контрольная группа /  
Control group (n = 14)

Экспериментальная группа /  
Experimental group (n = 14)

1-е обследование / 
1st examination

2-е обследование / 
2nd

 examination

До курса  
криотерапии /  

Before the course 
of cryotherapy

После курса  
криотерапии /  

After the course 
of cryotherapy

Кортизол, нмоль/л /  
Cortisol, nmol/l 430 ± 66,2 474 ± 52,6 390 ± 48,5 550 ± 46,9*

Тестостерон, нмоль/л /  
Testosterone, nmol/l 20,3 ± 0,45 20,7 ± 1,2 20,4 ± 0,9 22,2 ± 0,6

Индекс анаболизма, % /  
Anabolism index,% 4,7 ± 0,4 4,3 ± 0,6 5,2 ± 0,6 4,0 ± 0,3

Примечание. *Различия относительно первого обследования статистически значимы при р ≤ 0,05. 
Note. * The difference with the first examination is statistically significant at р ≤ 0,05.

Таблица 1 / Table 1
Уровень гормонов у спортсменов-лыжников экспериментальной и контрольной групп
Level of hormones athletes skiers of experimental and control groups
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встает проблема разработки и обоснования ис-
пользования эффективных адаптогенных средств, 
позволяющих существенно расширить диапазон 
адаптационных перестроек в организме спорт-
сменов. При этом применение медикаментозных 
средств ограничено. Таким образом, все большее 
распространение находят физиотерапевтические 
средства как способы повышения защитно-при-
способительных реакций организма и предупреж-
дения возникновения патологических состояний 
у спортсменов [29].

Дезадаптационные нарушения (перенапряжение 
сердца) мы диагностировали по нарушению ритма 
сердца у спортсменов. Клинически значимой экс-
трасистолической аритмией считали экстрасисто-
лию, выявляющуюся в покое и/или после физиче-
ской нагрузки в количестве 5 и более экстрасистол 
за одну минуту [15].

Полученные данные позволяют говорить о ряде 
положительных влияний десятидневного курса 
криотерапии на восстановительные процессы в ор-
ганизме спортсменов: отмечено снижение уровня 
КФК, повышение ОКА и ЭКА. Наиболее выражен-
ное положительное влияние криотерапия оказала 
на состояние клеточного иммунитета — после 
десятидневного курса наблюдалось повышение 
Т-цитотоксических (CD8+) и естественных килле-
ров (CD16+) на фоне снижения активированных 
Т-лимфоцитов (CD25+).

Однако после курса криотерапии уровень кор-
тизола повышался, что указывало на стрессорное 
воздействие криосауны на организм спортсменов.

В группе спортсменов-лыжников, прошедших 
на протяжении учебно-тренировочного года три 
курса криотерапии, в конце года статистически 
значимого положительного влияния на состояние 
сердечно-сосудистой системы не установлено. 
При этом обнаружено влияние криотерапии на по-
вышение самооценки качества жизни по шкалам: 
интенсивность боли и ее влияние на способность 
заниматься повседневной деятельностью; жизне-
способность; социальное функционирование; вли-
яние эмоционального состояния на ролевое функ-
ционирование.

Таким образом, криотерапию можно рассматри-
вать как один из физиотерапевтических методов 
восстановления, который следует применять в ком-
плексе с другими восстановительными процеду-
рами.

ВЫВОДЫ
1. Десятидневный курс криотерапии оказывает 

положительное влияние на восстановительные 
процессы в организме спортсменов, что выра-
жается в снижении уровня КФК и повышении 
эффективной концентрации альбуминов.

2. Повышение после десятидневного курса крио-
терапии уровня кортизола свидетельствует 
о стрессорном влиянии этой процедуры на ор-
ганизм спортсменов.

3. Положительного влияния трех курсов криотера-
пии на адаптационные возможности сердечно-
сосудистой системы у спортсменов-лыжников 
не выявлено.

Таблица 3 / Table 3
Особенности оценки физического и психического компонентов качества жизни спортсменами контрольной и экс-
периментальной групп (баллы)
Features of assessment of physical and mental components of quality of life athletes of control and experimental 
group (points)

Группы / Groups
Физический компонент /  

Physical component
Психический компонент /  

Mental component
PF RP BP GH VT SF RE MH

Контрольная /  
Control 93,4 ± 1,22 80,6 ± 3,27 81,1 ± 2,56 69,5 ± 2,5 72,7 ± 2,33 75,6 ± 1,7 72,3 ± 3,45 79,4 ± 1,8

Экспериментальная / 
Experimental 95,2 ± 1,15 83,1 ± 3,5 92,3 ± 2,31 76,3 ± 2,72 86,5 ± 1,15 86,7 ± 1,2 84,1 ± 2,25 83,3 ± 1,2

р > 0,05 > 0,05 ≤ 0,01 > 0,05 ≤ 0,001 ≤ 0,001 ≤ 0,01 > 0,05
Примечание: PF — состояние здоровья лимитирует выполнение физических нагрузок; RP — влияние физического состоя-
ния на ролевое функционирование; BP — интенсивность боли и ее влияние на способность заниматься повседневной дея-
тельностью; GH — оценка своего здоровья в настоящий момент; VT — жизнеспособность; SF — социальное функциони-
рование; RE — влияние эмоционального состояния на ролевое функционирование; MH — оценка психического здоровья. 
Note: PF – health status limits the performance of physical activity; RP – the influence of physical condition on the role functio-
ning; BP – the intensity of pain and its impact on the ability to engage in daily activities; GH – current assessment of their own 
health; VT – viability; SF – social functioning; RE – the influence of emotional state on the role functioning; MH – assessment 
of mental health
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4. Курсы криотерапии оказали положительное 
влияние на самооценку спортсменами качества 
жизни в конце учебно-тренировочного года.
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В россии заболеваемость язвенной болезнью не имеет тенденции к снижению, а число ее осложненных форм в по-
следние годы сохраняется на высоком уровне. В обзоре литературы обсуждаются современные взгляды на патогенез 
язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, включая значение геликобактерной инфекции, данные 
о  коморбидности геликобактериоза с аутоиммунными состояниями, рассматривается роль аутоиммунитета  в целом 
с учетом превалирования парадигмы инфекционной природы ульцерогенеза на сегодняшний день. разбираются па-
тогенетические особенности и клинико-морфологические проявления язвенной болезни, связанные с применением 
алюмосодержащих препаратов в свете адъювантных свойств алюминия, а также с нарушениями кальциевого обмена. 
Специальное внимание уделено детским и подростковым аспектам проблемы. Представления о роли аутоиммунитета 
при язвенной болезни развиваются с середины 60-х гг. прошлого столетия. Существуют данные о провокации инфек-
ционными факторами и лекарствами выработки аутоантител против ряда антигенов клеток слизистой желудка, в том 
числе иммуноглобулинов, оказывающих гистаминоподобное действие. есть сведения о способности Helicobacter pylori 
провоцировать аутоиммунитет к экстрагастральным аутоантигенам, включая рецепторы тромбоцитов, что может 
быть связано с нарушением гемостаза. ряд работ in vitro не подтвердил стимулирующего действия аутоантител на 
обкладочные клетки желудка. Скудные и противоречивые данные относительно роли аутоиммунитета и его регуля-
ции/дерегуляции при язвенной болезни подсказывают необходимость дальнейших научных поисков и разработки 
методов  лабораторной диагностики. Необходимо уточнение характера и масштаба протекающих при осложненной 
язвенной болезни аутоиммунных процессов и особенностей их нейроэндокринной регуляции на фоне современной 
медикаментозной терапии на примере содержащих алюминий антацидов и антигистаминовых средств. Важно уста-
новление корреляционных связей между язвенной болезнью и аутоиммунопатиями.

Ключевые слова: язвенная болезнь; язва желудка; язва двенадцатиперстной кишки; аутоиммунитет; Helicobacter 
pylori; кальциевый обмен; антациды; алюминий; полиэтиологические заболевания.
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The incidence of peptic ulcer disease does not tend to decrease, and the number of its complicated forms in recent years 
remains at a high level in Russia. The literature review discusses current views on the pathogenesis of gastric ulcer and 
duodenal ulcer, including the importance of Helicobacter pylori infection, data on the comorbidity of helicobacteriosis with 
other autoimmune conditions, as well as from the position of autoimmunity in general, taking into account the prevalence 
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of the paradigm of the infectious origin of peptic ulcer pathogenesis to date. The paper analyzes pathogenetic features and 
clinical/pathomorphological manifestations of peptic ulcer disease associated with the use of aluminum-containing drugs 
(in view of adjuvant properties of aluminum) as well as the influence of calcium metabolism disorders in peptic ulcer disease. 
Pediatric and adolescent aspects of the problem are particularly considered. Ideas about the role of autoimmunity in peptic 
ulcer disease have been developing since the mid 60s of the last century. There is evidence of provocation by infectious 
factors and drugs that production of autoantibodies against some antigens of gastric mucosal cells, including immuno-
globulins, which have a histamine-like effect. There are data on the ability of Helicobacter pylori to provoke autoimmunity 
to extragastric autoantigens, including platelet receptors, which may be associated with impaired hemostasis. A number of 
in vitro studies did not confirm the stimulating effect of autoantibodies on the gastric cells. The meager and contradictory 
data regarding the role of autoimmunity and its regulation/disregulation in peptic ulcer disease suggest the need for further 
scientific research and the development of laboratory diagnostic methods. It is necessary to clarify the nature and extent of 
autoimmune processes occurring in complicated peptic ulcer disease as well as the relations to other autoimmunopathies.

Keywords: peptic ulcer disease; gastric ulcer; duodenal ulcer; autoimmunity; Helicobacter pylori; calcium metabolism; 
antacids; aluminum; polyetiological diseases.

Несмотря на улучшение организации и каче-
ства оказания медицинской помощи, язвенная бо-
лезнь (ЯБ) остается актуальной медико-социальной 
проблемой. Она является хроническим рецидиви-
рующим полиэтиологическим заболеванием [48], 
в развитии которого задействованы экзогенные 
и эндогенные факторы, влияющие на жизнедея-
тельность слизистой оболочки гастродуоденальной 
зоны. Язвенная болезнь имеет выраженную тен-
денцию к рецидивированию, продолжительному 
и осложненному течению, что может приводить 
к длительной нетрудоспособности взрослого на-
селения и ранней инвалидизации детского.

На сегодняшний день ЯБ представляет со-
бой одну из важных задач как для гастроэнте-
рологов, так и для хирургов вследствие широко-
го распространения и высокой частоты острых 
осложнений —  перфораций и кровотечений 
(у 25–30 % больных ЯБ в течение 5–10 лет забо-
левания) [1, 15]. Даже с учетом накопленных зна-
ний об этиологии и патогенезе ЯБ при выявлении 
определенной роли Helicobacter pylori (Н. pylori) 
и применении утвержденных Маастрихтским 
протоколом международных рекомендаций по ме-
дикаментозной терапии заболеваемость ЯБ в Рос-
сии не имеет тенденции к снижению, а число 
ее осложненных форм в последние годы воз-
росло [9, 22]. Так, например, для взрослых ха-
рактерной особенностью является рецидивиру-
ющее течение ЯБ (60–90 % больных), при этом 
у 50–60 % пациентов возникают перфорация, 
пенетрация или стеноз привратника [14, 30], 
а внутреннее кровотечение язвенной этиологии 
составляет более половины всех геморрагиче-
ских осложнений заболеваний верхнего отдела 
желудочно-кишечного тракта [7]. ЯБ —  немало-
важная проблема и в педиатрии, так как нередко 
она дебютирует очень рано. Стандартизирован-
ные исследования позволяют прогнозировать на-

личие в Российской Федерации около 50 тысяч 
детей, страдающих ЯБ [2, 4]. По данным отече-
ственных авторов, язва желудка или двенадца-
типерстной кишки обнаруживается практически 
у четверти больных молодого возраста, подверг-
шихся эндоскопии по поводу диспепсических 
расстройств [12].

К особенностям ЯБ у детей можно отнести ко-
роткий анамнез заболевания; клиническое течение 
с быстро нарастающим язвенным симптомоком-
плексом; быстрый эффект от терапии; небольшие 
(до 0,4 см) размеры и малую глубину язвенного 
дефекта с ограниченными воспалительными из-
менениями слизистой оболочки желудка и пило-
родуоденальной области; отсутствие или лишь 
незначительную деформацию луковицы двенадца-
типерстной кишки после рубцевания язвы [10, 21]. 
Кроме того, ЯБ в детском и подростковом воз-
расте зачастую протекает латентно или атипично 
с преобладанием диспепсического синдрома, что 
при отсутствии ярко выраженных клинических 
признаков приводит к манифестации заболевания 
сразу в осложненных формах (около 8,5 % паци-
ентов) [21]. Но в сравнении со взрослыми у детей 
с осложненным течением ЯБ при соответствую-
щей терапии исход заболевания более благопри-
ятный [39].

Не стоит забывать, что желудочно-кишечный 
тракт весьма богат соединительной тканью, по-
этому в клинике дисплазии соединительной тка-
ни (ДСТ) марфаноидного фенотипа всех возрастов 
важное место занимает «висцеральный синдром»: 
птозы и дискинезии органов желудочно-кишечно-
го тракта, грыжи пищеводного отверстия диафраг-
мы, дуоденогастральные и гастроэзофагеальные 
рефлюксы. Вообще у подростков марфаноидного 
фенотипа с детства превалируют гастродуодениты, 
дискинезии желчевыводящих путей, язвенная бо-
лезнь двенадцатиперстной кишки. Так, по резуль-
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татам фиброгастродуоденоскопического (ФГДС) 
исследования подростков-призывников марфаноид-
ного фенотипа в 93,6 % случаев обнаружена изо-
лированная или сочетанная патология желудочно-
кишечного тракта, которую можно расценивать как 
фенотипические признаки ДСТ марфаноидного фе-
нотипа (хронический гастродуоденит —  у 55,3 %, 
недостаточность кардии желудка —  у 26,1 %, дуо-
деногастральный рефлюкс —  у 26,9 %) [20].

Было отмечено, что около 98–99 % лиц различ-
ного пола, страдающих аутоиммунным тиреоидитом 
(АИТ) с исходом в гипотиреоз, имело комбинацию 
различных стигм ДСТ марфаноидного феноти-
па [13]. Поэтому и картина АИТ, по нашим наблю-
дениям, богата симптомами со стороны верхнего 
отдела брюшной полости: диафрагмальными гры-
жами, рефлюкс-эзофагитами, гастритами и гастро-
дуоденитами, ЯБ. В результате ФГДС-обследования 
у 128 лиц с АИТ в возрасте от 15 до 70 лет (жен-
щин —  108, мужчин —  18) с жалобами на нару-
шения функций желудочно-кишечного тракта у 74 
из них (57,8 %) выявлена Helicobacter pylori. Таким 
образом, ДСТ тесно связана с врожденными ано-
малиями пищеварительного тракта и их осложне-
ниями, а также с геликобактериозом.

Среди прочего, для пациентов молодого возрас-
та с ЯБ характерны экстрадигестивные изменения: 
хейлит, ангулиты, торпидная к лечению железоде-
фицитная анемия, не связанная с желудочно-ки-
шечным кровотечением, тромбоцитопеническая 
пурпура, нейродермит, крапивница и др. Подобные 
изменения исследователи часто объясняют имму-
нологическими нарушениями в организме [52]. 
Так, при ДСТ уже в раннем детском возрасте 
наблюдаются вазо- и тромбоцитопатии. Кровото-
чивость обычно возникает по сосудисто-тромбо-
цитарному принципу со склонностью к синякам, 
в основе которой лежит тромбопатия (нарушение 
первого звена гемостаза) или вазопатия. Повышен-
ная кровоточивость обусловлена низкой продукци-
ей фибронектина —  гликопротеина внеклеточного 
матрикса, участвующего в процессе свертывания 
крови и в обеспечении путей, по которым мигри-
руют клетки [20].

Современный этап развития теории ульцероге-
неза берет свое начало в 1980-х гг., когда австра-
лийские ученые B. Marshall и J. Warren [53] пред-
ложили гипотезу о связи гастритов и язв желудка 
(двенадцатиперстной кишки) с Н. pylori, за что 
им была присуждена Нобелевская премия. После 
этого сформировалась устойчиво развивавшаяся 
по сей день парадигма о том, что ЯБ является 
следствием местного инфекционного процесса, 
возбудителем которого и считают Н. pylori. Од-

нако в науке даже нобелевский венец —  отнюдь 
не пропуск в клуб вечных истин. В истории Но-
белевских премий по медицине и физиологии уже 
был случай, когда через несколько лет после вру-
чения премии концепция ее лауреата была полно-
стью опровергнута новыми исследованиями. Что 
характерно, речь идет как раз об очень близкой 
ЯБ теме —  спироптерозной этиологии рака желуд-
ка по Й.Г. Фибигеру и последующем развенчании 
этой концепции. Не отрицая значимости открытия 
B. Marshall и J. Warren, следует отметить, что воз-
можна ЯБ, не ассоциированная с Н. pylori. На сме-
ну лапидарной формуле, предложенной в 1989 г. 
D.Y. Graham [38]: «Нет Н. pylori —  нет и язвен-
ной болезни», G.N. Tytgat в 1995 г. предложил дру-
гую гипотезу: «Нет Н. pylori —  нет и Н. pylori-
ассоциированной язвенной болезни», то есть 
возникновение ЯБ и появление ее рецидивов воз-
можно при отсутствии Н. pylori [11, 51] и наличии 
других патогенетических путей ульцерогенеза, так 
как ЯБ принципиально полиэтиологична.

