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Вопрос об открытии в Томске института для усо-
вершенствования врачей возник в 1925 году. В 

это время по инициативе и при поддержке ведущих 
ученых медиков Томского университета 
(М.Г.  Курлова, Н.И.  Горизонтова, А.А.  Колена, 
П.В.  Бутягина, В.М.  Мыша, А.А.  Боголепова и 
др.) была проведена большая работа по организа-
ции и открытию на базе медицинского факультета 
Томского университета института для усовершен-
ствования врачей. Заняться вопросами проектиро-
вания будущего института было предложено заме-
стителю декана медфака, ассистенту терапевтиче-
ской клиники Борису Яковлевичу Жодзишскому. 
Также ему предстояло составить проект учебного 
плана и обучающих курсов, которые на начальном 
этапе получили название «повторительных кур-
сов».

21  июня 1927  года в г.  Москве Совнарком 
РСФСР принимает решение об открытии «с 
1/X-27 г. Государственного Клинического Института 
для усовершенствования врачей в гор. Томске, с 
принятием содержания его на госбюджет». (прото-
кол № 51 от 21-го июня 1927 года заседания мало-
го Совета Народных Комиссаров РСФСР).

Указанная дата, 1 октября 1927 года, считается 
датой рождения ГИДУВа. Это был третий по счету 
в стране институт для усовершенствования врачей 
после Петербургского (1885  г.) и Казанского 
(1920 г.)

Первым директором института был заведующий 
Западносибирским краевым отделом здравоохране-
ния Михаил Иванович Баранов, основная работа 
которого была в Новосибирске. Первым заместите-

лем стал Б.Я. Жодзишский. В 1928 году заведую-
щим Запсибкрайздравом и директором института 
усовершенствования врачей назначили Максима 
Густавовича Тракмана. В 1931 г. институт был пе-
реведен из г. Томска в г. Новосибирск. В 1932 году 
на должность директора был назначен Исаак 
Хаймович Лившиц.

В 1935 году на базе института усовершенствова-
ния врачей открылся Новосибирский медицинский 
институт. В 1936 году состоялся первый прием на 
первый курс института.

С целью повышения уровня медицинской помо-
щи металлургам и шахтерам Кузбасса в 1951 году 
состоялся перевод ГИДУВа в индустриальный го-
род Сталинск, переименованный в 1961 году в го-
род Новокузнецк. На Кузнецкой земле произошло 
второе рождение института для усовершенствования 
врачей. Институт разместился в частично отремон-
тированном корпусе бывшего пехотного училища по 
адресу: Ворошиловское шоссе, 3. К моменту пере-
вода институт имел в своем составе 25  кафедр, 
16 профессоров, 70 доцентов и ассистентов.

Переезд института из г. Новосибирска возглавил 
доцент Георгий Терентьевич Шиков, сменивший на 
посту директора профессора Григория Денисовича 
Залесского, который с 1947 года одновременно воз-
главлял Новосибирский мединститут. Г.Т.  Шиков 
возглавлял ГИДУВ дважды: с 1937 по 1947 гг. и с 
1951 по 1953 гг.

С 1953 по 1956  гг. директором института был 
профессор Александр Николаевич Аравийский, из-
вестный дерматовенеролог. В период с 1956 по 
1972 гг. (16 лет) институт возглавлял высококвали-
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фицированный офтальмолог профессор Геннадий 
Леонидович Старков. Его сподвижниками в те годы 
были член-корр. АМН СССР, профессор, заслу-
женный деятель науки В.И.  Пулькис, профессор 
Г.М.  Шершевский (ученик академика 
А.Л.  Мясникова), профессор Б.И.  Фукс (ученик 
академика, заслуженного деятеля науки 
В.М.  Мыша), профессор Л.Г.  Школьников, уче-
ный-новатор, основатель славной школы травмато-
логов и ортопедов, профессор О.И.  Шершевская 
(ученица профессора А.А. Колена, ставшего дирек-
тором Института глазных болезней им. Гельмгольца 
в Москве) и многие другие. Под руководством за-
служенного деятеля науки, профессора А.И. Осна 
открывается кафедра нейрохирургии, создаются но-
вые направления медицины: нейротравматология и 
нейроортопедия.

С 1972 по 1984 г. (12 лет) институтом руково-
дил профессор Иван Анисимович Витюгов, участ-
ник Великой Отечественной войны, прошедший 
путь от клинического ординатора до профессора, за-
ведующего кафедрой травматологии и ортопедии. В 
это время в институте работают: видный организа-
тор здравоохранения профессор М.Н. Цинкер; про-
фессор, талантливый терапевт И.Б. Гордон; заслу-
женный деятель науки, профессор Г.А.  Гольберг; 
профессор, заведующая кафедрой инфекционных 
болезней Э.М. Осна.

Формированию новых крупных научных направ-
лений и школ, в которых Новокузнецкий ГИДУВ 
стал известным научным Центром страны, способ-
ствовало создание в 1972  году Центральной науч-
но-исследовательской лаборатории (ЦНИЛ). В раз-
ные годы лабораторией заведовали видные ученые: 
профессор, академик РАН Ю.П.  Никитин, член-
корр. РАЕН, профессор Н.А. Зорин.

В 1977 году (в год 50-летия института) Указом 
Президиума Верховного Совета СССР за заслуги 
в развитии здравоохранения и подготовку высоко-
квалифицированных кадров Новокузнецкий госу-
дарственный институт усовершенствования врачей 
был награжден орденом Трудового Красного 
Знамени.

С 1984 г. (в течение 23 лет) институт возглав-
лял заслуженный деятель науки РФ Анатолий 
Андреевич Луцик, прошедший путь от аспиранта до 
профессора, заведующего кафедрой нейрохирур-
гии. Многие годы он руководил клиникой нейрохи-
рургии, где были разработаны оригинальные опе-
ративные методики по лечению заболеваний позво-
ночника и спинного мозга, нашедшие широкое рас-
пространение во многих нейрохирургических отде-
лениях страны.

В 2007 г. ректором института был избран про-
фессор кафедры офтальмологии Анатолий 
Владимирович Колбаско. Под его руководством 
была организована серия научных экспедиций в 
Республику Алтай для изучения здоровья местного 
населения. По результатам исследований были за-
щищены 6 докторских и 18 кандидатских диссерта-
ций.

В 2016  году в соответствии с приказом 
Министерства здравоохранения Российской 
Федерации № 303 от 18 мая 2016 г. «О реоргани-
зации федеральных государственных бюджетных 
учреждений, подведомственных Министерству здра-
воохранения Российской Федерации», НГИУВ стал 
филиалом ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава 
России г. Москва.

С января 2021 года и по настоящее время инсти-
тутом руководит д.м.н., доцент Кан Сергей 
Людовикович, заведующий кафедрой анестезиоло-
гии и реаниматологии.

За особые заслуги перед Кузбассом имена пре-
подавателей увековечены в названиях клиник горо-
да Новокузнецка: в 2020 году Кузбасской детской 
клинической больнице присвоено имя профессора 
Ю.Е. Малаховского; с 2021 года Новокузнецкая го-
родская клиническая больница №  29 носит имя 
А.А. Луцика. Мемориальные доски на зданиях уста-
новлены в честь профессора, заведующего кафедрой 
хирургии Э.М. Перкина; профессора, заведующего 
кафедрой педиатрии и неонатологии Ю.Е.  Мала- 
ховского; доцента кафедры лечебной физкультуры 
и физиотерапии Г.Е. Егорова.

В 95-летней истории ГИДУВа следует отдельно 
выделить заместителя декана медфака Томского 
университета, ассистента терапевтической клиники 
Бориса Яковлевича Жодзишского, который стоял у 
истоков создания Государственного Клинического 
Института для усовершенствования врачей и кото-
рый был незаслуженно забыт.

В январе 1927 года Борис Яковлевич был назна-
чен заведующим курсами по усовершенствованию 
врачей. Первые трехмесячные «повторительные» 
курсы для 17 участковых врачей Сибири были про-
ведены в феврале 1927  г. Однако проведение от-
дельных курсов не удовлетворяло потребности здра-
воохранения, поэтому встал вопрос о создании в 
Томске самостоятельного института. Б.Я.  Жод- 
зишскому было предложено разработать проект ор-
ганизации института из расчета пропускной способ-
ности 300 слушателей в год. Составленный проект 
был одобрен президиумом медфака и правлением 
Томского университета.

21  июня 1927  года в г.  Москве, по докладу 
Б.Я. Жодзишского, Совнарком РСФСР принимает 
решение об организации института. В протоколе 
№  51 заседания малого Совета Народных 
Комиссаров РСФСР записано:

«1.	Открыть с 1/X-27  г. Государственный 
Клинический Институт для усовершенствования 
врачей в гор. Томске, с принятием содержания его 
на госбюджет.

2.	Принять к сведению заявление представителя 
Сибкрайисполкома о том, что последним за счет 
своих средств будет предоставлено помещение и 
оборудование как для института, так и для общежи-
тия курсантов».

Важную роль Б.Я. Жодзишский сыграл при пе-
реводе ГИДУВа из Томска в Новосибирск в 
1931  году. При этом Борис Яковлевич открыл и 
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возглавил новую кафедру питания и обмена ве-
ществ, где стал изучать вопросы лечебного пита-
ния, авитаминозы, нарушения обменных процессов 
в организме. Приказом Наркомздрава РСФСР 
№ 173 от 4 апреля 1932 г. Б.Я. Жодзишский был 
утвержден в должности зам. директора института 
усовершенствования врачей, заведующего кафе-
дрой лечебного питания в звании профессора. 
Первый выпуск научных трудов ГИДУВа вышел в 
Новосибирске в 1933  году под редакцией Бориса 
Яковлевича.

Самые тесные дружеские и служебные связи у 
Б.Я. Жодзишского сложились с приехавшим в то 
время в Новосибирск на заведование кафедрой те-
рапии профессором Александром Леонидовичем 
Мясниковым, который в 1948 году будет назначен 
заведующим кафедрой госпитальной терапии 1-го 
Московского медицинского института и одновремен-
но утвержден директором Института терапии АМН 
СССР. Руководимый им длительное время Институт 
терапии после его смерти был переименован в 
Институт кардиологии АМН СССР (РАМН) имени 
А.Л. Мясникова.

Борис Яковлевич Жодзишский официально не 
был директором ГИДУВа, однако более 10 лет он 
практически руководил институтом (при трех офи-
циальных директорах: М.И.  Баранове, 
М.Г. Тракмане и И.Х. Лившице), занимая пост за-
местителя директора по учебной и научной работе. 
Судьба этого человека трагична и характерна для 
того времени. Он прожил 90  лет и похоронен в 
Москве.

На сегодняшний день НГИУВ-филиал является 
одним из ведущих учреждений дополнительного 
профессионального образования медицинских ка-
дров за Уралом.

Учебно-педагогическая деятельность института 
ведется на 34 кафедрах хирургического, терапевти-
ческого и медико-диагностического факультетов, в 
которых работают 220  сотрудников профессор-
ско-преподавательского состава, в том числе 50 до-
центов, 25  профессоров, 100  кандидатов наук, 
51 доктор наук. Знаком «Отличник здравоохране-
ния» награждены 32  сотрудника, имеют высшую 
врачебную категорию 49 преподавателей.

Важным шагом на пути совершенствования по-
следипломного медицинского образования в России 
стало объединение в 2016 году федеральных учреж-
дений этого профиля. Впервые в стране было орга-
низовано мощное образовательное учреждение – 
Российская медицинская академия непрерывного 
профессионального медицинского образования 
(РМАНПО) в г. Москва с четырьмя филиалами в 
городах: Казань, Пенза, Новокузнецк и Иркутск. 
Это дало импульс к оптимизации научных исследо-
ваний, унификации учебных программ и учебного 
процесса в объединенном учреждении.

Дополнительное профессиональное образование 
в стенах НГИУВ-филиала ежегодно получают до 
10000 врачей-курсантов. При этом на циклах про-
фессиональной переподготовки проходят обучение 

более 300  слушателей по 20  специальностям. 
Повышают свою квалификацию врачи по 70 специ-
альностям.

Высшее профессиональное образование в инсти-
туте осуществляется по 30 программам ординатуры 
и 10 программам аспирантуры. Ежегодно проходят 
обучение более 200 ординаторов по всем специаль-
ностям.

Клинические кафедры института расположены в 
10 крупных лечебно-профилактических учреждени-
ях Новокузнецка и в федеральных НИИ. Общее ко-
личество коек в них составляет более 3000. 
Сотрудники клинических кафедр осуществляют ле-
чебно-методическое руководство деятельностью ку-
рируемых подразделений, выполняют сложные опе-
рации, оказывают лечебно-консультативную помощь 
наиболее сложным пациентам. Это дает возмож-
ность клиническим больницам максимально исполь-
зовать научный и педагогический потенциал препо-
давателей института.

НГИУВ-филиал является признанным науч-
но-медицинским центром Сибири. В составе инсти-
тута 2 научно-исследовательские лаборатории. НИЛ 
патанатомии выполняет государственное задание: 
«Морфогенез системных фибропластических и он-
кологически направленных изменений во внутрен-
них органах при воздействии угольно-породной 
пыли у шахтеров и металлургов Кузбасса». В рам-
ках этой работы создана уникальная и единствен-
ная в России база данных аутопсийного материала 
шахтеров Кузбасса (свидетельство №  2019620436, 
автор Бондарев О.И.). НИЛ молекулярной биоло-
гии занимается изучением полиморфизма генов фи-
зиологических систем организма и иммунитетом при 
тяжелых бактериальных и вирусных инфекциях. 
8  кафедр института ведут работу в рамках НИР 
инициативного характера. Ежегодно сотрудники ин-
ститута и практикующие врачи защищают кандидат-
ские и докторские диссертации. По количеству па-
тентов и заявок на изобретения (864  патента) 
НГИУВ много лет занимает лидирующее место в 
России среди медицинских образовательных учреж-
дений.

Научно-медицинская библиотека ГИДУВа, соз-
данная в 1928 году, является одной из старейших и 
крупнейших медицинских библиотек Сибири, фонд 
которой насчитывает более 250000 томов, среди ко-
торых имеются редкие фолианты 19 века.

Публикационная активность сотрудников 
НГИУВ-филиала ежегодно насчитывает более 
100 статей, кафедрами проводятся от 30 до 50 на-
учно-практических мероприятий, в том числе в рам-
ках непрерывного медицинского образования.

В последние годы новым направлением в разви-
тии непрерывного медицинского образования явля-
ется система аккредитации, которая проводится в 
институте в виде первичной специализированной ак-
кредитации. С этой целью в НГИУВ-филиале в 
2019  году открыт и успешно работает мультипро-
фильный аккредитационно-симуляционный центр 
(МАСЦ).
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Статья поступила в редакцию 12.07.2022 г.

Кан С.Л., Бондарев О.И., Косовских А.А., Лукашев К.В., Золоева О.С., Екимовских А.В.,  
Борщикова Т.И., Макаров Д.Н.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО  
Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия

КОМПЕНСАТОРНО-ПРИСПОСОБИТЕЛЬНЫЕ 
МЕХАНИЗМЫ ИЗМЕНЕНИЯ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ СИСТЕМЫ 
У РАБОТНИКОВ УГОЛЬНОЙ ПРОМЫШЛЕННОСТИ КУЗБАССА 
(КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ)

Цель исследования – изучение морфофункционального состояния эндотелиальной системы шахтеров-угольщиков с различ-
ным стажем подземных работ.
Материалы и методы. Исследование функционального состояния эндотелия проведено у 163 работающих шахтеров, морфо-
логические данные были получены по результатам аутопсии 50 шахтеров, погибших при техногенных катастрофах.
Результаты. Степень выраженности системных поражений с патоморфологическими изменениями в гемодинамической 
системе были характерны для многих внутренних органов и зависели от продолжительности стажа работы. Эндотелиальная 
дисфункция проявлялась выраженными и прогрессирующими фибропластическими процессами во внутренних органах, при-
водящими к функциональным, а затем и структурным изменениям.
Заключение. На основании клинических и патоморфологических данных установлено негативное влияние длительного воз-
действия интермиттирующей экзогенной гипоксии и неблагоприятных условий труда, в сравнении с возрастными изменени-
ями, на состояние эндотелиальной системы шахтеров-подземников с последующей реализацией фиброзирующих регенера-
торных процессов.
Ключевые слова: шахтеры; подземный стаж; эндотелий; патоморфология

Kan S.L., Bondarev O.I., Kosovskikh A.A., Lukashev K.V., Zoloeva O.S., Ekimovskikh A.V., Borshchikova T.I., Makarov D.N.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia

COMPENSATORY-ADAPTIVE MECHANISMS OF CHANGES IN THE ENDOTHELIAL SYSTEM IN MINERS OF KUZBASS  
(CLINICAL AND MORPHOLOGICAL ASPECTS)

The aim of the research – study of the morphofunctional state of the endothelial system in miners with different experience of 
underground work.
Materials and methods. The study of the functional state of the endothelium was carried out in 163 working miners, morphological 
data were obtained from the results of autopsy of 50 miners who died in man-made disasters
Results. The severity of systemic lesions with pathomorphological changes in the hemodynamic system were characteristic of many 
internal organs and depended on the length of work experience. Endothelial dysfunction was manifested by pronounced and progres-
sive fibroplastic processes in the internal organs leading to functional and then structural changes.
Conclusion. On the basis of clinical and pathomorphological data, a negative effect of long-term exposure to intermittent exogenous 
hypoxia and unfavorable working conditions, in comparison with age-related changes, was established on the state of the endotheli-
al system of underground miners, followed by the implementation of fibrosing regenerative processes.
Key words: miners; underground experience; endothelium; pathomorphology

Информация для цитирования:

Кан С.Л., Бондарев О.И., Косовских А.А., Лукашев К.В., Золоева О.С., Екимовских А.В., Борщикова Т.И., Макаров Д.Н.  КОМПЕНСАТОРНО-

ПРИСПОСОБИТЕЛЬНЫЕ МЕХАНИЗМЫ ИЗМЕНЕНИЯ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ СИСТЕМЫ У РАБОТНИКОВ УГОЛЬНОЙ ПРОМЫШЛЕННОСТИ 

КУЗБАССА (КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ) //Медицина в Кузбассе. 2022. №3. С. 9-18.