Одним из причинных факторов в полиэтио-
логической мозаике ЯБ служит наследственный. 
В литературе имеются множественные описания 
случаев так называемого «семейного язвенного 
синдрома», при котором на протяжении несколь-
ких поколений членам одной семьи достоверно 
удавалось установить диагноз ЯБ [23]. С учетом 
генетической детерминанты представляет интерес 
конкордантная заболеваемость обоих однояйцевых 
(монозиготных) близнецов ЯБ [16]. Обнаружено, 
что ее наследственные формы зависят от недо-
статка α1-антитрипсина, гиперпепсиногенемии-1, 
от увеличения массы обкладочных клеток, особого 
фенотипа группы крови по системе Lewis, так на-
зываемого «несекреторного статуса» (что проявля-
ется отсутствием в слюне агглютиногенов крови), 
и не в последнюю очередь от наличия некоторых 
аллелей антигенов гистосовместимости системы 
HLA, которые контролируют репертуар, точность 
и силу иммунных ответов, отличающихся у ин-
дивидов с разной иммунореактивностью на одни 
и те же антигены [24, 50]. Указанные выше гене-
тические факторы обозначают лишь повышенный 
риск развития ЯБ, но не определяют ее неизбеж-
ность. Наследственная предрасположенность к ЯБ 
для своей реализации требует наличия триггерных 
факторов, к которым можно с равной долей веро-
ятности отнести как дерегуляцию аутоиммунных 
процессов, так и нейроэндокринные нарушения, 
в частности хронический стресс, а также внешние 
агенты, включая Н. pylori и др. [5, 6, 16].

Вопрос же об аутоиммунных звеньях патогенеза 
ЯБ впервые был поставлен около полувека назад 
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отечественными авторами школы А.А. Богомоль-
ца [8, 14]. В 80-х гг. ХХ в. венгерские ученые 
С. Доби и Б. Лёнкеи обнаружили аутоиммунную 
форму язвенной болезни, связанную с наличием 
стимулирующих аутоантител против гистаминово-
го рецептора обкладочных клеток при язвах дуоде-
нальной локализации и при гиперацидных гастро-
патиях [32, 33]. Эти работы имели продолжение, 
и были идентифицированы аутоантитела против 
данного рецептора, стимулирующие в культуре че-
ловеческих обкладочных клеток ц-АМФ-зависимые 
процессы кислотной секреции [31, 49]. С позиций 
патофизиологии можно полагать, что подобные 
ауто антитела способны формироваться как анти-
идиотипы против антител к лекарствам —  бло-
каторам соответствующих рецепторов при анти-
гистаминовой терапии либо за счет аберрантной 
экспрессии антигенов HLA 2-го класса на клет-
ках желудочной слизистой (где ее в норме быть 
не должно) под влиянием каких-то иммуности-
муляторов —  адъювантов или перекрестно реа-
гирующих микробов [25]. Однако в дальнейшем 
появились противоречащие этим данным работы, 
в которых не было обнаружено у пациентов с ЯБ 
ц-АМФ-зависимого эффекта иммуноглобулинов 
на клетки желудка in vitro [29].

С открытием в этиологии ЯБ роли Helicobacter 
pylori идеи изучения аутоиммунных механизмов 
ЯБ ушли «в тень» господствующих разработок 
в направлении антибактериальной терапии [33]. 
На сегодня, несмотря на достоверно установлен-
ное наличие аутоиммунных компонентов в пато-
генезе ЯБ, имеются лишь единичные сведения 
об уровне противожелудочных аутоантител и их 
влиянии на развитие осложнений ЯБ [8, 14, 26]. 
Например, существуют данные о нарушении им-
мунной реактивности при ЯБ и возможном ауто-
иммунном патогенезе ряда ее проявлений и ослож-
нений. Так, при инфицированности Helicobacter 
pylori имеет место перекрестный аутоиммунный 
ответ, поскольку эпитопы человеческого белка 
теплового шока HSP60 и эпитопы Helicobacter 
pylori (у которого это иммунодоминантный анти-
ген) частично совпадают [43]. Следует принимать 
во внимание установленную эпидемиологически 
коморбидность ЯБ на фоне геликобактериоза 
с такими аутоиммунными или имеющими ауто-
иммунные компоненты патогенеза заболеваниями, 
как анемия Аддисона – Бирмера, АИТ, ревматоид-
ный артрит, ДСТ, идиопатическая тромбоцитопе-
ническая пурпура. В последнем случае доказана 
провокация бактериальными антигенами ИЛ-17-
зависимого аутоиммунного ответа против кро-
вяных пластинок и восстановление количества 

тромбоцитов после эрадикации геликобактерио-
за [42, 47].

Имеются данные о структурном сходстве глико-
протеинового рецептора на мембране тромбоцитов 
GPIDα с белком тиреоцитов TABP, который служит 
мишенью для антитиреоидных антител. Было об-
наружено, что подавляющее большинство (95 %) 
не леченных тиреоидными гормонами лиц с АИТ 
и гипотиреозом имели антитела к кровяным пла-
стинкам. Диагностически значимый титр антител 
был выявлен у 16 % обследованных, что сопро-
вождалось относительным снижением числа тром-
боцитов в единице объема крови по сравнению 
с эутиреозом. При этом чем выше был уровень про-
лактина, тем более мощное действие он оказывал 
на стимуляцию аутоиммунитета, что вызывало на-
растание титра антитромбоцитарных аутоантител. 
На сегодняшний день можно определенно говорить 
о наличии взаимосвязи между АИТ и состоянием 
тромбоцитарного звена гемостаза. Это позволяет 
рассматривать антитромбоцитарные аутоантитела 
в качестве возможного патогенетического фактора, 
опосредующего нарушение функции тромбоцитов 
при АИТ с нарушениями гемостаза, в том числе 
и при его комбинации с ЯБ [3].

Все это делает актуальными поиски причин-
но-следственных связей между перечисленными 
формами патологии и, вероятно, позволит рас-
крыть некоторые аспекты патогенеза развития 
осложнений ЯБ, в частности язвенного крово-
течения [19, 28, 45]. Это осложнение, по нашей 
гипотезе, может быть связано с аутоиммунными 
нарушениями тромбообразования.

Кроме того, многие пациенты с ЯБ и с предъ-
язвенными формами патологии употребляют (за-
частую даже без врачебного предписания и кон-
троля) алюмосодержащие антациды. Несомненно, 
антацидная терапия способствует облегчению сим-
птомов и заживлению дефектов при ЯБ. Но каков 
истинный механизм этих саногенных эффектов 
и какими побочными явлениями это может со-
провождаться? Последние исследования указывают 
на то, что алюминий и его гидроокись —  доказан-
ные сильные адъюванты, способные стимулировать 
самые разные аутоиммунные процессы у человека 
и провоцировать системный аутоиммунно-воспали-
тельный синдром [27]. Представляется интересным 
изучение алюмосодержащих антацидов как одного 
из триггерных факторов в мозаике аутоиммунно-
го ответа организма при ЯБ, учитывая доказанное 
всасывание алюминия при пероральном употреб-
лении, а также его адъювантную роль и нейро-
токсичность [35, 36, 41]. При этом аутоиммунные 
процессы при ЯБ не обязательно исключительно 
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патогенны: в отношении некоторых других форм 
патологии (например, нарушений мозгового кро-
вообращения) ранее указывалось не только на па-
тогенную, но и на саногенную роль аутоиммуни-
тета [44].

Не стоит забывать, что иммунная система функ-
ционирует в рамках нейроиммуноэндокринного 
аппарата, при регуляторном участии не только 
собственно продуктов иммунного ответа (антител, 
цитокинов), но и гормонов. Имеются данные о свя-
зи болевого синдрома при язвенной болезни с на-
рушениями обмена кальция и регулирующих его 
факторов (кальцитонин, паратгормон, витамин D). 
Придерживаясь спастико-гипокальциемической 
гипотезы болевого синдрома при ЯБ, мы предпо-
ложили наличие у кальцитонина и родственных 
ему пептидов протективного эффекта при ЯБ и ее 
осложнениях [18, 33], что затем нашло косвенное 
подтверждение в литературе [34]. Кальцитонин 
применялся в экспериментальной терапии ЯБ еще 
в конце 80-х гг. прошлого века [40], но затем ин-
терес к этому направлению ослабел вследствие 
всеобщего доминирования в лечении ЯБ анти-
бактериальной терапии. В то же время дисфунк-
ция витамин-D-зависимых процессов и связанные 
с ней отклонения в кальций-фосфорном обмене 
обнаруживают при широком круге аутоиммунных 
заболеваний [17, 33, 46]. Более того, под контролем 
витамина D, стимулирующего противоинфекцион-
ный и сдерживающего аутореактивный иммунитет, 
находится синтез ряда кальций-связывающих бел-
ков, что позволяет усматривать в нем регулятор 
процессов тромбообразования, в частности при 
аутоиммунных тромбогеморрагических нарушени-
ях [37].

ВЫВОДЫ
Скудные и противоречивые данные относи-

тельно роли аутоиммунитета и его регуляции/
дерегуляции при язвенной болезни подсказыва-
ют необходимость дальнейших научных поисков 
и разработки методов лабораторной диагности-
ки. Необходимо уточнение характера и масштаба 
протекающих при осложненной язвенной болезни 
аутоиммунных процессов и особенностей их ней-
роэндокринной регуляции на фоне современной 
медикаментозной терапии на примере содержа-
щих алюминий антацидов и антигистаминовых 
средств. Важно установление корреляционных 
связей между язвенной болезнью и аутоиммун-
ными заболеваниями, определение аутоиммунно-
го статуса организма при осложненных формах 
язвенной болезни в контексте вероятности и тя-
жести ее осложнений.
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В последние три десятилетия на фоне совершенствования методов диагностики стала возможной оценка поражения 
нервных волокон наименьшего диаметра типов А-дельта и С. Данное состояние носит название «нейропатия малых 
волокон» (НМВ) и развивается в результате действия метаболических, генетических или иммуноопосредованных 
факторов, в том числе при саркоидозе и некоторых микобактериозах. К основным проявлениям НМВ относят жалобы 
сенсорного характера, такие как нарушения болевой и температурной чувствительности и вегетативная дерегуляция 
со стороны сердечно-сосудистой, желудочно-кишечной и мочевыделительной систем. Диагноз нейропатии малых во-
локон устанавливают преимущественно на основании данных осмотра и сбора анамнеза у пациента, оценки симпто-
мов с применением валидизированных неврологических шкал и проведения биопсии кожи с измерением плотности 
интраэпидермальных нервных волокон. Важно отметить, что поражение волокон типов А-дельта и  С не регистри-
руется при рутинной электронейромиографии, что затрудняет постановку диагноза. Лечение данного заболевания 
представляет собой сложную задачу, включая в себя купирование симптомов основного заболевания, применение 
обезболивающих препаратов, таких как антидепрессанты и антиковульсанты различных групп, местных обезболива-
ющих препаратов, например лидокаина и капсаицина. В настоящее время проводятся исследования эффективности 
применения внутривенных иммуноглобулинов и антагонистов фактора некроза опухолей альфа в лечении данной па-
тологии. В обзоре представлены сведения по этиологии, клинико-диагностическим аспектам и основам терапии НМВ, 
что позволит улучшить качество медицинской помощи и качество жизни пациентов с  саркоидозом и туберкулезом.

Ключевые слова: нейропатия малых волокон; нейропатическая боль; аутоиммунные заболевания; саркоидоз; ту-
беркулез.
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In the last three decades with the improvement of the diagnostic methods, it has become possible to evaluate the lesions of 
the small nerve fibers (types A-delta and C) in the skin. This condition is known as small-fiber neuropathy (SFN) and developing 
as a result of metabolic, genetic, toxic or immune-mediated factors, including sarcoidosis and several types of mycobacteriosis. 
Its main manifestations include sensory complaints, such as disorders of pain and temperature sensitivity and autonomic dys-
regulation of the cardiovascular, gastrointestinal, and urinary systems. The diagnosis of neuropathy of small fibers is established 
mainly on the patient’s clinical examination and anamnesis data, assessment of symptoms with validated neurological scales 
and performing a skin biopsy with measuring the density of intraepidermal nerve fibers. It is important to note that damage 
to fibers A delta and C types is not recorded during routine electroneuromyography, which makes diagnosis difficult. Treatment 
of this disease is a complex task, that including treatment of underlying disease, using painkillers, such as antidepressants and 
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anticonvulsants of various groups, local anesthetics, such as lidocaine and capsaicin. Studies are being conducted on the ef-
fectiveness of intravenous immunoglobulins and antagonists of tumor necrosis factor alpha in the treatment of this patho logy. 
This review presents information on the etiology, clinical and diagnostic aspects and the basics of therapy of SFN, which can 
improve the quality of medical care and quality of life of patients with sarcoidosis and tuberculosis.

Keywords: small fiber neuropathy; neuropathic pain; autoimmune diseases; sarcoidosis.

ВВЕДЕНИЕ
Изучение нейропатий малых волокон (НМВ) 

приобрело актуальность менее трех десятилетий 
назад с распространением техники биопсии кожи, 
благодаря которой стало возможным объективно 
оценить плотность волокон малого диаметра в эпи-
дермисе и соотнести полученные данные с ре-
зультатами клинического обследования пациента. 
В течение многих десятилетий жалобы нейропати-
ческого характера у пациентов при отсутствии из-
менений на электронейромиографии (ЭНМГ) и ме-
ханического повреждения исследуемой области 
расценивались как психогенные или идиопатиче-
ские. В настоящее время существует представление 
о возможном наличии у таких больных НМВ —  
изолированного поражения нервных стволов наи-
меньшего диаметра типов А-дельта и С, выявля-
емого при биопсии кожи, но не регистрируемого 
при помощи рутинных электрофизиологических 
исследований и характеризующегося развитием 
сенсорных и вегетативных жалоб, нередко зна-
чительно влияющих на качество жизни пациен-
та [17, 30, 37].

Частота встречаемости НМВ в популяции 
остается малоизученным вопросом. В недавнем 
голландском исследовании было показано, что 
частота возникновения НМВ различного генеза 
составляет 12 новых случаев на 100 000 человек 
в год с частотой встречаемости около 53 пациентов 
на 100 000 человек, однако данный вопрос требует 
дальнейшего изучения с проведением масштабных 
международных исследований [17, 18].

К ограничениям в изучении НМВ относятся 
отсутствие общепринятых стандартов диагности-
ки и лечения данного осложнения, сложность 
и высокая стоимость проведения биопсии кожи 
и недостаточная информированность клиницистов 
о возможности развития заболевания. Тем не ме-
нее сохраняется интерес к изучению нейропатии, 
в частности при гранулематозных поражениях 
легких и многих других генетических, метабо-
лических и иммуноопосредованных заболевани-
ях [30, 46].

ЭТИОЛОГИя НЕйРОПАТИИ МА ЛЫх ВОЛОКОН
Наиболее частой причиной развития НМВ 

является нарушение толерантности к глюко-

зе и сахарный диабет 2-го типа, составляющие 
до 56 % наблюдений. Выраженность клинических 
проявлений данного осложнения находится в пря-
мой зависимости от тяжести течения основного 
заболевания и ассоциированных с ним состояний, 
таких как метаболический синдром и дислипиде-
мия [18, 26, 46]. К другим метаболическим на-
рушениям, приводящим к развитию НМВ, можно 
отнести гипотиреоз, недостаточность витаминов В1 
и В12, избыток витамина В6, тяжелую печеночную 
и почечную недостаточность [30, 46].

Нередко НМВ регистрируют при развитии им-
муноопосредованных заболеваний, таких как син-
дром Шегрена, целиакия, системная красная вол-
чанка, паранеопластические синдромы [7, 38, 43]. 
Одной из причин формирования нейропатических 
болей может быть фибромиалгия, поражающая 
от 2 до 8 % популяции. Диагностика данного за-
болевания крайне сложна ввиду отсутствия специ-
фических дифференциально-диагностических 
признаков и субъективного характера многих 
симптомов [20, 31]. Согласно одной из гипо-
тез саркоидоз имеет аутоиммунную природу, что 
может приводить к развитию системных ослож-
нений, в том числе со стороны нервной ткани. 
От 40 до 60 % пациентов с саркоидозом отмеча-
ют отдельные симптомы, характерные для НМВ. 
Патогенетической основой поражения нервных 
волокон малого диаметра в данном случае при-
нято считать системное цитокинопосредованное 
поражение, а не непосредственное возникновение 
гранулем, описываемое при поражении крупных 
нервных стволов [40]. При иммуноопосредованных 
нейропатиях отмечается повышение таких цитоки-
нов, как IL-1β, IL-6, IL-8 и FNO-α. При проведе-
нии биопсии кожи в дистальных участках конеч-
ностей у пациентов с НМВ на фоне саркоидоза 
отмечалась более высокая концентрация данных 
цитокинов по сравнению с результатами биопсии 
проксимальных участков. Показано также, что ин-
гибирование FNO-α снижает клинические проявле-
ния НМВ при саркоидозе [43]. Однако требуются 
дальнейшие исследования, чтобы оценить особен-
ности НМВ при саркоидозе, влияние пола, возрас-
та, национальности и других факторов на развитие 
клинических проявлений НМВ при данном забо-
левании [14, 20].
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При оценке вклада инфекционных заболеваний 
в развитие НМВ наиболее тесная связь прослежи-
вается с ВИЧ-инфекцией, тогда как гепатит С как 
этиологический фактор описан только эпизодиче-
ски в единичных наблюдениях или у небольших 
групп пациентов. В редких случаях нейропатия 
наблюдается при болезни Лайма и лепре [18, 30]. 
Вопрос распространенности данного заболевания 
при туберкулезе требует дальнейшего изучения. 
Сведения о развитии полинейропатии у пациен-
тов с туберкулезом достаточно противоречивы. 
К наиболее распространенным причинам разви-
тия поражения периферической нервной систе-
мы относят применение лекарственных препара-
тов (в особенности рифампицина, стрептомицина 
и этамбутола), описываются редкие случаи разви-
тия аутоиммунных нейропатий, прямого пораже-
ния нервов вследствие оперативного вмешатель-
ства или развития гранулематозного воспаления, 
а также нейропатии на фоне васкулита. У паци-
ентов с туберкулезом не исследовались непосред-
ственно проявления НМВ, также не проводились 
исследования с подсчетом плотности малых во-
локон в коже, несмотря на наличие выраженных 
клинических проявлений НМВ у пациентов с сар-
коидозом легких и другими микобактериозами 
(например, при лепре). Подобные исследования 
при туберкулезе представляются перспективны-
ми [1–6, 8–12].