				    	     EDN:  RFNOFO

Непрерывное увеличение объемов добычи угля 
неотрывно связано с увеличением производи-

тельности труда шахтеров. Высокая интенсивность 
производства и специфические условия труда гор-
норабочих приводят к увеличению общесоматиче-
ской и профессиональной патологии среди угольщи-
ков [1]. Для Кузбасса, как основного угледобываю-
щего региона России, сохранение здоровья работни-
ков угольной промышленности является первооче-

редной задачей и подчеркивает необходимость де-
тального мониторинга за состоянием здоровья шах-
теров-угольщиков.

Итоговым звеном реализации конечных эффек-
тов метаболизма является система микроциркуля-
ции, которая представляет собой динамическое вза-
имодействие микрососудов, компонентов крови и 
эндотелия, дисфункция которого неотрывно сопро-
вождает любые патологические процессы сердеч-
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но-сосудистой системы. Эндотелию отводят роль ор-
гана внутренней секреции, регулирующего не толь-
ко тонус сосудов, но и состояние системы гомеоста-
за [2-4]. Воспаление, гипоксия и другие стресс-фак-
торы приводят к развитию эндотелиальной дис-
функции с уменьшением биодоступности основных 
физиологических медиаторов, что влечет за собой 
нарушения гомеостаза эндотелиальной системы [5, 
6]. На таком фоне развитие критического состояния 
у шахтеров приводит к раннему срыву адаптации 
эндотелиальной системы на макро- и микрососу-
дистом уровне [7-10].

Актуальным представляется расширенное клини-
ко-морфологическое исследование адаптационных 
изменений системы эндотелия с учетом как специ-
фических условий труда угольщиков, так и продол-
жительности подземного стажа, что немаловажно с 
точки зрения интенсивной терапии критических со-
стояний шахтеров.

Цель исследования – изучение морфофункцио-
нального состояния эндотелиальной системы шахте-
ров-угольщиков с различным стажем подземных ра-
бот.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование функционального состояния эндо-
телия проведено у 163 работающих шахтеров, мор-
фологические данные были получены по результа-
там аутопсии 50 шахтеров, погибших при техноген-
ных катастрофах. В зависимости от продолжитель-
ности подземного стажа все шахтеры в исследова-
нии были разделены на три группы.

В первую стажевую группу вошли 61 шахтер со 
стажем работы от 1 до 9 лет, и возрастом от 19 до 
49 лет с идентичными параметрами при аутопсий-
ном исследовании (20).

Во вторую группу вошли 54 шахтера со стажем 
подземной работы от 10 до 19 лет и возрастом от 
28 до 54  лет, при аналогичных параметрах ау-
топсийного материала (20).

Третью стажевую группу составили 48 шахтеров, 
у которых стаж работы превышал 20 лет, возраст в 
этой группе от 41 до 59 лет. Аутопсийный матери-
ал соответствовал клинической группе (10).

Стажевое распределение и возрастные характе-
ристики групп представлены в таблице 1.

В исследуемую группу шахтеров при патоморфо-
логическом исследовании (ГШ), подвергшихся воз-
действию угольно-породной пыли, были включены 
50 случаев судебно-медицинских экспертиз шахте-

ров, взятых при техногенных катастрофах. 
Профессии погибших шахтеров относились к основ-
ным профессиям угледобывающей отрасли: проход-
чик, горнорабочий очистного забоя (ГРОЗ), горно-
рабочий подземный (ГРП), подземный электросле-
сарь, машинист горно-выемочных машин.

Большинство исследований погибших шахтеров 
основывались на вторичной экспертизе блоков и го-
товых гистологических микропрепаратов (стекол) 
материала бюро судебно-медицинской экспертизы 
(БСМЭ ОТ) г. Новокузнецка, г. Осинники, г. Про-
копьевска. Исследование патоморфологического 
материала проводилось строго на основании Феде-
рального закона от 21.11.2011 г., № 323-ФЗ «Об 
основах охраны здоровья граждан в Российской 
Федерации», в частности статьи 67 «Проведение па-
толого-анатомических  вскрытий», Федеральном за-
коне от 12.01.1996 г. № 8-ФЗ «О погребении и по-
хоронном деле (статья 5 п. 1, 2), а также в соот-
ветствии с Приказом Министерства здравоохране-
ния от 29 апреля 1994 гг. № 82 «О порядке прове-
дения патологоанатомического вскрытия» (прило-
жение к приказу МЗМП от 29.04.1994  г. № 82), 
Приказ МЗ России от 24.03.2016 г. № 179н «О пра-
вилах проведения патолого-анатомических исследо-
ваний».

Для оценки патоморфологических изменений 
структурных компонентов внутренних органов при-
менялась компьютерная программа фирмы West 
Medica HandelsgmbH – Bio Vision 4.0, На базе ми-
кроскопа Nikon Eclipse E 200 c цифровой видеока-
мерой Nikon digital sight – Fi 1. При измерении ми-
кроскопических объектов проводилась основная и 
дополнительная калибровка обьектива микроскопа 
с увеличением: E  Plan 4x/0.10, LWD 20x/0.40, 
EPlan 40х/0.65, E Plan 100/1.25 Oil Pol и окуляра 
CF1 10 x 20. Для выделения требуемых структур-
ных компонентов сосудистой стенки в программе 
морфологические операции были выбраны бинар-
ные, цветные и монохромные настройки. 
Проводилась скелетизация гистологических объек-
тов с преобразованием срединной оси. Коррекция 
изображения с целью улучшения определенных па-
раметров микрофотографий переведена с системы 
Бит на Пиксел. Для подтверждения повреждений 
профессионального генеза, а именно признаков 
пневмокониоза с наличием кремневых частиц (си-
лициума) применялись эффекты темного поля и фа-
зово-контрастной микроскопии. Также применялось 
сжигание гистологической ткани легких в электри-
ческой лабораторной муфельной печи СНОЛ 6/10 с 

Таблица 1
Распределение исследуемых по группам и возрастные характеристики групп

Table 1
Distribution of subjects by groups and age characteristics of groups

Контрольная группа I группа   n = 63/ам 20 II группа   n = 50/ам 20 III группа   n = 50/ам 10

Стаж, лет - 1-9 10-19 20 и более

Возраст, лет 30,87 ± 0,41 28,05 ± 0,61 38,07 ± 0,64 47,57 ± 0,65

Примечание (Note): n – количество человек (number of persons).
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применением технологии воздушной сушки ткани 
(метод озоления по Движкову П.П.).

Изучение патоморфологических изменений сосу-
дистого гистиона проводилось с использованием ос-
новных, базовых красителей (гематоксилином и эо-
зином), а также проведением дополнительных окра-
сок для выявления специфических изменений в со-
судах, а именно, для выявления новообразования и 
деструкции соединительно-тканных компонентов ис-
пользовалась окраска по Гейдейгану, трехцветная 
окраска по Касону и Вейгерту.

С целью изучения пролиферации тканевых эле-
ментов, механизмов апоптоза, а также явлений эпи-
телиально-мезенхимальной трансформации (ЭМТ) 
при воздействии угольно-породной пыли нами при-
менялся иммуногистохимический метод исследова-
ния (ИГХ) с использованием моноклональных ан-
тител, направленных на выявление гистогенетиче-
ских изменений в сосудистой стенке и за ее преде-
лами. Иммунногистохимическое исследование вы-
полнялось с использованием моноклональных анти-
тел (маркер пролиферации Ki-67, онкоген проапоп-
тотической активности ВСЛ-2, фактор роста и нео-
ангиогенеза, фактор эндотелиальной функции 
CD-31 и CD-34). Исследования проводились с ис-
пользованием мультимерной безбиотиновой системы 
детекции REVEAL Biotin-Free Polyvalent DAB.

Оценка состояния эндотелиальной системы кли-
ническим методом проводилась путем забора веноз-
ной крови во время ежегодного медицинского осмо-
тра. Содержание эндотелина и оксида азота (NO) 
исследовалось у 163 человек. У 69 из них дополни-
тельно оценивалось содержание фактора Вилле-
бранда (ФВ). Контрольную группу составили 19 до-
бровольцев, практически здоровых мужчин, не име-
ющих подземного стажа, у которых также исследо-
валось содержание эндотелина, NO и ФВ в веноз-
ной крови. Средний возраст – 35,50 ± 0,93 лет.

Иммуноферментным методом с помощью набо-
ров фирмы Biomedica в сыворотке крови определя-
ли содержание эндотелина 1-21 (фмоль/мл). О про-
дукции оксида азота (NO) судили по суммарной 
концентрации конечных стабильных метаболитов 

NO2
- и NO3

- (NOсумм.), тест-система фирмы R&D 
Systems, с использованием комплекта оборудования 
для ИФА (ридер, вошер, шейкер-инкубатор) фир-
мы «BioRad». Содержание фактора Виллебранда, 
%, оценивали с помощью ИФА тест-системы 
«Technoclone» с использованием комплекта обору-
дования для ИФА (ридер, вошер, шейкер-инкуба-
тор) фирмы «BioRad».

На втором этапе полученные данные подверга-
лись статистической обработке. Все значения пред-
ставлены в виде Mе (QI-QIII) (медиана, первый и 
третий квартили). Для проверки совпадения распре-
деления исследуемых количественных показателей 
с нормальным, в группах пользовались критерием 
согласия Колмогорова-Смирнова. Так как закон 
распределения исследуемых числовых показателей 
отличался от нормального, достоверность различий 
проверяли при помощи критерия Краскелла-
Уоллиса (в случае множественных независимых со-
вокупностей), различия считали значимыми при 
p < 0,05. Парное межгрупповое сравнение показа-
телей производилось по U-критерию Манна-Уитни, 
при количестве групп более 2 парное межгрупповое 
сравнение производилось по критерию Данна. Для 
анализа результатов и графического представления 
использовалась сертифицированная программа 
«Statistica 7.0».

РЕЗУЛЬТАТЫ

С целью изучения влияния возраста на состоя-
ние эндотелиальной системы проведен сравнитель-
ный анализ значений маркеров функционального 
состояния эндотелия в I-й стажевой группе среди 
лиц возрастом 19-29 лет и 30-49 лет, а также во II-й 
стажевой группе среди лиц возрастом 28-39 лет и 
40-54 лет. В результате проведенных исследований 
не выявлено значимой зависимости между содержа-
нием исследуемых маркеров и возрастом (табл. 2). 
Сравнительный анализ в III-й стажевой группе не 
проводился, так как возраст от 41  года до 59 лет 
уже предполагает наличие изменений в состоянии 
эндотелиальной системы.

Таблица 2
Содержание эндотелина-1 (ЭТ-1), суммы стабильных метаболитов оксида азота (NO) и фактора Виллебранда (ФВ) 

в различных возрастных подгруппах у I и II стажевых групп
Table 2

The content of endothelin-1 (ET-1), the amount of stable metabolites of nitric oxide (NO) and von Willebrand factor (VWF) 
in different age subgroups in I and II training groups

Исследуемые показатели

Эндотелин-1, фмоль/мл NO, мкмоль/л Фактор Виллебранда, %

n Me (QI-QIII) n Me (QI-QIII) n Me (QI-QIII)

I стажевая группа

Возраст 19-29 лет 40 0,33 (0,19-0,46) 44 13,5 (11,15-16,96) 17 92,8 (87,43-103,11)

Возраст 30-49 лет 23 0,28 (0,18-0,45) 24 14,2 (12,71-18,33) 10 87,6 (78,6-96,4)

II стажевая группа

Возраст 28-39 лет 36 0,38(0,23-0,69) 36 12,9 (10,8-16,07) 11 95,4 (82,4-102,7)

Возраст 40-54 лет 18 0,48 (0,29-0,69) 18 13,7(10,58-15,2) 12 96,43 (87,28-103,96)
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В результате исследования установлено, что уро-
вень эндотелина-1 превышал значения контрольной 
группы в третьей стажевой группе (р  = 0,017). 
Также он был достоверно выше в группах со ста-
жем подземных работ более 10 лет в сравнении с 
первой стажевой группой (табл. 3).

Концентрация стабильных метаболитов NO 
определялась ниже у всех обследуемых шахтеров в 
сравнении с контрольной группой (р = 0,000). По 
таблице 2 видно прогрессивное снижение содержа-
ния NO во второй (13,7 (10,8-15,4) мкмоль/л) и 
третьей (12,95 (10,5-16,07) мкмоль/л) стажевых 
группах в сравнении с первой группой (14,29 (12,5-
17,5) мкмоль/л), р  = 0,039 и р  = 0,034 соответ-
ственно. Показатели содержания метаболитов NO 
во всех стажевых группах также имели значитель-
ный разброс.

Содержание фактора Виллебранда было досто-
верно выше во второй и третьей стажевых группах 
в сравнении с первой (р = 0,018 и р = 0,025, соот-
ветственно). Также прослеживалась тенденция к 
дальнейшему росту показателя (табл. 3). При иссле-
довании содержания ФВ у лиц, обследованных до 
смены, выявлено достоверное (р = 0,028) отличие 
между первой (89,37 (83,94-97,99) %) и третьей 
(100,55 (95,43-106,68) %) основными группами 
(табл. 4).

При патоморфологическом исследовании под-
тверждались признаки системного поражения в ге-
модинамической системе всех внутренних органов 
(легкие, почки, печень, сердце, центральная нерв-
ная система).

Сосуды различных внутренних органов были 
значительно изменены с резко утолщенными стен-
ками за счет гипертрофии мышечной оболочки, уве-
личения ядерного индекса клеток эндотелия. Зна-
чимые изменения затрагивали все составляющие со-
судистого гистиона, а именно, эндотелиального, мы-
шечного и перицитарного компонента сосудов. При 

этом выраженность патоморфологических измене-
ний имела тенденцию к увеличению данного коли-
чественного показателя и соотносилась конгруэнтно 
с показателями стажа (табл. 4-6). Эндотелиальные 
клетки претерпевали изменения в сторону увеличе-
ния количественного показателя, выраженного в из-
мерении объема ядерного и цитоплазматического 
компонента эндотелиоцита. Клетки внутреннего 
слоя сосудистого русла имели измененные количе-
ственные показатели относительно групп контроля 
и группы шахтеров, во всех сосудах по размеру ста-
тистически значимо превышали значения контроль-
ной группы. В этих сосудах имела место выражен-
ная гипертрофия ядерного компонента с увеличени-
ем ядер, выступающих в просвет сосудов (табл. 
4-6). В отдельных сегментах сосудов эндотелиаль-
ные клетки формировали крупные выступающие 
структуры, что может косвенно говорить о перека-
либровке сосудистого русла в условиях значитель-
ного сужения сосудов вследствие изменения эндоте-
лиального и мышечного компонентов сосудов. Сле-
дует указать, что в сосудах крупного калибра в со-
единительнотканных муфтах периваскулярных зон 
имелись более выраженные признаки пролиферации 
мелких сосудов (vasa/vasorum) с полнокровием по-
следних и признаками эндотелиальной дисфункции. 
Увеличение новообразованных сосудов, вероятнее 
всего, происходило в условиях повышенной функ-
циональной нагрузки вследствие нарушения трофи-
ческих функций эндотелиального компонента, а так-
же усиления гипоксической составляющей за счет 
резко выраженного периваскулярного фиброза.