Целый ряд токсических факторов может спо-
собствовать развитию НМВ. Такие лекарственные 
средства, как метронидазол, нитрофурантоин, ли-
незолид, бортезомиб, статины и ингибиторы факто-
ра некроза опухолей альфа (FNO-α), должны при-
меняться с осторожностью у предрасположенных 
к развитию осложнений пациентов. Также описаны 
случаи развития полинейропатий при отравлении 
алкоголем и таллием [10, 30, 43].

К генетическим причинам развития НМВ от-
носятся наследственные и семейные амилоид-
ные нейропатии. Жалобы на пароксизмальную 
нейропатическую боль и эритромелалгию могут 
предъявлять пациенты с мутациями в натрие-
вых каналах NaV 1.7, 1.8, 1.9, что приводит 
к повышению возбудимости спинальных ган-
глиев. НМВ описаны у пациентов с болезнями 
Фабри, Помпе и Элерса – Данлоса. Безболевое 
снижение плотности нервных волокон малого 
диаметра наблюдается при таких нейродегене-
ративных заболеваниях, как боковой амиотро-
фический склероз и болезнь Паркинсона, что 
позволяет взглянуть на этиологию заболеваний 
периферической нервной системы с новой сто-
роны [31, 38, 42, 43].

Таким образом, по мере изучения НМВ выявля-
ется все большее число этиологических факторов. 
Стоит отметить, что, несмотря на совершенствова-
ние диагностических возможностей, многие случаи 
нейропатии волокон малого диаметра по-прежнему 
рассматриваются как идиопатические.

ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКИх ПРОяВЛЕНИй 
НЕйРОПАТИИ МА ЛЫх ВОЛОКОН

Развитие НМВ происходит вследствие пора-
жения волокон малого диаметра —  миелинизиро-
ванных А-дельта и немиелинизированных С-типов. 
К наиболее частым клиническим проявлениям от-
носятся сенсорные нарушения преимущественно 
в виде изменения болевой и температурной чув-
ствительности и вегетативная дисфункция, прояв-
ляющаяся нарушением работы экзокринных желез 
(потовых, слезных и слюнных) и гладкой мускула-
туры (в сосудах, желудочно-кишечном тракте, мо-
чевом пузыре и радужной оболочке глаза) [21, 31, 
35, 37, 46].

Симптомы нарушения сенсорной сферы наи-
более часто манифестируют с поражения ниж-
них конечностей с тенденцией к распростране-
нию от дистальных участков к проксимальным, 
что в англоязычной литературе носит название 
length-dependent manner. В редких случаях, пре-
имущественно у женщин, описано возникновение 
симптоматики на локализованных участках тела, 
не зависящее от протяженности, что получило 
название non-length-dependent manner [20]. Опи-
саны единичные случаи дебюта НМВ в тазовой 
области с развитием урогенитальных синдро-
мов [13, 32].

Исследование пациентов с локализованной сим-
птоматикой представляет собой сложную клиниче-
скую задачу. Такие состояния, характеризующиеся 
местным развитием сенсорных или вегетативных 
нарушений, как синдром «горящего рта», паресте-
тическая ноталгия, некоторые виды фибромиалгии 
и многие другие, требуют оценки в контексте по-
вреждения волокон малого диаметра. К причинам, 
которые могут вызывать локальное развитие НМВ, 
относятся метаболические нарушения (гипотиреоз, 
дефицит витамина В12), инфекционные (вирус гепа-
тита С), лекарственные (применение нитрофуран-
тоина), иммуноопосредованные (целиакия, болезнь 
Шегрена, ревматоидный артрит, неспецифический 
язвенный колит, моноклональная гаммапатия, па-
ранеопластический синдром) и генетические (бо-
лезнь Фабри) [15, 18, 30].

К симптомам нарушения чувствительности, 
развивающимся при НМВ, нередко относят ал-
лодинию (ощущение тактильных стимулов как 
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болевых), чувство жжения, снижение болевой 
и температурной чувствительности, парестезии, 
онемение преимущественно в дистальных отде-
лах конечностей, синдром беспокойных ног, про-
являющийся в дискомфорте при соприкосновении 
с тканью постельного белья и, соответственно, 
в невозможности длительно принимать определен-
ную позу во сне. Наиболее характерна постоянная 
жгучая боль без резкого усиления, в более редких 
случаях она может возникать только при раздра-
жении кожи стимулами различной модальности. 
При этом болевой синдром может быть как веду-
щим клиническим проявлением, так и полностью 
отсутствовать [31, 43].

Среди вегетативных симптомов отмечаются 
нарушения потоотделения, сухость слизистых, 
изменение цвета кожи, нарушение моторных 
функций ЖКТ и мочеполовой системы. При на-
рушении потоотделения в дистальных участках 
конечностей пациенты могут предъявлять жа-
лобы на гипергидроз в проксимальных отделах, 
возникающий компенсаторно для поддержания 
терморегуляции. Нарушение дистальной вегета-
тивной вазомоторной регуляции может приводить 
к изменению цвета кожных покровов. Кожа над 
пораженным участком может быть также сухой, 
блестящей или атрофированной [20, 41]. Неред-
ко наблюдаются дисфункция сердечно-сосудистой 
системы в виде нарушения регуляции артериаль-
ного давления, развития обморочных состояний, 
ортостатической гипотензии и возникновения 
аритмий, а также гастропарез, нарушение мо-
торики кишечника и урогенитальных функций 
[16, 21, 22, 31].

К особенностям клинических проявлений НМВ 
при саркоидозе можно отнести сравнительно бо-
лее частое развитие локальной симптоматики 
без проксимально-дистального распределения 
с такими сенсорными симптомами, как жжение, 
онемение, парестезия или аллодиния. Пациентов 
с саркоидозом с мышечной болью или болью 
в суставах обычно направляют к ревматологу, 
а если симптомов ревматологических заболеваний 
не обнаружено, то нередко ставят диагноз фибро-
миалгии; дифференциальный диагноз с последней 
является важной частью обследования при подо-
зрении на НМВ. Следует отметить, что наличие 
фибромиалгии в ряде случаев устанавливают со-
вместно с НМВ, что затрудняет постановку диа-
гноза [1, 39, 41, 43].

Помимо опроса пациентов для обнаруже-
ния возможной этиологии и клинических про-
явлений НМВ рекомендовано использовать ва-
лидизированные шкалы с целью определения 

выраженности и интенсивности симптомов за-
болевания.

Для оценки интенсивности болевых ощуще-
ний и их динамики в процессе лечения рекомен-
дуется применять визуальную аналоговую шкалу 
[17, 46].

Наиболее известным и общепринятым опрос-
ником для обнаружения НМВ при саркоидозе 
является шкала Small Fiber Neuropathy Screening 
List (SFN-SL). Опросник состоит из двух частей 
и из 8–13 вопросов. В первой части оценивает-
ся частота развития симптомов, во второй —  их 
интенсивность. Оценку осуществляют по шкале 
от 0 до 4 баллов, превышение суммарного по-
рога в 22 балла расценивают как умеренную ве-
роятность наличия НМВ, при результатах более 
48 баллов вероятность считают как очень высо-
кую. При баллах менее 11 чувствительность со-
ставляет 100 %, специфичность —  31 %. При бал-
лах более 48 чувствительность составляет 19 %, 
специфичность —  100 %. К оцениваемым пока-
зателям относят возникшие после установки диа-
гноза саркоидоза легких такие симптомы, как боль 
в конечностях и грудной клетке, похолодание, ги-
перчувствительность или покалывание в конечно-
стях, мышечные спазмы, сердцебиение, нарушение 
глотания, пищеварения и мочеиспускания, сухость 
глаз и размытость зрения, головокружения. К огра-
ничениям исследования следует отнести наличие 
валидизации шкалы только при саркоидозе легких, 
а также отсутствие проведения биопсии кожи при 
разработке данного опросника [23, 30, 43].

В Европе наиболее известной шкалой являет-
ся опросник Small finer neuropathy —  symptoms 
inventory questionnaire (SFN-SIQ), основное ограни-
чение которого заключается в отсутствии количе-
ственной градации проявления симптомов, что ис-
ключает возможность оценки пациента в динамике 
[17, 38]. Шкалу Rasch-built overall disability scale 
(SFN-RODS [38]), опросник Douleur Neuropathique-4 
(DN4) применяют для диагностики нейропатиче-
ской боли любой этиологии [37, 46], шкалу The 
Autonomic Symptom Profile and the Composite 
Autonomic Symptom Score-31 (COMPASS-31) — 
для оценки вегетативных симптомов [23, 41].

При осмотре пациента с подозрением на НМВ 
лечащий врач сталкивается с непростой задачей 
клинической верификации диагноза. Основную 
сложность представляет дифференциальная диаг-
ностика этиологических причин нейропатии с ис-
ключением большого количества метаболических, 
иммуноопосредованных, генетических и токси-
ческих причин, а также их взаимного влияния. 
При постановке диагноза НМВ следует обращать 
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внимание на характер жалоб пациента с преоб-
ладанием вегетативной дисфункции и болевых 
и температурных нарушений, при этом глубокая 
чувствительность, например мышечно-суставная 
или вибрационная, остается полностью сохран-
ной. Помощь в постановке клинического диагноза 
могут оказать валидизированные шкалы, разрабо-
танные для выявления НМВ.

ОСОБЕННОСТИ ИНСТРУМЕНТА ЛЬНОй 
ДИАГНОСТИКИ НЕйРОПАТИИ МА ЛЫх 
ВОЛОКОН

В связи с тем что НМВ развивается в волокнах 
наименьшего диаметра, стандартная электроней-
ромиография не подходит для репрезентативной 
оценки результатов [13, 20, 37]. Золотым стандар-
том для инструментального исследования НМВ 
служит биопсия кожи с последующим иммуно-
ферментным или иммуногистохимическим анали-
зом для оценки плотности малых нервных волокон 
в эпидермисе кожи [31, 38]. Техника биопсии кожи 
впервые была разработана в Каролинском универ-
ситете [44] и в последующем стандартизирована 
в Университете Миннесоты [25] и Университете 
Джона Хопкинса [28, 33], что дало начало ново-
му направлению в неврологии.

Данный вид исследования был разработан после 
открытия антител к продукту белка гена 9.5 (protein 
gene product 9.5, PGP 9.5), являющегося нейро-
нальной формой убиквитиновой карбоксил-терми-
нальной гидроксилазы и медленным компонентом 
аксонального транспорта. Европейская федерация 
неврологических сообществ рекомендовала прове-
дение биопсии кожи с окрашиванием на PGP 9.5 
как стандарт класса А. Было зарегистрировано 
только два побочных эффекта —  незначительное 
бактериальное воспаление в ране, купирующееся 
антибиотиками, и кровотечения, не требующие на-
ложения шва. Специфичность и чувствительность 
метода варьируют от 88 до 92 % [10, 36].

Возможно выполнение пункционной биопсии 
кожи (диаметром 3 мм) в различных областях тела: 
области бедра (20 см дистальнее подвздошного 
гребня), голени (10 см проксимальнее латеральной 
лодыжки), нижнелатеральных отделов туловища 
и проксимальных отделов плеча. Взятие биопсии 
таким образом позволяет оценить плотность эпи-
дермальных нервных волокон в проксимально-дис-
тальном направлении, резкое снижение которой 
в голенях и стопах характерно для чистой НМВ 
и аксональной полинейропатии [28]. При первом 
знакомстве с пациентом наиболее распространен-
ной областью взятия биоптата является область 
латеральной лодыжки. При подозрении на НМВ 

с локальным поражением туловища, конечностей 
или головы рекомендовано взятие биопсии из зоны 
поражения и соответствующего участка на проти-
воположной стороне ввиду возможного отсутствия 
нормативов для плотности нервных волокон в ме-
сте взятия биопсии. Манипуляцию проводят с той 
стороны тела, где клинические симптомы более 
выражены [20, 28].

Техника проведения биопсии кожи: 1) обезболи-
вание кожи с применением 1 % лидокаина; 2) об-
работка кожи спиртовым раствором хлоргексидина 
0,5 %; 3) взятие 3–4 мм пунктата кожи при по-
мощи иглы для биопсии; 4) отсекание биоптата 
при помощи скальпеля; 5) помещение пунктата 
в 0,5 мл раствора Замбони в эппендорфе (4 % па-
раформальдегид и пикриновая кислота); 6) за-
крытие раны, наложение повязки. Пациенту дают 
инструкцию о снятии повязки через 12 часов. За-
живление места взятия биоптата происходит в те-
чение 7–10 дней [33].

После фиксации биоптата в растворе Замбони 
или формальдегиде производят его заморажива-
ние и в последующем формируют срезы толщи-
ной 40–50 мкм. При проведении иммунофермент-
ного или иммуногистохимического (ИГХ) анализа 
с антителами PGP 9.5 оценивают плотность нерв-
ных волокон, а также общее морфологическое 
строение кожного среза, плотность субэпидер-
мальных сплетений и иннервацию потовых желез. 
К достоинствам метода можно отнести репрезен-
тативность, воспроизводимость, длительное хране-
ние образцов при проведении ИГХ, а также, в от-
личие от биопсии нерва, данный метод не приводит 
к риску развития сенсорных нарушений в месте 
взятия биоптата [14, 29, 45].

Недостатками исследования можно считать 
высокую стоимость, недоступность соответствую-
щего оборудования для многих клиник и низкую 
скорость проведения иммуноферментного анали-
за (ИФА) или ИГХ, что делает невозможными ру-
тинные скрининговые исследования. В настоящий 
момент не существует научных работ, где сравнива-
лись бы между собой результаты ИГХ и непрямой 
иммунофлюоресценции, что может способствовать 
неверной интерпретации результатов исследования. 
Кроме того, на плотность малых волокон, вероятно, 
влияют не только пол и возраст, но и такие по-
казатели, как вес, индекс массы тела (ИМТ), раса, 
национальность и многие другие, роль которых 
требует дальнейшего изучения. В международном 
мультицентровом исследовании G. Lauria показано, 
что рост пациентов не влиял на результаты иссле-
дования, тогда как вес и ИМТ имели слабую об-
ратную корреляцию у мужчин [16, 27].
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К другим методам верификации НМВ, не полу-
чившим широкого распространения, но рекомен-
дуемым к применению в дополнение к основным 
методам диагностики, относят количественное 
судомоторное тестирование аксон-рефлекса, коли-
чественное сенсорное тестирование, лазерные вы-
званные потенциалы, конфокальную микроскопию 
роговицы глаза и другие методы.

Количественное судомоторное тестирование ак-
сон-рефлекса (QSART) —  это исследование пото-
отделения в четырех областях тела (на предплечье, 
бедре, голени и стопе) с оценкой функции пост-
ганглионарных холинергических немиелинизиро-
ванных С-волокон посредством проведения ионо-
электрофореза с ацетилхолином. Результаты теста 
описываются в объемах потоотделения в нл/мин 
с учетом возрастных и половых норм. Общая 
чувствительность метода в среднем оценивается 
от 59 до 80 % [16, 18, 20, 38]. Этот метод часто 
используют для валидизации опросников НМВ 
вместо подсчета плотности нервных волокон, од-
нако в настоящий момент он рекомендуется только 
как вспомогательный метод диагностики.

Количественное сенсорное тестирование (КСТ, 
QST) было разработано для объективизации субъ-
ективных результатов исследования чувствительно-
сти пациента при осмотре. КСТ проводят путем 
измерения тепловых, холодовых и болевых сигна-
лов неинвазивными психофизиологическими теста-
ми в тихом кабинете с поддержанием постоянной 
комфортной температуры. Изучают вибрационную, 
холодовую, тепловую и болевую чувствительность 
в выбранных участках тела. Общая чувствитель-
ность метода составляет 65–80 %, специфич-
ность —  37–94 % [16, 43]. Однако к его ограни-
чениям можно отнести отсутствие стандартизации 
и наличие множества протоколов для проведения 
исследования, инструментов и методик для лока-
лизации, применение стимулов и индивидуальной 
оценки ощущений, что позволяет его рекомендо-
вать только как уточняющий метод диагности-
ки [13, 18, 20].

Нарушения сердечно-сосудистой регуляции опи-
саны у 28–64 % пациентов с нейропатией малых 
волокон. Ритм сердца и соответствующих параме-
тров измеряют преимущественно для оценки ва-
риабельности ритма сердца (ВРС), в особенности 
при глубоком дыхании, тест Вальсальвы и Тилт-
тест —  для оценки вегетативной регуляции сер-
дечно-сосудистой деятельности [16, 41].

Лазерные вызванные потенциалы исследуют 
функцию волокон А-дельта и, возможно, С-типов 
в периферических тканях и в спиноталамическом 
тракте. Ответ на лазерную стимуляцию является 

воспроизводимым и измеримым методом оценки 
НМВ с чувствительностью 70–80 %, применение 
которого лимитировано наличием необходимого 
оборудования и специалистов соответствующей 
квалификации [30, 37].