Также в круг диагностических маркеров склеро-
тических изменений в ткани легких были включены 
эндотелиальные клетки, как потенциальные клетки 
с меняющимися фенотипическими признаками. 
Эндотелиальные клетки являются сообществом эпи-
телиальных клеток, а значит, в свете представлений 
об эпителиально-мезенхимальной трансформации, 

Таблица 3
Содержание эндотелина-1 (ЭТ-1), суммы стабильных метаболитов оксида азота (NO) и фактора Виллебранда (ФВ) 

в различных стажевых группах
Table 3

The content of endothelin-1 (ET-1), the amount of stable metabolites of nitric oxide (NO) and von Willebrand factor (VWF) 
in various training groups

Исследуемые показатели

ЭТ-1, фмоль/мл NO, мкмоль/л ФВ,%

n Me (QI-QIII) n Me (QI-QIII) n Me (QI-QIII)

Контрольная 

группа

20
0.35 (0,27-0,47) 20 34 (31,4-38,5) 20 98,0 (95,5-103,5)

I группа 63 0,32 (0,18-0,45) 62 14,29 (12,5-17,5)%р ,000 27 88,75 (81,15-97,99) %р = 0,006

II группа 50 0,44 (0,27-0,78)*p ,009 50 13,7 (10,8-15,4)*р ,039    %р ,000 23 97,83 (90,93-102,95)*р ,018

III группа 50 0,47 (0.31-0,74)# p ,005   % р ,017 50 12,95 (10,5-16,07)#p ,034    %р ,000 19 99,77 (93,02-103,18)#p ,025

Примечание: % – статистическая значимость в различии показателей относительно контрольной группы;  
* – статистическая значимость показателей между 1 и 2 стажевыми группами; # – статистическая значимость показателей 
между 1 и 3 стажевыми группами; n – количество человек.
Note: % – statistical significance in the difference in indicators relative to the control group; * – statistical significance of indicators 
between 1 and 2 experimental groups; # – statistical significance of indicators between 1 and 3 experience groups; n – the number 
of people.
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могут быть потенциальными резервами фенотипиче-
ски измененных клеток, способных к продукции 
коллагена. Иммуно-гистохимически использовались 
моноклональные антитела (СD-31 и СD-34) к эндо-
телию, определялась их экспрессия за пределами 
свойственного эндотелию ареала обитания, т.е. в пе-

риваскулярных пространствах с адвентициальными 
элементами, а также гладкомышечной ткани меди-
ального слоя. На ранних этапах пылевого воздей-
ствия экспрессия носила равномерный характер со 
стороны эндотелиальных клеток с равномерной 
окраской цитоплазмы клеток внутреннего слоя со-

Таблица 4
Значения переменных стенки сосуда легких у шахтеров группы I (стаж работы – 1-9 лет)

Table 4
The values of the variables of the wall of the vessel of the lungs in the miners of the group I (work experience – 1-9 years)

Группа Значения толщины сосуда

Значения площади  

эндотелиоцитов сосуда

Значения толщины 

периваскулярного фиброза 

сосуда

ИГХ эндотелия

М ± σ
Ме

(25%; 75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

М ± σ
Ме

(25%; 75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

М ± σ
Ме

(25%; 75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

полу- 

количественный

Сосуды диаметром до 50 мк

Группа  

шахтеров I

7,43 ± 

1,60

7,35

(6,28; 8,29)

U = -7,74

p = 0,001

38,66 ± 

4,48

38,69

(34,41; 42,94)

U = -3,1

p = 0,002

12,01 

± 3,59

11,16 

(9,24; 15,19)

U = -4,69

p = 0,001

+

Контрольная 

группа

2,61 ± 

0,95

2,61 

(1,88; 3,27)

- 9,22 ± 

1,86

9,92 

(7,18; 10,05)

- 2,51 ± 

0,53

2,49 

(2,07; 3,02)

- -

Сосуды диаметром от 50 до 100 мк (артериолы)

Группа  

шахтеров I

9,49 ± 

3,77

8,61

 (6,54; 11,7)

U = -7,75

p = 0,001

48,95 ± 

4,63

49,14 

(43,91; 53,89)

U = -2,88

p = 0,004

14,7 ± 

4,9

13,59 

(11,26; 18,59)

U = -7,23

p = 0,001

+

Контрольная 

группа

3,61 ± 

1,07

3,39 

(2,81; 4,55)

- 8,95 ± 

1,31

8,41 

(7,97; 10,54)

- 2,53 ± 

0,88

2,32 

(1,86; 3,33)

- -

Сосуды диаметром от 100 до 250 мк (артерии)

Группа  

шахтеров I

10,94 ± 

2,33

10,65 

(9,04; 12,59)

U = -5,83

p = 0,001

55,18 ± 

2,09

55,11 

(53,33; 57,07)

U = -2,74

p = 0,006

32,86 

± 11,41

33,61 

(21,44; 41,37)

U = -5,48

p = 0,001

++

Контрольная 

группа

5,61 ± 

1,43

5,58 

(4,44; 6,51)

- 8,62 ± 

3,83

8,84 

(4,86; 12,15)

- 3,67 ± 

2,23

2,95 

(1,71; 5,63)

- -

Таблица 5
Значения переменных стенки сосуда легких у шахтеров группы II (стаж работы – 10-19 лет)

Table 5
The values of the variables of the wall of the vessel of the lungs in the miners of the group II (work experience - 10-19 

years)

Группа

Значения толщины сосуда Значения площади  

эндотелиоцитов сосуда

Значения толщины  

периваскулярного фиброза сосуда ИГХ эндотелия 

полуколиче-

ственныйМ ± σ
Ме

(25%;75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

М ± σ
Ме

(25%;75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

М ± σ
Ме

(25%;75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

Сосуды диаметром до 50 мк

Группа  

шахтеров II

7,36 ± 

2,74

6,85

(5,33; 9,05)

U = -9,78

p = 0,001

39,1 ± 

7,18

37,04

(35,25; 46,18)

U = -3,24

p = 0,001

10,11 ± 

3,35

9,62

(7,75; 12,01)

U = -5,14

p = 0,001

++

Контрольная 

группа

2,61 ± 

0,95

2,61

(1,88;3,0)

- 9,22 ± 

1,86

9,92

(7,18;10,05)

- 2,51 ± 

0,53

2,49

(2,07;3,2)

- -

Сосуды диаметром от 50 до 100 мк (артериолы)

Группа  

шахтеров II

14,62 ± 

5,62

13,22

(10,27; 19,39)

U = -8,10

p = 0,001

44,7 ± 

13,1

40,17

(37,58;58)

U = -3,00

p = 0,003

19,07 ± 

8,27

16,21

(12,1; 26,95)

U = -7,19

p = 0,001

++

Контрольная 

группа

3,61 ± 

1,07

3,39

(2,81;4,)

- 8,95 ± 

1,31

8,41

(7,9710,54)

- 2,53 ± 

0,88

2,32

(1,86;3,3)

- -

Сосуды диаметром от 100 до 250 мк (артерии)

Группа  

шахтеров II

26,89 

± 25,12

19,88

(11,61; 25,38)

U = -7,69

p = 0,001

49,52 

± 5,8

49,82

(43,83; 54,86)

U = -2,88

p = 0,004

39,37 ± 

21,45

36,24

(25,25; 46,7)

U = -7,03

p = 0,001

+++

Контрольная 

группа

5,61 ± 

1,43

5,58

(4,44; 6,51)

- 8,62 ± 

3,83

8,84

(4,86; 12,15)

- 3,67 ± 

2,23

2,95

(1,71; 5,63)

- -
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Таблица 6
Значения переменных стенки сосуда легких у шахтеров группы III (стаж работы 20 лет)

Table 6
Values of pulmonary vessel wall variables in group III miners (20 years of work experience)

Группа

Значения толщины сосуда Значения площади  

эндотелиоцитов сосуда

Значения толщины  

периваскулярного фиброза сосуда ИГХ эндотелия 

полуколиче-

ственныйМ ± σ
Ме

(25%; 75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

М ± σ
Ме

(25%; 75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

М ± σ
Ме

(25%; 75%)

U-крит. 

Манна-

Уитни, p

Сосуды диаметром до 50 мк

Группа  

шахтеров III

13,17 ± 

12,68

7,23

(5,17; 16,02)

U = -8,27

p = 0,001

70,49 ± 

1,74

70,7

(69,31; 71,64)

U = -3,10

p = 0,002

13,66 ± 

8,99

9,72

(8,19; 14,53)

U = -4,88

p = 0,001

+++

Контрольная 

группа

2,61 ± 

0,95

2,61

(1,88; 3,27)

- 9,22 ± 

1,86

9,92

(7,18; 10,05)

- 2,51 ± 

0,53

2,49

(2,07; 3,02)

- -

Сосуды диаметром от 50 до 100 мк (артериолы)

Группа  

шахтеров III

33,99 ± 

10,02

32,42

(26,83; 38,67)

U = -8,18

p = 0,001

60,05 ± 

10,76

56,1

(52,21; 72,02)

U = -3,10

p = 0,002

33,74 ± 

11,4

33,1

(24,35; 40,96)

U = -7,19

p = 0,001

+++

Контрольная 

группа

3,61 ± 

1,07

3,39

(2,81; 4,55)

- 8,95 ± 

1,31

8,41

(7,97; 10,54)

- 2,53 ± 

0,88

2,32

(1,86; 3,33)

- -

Сосуды диаметром от 100 до 250 мк (артерии)

Группа  

шахтеров III

37,5 ± 

7,16

36,17

(32,62; 42,23)

U = -7,63

p = 0,001

43,86 ± 

15,52

44,72

(28,02; 59,12)

U = -3,10

p = 0,002

39,08 ± 

6,97

38,58

(33,29; 44,68)

U = -6,61

p = 0,001

++++

Контрольная 

группа

5,61 ± 

1,43

5,58

(4,44; 6,51)

- 8,62 ± 

3,83

8,84

(4,86; 12,15)

- 3,67 ± 

2,23

2,95

(1,71; 5,63)

- -

судов и отсутствием экспрессии за пределами сосу-
дов. Следует указать, что в исследуемых образцах 
ткани исключались элементы воспалительной ин-
фильтрации острого и хронического характера, ау-
тоиммунные процессы, а также элементы поврежде-
ния сосудистой стенки.

В более поздних стажевых группах шахтеров де-
текция семейства антител к СD-31 и СD-34 имелась 
не только во внутреннем слое, но и определялась за 
пределами сосудистой стенки. Данная морфологиче-
ская картина может говорить о перестройке фено-
типа эпителиального компонента сосудистого гисти-
она на миоэпителиальный компонент в проекции пе-
рицитарных элементов и клеток периваскулярного 
окружения, участвующих в формировании фиброза 
(табл. 4-6). Антитела с положительной детекцией 
СD-34 могли симулировать элементы гемипоэтиче-
ской ткани, в частности лимфоидные клетки. 
Однако лимфоцитарной инфильтрации в зоне при-
васкулярного фиброза не отмечалось, а сами клет-
ки имели вид незрелых гистиоцитарных скоплений 
с полиморфизмом размеров и форм клеток. У ра-
ботников угольной промышленности системно в пе-
риваскулярной зоне различных органов и систем 
выявлялись диффузно расположенные клеточные 
скопления, состоящие из гистиоцитарных элементов 
различного вида и форм с примесью макрофагов, 
немногочисленных эозинофилов, скоплений пыле-
вых частиц и сетчатыми структурами коллагеновых 
и эластических волокон. Данные изменения были не 
характерны для нормальных тканевых элементов 
внутренних органов. В условиях повышенной запы-
ленности эти морфологические структуры можно 
было характеризовать как нетипичные структурные 
пылевые гранулемы.

ОБСУЖДЕНИЕ

Эндотелиальная дисфункция является ключевым 
звеном в развитии полиорганной недостаточности 
при критическом состоянии, обусловленном травмой 
и сепсисом [10]. Поэтому идентификация функцио-
нального состояния системы эндотелия, как имею-
щегося донозологического фона шахтеров, необхо-
дима для понимания особенностей течения патоло-
гических процессов.

В ходе проведения исследования было установ-
лено, что у угольщиков имеются биохимические 
признаки дисфункции эндотелия, проявляющиеся в 
резком изменении его активности на противополож-
ную: рост содержания зндотелина-1 (ЭТ-1), низкое 
содержание стабильных метаболитов NO, и увели-
чение содержания ФВ. Также было выявлено пре-
имущественное влияние стажа подземных работ в 
сравнении с возрастом на состояние эндотелиальной 
системы.

ЭТ-1 экспрессируется в основном в клетках мо-
нослоя эндотелия артериального русла. Обладает 
выраженным инотропным, хронотропным эффекта-
ми, а также провоспалительными свойствами, при-
нимает участие в регулировании клеточной проли-
ферации и апоптоза [11]. Известно, что ЭТ-1 ини-
циируют вазоактивные гормоны, факторы роста, со-
стояние гипоксии, напряжение сдвига, создаваемое 
на поверхности эндотелия потоком крови [11], ли-
попротеиды низкой плотности, активные формы 
кислорода, экзо- и эндотоксины. Продукцию 
ЭТ-1 клетками эндотелия ингибируют синтезируе-
мые ими же оксид азота и его стабильные метабо-
литы по принципу обратной связи [12]. В нашем ис-
следовании значения ЭТ-1 у шахтеров-подземников 
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достоверно превышали значения контрольной груп-
пы только при стаже подземных работ более 20 лет. 
Причиной этому может быть стимуляция пролифе-
рации эндотелия [13]. Основываясь на выявленных 
межгрупповых различиях в содержании ЭТ-1 мы 
предполагаем, что причиной повышения его содер-
жания могло служить уменьшение пула циркулиру-
ющего NO, прогрессирующее с увеличением подзем-
ного стажа (табл. 3).

Особенностью NO является короткий период 
жизни, по сути действие NO как вазодилятатора 
происходит в течение того времени, пока его синте-
зирует и выделяет эндотелий [12]. Согласно нашим 
результатам, у шахтеров концентрация NO опреде-
лялась значительно ниже, чем в контрольной груп-
пе обследуемых. Одним из механизмов снижения 
концентрации стабильных метаболитов оксида азо-
та может быть связывание его в эндотелиальных 
клетках (eNOS) и торможение экспрессии в услови-
ях оксидантного стресса [16]. Согласно литератур-
ным данным, снижение концентрации свободно цир-
кулирующего NO является следствием нарушения 
регенеративной способности эндотелия, поврежде-
ние которого неизбежно происходит под непрерыв-
ным воздействием совокупности экзогенных и эндо-
генных повреждающих агентов [17]. Второй меха-
низм является наиболее вероятной причиной выяв-
ленного снижения NO, с увеличением продолжи-
тельности работы в неблагоприятных условиях.

Общепризнанным маркером эндотелиальной дис-
функции является фактор Виллебранда (ВФ), ко-
торый синтезируется исключительно эндотелиаль-
ными клетками, и циркулирует в плазме крови с 
примерным временем полураспада 18 часов. Синтез 
ФВ происходит с некоторым «избытком», не выпол-
няющий функциональной роли ФВ накапливается 
во внутриклеточных органеллах эндотелиальных 
клеток, откуда он может быть быстро мобилизиро-
ван [18]. В нашем исследовании выявлено достовер-
ное повышение плазменного ФВ при стаже работ 
более 20  лет. Это может быть признаком запуска 
повреждения эндотелия атеросклеротическим про-
цессом, или специфическими агентами, характерны-
ми для данных условий производства (тяжелый фи-
зический труд, высокое содержание вредных ве-
ществ во вдыхаемом воздухе интермиттирующая ги-
поксия, вибрация и пр.). Так как в ходе исследова-
ния не выявлено зависимости содержания плазмен-
ного ФВ от возраста обследуемых шахтеров, то наи-
более вероятная трактовка этих данных скорее за-
ключается во вредном влиянии именно производ-
ственных условий. Возможно, увеличение ФВ яв-
ляется маркером местного повреждения эндотелия, 
или просто маркером степени субклинического ате-
росклероза. Некоторые исследования также свиде-
тельствуют о связи между уровнем фактора 
Виллебранда и риском развития ишемической бо-
лезни сердца, но без обозначения причинно-след-
ственных отношений [19].

Изучение реализации патоморфологических ме-
ханизмов перестройки взаимоотношений в гемоди-

намической системе потребовало проведения допол-
нительных методов гистологического исследования, 
в частности проведения ИГХ. Иммуно-гистохимиче-
ски для подтверждения данного факта мы исполь-
зовали моноклональные антитела (СD-31 и СD-34), 
которые показывают функциональную активность 
эндотелия. При этом определялась экспрессия анти-
тел за пределами свойственного эндотелию ареала 
обитания, т.е. в периваскулярных пространствах 
среди адвентициальных элементов. В процессах фи-
брообразования, наряду с клетками эндотелия 
(+СD-31 и +СD-34), выявлялись признаки активно-
сти гладкомышечной ткани медиального слоя сосу-
дов. На ранних стадиях пылевого воздействия у 
шахтеров экспрессия носила мономорфный харак-
тер со стороны эндотелиальных клеток с равномер-
ной окраской цитоплазмы клеток внутреннего слоя 
сосудов и отсутствием экспрессии за пределами со-
судов. Однако в последующем (стаж работы 10-19 и 
более 20  лет) четко выявлялись признаки появле-
ния этой экспрессии в периваскулярных простран-
ствах с уверенным увеличением количественных им-
мунопозитивных клеток (++СD-31 и ++СD-34). 
Следует указать, что в исследуемых образцах тка-
ни при этом исключались элементы воспаления и 
травматизации сосудистой стенки.