Конфокальная микроскопия роговицы —  не-
инвазивный метод оценки нейропатий различного 
генеза, при котором производится подсчет плот-
ности малых волокон в роговице глаза. Автомати-
зированный анализ и стандартизированные крите-
рии оценки делают метод более подходящим для 
диагностики нейропатий малых волокон. Он также 
хорошо коррелирует с результатами биопсии кожи, 
однако на данный момент рекомендован только как 
вспомогательный метод диагностики [18, 41].

D. Blackmore et al. из Университета госпиталя 
Альберта (Эдмонтон, Канада) предложили следу-
ющие критерии диагностики нейропатии малых 
волокон. Достоверная НМВ —  патология, выяв-
ленная при неврологическом осмотре (нарушение 
болевой/температурной чувствительности), в со-
четании с изменениями, обнаруженными на двух 
из трех исследований, —  QSART, QST или ВРС. 
Вероятная нейропатия —  нарушения при невроло-
гическом осмотре и на одном из трех исследова-
ний —  QSART, QST или ВРС. Возможная нейро-
патия —  нарушения при неврологическом осмотре 
или на одном из двух исследований —  QSART или 
QST [35]. Таким образом, для верификации диа-
гноза НМВ золотым стандартом является биопсия 
кожи с последующим проведением ИФА или ИГХ 
с применением антитела PGP 9.5 для обнаружения 
волокон малого диаметра в эпидермисе. Другие 
инструментальные методы исследования не имеют 
международной стандартизации и могут быть реко-
мендованы как дополнительные методы диагности-
ки. Существенную помощь в постановке диагноза 
могут оказать данные клинического обследования 
и результаты анкетирования по валидизированным 
шкалам.

ВОЗМОЖНОСТИ ТЕРАПИИ ПАЦИЕНТОВ, 
СТРАДАЮщИх НЕйРОПАТИЕй МА ЛЫх 
ВОЛОКОН

К основным классам препаратов для лечения 
нейропатической боли относятся трициклические 
антидепрессанты, ингибиторы обратного захвата 
серотонина и антиконвульсанты. В случае высо-
кой интенсивности болевого синдрома возмож-
но применение опиоидных анальгетиков, однако 
при наличии у пациента вегетативных нарушений 
со стороны желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) 
необходимо учитывать взаимодействие опиоидов 
с рецепторами в ЖКТ, дополнительно наруша-
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ющих его функцию [24, 30, 31]. При наличии 
у пациента жалоб на жгучие боли рекомендова-
ны местные анестетики, такие как лидокаин или 
капсаицин. Лидокаин, блокирующий проведение 
болевого импульса по нервным волокнам, особен-
но рекомендован пациентам с нейропатической 
болью на фоне мутаций в натриевых каналах. 
Капсаицин взаимодействует с ванилоидными ре-
цепторами 1-го типа TRPV1, приводя к разруше-
нию нервных волокон в коже на протяжении трех 
недель с последующим восстановлением, что дает 
временное уменьшение болевых ощущений у па-
циента [19, 31].

В последнее время появляются новые классы 
препаратов для лечения нейропатий. Внутривенные 
иммуноглобулины, получаемые из препаратов до-
норской крови, применяются в качестве признан-
ного метода коррекции аутоиммунных заболеваний 
и рекомендуются для лечения пациентов с НМВ 
соответствующей этиологии, в том числе при сар-
коидозе. Свою эффективность при борьбе с нейро-
воспалением и НМВ показали такие антагонисты 
ФНО-α, как Инфликсимаб, Адалимумаб [34, 40]. 
Проводятся исследования препарата ARA290, про-
изводного эритропоэтина, способствующего росту 
интраэпидермальных нервных волокон, который 
может выступать как потенциальный метод лече-
ния НМВ при саркоидозе [31].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В течение последних трех десятилетий появи-

лась возможность для исследования нейропатии 
волокон наименьшего диаметра типов А-дельта 
и С. К этиологическим факторам, приводящим 
к данному осложнению, относится широкий спектр 
нозологий, таких как иммуноопосредованные забо-
левания (саркоидоз, ревматоидный артрит, синдром 
Шегрена), метаболические нарушения (сахарный 
диабет 2-го типа, метаболический синдром, гипо-
тиреоз), наследственные и генетические причины 
(порфирия, болезнь Фабри, мутации в натриевых 
каналах), список которых пополняется ежегодно 
по мере изучения заболевания. Отдельный интерес 
в исследовании НМВ вызывает вопрос о формиро-
вании данного осложнения у пациентов с тубер-
кулезом легких и другими гранулематозами, что 
требует дальнейших исследований.

В клинической картине НМВ на первый план 
выступают жалобы сенсорного и вегетативного 
характера. Нарушения чувствительности пред-
ставлены преимущественно нарушением болевой 
и температурной чувствительности, в то время 
как вибрационное и мышечно-суставное чувства 
остаются в норме в связи с тем, что передаются 

нервными волокнами более крупного диаметра. 
Постоянные жгучие боли наряду с нарушениями 
вегетативной регуляции внутренних органов могут 
стать причиной существенного снижения качества 
жизни пациентов.

Выявление НМВ сопряжено со значительными 
трудностями. Существенную помощь в постанов-
ке диагноза лечащему врачу могут оказать вали-
дизированные шкалы. У пациентов с саркоидо-
зом наиболее детализированной шкалой является 
опросник SFN-SL, позволяющей оценить не толь-
ко наличие, но и выраженность симптомов. По-
мимо нее рекомендованы к использованию шкалы 
SFN-SIQ, SFN-RODS и DN4. Золотым стандартом 
в обнаружении нейропатий данного типа служит 
биопсия кожи с последующим проведением ИФА 
или ИГХ с антителом PGP 9.5 и подсчетом плот-
ности интраэпидермальных нервных волокон. Ме-
тод точен и легко воспроизводим, но сопряжен 
со значительными временными и финансовыми 
затратами, что ограничивает его применение. 
Существует ряд дополнительных методов оценки 
нейропатии с более низкой чувствительностью 
и специфичностью. Важно отметить, что НМВ 
не диагностируется при проведении ЭНМГ. Таким 
образом, симптомы НМВ могут быть расценены 
врачом как психосоматические проявления или 
аггравация.

Терапия НМВ направлена прежде всего 
на устранение основного заболевания. К пре-
паратам, применяемым при выраженной ней-
ропатической боли, относят трициклические 
антидепрессанты, ингибиторы обратного захвата 
серотонина и антиконвульсанты, в ряде случа-
ев интенсивность болевого синдрома может по-
требовать применения опиоидных анальгетиков. 
Лидокаин и капсаи цин как препараты местного 
действия облегчают локальные дерматологиче-
ские симптомы. Наиболее эффективны при им-
муноопосредованных заболеваниях, в том числе 
при саркоидозе, внутривенные иммуноглобулины 
и ингибиторы ФНО-α.

Недостаточность информации о характере НМВ 
и особенностях ее проявления при различных но-
зологиях в российской популяции требует продол-
жения ее изучения с использованием современных 
клинических и морфологических методов диагно-
стики. У пациентов с саркоидозом легких выявление 
и купирование симптомов НМВ может способство-
вать значительному улучшению качества медицин-
ской помощи и качества жизни больных.

Работа поддержана грантом Правительства РФ 
(договор № 14.W03.31.0009 от 13.02. 2017 г.) о вы-
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делении гранта для государственной поддержки 
научных исследований, проводимых под руковод-
ством ведущих ученых.
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В статье рассматриваются вопросы, связанные с особенностями переживания утраты детьми дошкольного возраста. 
Анализируется степень изученности проблемы в россии и за рубежом. Указываются ключевые авторы, занимающи-
еся исследованием переживаний детей в ситуации горя и утраты. При этом обращается внимание на отсутствие 
в специальной российской психологической литературе разъяснений для родителей и воспитателей о том, как пред-
ставления о смерти влияют на особенности переживания ребенком утраты значимого близкого. В статье делается 
акцент на специфике проживания горя ребенком в зависимости от возрастных особенностей и сформированности 
детской концепции смерти. Авторы детально рассматривают вопрос переживания утраты ребенком в  каждом 
возрастном периоде в пределах дошкольного детства, варианты нормативных и патологических реакций детей 
на переживание утраты. В  статье  обращено внимание на специфику горевания ребенка в ситуации ожидаемой 
и неожиданной смерти близкого, даются рекомендации о том, каким образом может быть нормализовано психо-
эмоциональное состояние горюющего ребенка и на какие особенности горевания необходимо обратить внимание 
взрослым. Отдельно разбирается вопрос психологической поддержки ребенка в момент сообщения о смерти близ-
кого, а также необходимость участия и сопровождения ребенка в траурных мероприятиях. В статье содержатся 
рекомендации педагогам системы дошкольного воспитания о психологической помощи ребенку и ресоциализации 
его в детском коллективе после утраты.

Ключевые слова: смерть; горе; утрата; ребенок; дошкольник; психологическая помощь.
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The article deals with questions connected with grief and bereavement in preschool age of childhood. The main mono-
graphs and articles on the problem of grief and bereavement in preschool childhood are reviewed in this text. The authors, 
analyzing the Russian and European tradition of research, mention that in Russian psychological literature there are almost 
no texts for parents and educators about child’s experience of grief. The authors point that existing articles do not clear 
the specific influence of children’s concept of death on the grief process. The accent in the article is put on the difference 
of loss acceptance depending on the age of a child and the specific of child’s death-concept. The peculiarities of different 
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the dynamic of child’s grief depending on the expected and unexpected death of the beloved one. The variants of normal 
and pathological grief are described in the text of the article. The authors give recommendations concerning the normal-
ization of child’s psycho-emotional condition in accordance with the peculiarities of the child’s grief. Special accent in the 
article is to the subject of psychological support of a child in the situation of announcement of death and possibility of 
child’s attendance to the funeral. Also there are recommendations to preschool educators about the psychological help to 
bereaved child and his/ her resocialization in the kindergarten.
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В последнее десятилетие появляется все больше 
специальной психологической литературы, посвя-
щенной вопросам смерти и умирания. Предметом 
исследовательского интереса становится отноше-
ние и личностное восприятия смерти, специ фика 
переживания горя и утраты. Публикуются статьи 
и монографии, содержащие рекомендации для 
специалистов, работающих с людьми в ситуации 
горя [8, 10, 14, 17], а также другие издания по во-
просам психологической паллиативной помощи при 
работе с терминальными больными [7]. Тема смер-
ти выходит из исследовательского и социокуль-
турного забвения. Однако в русскоязычной пси-
хологической литературе практически нет текстов, 
отражающих исследования переживания смерти 
детьми и оказания помощи ребенку в ситуации 
горя и утраты. Отсутствуют рекомендации о том, 
каким образом необходимо оказывать поддержку 
горюющему ребенку, нет разъяснений специали-
стов для родителей и воспитателей о специ фике 
детской концепции смерти и о том, как представле-
ния о смерти влияют на особенности переживания 
ребенком утраты значимого близкого.

Тем не менее в западноевропейской и амери-
канской литературе можно встретить целый ряд 
руководств, освещающих вопросы, связанные 
с переживанием и осмыслением ребенком смер-
ти [19, 23–25]. Классическим трудом в области 
танатологии детства безусловно является книга 
«О детях и смерти» Э. Кюблер-Росс [23]. Ав-
тор, большую часть жизни посвятившая работе 
с терминальными и умирающими больными, делает 
акцент на отношении ребенка к смерти, когда это 
событие становится реальностью его собственной 
жизни. В качестве одной из знаковых монографий 
необходимо упомянуть и сборник «Дети и смерть» 
под редакцией D. Papadatou и C. Papadatos [24], 
впервые опубликованный в 1991 г. Этот сборник 
подытоживает результаты международной конфе-
ренции «Дети и смерть», состоявшейся в Афинах 
в декабре 1989 г. В качестве ключевых рассматри-
ваются вопросы: каким образом возможно научить 
детей тому, что такое смерть, какая помощь и под-
держка могут быть оказаны ребенку, переживающе-
му смерть близкого, как может быть организована 
помощь семье с умирающим ребенком и в случае 
его смерти, с какими трудностями и переживани-
ями сталкиваются профессионалы, оказывающие 
психологическую помощь семье и детям. Моно-
графии и статьи, выходящие в последнее время, 
в большей степени касаются разработки реко-
мендаций для специалистов, взаимодействующих 
с детьми. Акцент в этих работах делается на том, 
как, учитывая возрастные и культуральные особен-

ности представлений детей о смерти, необходимо 
оказывать помощь горюющему ребенку [18, 19–22, 
27, 28].

Одним из первых отечественных исследовате-
лей, обративших внимание на специфику детской 
концепции смерти, был Д.Н. Исаев [9]. В работе 
«Медицинская психология детства» выделена от-
дельная глава, в которой анализируются восприя-
тие смерти детьми и их переживания в зависимо-
сти от возрастных онтогенетических особенностей. 
Кроме того, необходимо заметить, что существую-
щая в нашей стране литература, касающаяся юве-
нильной танатологии, в большей степени обращена 
к представлениям о смерти подростков [5, 10, 12, 
13, 16] и психопрофилактике суицидального по-
ведения у детей подросткового возраста. Среди 
работ по ювенильной танатологии и просвещению 
родителей в вопросах детского осмысления смерти 
можно отметить публикации А.А. Бакановой [2–4]. 
Однако возрастающий запрос от родителей и спе-
циалистов, работающих с детьми дошкольного 
возраста, на оказание психологической поддержки 
и помощи детям, переживающим утрату, требует 
более эксплицитного подхода к изучению детской 
концепции смерти и организации системы психо-
логического сопровождения горюющего ребенка.

Взрослые оценивают отношение ребенка 
к смерти и значимость для него этого события 
сквозь призму собственного опыта и имеющихся 
представлений. Зачастую подобные представления 
взрослых оказываются ошибочными, им свойствен-
но преувеличивать травматичность темы смерти 
для детской психики и в силу этого замалчивать 
и обходить вопросы, связанные со смертью и уми-
ранием [20].

Родители и воспитатели ждут от ребенка опре-
деленной эмоционально-поведенческой реакции 
на смерть, соответствующей их собственному по-
ведению и представлениям. В то же время у детей 
при первом столкновении со смертью еще не сфор-
мирована собственная концепция, а потому реакция 
ребенка на данное событие может восприниматься 
окружающими как патологическая, пугающая.

Для оказания психологической помощи детям 
в ситуации горя и утраты необходимо учитывать 
возрастные особенности, специфику личностного 
развития, способность ребенка понимать и прини-
мать сам факт смерти [20, 25].

В течение первых двух лет жизни ребенок, на-
ходясь на «превербальной стадии познавательного 
развития» [9], еще не может формулировать по-
нятия, и смерть как идея не может возникнуть 
у младенца. Многие авторы указывают на то, что 
ребенок от 1,5–2 до 5 лет воспринимает смерть как 
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отрыв от матери [20, 23]. Классик детского психо-
анализа О. Ранк [15] идет дальше и предполагает, 
что самое первое ощущение тревоги, связанной 
со смертью (страх смерти), возникает у ребенка 
уже в период рождения, когда он физически от-
деляется от матери. Однако эту идею не следует 
воспринимать буквально, скорее речь идет о бес-
сознательном переживании, в основе которого ле-
жит инстинкт самосохранения.

На первом году жизни ребенок постепенно на-
чинает выстраивать индивидуальные границы, от-
деляя себя от окружающего пространства и людей. 
К 6 месяцам он осознает разницу между людь-
ми, которые о нем заботятся, и понимает от кого 
в большей степени зависит удовлетворение его фи-
зических и эмоциональных потребностей. Поэтому 
утрата в этом возрасте переживается в большей 
степени как эмоциональная депривация в связи 
с утратой объекта, осуществляющего непосред-
ственную заботу о ребенке. Отсутствие родителя 
или другого эмоционально значимого лица, заме-
няющего родителя, приводит к тому, что у ребен-
ка нарушается ощущение защищенности (чувство 
безопасности).

Эмоциональная депривация в первую очередь 
проявляется в соматических и поведенческих ре-
акциях, таких как изменение режима сна —  бодр-
ствования, прерывистый сон, изменение пищевого 
поведения вплоть до отказа от пищи (даже при 
условии искусственного вскармливания), расстрой-
ства желудочно-кишечного тракта и дыхательной 
системы, снижение иммунитета, возникновение 
аллергических реакций. В поведении наблюдает-
ся регресс двигательных и речевых функций, по-
вышение плаксивости, возбудимости, могут возни-
кать такие явления, как яктация, сосание пальца 
и прочее.

Снятию тревожности в связи с эмоциональной 
депривацией способствует определение в ближай-
шем окружении ребенка человека, который возь-
мет на себя функции «материнского объекта» (того, 
кто будет осуществлять основной уход и заботу). 
При этом необходимо, чтобы выбранная фигура 
была постоянной. Ребенок не должен передаваться 
от одних родственников к другим. Важно созда-
ние постоянства окружающего пространства и лиц, 
осуществляющих уход.