Роли эндотелиальной дисфункции в развитии 
различных патологических состояний в организме 
человека все большее внимание исследователей уде-
ляется в свете новых представлений о клеточных и 
тканевых взаимодействиях. Клинические данные о 
метаболической и пролиферативной активности эн-
дотелиоцитов и элементов дыхательной системы по-
зволили говорить о ведущей роли капилляра легоч-
ной ткани во взаимоотношениях между ними. Кро-
веносный капилляр является главным пусковым 
элементом, отвечающим за программную организа-
цию субклеточных, клеточных и тканевых регене-
рационных и пролиферативных процессов, т.е. раз-
личных стромально-паренхиматозных взаимоотно-
шений [16]. Как известно из литературных источ-
ников, эндотелий оказывает огромное влияние на 
обменные, защитные, информационные функции 
организма. Масса эндотелия у человека со средним 
весом составляет примерно 1,7-1,8 кг, что сопоста-
вимо с массой печени, а общая площадь эндотели-
альной выстилки достигает 900 м2 [17]. В патомор-
фологических и клинических исследованиях было 
продемонстрировано, что одним из ключевых зве-
ньев дисфункции органов и систем у шахтеров яв-
ляется дисфункция эндотелия, возникающая в от-
вет на действие различных повреждающих факто-
ров: гипоксии, свободных радикалов кислорода, 
провоспалительных цитокинов, факторов роста и 
др. Нарушение функции эндотелия, в свою очередь, 
сопровождается локальным высвобождением широ-
кого спектра медиаторов, влияющих на тонус и про-
ницаемость сосудов, процессы гемостаза, миграцию 
клеток и клеточную пролиферацию, признаков нео-
плазии. Эндотелий, с одной стороны, участвует 
практически во всех процессах, определяемых как 
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гомеостаз, с другой – это первый орган-мишень, 
наиболее рано реализующий многие звенья патоге-
неза разных заболеваний. Эндотелиальная дисфунк-
ция всегда предшествует повреждению или наруше-
нию функционирования любого сосуда, независимо 
от его органной локализации. Это касается артерий, 
вен, а также всех структурных компонентов систе-
мы микроциркуляции всех внутренних органов. 
Клетки эндотелия являются ключевыми элементами 
и образуют системные сообщества во всех органах 
нашего организма.

Системные поражения в гемодинамической систе-
ме с патоморфологическими изменениями были ха-
рактерны для многих внутренних органов. Степень 
выраженности этих изменений зависела преимуще-
ственно от стажа работы [20]. Количественные пока-
затели эндотелия у шахтеров достоверно показыва-
ют изменчивость при пылевом воздействии. Реализа-
ция эндотелиальной дисфункции проявляется выра-
женными и прогрессирующими фибропластическими 
процессами во внутренних органах, приводящими к 
функциональным, а затем и структурным изменени-
ям с развитием полиорганной недостаточности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, на основании клинических и па-
томорфологических данных установлено негативное 

влияние длительного воздействия интермиттирую-
щей экзогенной гипоксии и неблагоприятных усло-
вий труда, в сравнении с возрастными изменения-
ми, на состояние эндотелиальной системы шахте-
ров-подземников с последующей реализацией фи-
брозирующих регенераторных процессов. Постоян-
ная стимуляция эндотелия стрессовыми агентами 
приводит к усиленной экспрессии клетками гумо-
ральных факторов, и запускает сложный патофизи-
ологический процесс, итогом которого является эн-
дотелиальная дисфункция. Сформированный «по-
рочный круг» закономерно приводит к неполноцен-
ной работе всех внутренних органов, обуславливая 
выраженные клеточные и тканевые компенсаторные 
реакции с последующим развитием полиорганной 
недостаточности у работников угольной промыш-
ленности. Процессы физиологического старения, 
которые в норме также влияют на функциональное 
состояние системы эндотелия, имеют второстепен-
ную роль в развитии эндотелиальной дисфункции у 
работающих шахтеров.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен-

циальных конфликтов интересов, связанных с пу-
бликацией настоящей статьи.

https://www.elibrary.ru/item.asp?id=19521330&selid=20352236
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=19521330&selid=20352236
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Pacher+P&cauthor_id=17237348
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Beckman+JS&cauthor_id=17237348
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Liaudet+L&cauthor_id=17237348
https://doi.org/10.15360/1813-9779-2007-4-7-10
https://doi.org/10.15360/1813-9779-2007-4-7-10


17
T. 21 № 3 2022Медицина

                      в Кузбассе

Medicine
     in Kuzbass

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Сведения об авторах:

КАН Сергей Людовикович, доктор мед. наук, доцент, директор, 

НГИУВ – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, 

г. Новокузнецк, Россия.   E-mail: kansergey1980@mail.ru

БОНДАРЕВ Олег Иванович, канд. мед. наук, доцент, зав. НИЛ 

патологической анатомии, зав. кафедрой патологической анатомии 

и судебной медицины, НГИУВ – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 

Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия. 

E-mail: gis.bondarev@yandex.ru

КОСОВСКИХ Андрей Александрович, канд. мед. наук, доцент 

кафедры анестезиологии и реаниматологии, НГИУВ – филиал ФГБОУ 

ДПО РМАНПО Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия. 

E-mail: a.kosovskikh@gm.clinic

ЛУКАШЕВ Константин Владимирович, канд. мед. наук, ассистент 

кафедры анестезиологии и реаниматологии, НГИУВ – филиал ФГБОУ 

ДПО РМАНПО Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия. 

E-mail: luka1975@yandex.ru

ЗОЛОЕВА Олеся Сергеевна, врач анестезиолог-реаниматолог, ООО 

Медицинский центр Гранд Медика, г. Новокузнецк, Россия. 

E-mail: kolesso-zoloeva@mail.ru

Information about authors:

KAN Sergey Lyudovikovich, doctor of medical sciences, docent, director, 

Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, 

Novokuznetsk, Russia.   E-mail: kansergey1980@mail.ru

BONDAREV Oleg Ivanovich, candidate of medical sciences, docent, head 

of the research laboratory of pathological anatomy, head of the depart-

ment of pathological anatomy and forensic medicine, Novokuznetsk 

State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia. 

E-mail: gis.bondarev@yandex.ru

KOSOVSKIKH Andrey Alexandrovich, candidate of medical sciences, 

docent of the department of anesthesiology and resuscitation, 

Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, 

Novokuznetsk, Russia.   E-mail: a.kosovskikh@gm.clinic

LUKASHEV Konstantin Vladimirovich, candidate of medical sciences, 

assistant of the department of anesthesiology and resuscitation, 

Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, 

Novokuznetsk, Russia.   E-mail: luka1975@yandex.ru

ZOLOEVA Olesya Sergeevna, anesthesiologist-resuscitator, Grand Medica 

Medical Center LLC, Novokuznetsk, Russia. 

E-mail: kolesso-zoloeva@mail.ru

Novokuznetsk, 2005. P. 80-84. Russian (Шерстобитов А.В., Комаров П.Д., Проничев Е.Ю., и др. Состояние гемодинамики 
у шахтеров с термическими поражениями //Критические состояния у шахтеров при заболеваниях и техногенных 
катастрофах: Материалы Всероссийской науч.-практ. конф. – Новокузнецк, 2005. С. 80-84.)

10.	Kan SL, Kosovskikh AA, Churlyaev YuA, Zoloyeva OS, Ekimovskikh AV, Voyevodin SV, Shleikher NV. The Microcirculation 
System in Critical Conditions Caused by Abdominal Sepsis. General Reanimatology. 2011; 7(4): 20. Russian (Кан С.Л., 
Косовских А.А., Чурляев Ю.А., Золоева О.С., Екимовских А.В., Воеводин С.В., Шлейхер Н.В.. Система микроциркуляции 
при критических состояниях, обусловленных абдоминальным сепсисом //Общая реаниматология. 2011. № 4. С. 20.) 
https://doi.org/10.15360/1813-9779-2011-4-20

11.	Titov VN. Biochemical markers of the endothelium and its role in the unification of functionally different pools of the 
intercellular environment and the pool of intravascular fluid. Russian Clinical Laboratory Diagnostics. 2007; 4: 6-15. Russian 
(Титов В.Н. Биохимические маркеры эндотелия и его роль в единении функционально разных пулов межклеточной 
среды и пула внутрисосудистой жидкости //Клиническая лабораторная диагностика. 2007. № 4. С. 6-15.)

12.	Titov VN. Diagnostic value of endothelium-dependent vasodilation. functional unity of endothelin, nitric oxide and the 
formation of function in phylogeny. Russian Clinical Laboratory Diagnostics. 2009; 2: 3-16. Russian (Титов В.Н. 
Диагностическое значение эндотелийзависимой вазодилатации. функциональное единение эндотелина, оксида 
азота и становление функции в филогенезе //Клиническая лабораторная диагностика. 2009. № 2. С. 3-16.)

13.	Shishkin GS, Ustjuzhaninova NV, Krasulina GP. Changes in respiratory function tests of healthy miners in accordance with 
length of service. Russian Journal of Occupational Health and Industrial Ecology. 2010; 5: 13-19. Russian (Шишкин Г.С., 
Устюжанинова В. Н., Красулина Г.П. Изменения внешнего дыхания у здоровых шахтеров в зависимости от стажа 
работы //Медицина труда и промышленная экология. 2010. № 5. С. 13-19.)

14.	Fang SC, Cassidy A, Christiani DC. A Systematic Review of Occupational Exposure to Particulate Matter and Cardiovascular 
Disease. Int J Environ Res Public Health. 2010; 7(4): 1773-1806. doi: 10.3390/ijerph7041773

15.	Tikhonova IV, Tankanag AV, Kosyakova NI, Chemeris NK. Assessment of age-related changes in the regulation of peripheral 
blood flow in humans. Russian Journal of Physiology. 2005; 91(11): 1305-1311. Russian (Тихонова И.В., Танканаг A.B., 
Косякова Н.И., Чемерис Н.К. Оценка возрастных изменений регуляции периферического кровотока у человека //
Рос. физиол. журн. им. И.М. Сеченова. 2005. Т. 91, № 11. С. 1305-1311.)

16.	Markov KhM. Oxidant stress and endothelial dysfunction. Pathological physiology and experimental therapy. 2005; 4: 5-9. 
Russian (Марков Х.М. Оксидантный стресс и дисфункция эндотелия //Патологическая физиология и экспериментальная 
терапия. 2005. № 4. С. 5-9.)

17.	Топчий И.И., Кириенко А.Н., Щенявская //Сімейна медицина. 2010. № 3. С. 35-39.
18.	Polivoda SN, Cherepok AA. Willebrand factor as a marker of endothelial dysfunction in patients with diseases of the car-

diovascular system. Ukrainian Rheumatological Journal. 2000; 1: 13-18. Russian (Поливода С.Н., Черепок А.А. Фактор 
Виллебранда как маркер эндотелиальной дисфункции у пациентов с заболеваниями сердечно-сосудистой системы 
//Украинский ревматологический журнал. 2000. № 1. С. 13-18.)

19.	Horvath B, Hegedus D, Szapary L, Marton Z, Alexy T, et al.  Measurement of von Willebrand factor as the marker of endo-
thelial dysfunction in vascular diseases. Exp Clin Cardiol. 2004; 9: 31-34.

20.	Mikhailova N.N., Bugaeva M.S., Bondarev O.I., Shavtsova G.M. Systemic morphological changes associated with the dynam-
ics of pneumoconiosis. Medicine in Kuzbass. 2017; 16(4): 68-73. Russian (Михайлова Н.Н., Бугаева М.С., Бондарев О.И., 
Шавцова Г.М. Системные морфологические изменения, ассоциированные с динамикой развития пневмокониоза 
//Медицина в Кузбассе. 2017. Т. 16, № 4. С. 68-73.)

mailto:kansergey1980@mail.ru$
mailto:gis.bondarev@yandex.ru
mailto:a.kosovskikh@gm.clinic
mailto:luka1975@yandex.ru
mailto:kolesso-zoloeva@mail.ru
https://doi.org/10.15360/1813-9779-2011-4-20
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=12194973
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=12194973
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=14567854
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=14567854
https://www.elibrary.ru/item.asp?id=9144660


18
T. 21 № 3 2022

www.mednauki.ru

Медицина
                      в Кузбассе

Medicine
     in Kuzbass

Корреспонденцию адресовать:  КАН Сергей Людовикович, 654005, Россия, г. Новокузнецк, пр. Строителей, д. 5,  НГИУВ – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 

Минздрава России.  Тел: 8 (3843) 45-48-73     E-mail: kansergey1980@mail.ru

ЕКИМОВСКИХ Александр Владимирович, врач лабораторной 

диагностики, ООО Медицинский центр Гранд Медика, г. Новокузнецк, 

Россия.   E-mail: alexandr-vek@rambler.ru

БОРЩИКОВА Тамара Ивановна, канд. мед. наук, ассистент кафедры 

анестезиологии и реаниматологии, НГИУВ – филиал ФГБОУ ДПО 

РМАНПО Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия. 

E-mail: tamara.borshchikova@mail.ru

МАКАРОВ Денис Николаевич, ассистент кафедры анестезиологии и 

реаниматологии, НГИУВ – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава 

России, г. Новокузнецк, Россия.   E-mail: dennvkz1978@yandex.ru

EKIMOVSKIKH Alexander Vladimirovich, doctor of laboratory diagnos-

tics, Grand Medica Medical Center LLC, Novokuznetsk, Russia. 

E-mail: alexandr-vek@rambler.ru

BORSHCHIKOVA Tamara Ivanovna, candidate of medical sciences, assis-

tant of the department of anesthesiology and resuscitation, Novokuznetsk 

State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia. 

E-mail: tamara.borshchikova@mail.ru

MAKAROV Denis Nikolaevich, assistant of the department of anesthesi-

ology and resuscitation, Novokuznetsk State Institute for Further Training 

of Physicians, Novokuznetsk, Russia.   E-mail: dennvkz1978@yandex.ru

mailto:kansergey1980@mail.ru
mailto:alexandr-vek@rambler.ru
mailto:tamara.borshchikova@mail.ru


19
T. 21 № 3 2022Медицина

                      в Кузбассе

Medicine
     in Kuzbass

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Статья поступила в редакцию 13.07.2022 г.