Переживание утраты в возрасте от 2 до 3 лет 
во многом зависит от уровня автономности ребен-
ка, его сепарации от симбиотических отношений 
с материнским объектом. Внешние проявления 
переживания утраты во многом схожи с предше-
ствующим возрастным периодом и характеризуют-
ся изменением эмоционального состояния и опре-

деленными поведенческими реакциями. В силу 
особенностей речевого развития детей данного 
возраста переживания утраты ими практически 
не проговариваются. Специфической для данного 
возраста поведенческой реакцией является попыт-
ка вернуть умершего путем прикосновения к его 
вещам: дети обнимают вещи, утыкаются в них но-
сом, засыпают с ними, прячутся в шкафу с вещами 
умершего и т. п. Могут быть характерны навяз-
чивые манипуляции с предметами, незавершенная 
игра. В этом возрасте уже происходит формирова-
ние «психического двойника» значимого взросло-
го [6]. При утрате эмоционально близкого объекта 
ребенок продолжает строить историю взаимоотно-
шений с умершим и не разделяет внутреннюю ре-
альность с внешней.

Еще одной из реакций, впервые возникающих 
в данном возрасте, является реакция замирания: 
ребенок вдруг прекращает активную деятельность, 
лицо становится маскообразным, отмечаются от-
сутствующий взгляд или взгляд в одну точку. 
В норме продолжительность такого состояния мо-
жет варьировать от нескольких минут до 1–2 часов 
в течение дня. Более длительное замирание может 
служить основанием для обращения к специали-
сту, поскольку длительное замирание может сви-
детельствовать о патологической реакции утраты 
и «застревании» на разрешении первой задачи горя 
(принятии факта потери).

В этом возрасте также важно сохранение посто-
янства условий проживания и режима дня. В си-
туации наблюдения навязчивых действий в игре 
(«кружение», неспособность завершить игру) не-
обходимо предложить развитие игровой ситуации 
с последующим ее завершением. Для облегчения 
принятия факта утраты можно предложить ребен-
ку совместно разобрать вещи умершего. Следует 
увеличить количество времени, проводимого с ре-
бенком.

Особенность дошкольного возраста (3–7 лет) 
заключается в преобладании у детей магического 
мышления и эгоцентризма. Многие события и яв-
ления жизни рассматриваются ребенком как соз-
данные по его воле или, наоборот, по его вине. 
В дошкольном возрасте у ребенка еще не сфор-
мировано такое временное понятие, как «навсег-
да». Дети не признают необратимость смерти 
и говорят о ней как об отъезде, сне, временном 
явлении. Такие особенности дошкольного возрас-
та накладывают отпечаток на специфику пере-
живания ребенком утраты близкого. Пережива-
ния отличаются в зависимости от того, была ли 
смерть результатом длительного заболевания или 
внезапной. Если ребенок живет и/или постоянно 
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навещает болеющего родственника, и при этом ве-
дутся разговоры взрослых с ребенком о тяжести 
заболевания и возможной смерти, то подготовка 
к утрате начинается до момента смерти и ребе-
нок легче справляется с горем, принимая факт 
утраты [1].

Вместе с тем, если ребенок наблюдает тяжелое 
заболевание родственника, но ситуация болезни 
и возможного исхода с ним не проговаривается, 
то это может повлечь развитие невротического 
страха болезни как необратимого состояния, ве-
дущего к смерти. В первую очередь развиваются 
страхи относительно потери других родственни-
ков (прежде всего родителей). Страх собственной 
смерти в результате заболевания обнаруживается 
крайне редко в силу присущего этому возрасту 
эгоцентризма и веры в собственную бессмерт-
ность. Тем не менее в некоторых случаях можно 
наблюдать фиксацию страхов болезни с последую-
щей смертью самого ребенка, которая проявляется 
в навязчивой чистоплотности и ипохондрических 
проявлениях («а я не заболею?»).

В случае внезапной утраты чаще всего на-
блюдается отсроченная эмоциональная реакция 
на смерть (вплоть до нескольких месяцев) [20, 26]. 
Отсутствие первичной эмоциональной реакции 
на утрату является результатом несформированно-
сти концепции смерти у ребенка. До тех пор пока 
ребенок не определит для себя данное понятие, 
он не может эмоционально реагировать на него. 
Прояснение значения и смысла смерти для ребенка 
отражается в его вопросах на эту тему, например, 
«а что бывает после смерти?», «а все люди умира-
ют?». Дети могут проигрывать ситуации похорон, 
включать в игру сюжеты и символы, связанные 
со смертью. Можно говорить о ритуализации ре-
бенком смерти. Подобное поведение нормативно 
для данного возраста и не должно пугать взрослых. 
Таким образом ребенок формулирует концепцию 
смерти и старается совладать с собственной тре-
вогой, связанной со смертью.

При отсутствии эмоциональной реакции со сто-
роны ребенка на утрату могут наблюдаться нару-
шение пищевого поведения, расстройства желу-
дочно-кишечного тракта, обострение хронических 
заболеваний, поведенческая регрессия. Чаще все-
го переживание утраты отражается в состоянии 
сна. Во сне ребенок может звать умершего, пла-
кать. Сон может быть беспокойным и поверх-
ностным. При пробуждении зачастую ребенок 
не может вспомнить подробностей сна. Возмо-
жен ночной энурез как невротическая реакция 
на психотравмирующее событие. Могут отмечаться 
трудности отхода ребенка ко сну: боится засыпать 

самостоятельно, просит оставить в комнате свет, 
просится в кровать к взрослым, долго и тяжело 
засыпает.

Нарушения сна, соматические и поведенческие 
реакции ребенка на утрату являются основани-
ем для обращения внимания со стороны взрос-
лых и оказания специальной психологической по-
мощи.

Запуск механизмов эмоционального отреагиро-
вания горя в этом возрасте может быть спонтан-
ным, например, фотография умершего родствен-
ника в течение нескольких месяцев находилась 
в поле зрения ребенка, но эмоциональная реакция 
на нее возникла вдруг, без видимых на то причин. 
В таком случае необходимо предоставить ребен-
ку возможность эмоционального отреагирования, 
ни в коем случае не стоит его успокаивать, от-
влекать ребенка от переживания. В такой момент 
важно физическое присутствие и тактильный кон-
такт с ребенком.

Одна из форм остаточного отреагирования 
на смерть близкого —  это появление фигуры не-
существующего друга, ангела-хранителя, которая 
олицетворяет умершего.

Патологическое переживание утраты возникает 
при включении патологического воздействия близ-
ких, проявляющегося в чрезмерной фиксации вни-
мания ребенка на факте утраты (например, «они 
ушли в лучший мир», «тебя бросили», «беднень-
кий… как же ты теперь будешь жить», «надо же 
какое горе» и т. п.); в формировании чувства 
вины у ребенка за отсутствие или несоответствие 
эмоцио нальной реакции (смех, двигательная ак-
тивность; «в семье горе, а ты веселишься») или 
за рассуждения и игры на тему смерти; в запре-
те на проявление эмоций в связи с утратой («не 
плачь», «не расстраивай близких»); в переносе 
ответственности за смерть на ребенка («если бы 
ты хорошо себя вел, он/она не умерли бы», «если 
твоя мама не родила тебя, у нее не было бы про-
блем со здоровьем», «если бы твоя мама не родила 
тебя, у нее не было бы проблем со здоровьем», 
«если бы ты по-настоящему любил его/ее, он/она 
не умер(ла)»); в фиксации чувства вины выжившего 
(«он/она отдал(а) тебе все», «благодаря ей/ему ты 
живой», «если бы не он/она, ты бы…»); в форми-
ровании обиды на умершего («ей/ему там хорошо», 
«он/она теперь в лучшем мире», «брошенка»).

Психологическая поддержка детей дошкольного 
возраста (3–7 лет) должна опираться на следующие 
положения. Инициатива в обсуждении темы смерти 
должна исходить от ребенка. Не следует оставлять 
без внимания вопросы ребенка, связанные с темой 
смерти, при этом надо стараться придерживаться 
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нейтрального эмоционального фона [20, 25, 27]. 
Необходимо помнить, что «если ребенок настолько 
развит, что может задать вопрос, то он достаточно 
развит, чтобы получить прямой ответ на него» [11]. 
Разговор о смерти легче, когда дети чувствуют, что 
взрослым действительно небезразличны их чувства 
и мысли, когда желание ребенка общаться поощ-
ряется внимательным выслушиванием его позиции, 
уважением его взглядов и искренними ответами 
на его вопросы.

Информация, сообщаемая ребенку, должна 
быть доступной. Поэтому уместным будет нахо-
дить краткие, простые ответы, соответствующие 
вопросам детей, и избегать многословия. Важно 
чувствовать меру, то есть сказать ровно столько, 
сколько ребенок готов услышать, иначе избыток 
или недостаток информации может углубить тре-
вогу, связанную со смертью. Не всегда легко по-
нять, что же на самом деле хочет узнать ребенок, 
поэтому, чтобы точнее выяснить, в чем же именно 
заключается смысл беседы, иногда придется отве-
чать вопросом на вопрос.

Ребенок: «Что бывает после смерти?», 
«А где он/она теперь?», «Почему умирают?», 
«Куда деваются мертвые?», «Все умрут?», «За-
чем умирают?».

Взрослый: «А как ты сам думаешь?», «А где бы 
ты хотел, чтобы он/она был?», «А ты хотел, чтобы 
не умирали? А как все поместятся?».

В период эмоционального переживания утраты 
необходимо создать безопасное и поддерживающее 
пространство, в котором ребенок смог бы выразить 
свое горе [1].

Одним из часто обсуждаемых является вопрос 
о необходимости сообщения ребенку о смер-
ти и участия в траурных мероприятиях. Отвечая 
на вопрос об участии ребенка в траурных меропри-
ятиях, необходимо помнить, что этот опыт пред-
ставляет для ребенка своеобразную подготовку 
к нормативному проживанию горевания в будущей 
взрослой жизни. В любом случае в вопросе со-
общения о смерти и участия ребенка в траурных 
мероприятиях необходимо придерживаться следу-
ющих принципов.
1. Ребенок любого возраста имеет право знать 

о смерти близкого. Важно, чтобы информация 
о смерти была сообщена родными людьми или 
теми, кому ребенок доверяет.

2. Участие ребенка в траурных мероприятиях за-
висит от степени выраженности его эмоцио-
нальной реакции на утрату, наличии/отсутствия 
страхов, согласия/желания самого ребенка.

3. До траурных мероприятий ребенку объясняют 
весь ритуал, связанный с похоронами, дают 

ответы на все возникающие по этому пово-
ду вопросы. В рамках траурных мероприятий 
не рекомендуется непосредственный контакт 
с трупом в связи с посмертными явлениями, 
изменяющими внешность усопшего вплоть 
до неузнавания. Даже если ребенок изъявил 
желание участвовать в похоронах, необходимо 
обеспечить ребенку возможность уйти в любой 
момент.

4. В период острого горя (до двух недель со дня 
утраты) рядом с ребенком должен быть близ-
кий взрослый для обеспечения безэмоцио-
нальной поддержки и отслеживания состо-
яния. Он же может сопровождать ребенка 
в траурных мероприятиях. Желательно, чтобы 
этот взрослый сам не находился в ситуации 
горевания. В последующие периоды забота 
о ребенке может быть делегирована горюю-
щему родственнику, но с обеспечением этого 
родственника возможностью отреагирования 
собственных переживаний вне взаимодей-
ствия с ребенком.
Вопрос о длительности горевания и возвраще-

нии ребенка к привычному ритму жизни и со-
циальному функционированию решается исходя 
из следующих представлений.
• Не следует искусственно затягивать пережива-

ния ребенка.
• Желательно, чтобы ребенок как можно раньше 

вернулся к привычному образу жизни.
• В случае если ребенок посещает дошкольное 

учреждение, необходимо проговорить с вос-
питателями особенности семейной ситуации, 
сообщить, какая информация и в каком объ-
еме о событии смерти была представлена 
ребенку, обратить внимание на возможные 
изменения в поведении и эмоциональном 
реа гировании [1]. При этом воспитатели при 
взаимодействии с ребенком, переживающим 
утрату, должны придерживаться религиозной 
и культуральной позиции семьи, не фиксиро-
вать внимание самого ребенка, а также других 
детей и взрослых на ситуации утраты. Обще-
ние с ребенком должно носить привычный 
для него характер во избежание вторичной 
травматизации. Не следует исключать участие 
ребенка в проводимых в учреждении детских 
мероприятиях.
Оказание психологической помощи ребенку 

в ситуации утраты должно таким образом осно-
вываться на специфике возрастного восприятия 
детьми смерти, учитывать религиозные и культу-
ральные традиции и обычаи семьи, выраженность 
и тяжесть эмоционального и поведенческого отреа-
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гирования ребенком горя. Общей рекомендацией 
взрослым может быть снятие запрета на разгово-
ры и обсуждение вопросов, связанных со смертью 
и умиранием.

Открытость и готовность взрослого к обсужде-
нию с ребенком таких экзистенциальных вопросов, 
как жизнь, смерть, смысл, помогают в целом фор-
мированию доверительных отношений, снимают 
запрет и табуированность темы смерти, что в ситу-
ации горя и утраты позволяет ребенку не пугаться 
собственных переживаний. Возможность диалога 
взрослый –  ребенок в ситуации горя способствует 
сплочению семьи, ощущению сопричастности ре-
бенка переживаниям, формирует безопасное про-
странство и доверительную атмосферу взаимопо-
нимания и взаимоподдержки.
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Соран Эфесский  — знаменитый греческий врач с разносторонними и энциклопедическими познаниями, ярчайший 
представитель так называемой «школы методиков», живший в риме во II в. н. э., оставил уникальное для своего 
времени сочинение  — четырехтомный труд «О женских болезнях» («Gynaikeia»), который служил основным ру-
ководством по акушерству, гинекологии и педиатрии в европе до XVII в. Треть его объема посвящена ребенку. 
Особенно важными и стоящими особняком являются заслуги Сорана не только как акушера, но и как уникального 
и единственного античного педиатра, неонатолога и в какой-то мере даже перинатолога. Соран подробно для 
своего времени описал ведение внутриутробного плода от зачатия до рождения и далее практически до года 
жизни, разработал положения гигиенического ухода за ребенком от его рождения до отнятия от груди (перевязка 
пуповины, одежда ребенка, уход за ним, пеленание и др.), правила вскармливания и симптомы ряда заболеваний 
новорожденных. Проявленное им внимание к ребенку уникально для античной культуры вообще и медицины 
в частности. Вероятно, перерабатывая устную традицию повитух с точки зрения античной рациональной медицины, 
Соран сохранил все лучшее из ее наследия и поднял современные ему знания на высоту врачебного искусства, 
доступного в основном мужчинам. Он описывал зачатие, сохранение беременности, роды, перерезание пуповины, 
первый туалет новорожденного, купание, массаж, грудное вскармливание, некоторые заболевания раннего возраста, 
а также дал характеристику жизнеспособности новорожденного, сравнимую с современной шкалой Апгар. То есть 
рассматривал проблемы, входящие сегодня в круг интереса перинатологов и неонатологов. В этом отношении его 
фигура одиноко возвышается на фоне не только античной, но и средневековой медицины.

Ключевые слова: Соран Эфесский; уход за новорожденным; грудное вскармливание; заболевания новорожденного.
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Soranus of Ephesus, a famous Greek physician and polymath, one of the most lucid authors of so called ‘Methodist 
Sect’, who lived in Rome in the 2nd century, composed a treatise that was unique for his time, ‘Gynekology’ (“Gynaikeia”), 
in  four volumes; that treatise had been a bible of obstetrics, gynecology, and pediatrics in Europe till 17th century. 
One  third of this treatise is dealing directly with a child. Especially important and distinctive are the achievements of 
Soranus not only as an obstetrician but also as a unique Greco-Roman pediatrician, neonatologist and, in certain degree, 
as a perinatologist. Soranus expremely thoroughly for his time described case management from the conception until 
weaning (severing the navel cord, baby’s clothes, baby care, swaddling etc.), the rules of breastfeeding and symptoms 
of some diseases of newborn children. The attention he paid to the little child is unique for both Greco-Roman culture 
and medicine. Soranus might well have used the midwives’ lore and transformed it from the point of view of rational 
medicine into the medicine practiced by males, keeping the best of it. He described conception, prevention of spontane-
ous abortion, severing the navel cord, the first baby’s hygienic procedures, bath, massage, breastfeeding, some children 
diseases; he also gave the characteristics of newborn’s vitality, which can be compared with modern Apgar score, i.e. 
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he was considering the problems that are nowadays in the focus of perinatologists and neurologists. In this respect, his 
gigantic figure stands alone not only in the field of Greco-Roman medicine, but also medieval medicine with no rivals.

Keywords: Soranus of Ephesus; newborn care; breastfeeding; newborn diseases.

Имя Сорана Эфесского (98–138 гг. н. э.) стоит 
особняком среди знаменитых врачей античности. 
Исследователь трудов этого образованнейшего 
врача и настоящего эрудита историк медицины 
O. Temkin указывал, что в Соране сочеталась ме-
дицинская гениальность и трезвый, критический 
ум [9].

Соран родился в Эфесе, городе на побережье 
Малой Азии, и был сыном некоего Менандра и его 
жены Фебы. Несмотря на огромную славу, которую 
он стяжал, о его жизни известно мало. Византий-
ский автор Свида в своем «Лексиконе» писал, что 
Соран обучался медицине в Александрии, ведущем 
центре медицинской науки того времени. Подоб-
но великому множеству своих собратьев по ре-
меслу, Соран в конце концов переехал в Рим, где 
практиковал в царствование императоров Траяна 
(98–117 гг. н. э.) и Адриана (117–138 гг. н. э.). Та-
ким образом, его профессиональный расцвет, или, 
как говорили греки, «акмэ», приходится на начало 
II в. н. э.

Соран Эфесский написал более двадцати трудов. 
Большая часть его наследия утрачена, некоторые 
дошедшие до нас сочинения известны только в ла-
тинском, часто сокращенном переводе [7]. Однако, 
к счастью современного исследователя, на грече-
ском языке сохранился основной труд Сорана, че-
тырехтомник «О женских болезнях» («Gynaikeia»), 
который не только являлся вершиной современной 
Сорану медицинской науки, но и оставался основ-
ным руководством в Европе по акушерству, гинеко-
логии и педиатрии до XVII в. На греческом языке 
существуют также небольшие трактаты «О повяз-
ках» и «О переломах», последний, вероятно, явля-
ется частью утраченного трактата «Хирургия», ко-
торый так же, как и трактат «Жизнь Гиппократа», 
приписывают Сорану. Другой крупный труд Сора-
на, «Об острых и хронических болезнях», дошел 
до нас в латинской парафразе врача и автора трак-
татов по медицине Целия Аврелиана (V или VI в.). 
Анализируя в целом все известные сочинения Со-
рана, можно констатировать, что в них представ-
лен широчайший спектр разнообразных сведений 
по биологии и медицине, отражающий энцикло-
педичность его познаний. Он занимался гинеко-
логией, терапией, хирургией, гигиеной, офтальмо-
логией, фармакологией, педиатрией, работал над 
анатомической номенклатурой, составил трактат 
по эмбриологии. Ему также приписывают автор-

ство сочинения по истории медицины —  «О жизни, 
секте и преемственности врачей». Кроме того, он 
написал работу, посвященную душе. Раннехристи-
анский апологет Тертуллиан (155 (65?)–220 (40?) 
гг. н. э.) в своем трактате «О душе» («De anima» 
100.6) цитирует одноименный труд Сорана, поле-
мизируя с ним, но при этом уважительно называя 
его «Methodicae Medicinae instructissimus auctor» 
(«образованнейший писатель методической меди-
цины» или «весьма сведущий в методической ме-
дицине писатель») 1. Один из отцов христианской 
церкви Августин Аврелий (354–430 гг. н. э.) назвал 
Сорана «medicinae auctor nobilissimus» («благород-
нейший медицинский писатель») (Against Julian 
5.14.51, PL 44:813), а выдающийся средневековый 
английский ученый-схоласт Иоанн Солсберийский 
(1115/1120–1180 н. э.) ставил его в один ряд с Со-
кратом, Платоном, Аристотелем и Сенекой [9].

Влияние Сорана Эфесского на последующие по-
коления врачей в соответствующих областях науки 
было чрезвычайно сильным. Об этом свидетель-
ствуют отзывы о нем Галена, его младшего совре-
менника (129 – ок. 200 гг. н. э.), одного из самых 
знаменитых древнегреческих врачей и естество-
испытателей, рекомендовавшего многие его сред-
ства, несмотря на неприязнь к методической школе, 
а также Орибазия (325–403 гг. н. э.) —  знаменитого 
врача из Пергама, придворного медика императора 
Юлиана Отступника, византийских врачей Аэция 
Амидийского (502–572 гг. н. э.) и Павла Эгинского 
(625–690 гг. н. э.), Мосхиона и др. В XVI в. зна-
менитые акушеры Rosslin и Raynalde широко ци-
тировали его труд «О женских болезнях». Многие 
отрывки из этого труда не потеряли актуальности 
и сегодня [6].

Соран Эфесский заслуженно считается наиболее 
ярким представителем так называемой античной ме-
дицинской школы (или, по-латыни, «секты») мето-
диков (или методистов) 2. Его взгляды невозможно 
понять вне рамок методической школы, и в то же 
время наши знания о врачах-методистах были бы 
крайне скудными и неполными без трудов Сорана.

1 Тертуллиан, Квинт Септимий Флоренс. О душе / Пер. с лат., 
вступ. ст., ком. и указ. А.Ю. Братухина. СПб.: Изд-во Олега 
Абышко, 2004. С. 51.
2 Античные медицинские школы («секты») не следует считать 
школами в нашем обычном понимании. Эти «школы» были 
лишь результатом общего неформального влияния одного из 
врачей, занимавшегося преподаванием, на своих коллег и сту-
дентов. Scarborough J. Roman Medicine. NY, 1976. 238 p.
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Основателями школы методиков, имеющей наи-
большее число последователей среди римских вра-
чей, были древнеримский врач, по происхождению 
грек, Асклепиад (Asclepiades, 128–56 гг. до н. э.) 
из Вифинии и его ученик Темисон —  Themison 
(I в. до н. э.) из Лаодикеи, который развил уче-
ние в полную законченную систему под названием 
«методическая» [3, 4]. Эта школа свою главную за-
дачу видела в создании «простого пути» к лечению 
болезней, выросла на римской почве и была про-
никнута римским духом. За все время существова-
ния Римской империи она сохраняла ведущее по-
ложение и имела наибольшее число приверженцев 
по сравнению с другими школами в медицине.

Суть врачебного искусства этой школы заключа-
лась в особой системе, учитывающей течение бо-
лезни —  острое или хроническое, а также стадию 
болезни —  нарастание, равновесие и излечение. 
Для каждого состояния существовали свои приемы 
и средства. Патологические состояния проявлялись, 
по мнению методиков, в сокращении пор —  status 
strictus (греч. stegnosis), сопровождаемом сухостью, 
либо в расслаблении —  status laxus (греч. rhysis), 
сопровождаемом выделениями. Впоследствии сюда 
было присоединено и третье уклонение —  status 
mixtus, смешанное состояние [7]. Для терапии, как 
считали методики, достаточно руководствоваться 
известными общими явлениями: состоянием со-
кращения, расслабления или смешанным. Глав-
ное —  распознать, в каком состоянии находится 
организм. Замечено сокращение —  необходимо 
назначать расслабление, если, наоборот, преобла-
дает «истечение» —  следует действовать сокраща-
ющими средствами. Если же организм находится 
в смешанном состоянии, то необходимо выделить 
наиболее опасный симптом и пытаться устранить 
его [4]. К сожалению, труды других методиков, по-
мимо Сорана, утрачены, и именно его сочинения 
дают представление об основаниях и подходах их 
учения. Однако следует иметь в виду, что Соран 
не говорит от лица всей школы методиков. Тот 
факт, что Гален, яростный враг и критик методиз-
ма, нигде не нападает на Сорана, свидетельствует 
как о различиях в учении методиков, так и о том 
уважении, которым Соран пользовался среди своих 
оппонентов [8]. Принадлежность Сорана к мето-
дической школе ясно чувствуется в произведении 
«Об острых и хронических болезнях», а также 
в сочинении «О женских болезнях».

Труды Сорана были переведены в сокращен-
ном виде на латинский язык. С распространением 
арабского влияния, начиная с XI в., Соран отошел 
на второй план, а Гален стал единым авторитетом 
для схоластической медицины.

Особенно важны и стоят особняком заслуги Со-
рана не только как акушера, но и как уникального 
и единственного античного педиатра, неонатолога 
и в какой-то мере даже перинатолога. Именно в его 
труде «О женских болезнях» представлено ведение 
внутриутробного плода от зачатия до рождения 
и далее практически до года жизни.

Наше исследование педиатрических глав 
«Gynaikeia» Сорана основано на изучении имею-
щихся переводов с древнегреческого: 1) отдельных 
глав его сочинения, переведенных на русский язык 
в XIX в. выдающимся отечественный педиатром 
И.В. Троицким (1856–1923), и 2) фундаменталь-
ного перевода на английский язык, выполненного 
немецко-американским историком медицины рос-
сийского происхождения О. Темкиным (O. Temkin), 
чей труд признан на настоящее время лучшим. 
Кроме того, одним из авторов был осуществлен 
перевод с древнегреческого на русский, частично 
этот перевод был выверен филологом-классиком 
Т.А. Александровой, за что выражаем ей свою 
признательность.

Соран Эфесский, в отличие от своих совре-
менников и в противоположность представлениям 
современной медицины, считал беременность раз-
новидностью болезни и отмечал, что сохранение 
постоянного девства как мужчинами, так и жен-
щинами гораздо полезнее для здоровья. Но Соран 
оговаривал, что половое сношение и беременность 
необходимы для продолжения рода. За это он удо-
стоился похвалы от сурового ригориста и мора-
листа Тертуллиана, а также от Блаженного Авгу-
стина (354–430 гг. н. э.), христианского богослова 
и философа, который, как и Тертуллиан, большое 
значение придавал вопросу полового воздержания.

Его взгляды были далеки от гностических пред-
ставлений о презрении к плоти, а трепетность, с ко-
торой Соран пишет о ребенке, уникальна для муж-
чины —  автора античности. Несмотря на то что он 
считал беременность вредной для здоровья матери, 
его взгляды на вынашивание и рождение ребен-
ка крайне позитивны и выделяют его среди всех 
античных авторов [7]. Ребенку Соран посвящает 
треть своего труда «О женских болезнях».

Соран пытался составить учение о внутри-
утробном развитии зародыша в соответствии с кон-
цепцией своей школы и общими представлениями, 
характерными для античности. В частности, он 
описывал оболочки плода, а также кровоснабже-
ние плода, пуповину и мочевой проток (урахус). 
Он считал, что эмбрион развивается из семени, 
которое задерживает в себе матка.

При обнаружении признаков зачатия Соран при-
зывал принимать все меры, чтобы предотвратить 
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такое частое осложнение, как выкидыш, а в случае 
угрозы выкидыша предлагал меры, которые долж-
ны его предотвратить (положение лежа на спине 
с поднятым ножным концом, прикладывание губок, 
смоченных лекарствами, к лобку и бедрам, кото-
рые считал испытанным средством). Он описывал, 
какой режим должна соблюдать беременная, что-
бы не повредить зачатому существу (на этом этапе 
он не называется еще даже зародышем» (embryo): 
следует исключить интенсивные физические заня-
тия, не следует употреблять вино, острую пищу, 
надо исключить половые сношения, сильные, осо-
бенно отрицательные, эмоции. В частности, он пи-
шет: «На седьмом месяце ей следует прекратить 
наиболее сильные движения, особенно вызывае-
мые упряжными животными, в то время как она 
должна выполнять другие движения с большей 
осторожностью. Ибо передвижение посредством 
тяги опасно в самом начале, когда семя еще не-
сильно прикрепилось или не уплотнилось, став 
сгустком, и поэтому легко может претерпеть рас-
слоение, а с другой стороны, позже <потому что> 
совершенный плод является тяжкой ношей. В это 
время надо заботиться, чтобы хорион 3 не лоп-
нул по причине частых встряхиваний и та жид-
кость, что содержится в нем, изольется и плод, 
тащимый вниз в сухой беременности, подвергнет-
ся опасности вместе с беременной женщиной» 
(Soranus, I, XVI, 55).

Он указывал, что «если даже выкидыш не прои-
зошел, это не значит, что зачатое (существо) не по-
терпело какого-либо вреда. Ибо, испытав вред, оно 
может стать слабее, отставать в росте, его сложнее 
вскармливать, и, вообще, оно становится легко ра-
нимым и более восприимчивым к вредоносным ве-
щам, и оно становится неправильного вида и с ду-
шою неразвитою» 4.

Соран подробно описывает процесс родовспо-
можения (при этом женщина сидит на родильном 
или акушерском стуле, а не лежит —  он считал 
последнее вредным для прохождения процесса ро-
дов), предварительно разбирает качества «хорошей 
повитухи», которая должна сочетать высокие про-
фессионализм и интеллект, благородство и состра-
дательность души. Соран детально рассматривает 
течение трудных родов —  причины, возникающие 
как со стороны матери, так и со стороны плода, 
обсуждает роль амниотической жидкости, тактику 

3 «Хорионом» Соран называл плаценту.
4 Низкого происхождения, неблагородной. Мы перевели стоя-
щее в тексте слово «agenes» более приближенно к современной 
медицинской терминологии, хотя Соран сочетает в этом терми-
не, как истинный грек, воспитанный на понятии калакагатии, 
благородство души и ее развитость.

при многоплодной беременности и описывает ро-
дильную горячку [6].

В одной из глав «Gynaikeia», названной 
«Как распознать новорожденного, которого стоит 
вскармливать», Соран писал: «Она (повитуха) так-
же должна рассудить, жизнеспособно ли дитя для 
вскармливания. Дитя, которое предназначено при-
родой для вскармливания, можно отличить по тому, 
была ли его мать во время беременности в добром 
здравии, ибо состояния, требующие врачебной по-
мощи, особенно поражающие тело, также приносят 
вред ребенку и сокрушают самые основания его 
жизни. Во-вторых, по тому самому, что он рожден 
в положенное время, лучше всего в конце девяти 
месяцев, или, если случится, позднее; но и также 
после всего лишь семи месяцев. Далее, по тому, 
что, будучи положенным на землю, он немедленно 
кричит с положенной силой; ибо тот, кто живет не-
которое время без крика или кричит, но слабо, вы-
зывает подозрение в том, что это с ним происходит 
ввиду его неудовлетворительного состояния. Так же 
по тому, что у него все в порядке во всех частях 
тела, членах и чувствах; что проходы, а именно: 
ушей, носа, глотки, уретры и ануса, —  свободны 
от заграждения, что естественная функция каждого 
члена не медленная и не слабая; что суставы сгиба-
ются и разгибаются; что у него подобающая вели-
чина и облик, и он имеет полноценную во всех от-
ношениях чувствительность. Это мы можем узнать, 
прижимая пальцы к поверхности его тела, потому 
что естественно ощущать боль от всего, что колется 
или сдавливает. А при состояниях, противополож-
ных описанным, ребенок признается непригодным 
к вскармливанию» (Soranus, II, VI, 10).

Соран писал и о недоношенных детях, в част-
ности, родившихся на седьмом месяце беремен-
ности, считая их жизнеспособными и пригодными 
к вскармливанию.

Одной из характерных черт античной культу-
ры была двойственность, проявлявшаяся во всех 
сферах жизни античного человека [1], в том числе 
и в отношении к ребенку. Повседневной реально-
стью жизни античной Греции и Рима были слу-
чаи, когда ребенка оставляли на произвол судьбы, 
то есть выбрасывали. За это не преследовали по за-
кону до признания христианства государственной 
религией в IV в. [2]. Следует отметить, что Со-
ран, перечислив все признаки «ребенка, пригодно-
го к вскармливанию», воздерживался от описания 
картины «ребенка, непригодного к вскармлива-
нию» и тем более не писал, как следует посту-
пать с детьми, непригодными к вскармливанию, 
а также не проводил никаких половых различий 
между детьми. Очевидно, что заключение повиту-
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хи или, в состоятельных семьях, врача, содержащее 
прогноз здоровья ребенка, было необходимо как 
родителям, так и хозяевам рабов.

Для характеристики ребенка он использовал 
слова «женского языка», а не того варианта гре-
ческого, на котором писали и разговаривали взрос-
лые образованные мужчины, в том числе и врачи. 
Это дает возможность предполагать, что Соран об-
рабатывал устные рекомендации повитух [6].

Соран советовал производить перевязку	 пу-
повины через некоторое время после рождения 
ребенка. Оставляемый со стороны ребенка ку-
сок пуповины должен быть длиною в четыре 
поперечных пальца. Отделять пуповину лучше 
всего острым железным ножом, а не тупыми 
орудиями (ноготь, щепка, камыш, ракушка, сухая 
корка хлеба, нитка), полемизируя с традициями 
повитух своего времени. Соран называл пупо-
вину источником жизни для ребенка и поэтому 
требовал крайне осторожного с ней обращения; 
также он предостерегал повитуху от сильного 
растяжения и сжатия пуповины, так как ее раз-
рывы могут вызывать реакцию со стороны всего 
организма. Он описывал следующий прием пере-
вязки пуповины: конец оставшегося со стороны 
ребенка куска пуповины плотно сжимают между 
пальцами с целью удаления ее содержимого. Да-
лее края разрыва пуповины обертывают мягкой 
шерстью или бумагой. Соран справедливо считал, 
что прижигание конца пуповины для предупреж-
дения опасных для жизни ребенка кровотечений 
очень болезненно и способно вызывать сильные 
воспаления. При неотделившемся детском месте 
пуповину перевязывают в двух местах, а затем 
перерезывают посередине.

Первый	 уход	 за	 кожей	 новорожденного. Со-
ран отрицательно относился к традиции герман-
цев, скифов и некоторых греков погружать только 
что родившегося ребенка в холодную воду, чтобы 
убедиться в выносливости его организма, замечая, 
что при этом у чувствительных детей легко появля-
ются судороги и апоплексии 5. Также он выступил 
против существовавших тогда способов вытирания 
кожи чистым вином или смесью его с поваренной 
солью, детской мочой, порошком мирта 6 и чер-

5 Апоплексия (от греч. apoplesso — поражаю ударом) — уста-
ревший медицинский термин, под которым понималась быстро 
наступающая неспособность мозга к выполнению своих нор-
мальных функций. Конкретно так называли кровоизлияние 
в ткань мозга, приводящее к внезапно или постепенно развива-
ющемуся параличу двигательных и чувствительных нервов и 
потери сознания.
6 Мирт (лат. Myrtus) — род южных вечнозеленых древесных 
растений с белыми пушистыми цветками, содержащими эфир-
ное масло.

нильных орешков 7, что вызывает сильное раздра-
жение, а вино опьяняюще воздействует на ребен-
ка. По его мнению, кожу ребенка надо посыпать 
тонким слоем соли, тщательно избегая попадания 
ее в глаза и рот. Этот обычай был распространен 
с глубокой древности в культуре Средиземноморья. 
По окончании присыпок кожу обмывают теплой 
водой. Носовое отверстие, полость рта и ушные от-
верстия освобождают от находящейся в них слизи 
при помощи пальца. При смазывании век маслом 
удаляют находящуюся на них густую жидкость. 
Аккуратно остриженным ногтем мизинца разгла-
живают отверстие заднего прохода, разрывая воз-
можное сращение его тонкой перепонкой. На пу-
повину накладывают пропитанную маслом ветошь, 
причем ею надо два раза осторожно обвить от-
резанный конец, оставить его на середине живота 
и укрепить сверху слегка давящей повязкой.