Воробьева О.Н., Дулепо С.А., Несвет Т.Г., Жилина Н.М.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России, Новокузнецкая городская клиническая больница № 1,
г. Новокузнецк, Россия

АНАЛИЗ ЭТИОЛОГИЧЕСКОЙ СТРУКТУРЫ И ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ 
К АНТИБИОТИКАМ ВОЗБУДИТЕЛЕЙ ИНФЕКЦИЙ, СВЯЗАННЫХ 
С ОКАЗАНИЕМ МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ, В ХИРУРГИЧЕСКИХ 
СТАЦИОНАРАХ

Знание структуры возбудителей раневых ИСМП и регулярный мониторинг за динамикой их резистентности к антимикробным 
препаратам позволяет эффективно бороться с гнойно-воспалительными осложнениями, оптимизировать эмпирическую и 
этиотропную терапию.
Цель исследования – изучение этиологической структуры и профиля антибиотикорезистентности возбудителей раневых 
инфекций.
Материалы и методы. Проанализированы результаты культурального исследования биоматериала у пациентов хирургиче-
ских отделений многопрофильной ГКБ № 1 г. Новокузнецка в 2018-2021 гг. Использовали классический бактериологический 
метод и микробиологический анализатор BD BACTEC FX.
Результаты. Были изолированы 5009 штаммов микроорганизмов: 36 % в монокультуре и 64 % в составе различных ассоци-
аций. Ведущими патогенами являются представители грамотрицательной микрофлоры: клебсиеллы, кишечные палочки, 
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp. К возбудителям высокого риска приоритетности относятся энтерококки и 
Staphylococcus aureus. Наблюдается увеличение удельного веса и видового разнообразия микробных ассоциаций, среди кото-
рых абсолютно доминируют энтерококки и представители семейства Enterobacteriaceae.
При изучении профиля резистентности энтеробактерий наибольшей чувствительностью к антибиотикам обладала Esherichia 
coli. Госпитальные штаммы клебсиелл устойчивы к бета-лактамам. Препаратом выбора может быть амикацин. Изоляты 
Staphylococcus aureus чувствительны практически ко всем изученным антибиотикам, а энтерококки – к ванкомицину и лине-
золиду. У синегнойной палочки и ацинетобактера отмечалась множественная лекарственная устойчивость. Наиболее активные 
в отношении Pseudomonas aeruginosa – полимиксин В, цефтазидим и амикацин, и нетилмицин. Acinetobacter spp. сохранял 
чувствительность к цефоперазону-сульбактаму, тигециклину и карбапенемам. Поэтому эффективное лечение гнойно-воспа-
лительных инфекций, вызванных неферментирующими грамотрицательными бактериями, невозможно без учета эпидемио-
логических данных об их антибиотикорезистентности.
Заключение. Данные по этиологической структуре и профилю антибиотикорезистентности возбудителей имеют принципи-
альное значение для обоснования адекватного лечения и профилактики инфекционных осложнений в хирургических стацио-
нарах.
Ключевые слова: инфекции, связанные с оказанием медицинской помощи; хирургические инфекции; этиологическая струк-
тура возбудителей; моновозбудители; микробные ассоциации; множественная лекарственная устойчивость; антибиотикоре-
зистентность

Vorobyova O.N., Dulepo S.A., Nesvet T.G., Zhilina N.M.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians,
Novokuznetsk City Clinical Hospital N 1, Novokuznetsk, Russia

ANALYSIS OF THE ETIOLOGICAL STRUCTURE AND ANTIBIOTIC SENSITIVITY OF INFECTIOUS AGENTS ASSOCIATED  
WITH MEDICAL CARE IN SURGICAL HOSPITALS

Knowledge of the structure of wound and SMP pathogens and regular monitoring of the dynamics of their resistance to antimicrobi-
al drugs makes it possible to effectively combat purulent-inflammatory complications, optimize empirical and etiotropic therapy.
The aim of the research – study of the etiological structure and profile of antibiotic resistance of wound infection pathogens
Material and methods. The results of a cultural study of 4152 samples of biomaterial in patients of surgical departments of the mul-
tidisciplinary Clinical Hospital N 1 of Novokuznetsk 2018-2021 were analyzed. The classical bacteriological method and the BD BACTEC 
FX microbiological analyzer were used.
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Проблема инфекций, связанных с оказанием ме-
дицинской помощи (ИСМП), является одной из 

весьма важных и сложных в отечественном здраво-
охранении. По данным Российского многоцентрово-
го эпидемиологического исследования «ЭРГИНИ», 
оценочная частота ИСМП в России составляет око-
ло 2,3 млн. случаев в год [1]. Основное внимание 
эпидемиологической службы традиционно обраще-
но на нозокомиальные инфекции у новорожденных 
и послеоперационные осложнения [2]. Сложности 
лечения раневых инфекций обусловлены рядом 
факторов: тяжестью состояния больного, связанной 
с основным заболеванием; частым выделением из 
раны двух и более возбудителей; возросшей в по-
следние годы резистентностью микроорганизмов к 
традиционным антибактериальным препаратам, пре-
жде всего к пенициллинам, цефалоспоринам и ами-
ногликозидам [3-5].

Для внедрения высокоэффективных мер контро-
ля ИСМП в конкретном стационаре, прежде всего, 
необходимо знать структуру возбудителей этих за-
болеваний и осуществлять регулярный мониторинг 
за динамикой их резистентности к антимикробным 
препаратам [4]. Знание этих показателей позволит 
более эффективно бороться с данной патологией, 
оптимизировать этиотропную терапию и, в резуль-
тате, снизить экономические потери медицинских 
учреждений.

Цель исследования – анализ этиологической 
структуры и профиля антибиотикорезистентности 
возбудителей раневых госпитальных инфекций.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

С целью изучения современной этиологии ране-
вых инфекций нами проанализированы результаты 
культурального исследования 4152  проб клиниче-
ского материала от пациентов хирургических стаци-
онаров крупной многопрофильной ГАУЗ ГКБ 
№ 1 г. Новокузнецка с 2018 по 2021 годы. Приме-
нялись общепринятые микробиологические методы 
забора, транспортировки, выделения и идентифика-
ции чистой культуры возбудителя. Исследования 
проводились классическим бактериологическим ме-
тодом и с помощью микробиологического анализа-

тора BD BACTEC FX. Антибиотикограмму выде-
ленных возбудителей определяли диско-диффузион-
ным способом на среде Мюллера-Хинтона. Интер-
претацию результатов осуществляли согласно кри-
териям EUCAST, версия 11.0 от 2021  г. [6]. Для 
устойчивых штаммов чувствительность определя-
лась с помощью автоматического анализатора BD 
«Phoenix 100» c определением МИК для двенадца-
ти и более антибактериальных препаратов. Выпол-
нена статистическая обработка данных [7, 8]. Со-
здана база данных в лицензионном статистическом 
пакете IBM SPSS Statistics-22. Значимость разли-
чий в независимых группах проверена с помощью 
критерия хи-квадрат. Критический уровень значи-
мости различий р = 0,05. Графический анализ про-
веден в программе электронных таблиц MS Ex-
cel-2013.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Биоматериал поступал из отделений экстренной 
хирургии (49 % от всех проб), травматолого-орто-
педических (10  %), экстренной урологии (9  %), 
ОРИТ (8 %), плановой хирургии (7 %), нейрохи-
рургии (4 %) и прочих (13 %). Распределение ис-
следований с учетом нозологических форм заболе-
ваний приведена в таблице 1.

Более половины изученных микроорганизмов 
выделены от больных с воспалительными заболева-
ниями кожи и подкожной клетчатки (31,5 %) и па-
циентов травматологического профиля (20 %).

Из 4152 проб раневого отделяемого в 1142 (27 %) 
роста микрофлоры не отмечалось. Из 3010 образ-
цов были изолированы 5009 штаммов: 1803 (36 %) 
в монокультуре и 3206 (64 %) в составе различных 
ассоциаций: из двух культур – 1410 (28  %), из 
трех – 929 (19 %) и из четырех – 867 (17 %).

Из таблицы 2 видно, что этиологическая струк-
тура раневых инфекций в хирургических стациона-
рах ГАУЗ НГКБ № 1 характеризуется значитель-
ным разнообразием: из 5009 клинических штаммов 
идентифицированы 33  вида микроорганизмов. 
Преобладают грамотрицательные бактерии – 
2823 штамма (56,4 %), из них 1949 – в составе ми-
кробных ассоциаций (статистически значимое пре-

Results. 5009 strains of microorganisms were isolated: 36 % in monoculture and 64 % in various associations. The leading pathogens 
are representatives of gram-negative microflora: Klebsiella, E. coli, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp. High-risk pathogens 
of priority include enterococci and Staphylococcus aureus. There is an increase in the specific gravity and species diversity of microbial 
associations, among which enterococci and representatives of the Enterobacteriaceae family absolutely dominate.
When studying the resistance profile of enterobacteria, Esherichia coli had the greatest sensitivity to antibiotics. Hospital strains of 
Klebsiella are resistant to beta-lactams. The drug of choice may be amikacin. Isolates of Staphylococcus aureus are sensitive to almost 
all studied antibiotics, and enterococci are sensitive to vancomycin and linezolid. Pseudomonas аeruginosa and Acinetobacter spp. had 
multiple drug resistance. The most active against Pseudomonas aeruginosa are polymyxin B, ceftazidime and amikacin, and netilmycin. 
Acinetobacter spp. remained sensitive to cefoperazone-sulbactam, tigecycline and carbapenems. Therefore, effective treatment of 
purulent-inflammatory infections caused by non-fermenting gram-negative bacteria is impossible without taking into account epide-
miological data on their antibiotic resistance.
Conclusion. Data on the etiological structure and profile of antibiotic resistance of pathogens are of fundamental importance for 
substantiating adequate treatment and prevention of infectious complications in surgical hospitals.
Key words: infections associated with medical care; surgical infections; etiological structure of pathogens; monovexcitants; microbi-
al associations; multidrug resistance; antibiotic resistance
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обладание: χ2  = 191,5; ν  = 1; Р  < 0,001). 
Грамположительные микроорганизмы (2186  куль-
тур) высевались реже – в 43,6 %, из них больше 
половины (56,2 %) в виде микстинфекции. Условно-
патогенные энтеробактерии, как моновозбудители, 
выделены в 580 случаях (11,6 %), а неферментиру-
ющие грамотрицательные палочки (НГОБ) – в 
251 (5 %); в составе ассоциаций микроорганизмов 
они встречались практически с одинаковой частотой 
(69 % и 69,4 % соответственно). Подтверждено ста-
тистически значимое преобладание микстинфекций 
в этой группе возбудителей (χ2  = 207,2, ν  = 1, 
Р < 0,001), что свидетельствует о госпитализме ин-
фекционного процесса и затрудняет определение ве-
дущего этиологического фактора и, соответственно, 
оптимального антибактериального препарата, что 
создает дополнительные проблемы в лечении инфек-
ционных осложнений у госпитализированных боль-
ных [9, 10].

Ведущими патогенами при различных формах 
осложнений являются представители грамотрица-
тельной микрофлоры: клебсиеллы – 13 %, кишеч-
ные палочки - 11,3  %, Pseudomonas aeruginosa – 
9,9  %; Acinetobacter spp. и протеи встречались с 

одинаковой частотой – по 6,5 %. Несомненно, к воз-
будителям высокого риска приоритетности относят-
ся Enterococcus faecalis и Enterococcus faecium, на 
долю которых приходятся 792 выделенных штамма 
(15,8 %), в основном в составе полимикробных ас-
социаций, и Staphylococcus aureus – 383 (7,6 %), 
чаще в монокультуре.

Необходимо отметить высокий удельный вес 
дрожжеподобных грибов рода Candida (2,2 %) пре-
имущественно в составе миксинфекции, что 
cвидетельствует о проведении пациентам массивной 
и длительной антибиотикотерапии и о резком сни-
жении защитных сил макроорганизма.

Строгие анаэробы присутствовали в 8 % посевов, 
в основном это были пептострептококки (3  %) и 
анаэробные грамотрицательные палочки (2,5 %), ко-
торые выделялись в составе смешанной микрофло-
ры (в ассоциации с аэробными бактериями или дру-
гими анаэробами, преимущественно с клостридия-
ми) (табл. 3).

Таким образом, в составе микробных ассоциаций 
абсолютно доминируют энтерококки и представите-
ли семейства Enterobacteriaceae (соответственно 
52,2  % и 44,6  % положительных находок). 

Таблица 1
Распределение исследований с учетом нозологических форм заболеваний

Table 1
Distribution of studies taking into account nosological forms of diseases

Клинические диагнозы Абс. %

Воспалительные заболевания кожи и подкожной клетчатки 1308 31,5

Гнойные осложнения у травматологических больных 830 20

Нагноение послеоперационной раны 664 16

Гнойный пиелонефрит, абсцесс почки 312 7,5

Парапроктит 249 6

Остеомиелит 208 5

Гнойный артрит, бурсит, кисты суставов 187 4,5

Воспалительные заболевания мочеполовой сферы 166 4

Прочие 228 5,5

Всего 4152 100

Таблица 2 
Пейзаж микрофлоры, выделенной из раневого отделяемого больных

Table 2
Landscape of microflora isolated from the wound discharge of patients

Грамотрицательные микроорганизмы Абс. % Грамположительные микроорганизмы Абс. %

Klebsiella spp 652 13,0 Enterococcus faecalis 493 9,8

Esherichia coli 566 11,3 Enterococcus faecium 299 6,0

Enterobacter spp 213 4,3 Staphylococcus aureus 383 7,6

Proteus spp 327 6,5 Коагулазоотрицательные стафилококки 210 4,2

Citrobacter spp 44 0,9 Бета-гемолитические стрептококки 77 1,5

Serratia marcescens 72 1,4 Streptococcus pneumonia 4 0,1

Pseudomonas aeruginosa 493 9,9 Сorynebacterium spp 135 2,7

Acinetobacter baumannii 328 6,5 Clostridium spp 125 2,5

Haemophilus spp 4 0,1 Candida albicans 77 1,5

Анаэробные грам-палочки 120 2,4 Candida non-albicans 33 0,7

Прочие 4 0,1 Прочие 350 7,0

Всего 2823 56,4 Всего 2186 43,6

https://ru.wikipedia.org/wiki/Enterobacteriaceae
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Необходимо отметить высокую частоту встречаемо-
сти Acinetobacter baumannii при микстинфекции 
(36,4  %), Staphylococcus aureus (17,8  %) и 
Pseudomonas aeruginosa (14 %). Все факторы, пред-
располагающие к развитию полимикробного процес-
са в ране (повреждение или нарушение целостности 
кожных покровов или слизистых, полых органов во 
время хирургического вмешательства; повторные 
обследования, часто инвазивные; длительное пребы-
вание больного в стационаре; снижение реактивно-
сти макроорганизма; нарушение поступления кисло-
рода к тканям вследствие изменения гемостаза; не-
крозы; имплантация инородных материалов, сахар-
ный диабет, сопутствующие инфекции и т.д.) име-
ют место у хирургических больных разного профи-
ля [11, 12]. В этом также заключается и проблема 
терапии смешанных инфекций, так как в полими-
кробных ассоциациях проявляются биологические 
особенности возбудителей, обуславливающие усиле-
ние их агрессивных свойств и быстрое формирова-
ние антимикробной резистентности [3].

Кроме того, в отделяемом открытых инфициро-
ванных ран часто присутствовали непатогенные 
нейссерии, коринебактерии, зеленящий стрепто-
кокк, негемолитический стрептококк, что расцени-
валось как вариант контаминации микробными са-
профитами кожи и в разработке не учитывалось. 
Литературные данные о роли этих микроорганизмов 
в патогенезе заболеваний противоречивы. Они яв-
ляются условно-патогенными микроорганизмами и 
постоянно вегетируют на коже и слизистых пациен-
тов, вызывая слабый иммунный ответ, что затруд-
няет установление их этиологической роли суще-
ствующими методами иммунодиагностики.

Чувствительность возбудителей к антибактери-
альным препаратам (АБП) является важнейшим па-

раметром для рациональной эмпирической и этио-
тропной терапии и основой профилактики гной-
но-септических процессов у пациентов [13]. В на-
шем исследовании частота выявленной устойчиво-
сти зависела от вида микроорганизма.

Из приоритетных энтеробактерий наибольшей 
чувствительностью к АБП обладала Esherichia coli: 
к эртапенему – 96 %, амикацину – 95 %, фосфоми-
цину – 91 %, амоксиклаву – 88 %, цефалоспоринам 
3 поколения (цефотаксиму и цефтазидиму) чувстви-
тельны 81 % и 76 % выделенных изолятов, фторхи-
нолонам – 63 %. Данные антибиотики можно реко-
мендовать в качестве препаратов выбора для лече-
ния инфекций, вызванных кишечной палочкой. 
Высоко устойчивы культуры Klebsiella spp. к сле-
дующим антибиотикам: амоксициллину (91  %) и 
цефтриаксону (84  %), ампициллину-сульбактаму 
(64 %), имипенему и меропенему (58 %), гентами-
цину (54  %), фторхинолонам (левофлоксацину – 
58 % и ципрофлоксацину – 53 %), цефалоспоринам 
3 (цефтазидим – 59 % и цефотаксим – 57 %) и 4 по-
колений (цефепим – 55  %), эртапенему (49  %). 
Препаратом выбора может быть амикацин, к кото-
рому чувствительны 85 % выделенных культур, и 
амоксиклав (56 %). Высокий уровень резистентно-
сти клебсиелл, по сравнению с другими энтеробак-
териями, связан с продукцией плазмидных бета-лак-
тамаз расширенного спектра (ESBL), способных 
инактивировать цефалоспорины 3 и 4 поколений, и 
карбапенемаз, что необходимо обязательно учиты-
вать при выборе тактики лечения пациентов (рис. 1).

При оценке антибиотикограмм Staphylococcus 
aureus обращает внимание высокая чувствитель-
ность практически ко всем изученным антибиоти-
кам: фузидиевой кислоте – 99 %, к ванкомицину и 
линезолиду (по 98 %), гентамицину (96 %), цефок-

Таблица 3
Удельный вес микробных ассоциаций

Table 3
Specific gravity of microbial associations

Ассоциации микроорганизмов Абс. %

Enterobacteralis +Enterococcus spp 596 18,6

Staphylococcus aureus + Enterococcus spp 462 14,4

Acinetobacter baumannii + Enterobacteralis 353 11,0

Acinetobacter baumannii + Enterococcus spp 263 8,2

Acinetobacter baumannii + Pseudomonas aeruginosa 218 6,8

Acinetobacter baumannii + Enterobacteralis + Enterococcus spp 160 5,0

Acinetobacter baumannii + Pseudomonas aeruginosa + Enterococcus spp 128 4,0

Enterobacteralis + Pseudomonas aeruginosa + Peptostreptococcus spp 103 3,2

Enterobacteralis + коагулазоотрицательные стафилококки 96 3,0

Ассоциации из 2-3-х энтеробактерий 95 3,0

Enterobacteralis + Peptostreptococcus spp + Clostridium spp 90 2,8

Enterococcus spp + Streptococcus spp 64 2,0

Staphylococcus aureus + Enterobacteralis 45 1,4

Staphylococcus aureus + Acinetobacter baumannii 44 1,4

Enterobacteralis + Enterococcus spp + Candida spp 34 1,0

Enterococcus spp + анаэробная грамотрицательная палочка 32 1,0

Прочие 423 13,2

Итого 3206 100
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ситину (95 %), ципрофлоксацину и левофлоксаци-
ну – 95 % и 84 % соответственно, линкомицину – 
83 %, эритромицину и клиндамицину – 86 % и 75 % 
соответственно. Метициллинрезистентные штаммы 
(MRSA) S. aureus составили 4,5 % от всех изоли-
рованных культур. Энтерококки сохранили высо-
кую чувствительность к ванкомицину (98,5 %) и ли-
незолиду (96,5 %). Спектр чувствительности к дру-
гим препаратам зависел от вида: множественная ле-
карственная устойчивость характерна для 
Enterococcus faecium в отношении имипенема 
(75 %), пенициллинов (65-47 %), левофлоксацина 
(61  %) и гентамицина (53  %), в сравнении с 
Enterococcus faecalis, что согласуется с литератур-
ными данными.

Культуры Pseudomonas aeruginosa в 36 % слу-
чаев имели множественную лекарственную устойчи-
вость (нозокомиальные штаммы), частота резистент-
ности которых к антибиотикам была очень высокой: 
к цефтриаксону – 100 %, тигециклину – 93 %, амок-
сиклаву и гентамицину – по 90 %, фосфомицину – 
72 %, цефотаксиму – 71 %, левофлоксацину и ци-
профлоксацину – 83 % и 62 % соответственно. Вы-
сокая резистентность к карбапенемам (эртапенему и 
меропенему – 83 % и имипенему – 81 %) связана с 
продукцией карбапенемаз. Наблюдается рост числа 
изолятов синегнойной палочки, резистентных к це-
фалоспоринам, обладающим антисинегнойной ак-
тивностью. Наиболее активными препаратами были 
полимиксин В, цефтазидим и амикацин, и нетилми-
цин (85 %; 66 % и 45 % чувствительных штаммов). 
Необходимо отметить, что полимиксин В в России 
не производится и не импортируется, что создает 
дополнительные проблемы для подбора рациональ-
ной терапии. Настораживает рост резистентности к 

цефтазидиму, который считается «золотым стандар-
том» лечения синегнойной инфекции (рис. 2).

Штаммы Acinetobacter spp. в госпитальных ус-
ловиях очень быстро приобретают гены устойчиво-
сти ко многим препаратам, в нашем случае наблю-
далась абсолютная резистентность ко всем бета-лак-
тамам, фторхинолонам, гентамицину, амикацину, 
фосфомицину. Из 12 изученных антибиотиков чув-
ствительность сохранялась только к цефоперазо-
ну-сульбактаму (64 %), тигециклину (56 %), имипе-
нему (43 %) и меропенему (47 %), сульфометакса-
зону-триметоприму (30 %) (рис. 3).

У пациентов ОРИТ были изолированы штаммы 
Staphylococcus aureus, Esherichia coli, Klebsiella 
spp, Proteus mirabilis, обладающие множественной 
лекарственной устойчивостью (более чем к 6 анти-
бактериальным препаратам), что позволяет также 
отнести их к нозокомиальным штаммам – возбуди-
телям гнойно-септических инфекций – основной 
причине развития осложнений и летальных исходов 
у больных. Это обусловлено тяжестью госпитализи-
рованных в ОРИТ пациентов, длительностью пре-
бывания в стационаре, более широким применени-
ем различных инвазивных методов лечения (исполь-
зование катетеров, дренажей, интубация трахеи, 
ИВЛ, большое количество инъекционных процедур 
и т.д.), наличием у многих пациентов иммуносу-
прессии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Хирургические стационары, на которые прихо-
дится около 60 % случаев всех госпитальных инфек-
ций, отличаются объемом оказываемой помощи [14, 
15] и тканевой травмы [11], которые вызывают глу-

Рисунок 1
Чувствительность Klebsiella spp. а антимикробным препаратам (%)

Figure 1
The sensitivity of Klebsiella spp. 

and antimicrobials (%)
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Рисунок 2
Чувствительность Pseudomonas aeruginosa к антимикробным препаратам (%)

Figure 2
Antimicrobial susceptibility of Pseudomonas aeruginosa (%)

Рисунок 3
Чувствительность Acinetobacter baumannii а антимикробным препаратам (%)

Figure 3
Antimicrobial susceptibility of Acinetobacter baumannii (%)

бокие изменения иммунной системы, что может при-
вести к неконтролируемому размножению микроор-
ганизмов, даже при небольшой инфицирующей 
дозе.

Хирургические отделения ГАУЗ ГКБ № 1 ха-
рактеризовались интенсивной циркуляцией и раз-
нообразием микроорганизмов, высокой скоростью 
обмена микрофлорой и быстрым формированием 
госпитальных штаммов. Ведущими патогенами при 
различных формах осложнений являются предста-
вители грамотрицательной микрофлоры: клебсиел-
лы – 13 %, кишечные палочки – 11,3 %, Pseudomonas 
aeruginosa – 9,9  %; Acinetobacter spp. и протеи 
встречались с одинаковой частотой – по 6,5 %. К 
возбудителям высокого риска приоритетности отно-

сятся энтерококки, на долю которых приходятся 
792  выделенных штаммов (15,8 %), в основном в 
составе полимикробных ассоциаций, и 
Staphylococcus aureus – 383 (7,6 %), чаще в моно-
культуре.

Достоверно подтверждено увеличение удельно-
го веса и видового разнообразия микробных ассо-
циаций среди выделенных возбудителей, что свиде-
тельствует о госпитализме инфекционного процесса, 
затрудняет определение ведущего этиологического 
фактора и оптимального антибактериального препа-
рата, и создает дополнительные проблемы в лече-
нии инфекционных осложнений у хирургических 
больных. В составе микробных ассоциаций абсолют-
но доминируют энтерококки и представители семей-
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ства Enterobacteriaceae (соответсвенно 52,2  % и 
44,6 % положительных находок). Необходимо отме-
тить высокую частоту встречаемости Acinetobacter 
baumannii при микстинфекции (36,4 %), Staphylo-
coccus aureus (17,8 %) и Pseudomonas aeruginosa 
(14 %).

В связи со значительными различиями чувстви-
тельности возбудителей раневых инфекций, полити-
ка применения антибиотиков должна формировать-
ся с учетом локальной картины их антибиотикоре-
зистентности.

При высеве из гнойно-воспалительных очагов 
представителей семейства Enterobacteriaceae до по-
лучения результатов оценки антибиотикочувстви-
тельности возбудителей, с высокой вероятностью 
успеха, можно использовать амикацин и амок-
сиклав. Наибольший уровень резистентности прояв-
ляли штаммы клебсиелл, а кишечная палочка была 
чувствительна практически ко всем изученным ан-
тибиотикам, кроме цефтриаксона и амоксициллина 
(64 % и 63 % резистентных штаммов). Высокий уро-
вень резистентности клебсиелл, по сравнению с дру-
гими энтеробактериями, связан с продукцией плаз-
мидных бета-лактамаз расширенного спектра 
(ESBL), способных инактивировать цефалоспорины 
3 и 4 поколений, и карбапенемаз, что необходимо 
обязательно учитывать при выборе тактики лечения 
пациентов. Изоляты Staphylococcus aureus прояви-
ли высокую чувствительность практически ко всем 
изученным антибиотикам, MRSA составили 4,5 % 
от всех изолированных культур. Энтерококки со-
хранили высокую чувствительность к ванкомицину 
(98,5 %) и линезолиду (96,5 %). Множественная ле-
карственная устойчивость характерна для 
Enterococcus faecium.

Представители неферментирующих грамотрица-
тельных бактерий Pseudomonas aeruginosa и 
Acinetobacter spp. проявили множественную лекар-
ственную устойчивость, что позволяет их отнести к 
нозокомиальным штаммам. Высокая резистентность 

синегнойной палочки к карбапенемам (эртапенему 
и меропенему – по 83 % и имипенему – 81 %) свя-
зана с продукцией карбапенемаз, а к цефалоспори-
нам, обладающим антисинегнойной активностью – 
с продукцией плазмидных ESBL. Наиболее актив-
ными препаратами были полимиксин В, цефтазидим 
и амикацин, и нетилмицин (85 %; 66 % и 45 % чув-
ствительных штаммов). Госпитальные штаммы аци-
нетобактерий чувствительны к цефоперазону-суль-
бактаму (64  %), тигециклину (56  %), карбапене-
мам – имипенему (43  %) и меропенему (47  %). 
Поэтому эффективное лечение гнойно-воспалитель-
ных инфекций, вызванных НГОБами, невозможно 
без учета эпидемиологических данных об их ан-
тибиотикорезистентности.

Полученные в ходе настоящего исследования 
данные по этиологической структуре и профилю ре-
зистентности возбудителей имеют принципиальное 
значение для обоснования адекватного лечения и 
профилактики инфекционных осложнений в хирур-
гических стационарах и позволяют нам рекомендо-
вать для рациональной терапии и профилактики 
гнойно-воспалительных процессов у тяжелых боль-
ных наиболее активные препараты и сократить на-
значение неэффективных средств. Следует отме-
тить, что этиологическая структура возбудителей 
ИСМП и их чувствительность к антибиотикам со 
временем меняются, что предполагает необходи-
мость постоянного микробиологического мониторин-
га их как для разработки рациональных подходов 
к использованию антибактериальных препаратов, 
так и при оценке эпидемиологической ситуации в 
стационарах хирургического профиля.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.
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ИНТЕРЛЕЙКИН-1Β И ИНТЕРЛЕЙКИН-18 В ЭКССУДАТАХ 
«КОЖНОГО ОКНА» У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ КРАПИВНИЦЕЙ

Предмет исследования (наблюдения). Обследовано 26  больных с хронической крапивницей в возрасте от 18 до 45  лет. 
Контрольную группу составили 25 практически здоровых доноров-добровольцев в возрасте 20-35 лет. На уровне шокового 
органа (в коже) выявлена локальная гиперпродукция цитокинов, относящихся к суперсемейству интерлейкина (IL)-1, а имен-
но IL-1β и IL-18 у больных хронической рецидивирующей крапивницей в сравнении с контрольной группой.
Цель исследования – определить содержание цитокинов в бесклеточной фракции экссудата «кожного окна» у больных с 
хронической крапивницей.
Методы исследования. Для выявления цитокинов IL-1β и IL-18 в коже использовался метод «кожного окна» в модификации 
В.В. Климова и др. (патент № 1534395), а определение их уровня в полученных экссудатах проводилось с помощью твердо-
фазного иммуноферментного анализа. Предварительно осуществлялась стандартизация концентрации цитокинов по содер-
жанию общего белка микробиуретовым методом.
Основные результаты. У больных с хронической крапивницей наблюдается достоверное повышение уровней провоспали-
тельных цитокинов IL-1β и IL-18 на уровне шокового органа (в коже) по сравнению с группой здоровых лиц, что может быть 
результатом образования мультимолекулярных комплексов (инфламмасом) в разнообразных клетках кожи, задействованных 
в воспалительном процессе.
Выводы. При хронической крапивнице исследование концентраций провоспалительных цитокинов в экссудатах «кожного 
окна» является очень результативным, поскольку непосредственно на уровне такого «шокового органа», как кожа, становится 
возможным изучение воспалительной активности и образования инфламмасом.
Ключевые слова: хроническая крапивница; цитокины; «кожное окно»; IL-1β; IL-18.

Zagreshenko D.S., Klimov V.V., Trofimenko N.A., Dorofeeva M.S.
Novokuznetsk State Institute for Training of Physicians,
Novokuznetsk City Clinical Hospital N 1,
Novokuznetsk Narcological Dispensary, Novokuznetsk, Russia
Siberian State Medical University, Tomsk, Russia

"SKIN WINDOW" EXUDATE IL-1Β AND IL-18 IN PATIENTS WITH CHRONIC URTICARIA

Research subject. 26 patients at the age of 18 to 45 years with chronic urticaria were studied. The control group was composed of 
25 healthy persons of 20 to 35 age.
Research purpose was to pick up a cell-free «skin window» exudate fraction and study its pro-inflammatory cytokine values in chron-
ic urticaria.
Methods. The method of «skin window» chamber modified by Klimov V.V. et al. (patent № 1534395 and medical technology ФС 
№ 2010.217) has been used to evaluate cytokine IL-1β and IL-18 values in the skin. The ELISA was exploited to assess cytokine concen-
trations in exudates, whereas they were previously standardized using the microbiuret approach in relation to the total protein value.
Results. At the "shock organ" level, a statistical validity regarding the control increase in pro-inflammatory cytokines IL-1β and IL-18 was 
revealed in chronic urticaria. It can be a hidden cause behind inflammasomes as multimolecular complexes in many inflammatory cells 
in the skin.
Conclusions. In chronic urticaria, the study of "skin window" exudate pro-inflammatory cytokines is important for such "shock organ" 
as the skin that enables the assessment of inflammatory activity and may correspond to inflammasome formation.
Key words: chronic urticaria; cytokines; "skin window"; IL-1β; IL-18.
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Крапивница (от лат. urtica – крапива) – гетеро-
генная группа заболеваний, характеризующаяся 

развитием зудящих волдырей и/или ангиоотеков. 
Крапивница является одной из сложных и неодно-

значных проблем современной практической медици-
ны. Различные ее варианты диагностируют у 15-25 % 
людей в популяции, при этом четверть случаев при-
ходится на хроническую форму крапивницы [1].
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Общим патогенетическим звеном крапивницы 
является повышенная проницаемость сосудов ми-
кроциркуляторного русла и острое развитие отека 
вокруг этих сосудов. Ключевой клеткой в патогене-
зе крапивницы является тучная клетка, которая вы-
деляет большое количество медиаторов, ключевым 
из которых является гистамин, а также готовые ци-
токины: IL-6, IL-8, TNF-α и др. [1]. Индукция дан-
ных цитокинов, в свою очередь, опосредована эф-
фектами провоспалительных цитокинов, относящих-
ся к суперсемейству IL-1, а именно IL-1β и IL-18. 
Оба цитокина, изначально, находятся в неактивной 
форме и с помощью каспазы-1 подвергаются проте-
олитическому процессингу с превращением в актив-
ные формы IL-1β и IL-18. Процесс «созревания» ци-
токинов протекает на особых мультимерных цито-
плазматических комплексах – инфламмасомах [2, 
4, 5].

Инфламмасомы являются важными элементами 
врожденного иммунитета, и нарушения регуляции 
его образования лежат в основе развития множества 
воспалительных заболеваний кожи, желудочно-ки-
шечного тракта, нервной системы и др. Избыточная 
активность инфламмасом приводит к избыточной 
продукции провоспалительных цитокинов – IL-1β и 
IL-18 [2, 4, 5]. Так как для большинства цитокинов 
характерно аутокринное и паракринное действие на 
клетки-мишени, изучение их на системном уровне 
становится малоинформативным, что определяет ак-
туальность исследования цитокинов на местном 
уровне, в коже.

Цель работы – определить содержание цитоки-
нов в бесклеточной фракции экссудата «кожного 
окна» у больных с хронической крапивницей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследованы 26 больных с хронической рециди-
вирующей крапивницей в возрасте от 18 до 45 лет, 
находившихся под наблюдением в ООО «Медиа-
Сервис» (г. Новокузнецк). Материалом для иссле-
дования цитокинов на местном уровне (в коже) 
была бесклеточная фракция экссудата «кожного 
окна», получаемая из устанавливаемой на скарифи-

цированный участок кожи камеры объемом 1  мл, 
предварительно заполненной стерильным 0,9 % рас-
твором натрия хлорида. Методика выполнялась со-
гласно медицинской технологии [3]. Определение 
IL-1β и IL-18 проводилось с помощью твердофазно-
го иммуноферментного анализа (реактивы фирмы 
«Вектор-Бест»). Выбор данных цитокинов был свя-
зан с исследованием процессов, в основе которых 
лежит формирование инфламмасомы – единицы 
воспаления, необходимой для «созревания» 
про-IL-1β и про-IL-18 до активных форм и от регу-
ляции которой зависит характер воспаления (физи-
ологический или патологический). Контрольную 
группу составили 25  практически здоровых доно-
ров-добровольцев в возрасте 20-35 лет.