Соран Эфесский подробно останавливается 
на такой сугубо женской теме, как способы пе-
ленания ребенка. При этом он рассматривает все 
знакомые ему подходы с трезвостью античного 
врача-рационалиста, критикуя так называемый 
фессалийский 8 способ пеленания, при котором 
под все тело ребенка и по бокам кладутся дере-
вянные шины с последующим обвиванием куска-
ми материи и свивальниками. Соран расценивает 
этот способ как крайне грубый и бесчеловечный, 
который не должен иметь практического приме-
нения. Его основной принцип пеленания состоит 
в приведении всех частей тела в их естественное 
положение. По Сорану, пеленание следует произ-
водить таким образом: ребенка кладут в положе-
ние на спину на кусок мягкой материи, затем его 
тело обертывают посредством свивальников (свое-
образных бинтов) из мягкой шерстяной материи, 
так как льняная ткань от действия влаги сбивает-
ся, становится жесткой и вызывает раздражение 
нежной кожи ребенка. Ширина свивальников со-
ставляет три поперечных пальца для конечностей 
и четыре —  для туловища. Обертывание начинают 
с кисти ручки. Более широким свивальником пеле-
нают грудь, сильнее стягивая, особенно у девочек, 
места в области сосков, при обертывании нижних 
конечностей бинт туже накладывают на подошвах, 
пятках, коленях с целью расправления выдающих-
ся частей. После обертывания отдельных участков 
широким свивальником пеленают все тело ребенка 
7 Чернильные орешки — патологические наросты («галлы») на 
молодых листьях и ветвях дуба, вызванные личинками некото-
рых насекомых. Содержат много танинов, образующих с солями 
железа черное вещество, которое и употреблялось для изготов-
ления чернил еще со времен Римской империи.
8 Фессалия — исторический регион, расположенный на побере-
жье Эгейского моря, на северо-востоке Греции.
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от верхней части груди до конца ножек, причем 
ручки тщательно притягивают к туловищу и тем 
постепенно преодолевают их наклонность быть 
в согнутом положении. По мнению Сорана, осно-
вательное пеленание ручек предупреждает вывихи 
и повреждения глаз, наносимых ребенком самому 
себе. При бинтовании всего туловища кладут ку-
ски мягкой материи между внутренними частями 
ножек, колен и на внутренней поверхности локтей 
во избежание последствий сильного давления этих 
выдающихся мест. Головка должна быть покрыта 
круговой повязкой из мягкой материи. Под все тело 
ребенка затем подкладывают кусок льняной или 
шерстяной материи и, наконец, снова обертыва-
ют все тело, за исключением головки, широким 
свивальником (в пять поперечных пальцев). Вме-
сто одного куска материи можно употребить два, 
из которых нижний должен служить для принятия 
кала и мочи.

Детская	 постель	 и	 спальня. Соран считал, 
что жесткая постель, используемая фракийцами 
и македонянами, с твердой подкладкой для упло-
щения затылка вредна, так как способна вызывать 
ссадины на коже, даже нарывы и обезображивать 
естественную форму детской головки. С другой 
стороны, слишком мягкая постель может стать 
причиной искривления затылка и позвоночника. 
Ребенок должен лежать на подушке или матрасе, 
набитых мочалом, мягкой травой, с соответствую-
щим размеру тела желобом для того, чтобы преду-
предить скатывание. Головку следует класть всегда 
выше туловища. Подстилку необходимо чаще ме-
нять во избежание охлаждения ребенка и вредного 
влияния на него дурного запаха. В детской комна-
те должны отсутствовать всякие запахи и слишком 
яркий свет.

Пеленание прекращают постепенно: сначала 
можно освободить одну ручку, через несколько 
дней — другую; то же делать и с нижними ко-
нечностями. Освобождение левой ручки раньше 
правой может, по мнению Сорана, сделать ребен-
ка левшой.

Кормление	 ребенка. По мнению Сорана, в те-
чение первых двух дней жизни ребенку можно 
не давать никакой пищи, так как его организм 
нуждается в полном покое после перенесенных 
им при родах потрясений. Недопустимо примене-
ние каких бы то ни было трудноперевариваемых 
веществ. Единственным для прикармливания спо-
собом Соран признает хорошо сваренный мед, как 
средство, очищающее желудочно-кишечный канал. 
Кроме того, он считал, что мед усиливает у ребен-
ка стремление к принятию естественной для него 
пищи. По истечении нескольких дней после рожде-

ния начинают кормить ребенка грудью, но не мате-
ри, а другой какой-либо здоровой женщины, так как 
тогда существовало мнение, что первые двадцать 
дней материнское молоко густое, творожистой кон-
систенции, терпкое на вкус и поэтому непригодно 
для вскармливания. Сама мать лишь в том случае 
должна кормить собственного ребенка, если нет 
подходящей кормилицы.

Выбор	кормилицы. Этому вопросу Соран уде-
ляет пристальное внимание. Возраст кормилицы он 
определяет от 20 до 40 лет, она должна быть ранее 
рожавшей 2–3 раза, с развитой грудью без уплот-
нений и не слишком обильным молоком. Он пе-
речисляет личные качества хорошей кормилицы: 
благоразумие, терпение, кротость, опрятность. 
Кормилица должна обладать крепким здоровьем 
и иметь цветущий вид, для того чтобы без по-
следствий для ребенка переносить причиняемые 
кормлением беспокойства и изнурения вследствие 
неправильности сна; нездоровая кормилица дает 
вредное молоко. Соски кормилицы должны быть 
не крепкие, но и не слабые, чтобы обеспечивать 
ребенка достаточным питанием. Кормилица, как 
считает Соран, не должна иметь половых сноше-
ний с мужчиной, так как при этом качество молока 
значительно ухудшается. При этом она не должна 
употреблять вино, так как, переходя в молоко, вино 
делает ребенка сонливым, тупым, у него иногда 
появляются апоплексия, конвульсии, дрожание ко-
нечностей.

Исследование	 женского	 молока. В этой главе 
Соран излагает свои знаменитые «пробы» молока, 
которые кочевали из учебника в учебник вплоть 
до XVIII в. Соран считал молоко кормилицы хо-
рошим, если она не только обладала всеми не-
обходимыми качествами идеальной кормилицы, 
но и ее питомец был здоров и развивался нор-
мально и правильно. Он отмечал, что вследствие 
какой-либо болезни дитя бывает мало упитано, не-
смотря на самые лучшие свойства и достаточное 
количество пищи.

О качестве молока Соран предлагал судить 
по свойствам молока: «цвету, запаху, составу, плот-
ности, характеру его вкуса и относительно малому 
изменению со временем. Цвет: молоко хорошее, 
если оно умеренно белого цвета. Ибо желтова-
тое или зеленоватое молоко испорчено, молоко 
мелоподобное густое и сложно для переварива-
ния, в то время как красно-желтое молоко сырое 9 
и не доведено до совершенства и вследствие этого 
имеет цвет, похожий на кровь. Запах: молоко хо-

9 То есть тело кормилицы не подвергло его хорошему «варе-
нию» в понимании античной медицины и физиологии.
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рошее, если оно приятно. Ибо хорошему молоку 
не следует иметь ни плохого, зловонного запаха 
или запаха подобно запаху дрожжей или уксуса, 
ибо все такие виды молока имеют нездоровые 
соки. Состав: молоко хорошее, если оно однород-
ное. Ибо если оно имеет красные или подобные 
плоти прожилки, то оно сырое. Плотность и гу-
стота: молоко хорошее, если оно умеренно густое. 
Ибо свободно текучее, жидкое и водянистое моло-
ко непитательно и склонно беспокоить кишечник; 
в то время как густое и творожистое молоко слож-
но переваривать, и, подобно пище, которая пере-
жевана лишь частично, оно блокирует протоки, и… 
представляет опасность для жизни. Неоднородное 
молоко, с другой стороны, имеет опасное действие, 
свойственное как жидкому, так и жирному моло-
ку. А умеренно густое молоко можно распознать 
по тому, если капнуть на ноготь пальца… будучи 
покачиваемым, сохраняет ту же самую форму (кап-
ли). Ибо молоко, которое стекает, является водя-
нистым, в то время как молоко, которое держится 
вместе, подобно меду, и остается неподвижным, 
густое. И то же самое заключение можно сде-
лать из того, что молоко, которое капнули в два 
раза большее количество воды, остается тем же 
самым некоторое время, а после этого растворя-
ется, оставаясь белым до конца. Ибо то молоко, 
которое растворяется немедленно, является водя-
нистым, и хуже, если оно растворяется, становясь 
тяжистыми полосками, как вода, в которой мыли 
мясо, ибо такое молоко также сырое. Но молоко, 
которое некоторое время не растворяется и осажи-
вается, так что когда воду выльют, оно находится 
на дне, как творожистое вещество, —  такое молоко 
густое и тяжелое для переваривания. Если судить 
по характеру его вкуса: оно сладкое и приятное 
на вкус. Ибо молоко, которое имеет легкий непри-
ятный запах и на вкус подобно уксусу, или горькое, 
или соленое, или острое и при закапывании в гла-
за щиплет —  плохое. Лучшее молоко то, которое 
не сворачивается быстро при хранении и произ-
водит мало или вообще не производит сыворот-
ки, ибо такое молоко питательное; в то время как 
молоко, которое легко скисает при хранении и ко-
торое производит много сыворотки, не питатель-
ное. Пенящееся молоко также плохое, потому что 
оно вызывает вспучивание; и пена на поверхности 
даже раздувается пузырями, когда она входит в со-
прикосновение с воздухом» (Soranus, II, XIII, 21).

образ	 жизни	 кормилицы. Соран считал, что 
забота о правильном образе жизни кормящей гру-
дью необходима для предупреждения порчи молока 
или уменьшения его количества. Кормилица, по его 
мнению, должна избегать бездействия и неподвиж-

ности, так как молоко при подобных условиях 
становится очень густым и неудобоваримым. Не-
обходимы умеренные гимнастические упражнения, 
но не тяжелые (атлетические). Он называл также 
способы увеличения количества молока и улучше-
ния его качества. При исчезновении молока в силу 
общей слабости организма кормилице предписы-
вают гимнастические упражнения, прогулки, рас-
тирания всего тела, груди, глубокие вдыхания, пе-
ние, искусственное высасывание из грудей молока, 
улучшение питания, положительные эмоции.

Правила	 кормления	 грудью. Поза кормящей, 
согласно Сорану, следующая: кормилица сидит 
и держит ребенка на руках, верхняя часть тела 
несколько откинута назад (иначе сосание ребен-
ком груди будет затруднено и поступившее в рот 
молоко может выливаться обратно, вызывая за-
хлебывание). Чтобы избежать захлебываний, не-
обходимо, кроме того, немного наклонить ребенка 
вперед. Соски перед каждым кормлением надо вы-
тирать для удаления с их поверхности следов сгу-
стившегося молока. Растирания грудной железы, 
по мнению Сорана, всегда полезны. После корм-
ления ребенка осторожно укладывают в постель, 
прикрывая все его тело или только глаза для пре-
дохранения от попадания в них чего-либо извне, 
а также от влияния яркого света. Ребенок не дол-
жен спать вместе с кормящей во избежание уду-
шения во сне. Соран был против так называемых 
«кормлений по требованию» и считал, что частое, 
неправильное кормление в течение дня, а в осо-
бенности ночи может привести к болезни ребенка 
из-за поступления в желудок новой порции молока 
раньше окончания процесса переваривания находя-
щейся там пищи. Он считал также, что не следует 
кормить больше положенного объема. Перед ван-
ной и во время купания не следует давать ребен-
ку грудь. Очень опасно оставлять спящего ребен-
ка с соском во рту, так как вследствие прижатия 
ноздрей произвольно вытекающее из груди молоко 
может вызвать удушение.

Мнение Сорана о том, что мать не должна 
кормить своего ребенка, а нанимать кормилицу, 
ошибочно. Безусловно, эти советы касались состо-
ятельных граждан. Все рекомендации, адресован-
ные кормилице, с успехом могут быть перенесены 
на мать.

обмывания	 и	 растирания	 (массаж)	 тела	 ре-
бенка.	Соран подробно описывает купание и рас-
тирание ребенка. Купать ребенка следует ежеднев-
но (если нет большого загрязнения или сыпи), 
занимается этим кормилица. После ванны делают 
массаж (растирание). После вытирания полотенцем 
тело ребенка смазывают теплым оливковым мас-
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лом и производят растирания для приведения раз-
личных частей в нормальное состояние. Положив 
ребенка спинкой вверх, ладонью правой руки рас-
тирают спинку по направлению от левой ягодицы 
к правому плечу и от правой ягодицы к левому. 
Потом растирают ножки и все тело. В целом описа-
ния Сорана во многом соответствуют современным 
приемам массажа ребенка грудного возраста, за ис-
ключением чрезмерного усердия при искривлениях 
и врожденных аномалиях.

Детский	 крик. Соран считал, что умеренный 
крик полезен как физическое упражнение для ор-
ганов дыхания, однако слишком продолжительный 
крик утомляет и вреден. Причиной крика, указы-
вает Соран, помимо голода, могут быть неудоб-
ное положение, раздражение кожи паразитами, из-
лишнее количество поступившей в желудок пищи, 
чувство холода, жара, задержание стула, разного 
рода заболевания. Прекращение такого рода кри-
ка достигается устранением вызывающей его при-
чины. Соран приводит «дифференциальную диа-
гностику» для основных случаев крика. Так, крик 
от раздражения паразитами —  приступообразный, 
от переполнения кишечника сопровождается от-
сутствием аппетита, частой отрыжкой и сильно 
растянутым животом, а крику вследствие задерж-
ки стула сопутствуют сгибания и разгибания всего 
тела с притягиванием ножек. Соран отмечал важ-
ность при обращении с детьми так называемого 
психосоматического компонента, который может 
быть причиной болезней. Плачущего после кормле-
ния ребенка надо успокаивать ласками, игрушками 
и нежными словами, не кричать на него, так как 
чувство страха бывает причиной телесных и ду-
шевных страданий.

отпадение	 пуповины. С целью успешного за-
живления пупочной ранки Соран рекомендовал 
использовать прокаленный и промытый свинцо-
вый порошок, но лучше всего положить на об-
ласть пупка кусок кости в форме шарика, давление 
его способствует нормальному западению пупоч-
ной ямки.

Способы	 обучения	 ребенка	 сидению	 и	 хож-
дению.	 Здорового ребенка, как считал Соран, 
следует приучать двигаться сначала в колыбели, 
затем в коляске; месяца через четыре, держа его 
на руках, совершают прогулки пешком. Начина-
ющего сидеть ребенка необходимо окружать мяг-
кой одеждой или одеялом, чтобы предотвратить 
искривление позвоночника. В начале хождения 
Соран рекомендовал использовать особый стул 
с колесами. Соран полагал, что качания и ноше-
ния на плечах особенно вредны в отношении маль-
чиков, так как при этом возможно придавливание 

яичек с уходом их в брюшную полость или даже 
травмирование.

отнятие	 ребенка	 от	 груди. Кормление грудью 
должно продолжаться до тех пор, пока ребенок 
в достаточной степени не окрепнет. Слишком про-
должительное кормление грудью не менее опасно, 
так как детский организм истощается и делается 
чувствительным к вредным воздействиям. Прикарм-
ливание следует начинать не раньше шести месяцев: 
прежде всего молоком, медом и вообще сладким, 
позже супами из круп, жидкой кашкой, яйцами 
всмятку. Переход на более твердую пищу допускает-
ся на втором году жизни или в конце. Одновременно 
совершается постепенное отнятие его от груди, луч-
ше весной. Смазывание сосков горькими, с резким 
запахом веществами вредно, так как может вызы-
вать расстройство кишечника. При заболевании ре-
бенка во время отнятия от груди кормление грудью 
нужно продлить до выздоровления.

Соран не оставил без внимания и тему про-
резывания	 зубов. Он считал, что с пяти месяцев 
жизни ребенку следует производить системати-
ческие растирания десен с целью их подготовки 
к выходу зубов. Для большего размягчения десен 
и освобождения полости рта от обильно скопляю-
щейся в ней слюны полезно давать ребенку в руки 
большой кусок свиного сала. Во время выхода 
зубов кормилица должна получать более жидкую 
пищу и пить больше воды. Чтобы не усилить раз-
дражения десны, лучше всего сцеживать в рот ре-
бенка молоко, не давая ему самому сосать.

Описывал Соран и некоторые болезненные со-
стояния у детей раннего возраста. Прежде всего, 
это «афты» —  заболевания полости рта, такие как 
молочница, афтозный стоматит, воспаление минда-
лин (острый тонзиллит). При воспалении минда-
лин он советовал использовать мед с водой и от-
варом ячменя. Он осуждал практику нянек натирать 
миндалины водой с тмином, солью и оливковым 
маслом, при котором к тому же ребенка семь раз 
переворачивают головой вниз. Соран справедливо 
считал, что втирание лекарства в миндалины вред-
но и увеличивает воспаление (II, XXIII).

При молочнице (II, XXIV) в случае неглубо-
ких поражений Соран рекомендовал мед, при бо-
лее обширных —  отвар из чечевицы и гранато-
вой кожуры, а также средство anthera, которое он 
не описывал, или отвар розы, кипариса, плодов 
тамариска. Также он приводит пропись сложного 
средства из лепестков роз, меда, шафрана, мирры, 
коры ладанного дерева, которое обладает антисеп-
тическими и противовоспалительными свойствами, 
для лечения дифтерии. Он предостерегал от гру-
бых действий срывания корок пальцем, обмотан-
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ным шерстью, смоченной оливковым маслом или 
медом.