Статистическая обработка результатов исследо-
вания проводилась с помощью статистических про-
грамм «SPSS». Для всех имеющихся выборок дан-
ных применялся непараметрический критерий 
Манна-Уитни для оценки различий между двумя не-
зависимыми выборками. Значения представлены в 
виде медиан и квартилей Q1 и Q3.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Содержание IL-1β и IL-18 в бесклеточной фрак-
ции экссудатов «кожного окна» при хронической ре-
цидивирующей крапивнице и в контрольной группе 
представлены в таблице.

Из приведенных в таблице результатов видно, 
что содержание провоспалительного цитокина IL-1β 
в экссудатах «кожного окна» у больных с хрониче-
ской рецидивирующей крапивницей статистически 
достоверно превышает аналогичный уровень данно-
го цитокина в контрольной группе. Также достовер-
ные различия наблюдаются между уровнями кон-
центраций IL-18, определяемого на уровне шоково-
го органа (кожа), в обеих сравниваемых выборках. 
Таким образом, на основании полученных резуль-
татов, а также по данным литературы [4, 5], мож-
но сказать, что избыточная продукция мощных ме-
диаторов воспаления IL-1β и IL-18 на локальном 
уровне может быть результатом образования муль-
тимолекулярных комплексов (инфламмасом) в 
клетках кожи (макрофаги, дендритные клетки, ке-

Таблица
Содержание цитокинов IL-1β и  IL-18 в экссудатах «кожного окна» при хронической крапивнице и у здоровых лиц, 

Ме (Q1-Q3)
Table

Cytokine IL-1β and IL-18 values in "skin window" exudates in chronic urticaria and healthy condition,  
Ме (Q1-Q3)

Цитокины «кожного 

окна»

Группы обследованных

Хроническая крапивница

(n = 26)

Контрольная группа

(n = 25)

IL-1β (пг/мл) 15* (12,58-22,24) 7,2 (4,62-9,66)

IL-18 (пг/мл) 854,4*(645,15-1194,15) 270,8 (213,7-548)

Примечание: Ме – медиана, Q1 – первый квартиль, Q3 – третий квартиль, * – достоверность различий в сравнении 
с контрольной группой (Р < 0,05).
Note: Ме – median, Q1 – 1st quartile, Q3 – 3rd quartile, * – statistical validity regarding the control (Р < 0,05).
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ратиноциты, фибробласты), которым отводится 
ключевая роль в развитии воспалительного процес-
са.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

При хронической крапивнице исследование кон-
центраций провоспалительных цитокинов в экссуда-
тах «кожного окна» является очень результатив-
ным, поскольку непосредственно на уровне такого 

«шокового органа», как кожа, становится возмож-
ным изучение воспалительной активности и образо-
вания инфламмасом.
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Морозова О.А., Морозова А.В., Мальцева Н.В., Бичан Н.А.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России,г. Новокузнецк, Россия

НОВЫЙ ПОДХОД К ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНОЙ ДИАГНОСТИКЕ 
НЕАЛКОГОЛЬНОЙ И АЛКОГОЛЬНОЙ БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ

Дифференциальная диагностика неалкогольной жировой болезни печени (НАЖБП) и алкогольной болезни печени (АБП) на 
стадии стеатоза представляет значимые трудности в практике врача первичного звена здравоохранения. Малосимптомность 
проявлений и неспецифические симптомы на ранней стадии развития НАЖБП и АБП нередко затрудняют своевременную 
диагностику, что чревато прогрессированием этих распространенных заболеваний печени. В патогенезе НАЖБП лежит нару-
шение липидного обмена, которое имеет многофакторный характер, в том числе, нарушение синтеза гормона жировой ткани – 
лептина. Тогда как в развитии АБП ведущее значение имеет воздействие на гепатоциты этанола и его метаболита – ацеталь-
дегида. Различия в этиопатогенезе НАЖБП и АБП послужили поводом для изучения содержания гормона жировой ткани в 
сыворотке крови у больных двух сравниваемых групп.
Цель – изучение уровня сывороточного лептина, как дополнительного дифференциально-диагностического критерия неал-
когольной жировой болезни печени и алкогольной болезни печени.
Предмет исследования – содержание сывороточного лептина у больных НАЖБП и АБП.
Методы исследования. Проведен сравнительный анализ уровня сывороточного лептина у 108 больных НАЖБП и 80 больных 
АБП с учетом индекса массы тела, гендерных различий.
Результаты. Выявлены достоверные различия в содержании сывороточного лептина у больных НАЖБП и АБП. Полученные 
результаты могут служить дополнительным дифференциально-диагностическим критерием между НАЖБП и АБП на ранних 
стадиях.
Заключение. Полученные результаты исследования подтверждают участие гормона жировой ткани лептина в развитии НАЖБП 
независимо от гендерных различий, и может служить дифференциально-диагностическим критерием НАЖБП и АБП в амбу-
латорной практике врача-терапевта. Для более глубокого понимания механизма развития НАЖБП необходимо изучение 
полиморфизма гена рецептора лептина, как у больных НАЖБП, так и у больных АБП.
Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени; алкогольная болезнь печени; лептин; индекс массы тела

Morozova O.A., Morozova A.V., Maltseva N.V., Bichan N.A.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia

A NEW APPROACH TO THE DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF NON-ALCOHOLIC AND ALCOHOLIC LIVER DISEASE

Differential diagnosis of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) and alcoholic liver disease (ALD) at the stage of steatosis presents 
significant difficulties in the practice of a primary care physician. Low-symptomatic manifestations and non-specific symptoms at an 
early stage of NAFLD and ALD development often complicate timely diagnosis, which is fraught with the progression of these common 
liver diseases. In the NAFLD pathogenesis lies a violation of lipid metabolism, which has a multifactorial character, including a distur-
bance of the synthesis of the adipose tissue hormone - leptin. Whereas in the ALD development, the effect on hepatocytes of ethanol 
and its metabolite, acetaldehyde, is of leading importance. The differences in the NAFLD and ALD etiopathogenesis gave rise to the 
study of the content of adipose tissue hormone in blood serum in the patients of the two groups compared.
The aim is to study the level of serum leptin as an additional differential diagnostic criterion for non-alcoholic fatty liver disease and 
alcoholic liver disease.
The subject of the study is the content of serum leptin in patients with NAFLD and ALD.
Research methods. A comparative analysis of the serum leptin level in 108 patients with NAFLD and 80 patients with ALD was carried 
out, taking into account the body mass index and gender differences.
Results. Significant differences in the serum leptin content in patients with NAFLD and ALD were revealed. The results obtained can 
serve as an additional differential diagnostic criterion between NAFLD and ALD at early stages.
Conclusion. The obtained results of the study confirm the participation of the adipose tissue hormone leptin in the NAFLD development, 
regardless of gender differences, and can serve as a differential diagnostic criterion for NAFLD and ALD in the outpatient practice of 
a general practitioner. For a deeper understanding of the mechanism of the NAFLD development, it is necessary to study the polymor-
phism of the leptin receptor gene both in the patients with NAFLD and in the patients with ALD.
Key words: non-alcoholic fatty liver disease; alcoholic liver disease; leptin; body mass index.
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Неалкогольная жировая болезнь печени 
(НАЖБП) и алкогольная болезнь печени 

(АБП) – два заболевания, которые занимают лиди-
рующие места в структуре патологии печени в 
Российской Федерации (РФ). Распространенность 
НАЖБП, по данным эпидемиологического исследо-
вания DIREG-2, достигает 37,1 % среди населения 
РФ. Заболеваемость НАЖБП, как в Европе, так и 
в РФ, продолжает расти. У 3-16 % больных НАЖБП 
протекает в форме стеатогепатита, что является 
фактором риска прогрессирования заболевания до 
цирроза печени и, редко, гепатоцеллюлярной кар-
циномы [10, 12, 20].

Не менее актуально стоит проблема высокой ча-
стоты алкогольной болезни печени в РФ. По дан-
ным Плюснина с соавт. [16], ежедневно в России от 
цирроза печени умирают 150 человек, из них 100 – 
в трудоспособном возрасте. Основная причина цир-
роза печени – хроническая алкогольная интоксика-
ция. При этом растет доля женщин среди лиц, стра-
дающих АБП.

Оба эти заболевания протекают стадийно [30]. 
Начальной стадией, как НАЖБП, так и АБП, яв-
ляется жировая инфильтрация печени (стеатоз), ко-
торая имеет бессимптомное течение или такие не-
специфические симптомы, как слабость, диспепси-
ческие расстройства, повышенная утомляемость, 
снижение работоспособности [3]. Как правило, эти 
клинические проявления болезни игнорируются 
больными, и своевременная диагностика НАЖБП и 
АБП не проводится [7, 21, 23].

С другой стороны, дифференциальная диагно-
стика НАЖБП и АБП на стадии стеатоза для вра-
чей первичного звена здравоохранения представля-
ет значительные трудности [24]. В настоящее время 
она включает в себя использование опросников 
CAGE или AUDIT, выполнение ряда лабораторных 
показателей, таких как ГГТП, асиалированный 
(углеводдефицитный) трансферрин, этилглюкуро-
нид в моче, в волосах. Одни показатели изменяют-
ся на фоне употребления спиртных напитков и нор-
мализуются при абстиненции, другие – недоступны 
для широкой врачебной практики [5]. Необходимы 
дополнительные дифференциально-диагностические 
критерии НАЖБП и АБП, доступные в амбулатор-
ной практике врача терапевта. Они позволят осу-
ществлять раннюю диагностику этих двух заболева-
ний, проводить профилактические мероприятия, на-
правленные на предотвращение их развития и про-
грессирования [6].

Лептин представляет собой протеогормон, кото-
рый синтезируется в жировой ткани [26, 27]. 
Основная функция его заключается в обеспечении 
афферентной сигнализации в центральную нервную 
систему о количестве жировой ткани [18, 25, 32]. 
Он свободно проникает через гематоэнцефаличе-
ский барьер, оказывая влияние как на центральную 
нервную систему, так и на периферическую [22, 29]. 
Лептин играет важную роль в коррекции энергети-
ческого баланса организма, принимает участие в 
уменьшении массы тела и регуляции аппетита [1, 

11, 14, 15, 28]. Лептин способен ингибировать по 
механизму обратной связи синтез гипоталамическо-
го нейропептида Y, продуцируемого нейронами ду-
гообразного ядра, что приводит к повышению тону-
са симпатической нервной системы и расходу энер-
гии, а также изменению обмена веществ в перифе-
рических тканях и органах [2, 4, 31].

Цель нашего исследования – изучение уровня 
сывороточного лептина, как дополнительного диф-
ференциально-диагностического критерия НАЖБП 
и АБП.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для достижения поставленной цели изучено со-
держание лептина в сыворотке крови у 108 больных 
НАЖБП (основная группа), у 80  больных АБП 
(группа сравнения) и у 126 человек без признаков 
поражения печени (контрольная группа).

В трех группах проведен расчет индекса массы 
тела, исследованы биохимические показатели ли-
пидного, углеводного и белкового обменов. 
Пристрастие к алкоголю оценивали с помощью ан-
кетирования с опросника CAGE. В сравниваемых 
группах исключены маркеры вирусов гепатита В и 
С, прием потенциально гепатотоксичных препара-
тов, аутоиммунные заболевания печени.

Диагноз жировой инфильтрации печени устанав-
ливался на основании сонографического исследова-
ния печени, включающего в себя четыре признака: 
дистальное затухание эхосигнала, диффузная ги-
перэхогенность печени, увеличение эхогенности пе-
чени по сравнению с почками, нечеткость сосуди-
стого рисунка, гепатоспленомегалия различной вы-
раженности.

Концентрацию лептина в сыворотке крови опре-
деляли иммуноферментным методом с помощью на-
бора реагентов DRG Leptin (Sandwich) ELISA. 
Согласно инструкции по применению используемо-
го набора, нормальные значения лептина составля-
ют 7,36 ± 3,73 нг/мл для женщин и 3,84 ± 1,79 нг/
мл для мужчин.

Статистический анализ выполнятся с помощью 
статистического пакета SPSS-22. Критическое зна-
чение уровня статистической значимости при про-
верке нулевых гипотез принимали равное 0,05. 
Проверка нормальности распределения количе-
ственных признаков проводилась с использованием 
критерия Колмогорова-Смирнова. Для сравнения 
центральных параметров между отдельными груп-
пами использовались непараметрические методы: 
дискретный анализ, в том числе с критерием Манна-
Уитни. Для количественных признаков производи-
лась оценка средних арифметических и ошибки. 
Рассчитаны медианы (Ме), верхний и нижний квар-
тили (Q1 – Q3) [8, 19].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В группе больных с НАЖБП женщины состави-
ли 82,4 %, среди больных с АБП – 27,5 %, в кон-
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трольной группе – 63,5 %. При сравнении средне-
го значения лептина у женщин с НАЖБП с нор-
мальной массой тела демонстрирует его повышение 
в 3,5  раза выше, чем в контрольной группе 
(р  = 0,032). С нарастанием веса до избыточного 
(ИМТ 25-29,9  кг/м2) отмечено повышение содер-
жания среднего значения лептина в двух сравнива-
емых группах. Однако у женщин с НАЖБП оно 
оказалось достоверно выше, чем у женщин кон-
трольной выборки (р = 0,006). Та же тенденция от-
мечается при увеличении ИМТ до ожирения 1 сте-
пени (30-39,9 кг/м2). Среднее значение лептина у 
женщин с НАЖБП было в 2,2  раза выше, чем у 
женщин контрольной группы (р = 0,025). В группе 
женщин с НАЖБП отмечено повышение среднего 
значения лептина с увеличением веса до ожирения 
II и III стадии от 54,09 нг/мл до 61,8 нг/мл соот-
ветственно. В контрольной группе женщин с ожи-
рением II и III степени не оказалось (рис 1).

Сравнительный анализ содержания среднего 
значения сывороточного лептина у женщин с АБП 
и контрольной группы с нормальной массой тела де-
монстрирует его нарастание у женщин с АБП отно-
сительно контрольной группы. В группе женщин с 
АБП и избыточной массой тела выявлено повыше-
ние уровня лептина в 1,7 раза, превышающее тако-
вое у женщин контрольной группы (р  = 0,01). 
Увеличение ИМТ в сравниваемых группах до ожи-
рения I степени не приводило к статистически зна-
чимой разнице в содержании сывороточного лепти-
на (р = 0,610) (рис. 1). Исследование содержания 
сывороточного лептина у женщин с НАЖБП и АБП 
в зависимости от ИМТ позволило установить, что с 
увеличением ИМТ, соответствующего ожирению 
1 степени, у женщин с НАЖБП уровень лептина в 
1,7 раза выше, чем у женщин с АБП и тем же ИМТ 
(р = 0,009). Женщин с АБП и ИМТ, соответству-
ющим II и III  степени ожирения, не оказалось. 

Необходимо дальнейшее исследование сывороточно-
го лептина у женщин с АБП и ожирением II и 
III степени.

Изучено содержание сывороточного лептина у 
мужчин с НАЖБП и контрольной группы в зави-
симости от ИМТ. Больных НАЖБП и нормальной 
массой тела в изученной группе не оказалось, тогда 
как среди мужчин контрольной группы лица с нор-
мальной массой тела составили 18,2 %.

Отмечено, с увеличением ИМТ у мужчин с 
НАЖБП нарастает и уровень лептина сыворотки 
крови: при избыточной массе тела его содержание 
превышало таковое в контрольной группе в 2,3 раза, 
при ожирении 1 степени – в 1,7 раза, при ожире-
нии II и III  степени оно достигало максимальных 
значений: в 7,5 раз и 9,3 раз верхней границы нор-
мы (ВГН) соответственно. В контрольной группе 
мужчин лиц со II и III стадией ожирения не было 
(рис. 2).

Сравнительное исследование уровня сывороточ-
ного лептина у мужчин с АБП и контрольной груп-
пой с нормальным ИМТ показало отсутствие стати-
стически значимых различий в его содержании. У 
мужчин с АБП и избыточной массой тела уровень 
лептина сыворотки крови оказался в два раза выше, 
чем у мужчин с тем же ИМТ в группе контроля 
(р = 0, 002). Мужчины с АБП и ожирением 1 сте-
пени составили 32,7 % и в группе контроля мужчин 
с ожирением 1 степени – 13,6 %. Уровень сыворо-
точного лептина у мужчин с АБП и ожирением 
1 степени оказался в 2 раза выше, чем у мужчин с 
тем же ИМТ контрольной группы (р = 0,002). В 
группе контроля мужчин с ожирением II и III сте-
пени не оказалось, тогда как среди мужчин с АБП 
они составили 3,6 %. Уровень лептина в сыворотке 
крови у мужчин с АБП и ожирением II и III степе-
ни превысил верхнюю границу нормы в 5,6 и 
3,6 раз соответственно.