Много места Соран посвятил сыпям и зуду 
(II, XXV), связывая их возникновение с непра-
вильным смешением жидкостей, «соков тела». 
Он описывает виды сыпей и их лечение: припар-
ки, купания с дубящими отварами растений, диета 
кормилицы и ребенка, важную роль играет профи-
лактика запоров. При чихании и кашле (II, XXVI) 
он использовал мед, солодку и другие раститель-
ные средства, на этот период отменял ванны.

Сириазис (II, XXVII) —  лихорадка с западением 
родничка, лечение —  прикладывание желтка с розо-
вым маслом на большой родничок. Для лечения по-
носов (О приливе к кишкам (II, XXVIII)) он реко-
мендовал особое питание и режим кормилицы.

Таким образом, рассмотренные главы трактата 
Сорана Эфесского, специально посвященные ухо-
ду за грудными детьми, дают основание сделать 
заключение, что Соран имел собственный прак-
тический опыт, был тонким и внимательным на-
блюдателем. Он самостоятелен в своих суждениях, 
по ряду положений он критически оценивает ре-
комендации своих современников врачей, а также 
некоторые распространенные в медицине отдель-
ных народов приемы ухода за детьми. Подробно 
для того времени он изложил основные положе-
ния гигиенического ухода за ребенком от рождения 
до отнятия от груди (перевязка пуповины, одеж-
да, уход, пеленание и др.), правила вскармливания 
и симптомы ряда заболеваний новорожденных.

По мнению опытного педиатра И.В. Троицкого, 
из общей суммы (127) советов и рекомендаций Со-
рана, жившего во II в., почти половина, а именно 
62, оставались верными, и под ними мог подпи-
саться врач конца XIX в. Во времена Сорана педи-
атрии еще не существовало, даже не была осознана 
необходимость такой области знаний, а во време-
на И.В. Троицкого педиатрия уже стала научной 
дисциплиной, были разработаны научные методы, 
усилия многих врачей были сосредоточены на из-
учении анатомо-физиологических особенностей 
организма ребенка разного возраста, этиологии, 
патогенеза детских заболеваний.

Разумеется, не все рекомендации Сорана со-
ответствуют современным положениям, да этого 
и трудно требовать от врача и ученого, жившего 
и творившего около 2000 лет назад. Но необходимо 
признать значение этого первого в истории меди-
цины столь подробного систематического описания 
проблем новорожденного и рекомендаций, которые 
часто очень близки современным. Например, оцен-
ка жизнеспособности ребенка по Сорану сопоста-
вима с современной шкалой Апгар. Более того, 

он намного опередил свое время в подходе к ре-
бенку как хрупкому существу, как индивидуаль-
ности. Сочинение Сорана пронизано заботой о де-
тях, стремлением создать комфортные физические 
и эмоциональные условия для ребенка, в тексте 
мы постоянно встречаемся с предупреждениями 
не причинить ему вреда. В описаниях Сорана скво-
зит сострадание, понимание, гибкость подхода как 
к ребенку, так и к женщине во время беременности 
и родов. Не случайно Соран получает у Тертулли-
ана эпитет «мягкосердечный» (О душе, 25.5) даже 
по сравнению с Гиппократом, Асклепиадом, Эра-
зистратом и Герофилом.

По определению исследователя деятельности 
Сорана Эфесского педиатра И.В. Троицкого (1895), 
имеется «полнейшее основание считать этого вы-
дающегося врача седой древности за первого, de 
jure medico 10, педиатра Вечного города» 11 [5]. Се-
годня мы с полным правом можем назвать Сорана 
Эфесского не только первым педиатром, но и пер-
вым перинатологом.
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Условия настоящего Договора (далее «Договор») 
являются публичной офертой в соответствии с 
п. 2 ст. 437 Гражданского кодекса Российской Фе-
дерации. Данный Договор определяет взаимоотно-
шения между редакцией журнала «Педиатр» (далее 
по тексту «Журнал»), зарегистрированного Феде-
ральной службой по надзору в сфере массовых ком-
муникаций, связи и охраны культурного наследия, 
именуемой в дальнейшем «Редакция» и являющейся 
структурным подразделением ООО «Эко-Вектор», и 
автором и/или авторским коллективом (или иным 
правообладателем), именуемым в дальнейшем «Ав-
тор», принявшим публичное предложение (оферту) 
о заключении Договора. Автор передает Редакции 
для издания авторский оригинал или рукопись. Ука-
занный авторский оригинал должен соответствовать 
требованиям, указанным в разделах «Представле-
ние рукописи в журнал», «Оформление рукописи». 
При рассмотрении полученных авторских матери-
алов Журнал руководствуется «Едиными требова-
ниями к рукописям, представляемым в биомедицин-
ские журналы» (Intern. committee of medical journal 
editors. Uniform requirements for manuscripts submitted 
to biomedical journals. Ann Intern Med. 1997;126:36-47).

В Журнале печатаются ранее не опубликован-
ные работы по профилю Журнала. 

Множественные и дублирующие публикации — 
это публикации статьи, материалы которой во многом 
совпадают с уже однажды опубликованными. Жур-
нал не рассматривает работы, результаты которых по 
большей части уже были опубликованы или описаны 
в статьях, представленных или принятых для публи-
кации в другие печатные или электронные средства 
массовой информации. Представляя статью, автор 
всегда должен ставить редакцию в известность обо 
всех направлениях этой статьи в печать и о преды-
дущих публикациях, которые могут рассматриваться 
как множественные или дублирующие публикации 
той же самой или очень близкой работы. Автор дол-
жен уведомить редакцию о том, содержит ли статья 
уже опубликованные мате риалы. В таком случае в 
новой статье должны быть ссылки на предыдущую. 
Копии таких материалов должны прилагаться к пред-
ставляемой статье, чтобы дать редакции возможность 
принять решение, как поступить в данной ситуации. 
Не принимаются к печати статьи, представляющие 

собой отдельные этапы незавершенных исследований, 
а также статьи с нарушением «Правил и норм 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 ЖУРНА Л
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 указа-

нием высшей из имеющихся у него ученых степе-
ней (званий) и членства в различных обществах;

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

4)  отказы от каких-либо прав, если таковые имеются;
5)  информацию о предшествовавших или повтор-

ных публикациях или о представлении в дру-
гой журнал любой части этой работы;

6)  заявление об отсутствии финансовых претен-
зий автора к другим авторам и издательству;

7)  заявление о том, что статья прочитана и одо-
брена всеми авторами, что все требования к ав-
торству соблюдены и что все авторы уверены, 
что рукопись отражает действительно проде-
ланную работу;

8)  имя, адрес, телефонный номер и e-mail автора, 
ответственного за корреспонденцию и за связь 
с другими авторами по вопросам, касающим-

правила Для авторов
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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 оформле-
на в соответствии с описанными требованиями. 
Предварительное рассмотрение рукописи, не за-
казанной Редакцией, не является фактом заклю-
чения 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 пу-

бликует присланные Авторами материалы. Автор-
ское право на конкретную статью принадлежит 
авторам статьи. Авторский гонорар за публикации 
статей в Журнале не выплачивается. Автор пере-
дает, а Редакция принимает авторские материалы 
на следующих условиях:

1) Редакции передается право на оформление, 
издание, передачу Журнала с опубликованным ма-
териалом Автора для целей реферирования статей 
из него в Реферативном журнале ВИНИТИ, РНИЦ 
и базах данных, распространение Журнала/авторских 
материалов в печатных и электронных изданиях, 
включая размещение на выбранных либо созданных 
Редакцией сайтах в сети Интернет в целях доступа 
к публикации в интерактивном режиме любого за-
интересованного лица из любого места и в любое 
время, а также на распространение Журнала с опу-
бликованным 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 текста 
в сети Интернет. Заключением Договора со сторо-
ны Автора, т. е. полным и безоговорочным приня-
тием Автором условий Договора, является передача 
Автором рукописи и экспертного заключения.

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 
для оформления статьи в соответствии с ГОСТом 
и международными правилами вы можете найти 
по электронному адресу http://journals.eco-vector.
com/index.php/pediatr.

1.	 Рукопись. Направляется в редакцию в элек-
тронном варианте на электронный адрес редакции 
nl@eco-vector.com или через online-формы http://gpma.
ru/science/pediatr, http://journals.eco-vector.com/index.
php/pediatr. Загружаемый в систему файл со статьей 
должен быть представлен в формате Microsoft Word 
(иметь расширение *.doc, *.docx, *.rtf).
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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 размер 12 pt и межстрочный интервал 
1,5 pt. Отступы с каждой стороны страницы 
2 см. Выделения в тексте можно проводить 
ТОЛЬКО курсивом или полужирным начертани-
ем букв, но НЕ подчеркиванием. Из текста не-
обходимо удалить все повторяющиеся пробелы 
и лишние разрывы строк (в автоматическом ре-
жиме 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 горо-
да, страны. Если в написании рукописи при-
нимали участие авторы из разных учреждений, 
необходимо соотнести названия учреждений 
и И. О. Ф. авторов путем добавления цифровых 
индексов в верхнем регистре перед названиями 
учреждений и фамилиями соответствующих ав-
торов.

• 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 
УЧРЕЖДЕНИЯ. Наиболее полный список на-
званий учреждений и их официальной англоя-
зычной версии 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).

Греческие буквы набираются прямым шрифтом.
2.4. Дополнительная информация (на русском, 

английском или обоих языках)
• Информация	 о	 конфликте	 интересов.	
Авторы должны раскрыть потенциальные и яв-

ные конфликты интересов, связанные с рукописью.  
Конфликтом интересов может считаться любая си-
туация (финансовые отношения, служба или рабо-
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та в учреждениях, имеющих финансовый или по-
литический интерес к публикуемым материалам, 
должностные обязанности и др.), способная повли-
ять на автора рукописи и привести к сокрытию, 
искажению данных, или изменить их трактовку. 
Наличие конфликта интересов у одного или не-
скольких авторов НЕ является поводом для отказа 
в публикации статьи. Выявленное редакцией со-
крытие потенциальных и явных конфликтов инте-
ресов со стороны авторов может стать причиной 
отказа в рассмотрении и публикации рукописи.

• Информация	 о	 финансировании. Необхо-
димо указывать источник финансирования как  
научной работы, так и процесса публикации  
статьи (фонд, коммерческая или государственная 
организация, частное лицо и др.). Указывать раз-
мер финансирования не требуется.

• Благодарности. Авторы могут выразить бла-
годарности людям и организациям, способство-
вавшим публикации статьи в журнале, но не 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 оригиналь-
ных статьях и лекциях допускается до 30, в обзо-
рах — до 60 источников. Желательно цитировать 
произведения, опубликованные в течение послед-
них 5–7 лет.

• В тексте статьи ссылки на источники приво-
дятся в квадратных скобках арабскими циф рами.

• 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 АНГЛО ЯЗЫЧНЫХ 
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 ки-
риллице (в том числе на русском), иероглифами и 
т. д., если у статьи есть ОФИЦИАЛЬНЫЙ ПЕРЕ-
ВОД НАЗВАНИЯ, его нужно вставить в квадратных 
скобках после оригинального написания библиогра-
фической ссылки на источник. Проще всего прове-
рить наличие официального перевода названия ста-
тьи можно, отыскав статью на eLibrary.ru. Например:

• Григорян О.Р., Шереметьева Е.В., Андре ева 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.)]

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 
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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 
русско язычного 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 // Вест-
ник Российской академии медицинских наук. – 
2012. – Т. 67. – № 1 – С. 75. [Alekseev LP, Dedov II, 
Khaitov RM, et al. Immunogenetika sakharnogo diabeta 
I tipa — ot fundamental’nykh issledovaniy k klinike. 
Vestnik Rossiyskoy akademii meditsinskikh nauk. 
2012;67(1):75. (In Russ.)]. doi: 10.15690/vramn.v67i1.114.

Примеры правильного оформления ссылок 
в списках литературы

СТАТЬИ В ЖУРНАЛАХ
Обычная журнальная ссылка (есть переводной 

вариант названия)
• Шестакова М.В. Современная сахароснижающая 

терапия // Проблемы эндокринологии. – 2010. – Т. 58. – 
№ 4. – С. 91–103. [Shestakova MV. Moderm hypoglycae-
mic 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. Со коловского. – М.: Медиа Сфера, 2007. 
[Infektsii, peredavaemye polovym putem. Ed by 
V.A. Akovbyan, V.I. Prokhorenkov, E.V. Sokolovskiy. 
Moscow: Media Sfera; 2007. (In Russ.)]

• Gilstrap LC, Cunningham FG, VanDorsten JP,  
editors. Operative obstetrics. 2nd ed. New York: 
McGraw-Hill; 2002.

Материалы конференции
• Пархоменко А.А., Дейханова В.М. Оказание 

медицинской помощи больным, перенесшим ин-
фаркт головного мозга, на амбулаторно-поликлини-
ческом этапе / Всероссийская научно-практическая 
конференция «Пути развития первичной медико-
санитарной помощи»; Ноябрь 13–14, 2014; Сара-
тов. [Parkhomenko AA, Deikhanova VM. Okazanie 
meditsinskoi pomoshchi bol'nym, perenesshim infarkt 
golovnogo mozga, na ambulatorno-poliklinicheskom 
etape. (Conference proceedings) Vserossiiskaya nauchno-
prakticheskaya konferentsiya “Puti razvitiya pervichnoi 
mediko-sanitarnoi pomoshchi”; 2014 nov 13-14;  
Saratov. (In Russ.)]. Доступно по: http://medconfer.
com/node/4128. Ссылка активна на 12.12.2014.

• Harnden P, Joffe JK, Jones WG, editors. Germ 
cell tumours V. Proceedings of the 5th Germ Cell 
Tumour Conference; 2001 Sep 13-15; Leeds, UK. 
New York: Springer; 2002.

Тезисы в материалах конференции
• Christensen S, Oppacher F. An analysis of Koza's 

computational effort statistic for genetic programming. 
In: Foster JA, Lutton E, Miller J, Ryan C, Tettamanzi AG,  
editors. Genetic programming. EuroGP 2002: 
Proceedings of the 5th European Conference on Genetic 
Programming; 2002 Apr 3-5; Kinsdale, Ireland. Berlin: 
Springer; 2002. p. 182-91.

Диссертации
• Бузаев И.В. Прогнозирование изменений цен-

тральной гемодинамики и выбор метода пластики 
левого желудочка при хронических анев ризмах 
сердца: Дис. ... канд. мед. наук. – Ново сибирск, 
2006. [Buzaev IV. Prognozirovanie izme nenii 
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 tele-
phone 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-
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стью), ученая степень, ученое звание, должность, ме-
сто работы (включая город и страну). Отдельно следу-
ет выделить (значком *) автора для связи с авторским 
коллективом и только для него указать контактный 
e-mail. Адреса и телефоны, а также e-mail других ав-
торов в полном тексте рукописи указывать не следует.

Английский язык и транслитерация. При публи-
кации статьи часть или вся информация должна 
быть дублирована на английский язык или транс-
литерирована (написана латинскими буквами). При 
транслитерации следует использовать стандарт 
BGN/PCGN (United States Board on Geographic 
Names /Permanent Committee on Geographical Names 
for British Official Use), рекомендованный междуна-
родным издательством Oxford University Press, как 
“British Standard”. Для транслитерации текста в со-
ответствии со стандартом BGN можно воспользо-
ваться 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 аббревиатуры и 
символы необходимо расшифровать в примечаниях 
к таблицам и подписям к рисункам с указанием на 
использованные статистические критерии (методы) 
и параметры статистической вариабельности (стан-
дартное отклонение, стандартная ошибка среднего 
и проч.). Статисти ческую достоверность/недосто-
верность различий данных представленных в та-
блицах, рекомендуется обозначать надстрочными 
символами *, **, †, ††, ‡, ‡‡ и т. п. 

Соответствие нормам этики. Для публикации 
результатов оригинальной работы необходимо ука-
зать, подписывали ли участники исследования ин-
формированное согласие. В случае проведения ис-
следований с участием животных — соответствовал 
ли протокол исследования этическим принципам и 
нормам проведения биомедицинских исследований 
с участием животных. В обоих случаях необходи-
мо указать, был ли протокол исследования одобрен 
этическим комитетом (с приведением названия соот-
ветствующей организации, ее расположения, номе-
ра протокола и даты заседания комитета). Подробно 
о принципах публикационной этики, которыми при 
работе руководствуется редакция журнала, изложе-
ны в разделе «Этические принципы журнала».

РЕЦЕНЗИРОВАНИЕ
Статьи, поступившие в редакцию, обязательно ре-

цензируются. Если у рецензента возникают вопросы, 
то статья с комментариями рецензента возвращается 
Автору. Датой поступления статьи считается дата по-
лучения Редакцией окончательного варианта статьи. 
Редакция оставляет за собой право внесения редак-
торских изменений в текст, не искажающих смысла 
статьи (литературная и технологическая правка). 

АВТОРСКИЕ ЭКЗЕМПЛяРЫ ЖУРНА ЛА
Редакция обязуется выдать Автору 1 экземпляр 

Журнала с опубликованной рукописью. Авторы, 
проживающие в Санкт-Петербурге,  получают 
авторский экземпляр Журнала непосредственно 
в Редакции. Иногородним Авторам авторский 
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: nl@
eco-vector.com. Сайт журнала: http:// journals.eco-
vector.com/index.php/pediatr, http://pediatr.gpma.ru.