Рисунок 1
Содержание лептина в сыворотке крови женщин с НАЖБП и АБП при различных показателях ИМТ

Figure 1
The content of leptin in the blood serum of women with NAFLD and ALD at various BMI parameters
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При сравнении содержания сывороточного 
лептина у мужчин с НАЖБП и АБП в зависимости 
от ИМТ установлено, что у мужчин с НАЖБП име-
ет место неуклонное повышение лептина с нараста-
нием ИМТ. У мужчин с АБП подобной тенденции 
не отмечено: с увеличением ИМТ уровень лептина 
не только не нарастает, но и снижается.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное сравнительное исследование содер-
жания сывороточного лептина у больных НАЖБП, 
АБП и контрольной выборки с учетом гендерных 
различий позволило выявить ряд особенностей. У 
женщин с НАЖБП с нарастанием ИМТ уровень 
лептина оказался значительно выше, чем у женщин 
с АБП. Гиперлептиемия у женщин, превышающая 
в 2 раза и более ВГН, может служить биохимиче-
ским маркером данного заболевания. У женщин с 
НАЖБ с нарастанием индекса массы тела от избы-
точной до ожирения III степени значение лептина в 
сыворотке крови нарастает от 2-кратного до 6-крат-
ного превышения ВГН. В группе женщин с АБП и 

тем же индексом массы тела гиперлептинемия не до-
стигала 2-кратного значения ВГН.

Такая же тенденция отмечена у мужчин с 
НАЖБП. Повышение уровня лептина у мужчин с 
НАЖБП достигает 3-кратного значения ВГН при 
избыточной массе тела, до 10-кратного значения при 
ожирении III степени. В группе мужчин с АБП ги-
перлептинемия не достигала 3-кратного значения 
ВГН при ожирении III степени.

По данным проведенного исследования, значе-
ние лептина в сыворотке крови как у мужчин, так 
и у женщин с избыточной массой тела и ожирени-
ем I-III  степени может служить дополнительным 
дифференциально-диагностическим критерием 
НАЖБП и АБП Уровень сывороточного лептина 
может использоваться врачами-терапевтами первич-
ного звена здравоохранения.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен-

циальных конфликтов интересов, связанных с пу-
бликацией настоящей статьи.

Рисунок 2
Содержание лептина в сыворотке крови мужчин с НАЖБП и АБП при различных показателях ИМТ

Figure 2
The content of leptin in the blood serum of men with NAFLD and ALD at various BMI parameters
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Суржикова Г.С., Клочкова-Абельянц С.А.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия

БЕЛКИ-РЕГУЛЯТОРЫ МЕТАБОЛИЗМА ЖЕЛЕЗА 
В ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНОЙ ДИАГНОСТИКЕ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ 
АНЕМИЙ

Предмет исследования (наблюдения). Исследования проведены у 396  женщин в возрасте от 16 до 60  лет. 79  из них были 
практически здоровыми и составили контрольную группу, у 317 – выявлен анемический синдром, из них 103 женщины страдали 
железодефицитной анемией (ЖДА), 214 – анемией хронических заболеваний (АХЗ). Из 214 женщин с АХЗ, у 121 женщины 
диагностирована анемия, развившаяся на фоне ревматоидного артрита (РА), у 93 – анемия хронических заболеваний при 
бактериальных инфекциях (хронический тонзиллит, бактериальный эндокардит, хронический пиелонефрит).
Цель исследования – изучить значимость белков-регуляторов, участвующих в метаболизме железа в дифференциальной 
диагностике железодефицитной анемии и анемии хронических заболеваний.
Методы исследования. Методы исследования включали оценку показателей периферического звена эритрона, метаболизма 
железа, уровня растворимых трансферриновых рецепторов и гепсидина. Оценку запасов железа проводили по уровню сыво-
роточного ферритина иммуноферментным методом с использованием тест-систем фирмы «Orgentec diagnostika». Гепсидин-25 в 
сыворотке крови определяли методом ИФА с помощью тест-систем фирмы Peninsula Lаboratories, LLC.
Основные результаты. Выявлено значимое повышение уровня растворимых трансферриновых рецепторов при ЖДА, в то 
время как у пациентов с АХЗ этот показатель не отличался от такового у здоровых, и был существенно ниже по сравнению с 
группой пациентов с ЖДА. Содержание гепсидина-25 у больных ЖДА было сниженным, в то время как у больных с АХЗ уровень 
гепсидина-25 был значимо высоким по сравнению с таковым у здоровых лиц и при ЖДА.
Выводы. В дифференциальной диагностике ЖДА и АХЗ, помимо стандартных методов оценки метаболизма железа 
(сывороточное железо, ОЖСС, ЛЖСС, КНТ, ферритин), появились исследования новых, регулирующих обмен железа, белков, 
использование которых значимо в клинической практике.
Ключевые слова: анемия железодефицитная; анемия хронических заболеваний; гепсидин; ферритин; растворимые 
трансферриновые рецепторы.

Surzhikova G.S., Klochkova-Abelyants S.A.
Novokuznetsk State Institute for Postgraduate Medical Education, Novokuznetsk, Russia

PROTEINS-REGULATORS OF IRON METABOLISM IN THE DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF IRON-DEFICIENCY ANEMIA

Objective. Studies were conducted in 396 women aged 16 to 60 years. 79 of them were practically healthy and made up the control group, 
317 had anemic syndrome, of which 103 women suffered from iron deficiency anemia (IDA), 214 – anemia of chronic disease (ACD). Of 
214 women with ACD, 121 women were diagnosed with anemia that developed on the background of rheumatoid arthritis (RA), 93 women 
had anemia of chronic diseases with bacterial infections (chronic tonsillitis, bacterial endocarditis, chronic pyelonephritis).
The aim of the study is to study the significance of regulatory proteins involved in iron metabolism in the differential diagnosis of 
iron deficiency anemia and anemia of chronic diseases.
Methods. The research methods included the assessment of indicators of the peripheral link of erythron, iron metabolism, the level of 
soluble transferrin receptors and hepcidin. The assessment of iron stores was carried out according to the level of serum ferritin by 
enzyme immunoassay using test systems from Orgentec diagnostika. Hepcidin-25 in blood serum was determined by ELISA using test 
systems from Peninsula Laboratories, LLC.
Results. A significant increase in the level of soluble transferrin receptors was revealed in IDA, while in patients with ACD this indicator 
did not differ from that in healthy people and was significantly lower compared to the group of patients with IDA. The content of 
hepcidin-25 in patients with IDA was reduced, while in patients with ACD the level of hepcidin-25 was significantly higher compared 
to that in healthy individuals and those with IDA.
Conclusions. In the differential diagnosis of IDA and ACD, in addition to standard methods for assessing iron metabolism (serum iron, 
TIBC, LVCC, CNT, ferritin), studies of new proteins regulating iron metabolism have appeared, the use of which is significant in clinical 
practice.
Key words: iron deficiency anemia; anemia of chronic diseases; hepcidin; ferritin; soluble transferrin receptors.
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Дефицит железа считается наиболее распростра-
ненным дефицитом микроэлементов во всем 

мире. По данным Росстата за 2019  г., анемия в 
России зарегистрирована у 1617,7 тыс. человек, сре-
ди всех анемий железодефицитная анемия занима-
ет 75 % от всех выявленных анемий (2020).

Анализ более 8 тыс. исследований взрослого на-
селения в процессе диспансеризации работающих 
или при обращении за первой медицинской помо-
щью показал, что анемия у женщин при диспансе-
ризации была выявлена в 12-13 % случаев, с пиком 
до 21-22 % в возрасте от 40 до 49 лет. У мужчин ча-
стота выявления анемии при диспансеризации со-
ставила 2,8 %, при обращении за медицинской по-
мощью 5,1 % с пиком до 21 % в возрасте от 60 до 
69 лет (данные Н.И. Стуклова, Г.И. Козинца и со-
авт., 2013).

Высокий уровень анемии наблюдается у бере-
менных женщин – по данным МЗ РФ, в 2018 году 
распространенность анемии у беременных состави-
ла в среднем 35,6 % (к числу закончивших беремен-
ность) с наиболее высокими показателями в 
Сибирском (37,3  %), Приволжском (38,2  %) и 
Северо-Кавказском (44,2 %) федеральных округах. 
При анализе анемических состояний у беременных 
женщин г. Новокузнецка (1980-2008 гг.) отмечался 
значительный рост анемий. В 1982 г. было выявле-
но 156,2 случаев анемий на 1000 беременных, в то 
время как в 2003 г. фиксировались 631,4 случаев на 
1000  беременных. Данные динамики в 
г. Новокузнецке за период 1980-2008 гг. и числа бе-
ременных с анемиями и токсикозами ІІ второй по-
ловины беременности свидетельствуют, что число 
беременных с анемиями возросло более чем в 5 раз 
с параллельным увеличением у беременных токси-
козов второй половины беременности 
(В.М. Коваленко, А.Я. Горбатовский, 2011).

В 2020 г. в Кузбассе впервые выявлено 5927 слу-
чаев анемий у детей, в т.ч. 4497  случаев у детей 
0-14 лет, у детей в возрасте 1-3 года – 773 случая, 
у детей 15-17 лет – 657 случаев анемий.

Профилактика, диагностика и лечение дефицита 
железа является основной целью общественного 
здравоохранения, особенно среди женщин и детей. 

Значение дефицита железа для общественного здра-
воохранения определяется его неблагоприятным 
влиянием на общее и репродуктивное здоровье жен-
щин, течение и исходы беременности, состояние но-
ворожденных и детей.

Цель исследования – изучить значимость бел-
ков-регуляторов, участвующих в метаболизме желе-
за, в дифференциальной диагностике железодефи-
цитной анемии (ЖДА) и анемии хронических болез-
ней (АХБ).

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследования проведены у 396 женщин в воз-
расте от 16 до 60 лет. 79 из них были практически 
здоровыми и составили контрольную группу, у 
317 – выявлен анемический синдром, из них 
103 женщины страдали железодефицитной анемией, 
214 – анемией хронических заболеваний. Из 
214 женщин с АХЗ, у 121 женщины диагностирова-
на анемия, развившаяся на фоне ревматоидного ар-
трита (РА), у 93 – анемия хронических заболева-
ний при бактериальных инфекциях (хронический 
тонзиллит, бактериальный эндокардит, хронический 
пиелонефрит). Воспалительная реакция подтвер-
ждалась высоким уровнем белков острой фазы: 
С-реактивного белка (СРБ), α1-кислого гликопроте-
ида, неоптерина у лиц с АХЗ (табл. 1).

Методы исследования включали оценку показа-
телей периферического звена эритрона, метаболиз-
ма железа, уровня растворимых трансферриновых 
рецепторов и гепсидина. Оценку запасов железа 
проводили по уровню сывороточного ферритина им-
муноферментным методом с использованием тест-си-
стем фирм «Orgentec diagnostika». Гепсидин-25 в 
сыворотке крови определяли методом ИФА с помо-
щью тест-систем фирмы Peninsula Lаboratories, 
LLC.

Статистическую обработку полученных резуль-
татов исследования проводили с использованием 
программных пакетов «MS-EXEL», «BIOSTAT», 
Version 4.03. Для оценки достоверности результатов 
использовали t-критерий Стьюдента, критический 

Таблица 1
Содержание белков острой фазы воспаления в сыворотке крови у лиц с анемией хронических заболеваний

Table 1
The content of proteins of the acute phase of inflammation in the blood serum of individuals with anemia of chronic 

diseases

Показатели Контрольная  

группа

АХЗ при инфекционно-воспалительных 

процессах

АХЗ при РА

СРБ, мг/л 1,21 ± 0,07 90,46 ± 14,65* 32,11 ± 10,11*

α1-кислый гликопротеид, г/л 0,71 ± 0,03 1,71 ± 0,17* 1,73 ± 0,25*

Неоптерин, нмоль/л 7,58 ± 0,27 75,67 ± 12,96* 102,72 ± 40,27*▲
Примечание: * – достоверность различий показателей по сравнению с показателем контрольной группы; ▲ – 
достоверность различий у лиц с АХЗ при РА по сравнению с показателями у лиц с АХЗ при инфекционно-воспалительных 
процессах.
Note: * – reliability of differences in indicators compared with the indicator of the control group; ▲ – significance of differences in 
persons with ACD in RA compared with the indices in persons with ACD in infectious and inflammatory processes.
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уровень значимости при проверке статисти-
ческих гипотез принимали равным 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В алгоритме диагностики дефицита желе-
за центральным параметром для определения 
дефицита железа является ферритин сыворот-
ки крови. Снижение уровня ферритина сви-
детельствует об истощении запасов железа.

Ферритин сыворотки целесообразно ис-
пользовать для верификации латентного де-
фицита железа (ЛДЖ), когда показатели ге-
моглобина и эритроцитов в пределах нормы. 
ЛДЖ со временем переходит в клиническую 
стадию анемии, а лечение латентной стадии 
способно не только предотвратить развитие 
анемии, но и улучшить качество жизни 
(рис. 1).

В то же время ферритин, как острофазо-
вый белок, при наличии активного воспали-
тельного процесса инфекционного или неин-
фекционного характера у больных, может 
маскировать дефицит железа. Будучи белком 
острой фазы, ферритин недостаточно 
специфично отражает запасы железа в организме.

Определение ферритина сыворотки в диагности-
ке ЖДА и других гипохромных анемий должно 
комбинироваться с другими показателями, такими 
как сывороточное Fe, общая железосвязывающая 
способность (ОЖСС), латентная железосвязываю-
щая способность (ЛЖСС), коэффициент насыще-
ния трансферрина железом (КНТ), а также общий 
анализ крови и морфофункциональные показатели 
(МСН, МСНС, МСV).

Необходимо обратить внимание на диагностиче-
ские уровни ферритина сыворотки для разных ка-
тегорий пациентов (табл. 2).

Согласно критериям ВОЗ, уровень ферритина 
менее 70 мкг/л при наличии анемии в сочетании с 
клиническими проявлениями воспаления расценива-
ется как связанный с дефицитом железа (пороговый 
уровень).

Пороговым уровнем ферритина для выявления 
дефицита железа, по нашим данным, является уро-

вень <  13,6  мкг/л (ЛДЖ  < 13  мкг/л, ЖДА  < 
5 мкг/л) у женщин.

Показателем, указывающим на функциональный 
недостаток железа, и, в отличие от ферритина, не 
изменяющийся при инфекционно-воспалительных 
процессах, является уровень растворимых транс-
ферриновых рецепторов, что в значительной степе-
ни определяет диагностическую значимость данно-
го показателя в дифференциальной диагностике ги-
похромных анемий.

Транспорт железа в клетку происходит благода-
ря взаимодействию комплекса железо-трансферрин 
с цитоплазматическим рецептором (TfR), который 
состоит из двух трансмембранных полипептидных 
цепей. Молекула трансферрина с двумя атомами 
железа присоединяется к внешнему экстрацел-
люлярному концу TfR и поглощается клеткой путем 
эндоцитоза. В образовавшейся везикуле происходит 
изменение pH, железо окисляется с Fe3+ на Fe2+ и 
используется для синтеза гемоглобина или сохраня-

Таблица 2
Пороговые уровни ферритина для выявления дефицита железа согласно критерия ВОЗ (2020)

Table 2
Threshold levels of ferritin for the detection of iron deficiency according to the WHO criteria (2020)

Ферритин плазмы (мкг/л) как порог для ЛДЖ

Возраст Здоровые пациенты Пациенты с инфекциями и воспалением

Младенцы (0-23 мес) < 12 < 30

Дети до 5 лет (24-59 мес) < 12 < 30

Дети до 5-10 лет < 15 < 70

Подростки (10-20 лет) < 15 < 70

Взрослые (20-59 лет) < 15 < 70

Пожилые (60+) < 15 < 70

Беременные женщины- < 15 (первый триместр) -

Рисунок 1
Уровень сывороточного ферритина у лиц с анемией 

хронических заболеваний на фоне бактериальных инфекций 
и при ревматоидном артрите (* – достоверность различия 

по сравнению с группой здоровых лиц при р < 0,001)
Figure 1

Serum ferritin level in individuals with anemia of chronic disease 
against the background of bacterial infections and rheumatoid 

arthritis (* – significant difference compared with the group 
of healthy individuals at p < 0.001)
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ется в депонированной форме. Около 80 % 
трансферриновых рецепторов находится на 
плазматической мембране эритропоэтиче-
ских клеток.

Результаты наших исследований свиде-
тельствуют о высокой диагностической зна-
чимости показателя – растворимых транс-
ферриновых рецепторов.

Железодефицитная анемия сопровожда-
ется усилением синтеза трансферриновых 
рецепторов (независимо от возраста больно-
го и длительности течения анемии), экс-
прессией их на мембране эритроидных кле-
ток и увеличением освобождения в цирку-
ляцию, где и определяется повышенный 
уровень растворимых трансферриновых ре-
цепторов.

У больных с анемией хронических забо-
леваний при бактериальных инфекциях и 
аутоиммунных заболеваниях уровень рас-
творимых трансферриновых рецепторов зна-
чимо не отличался от такового у здоровых 
лиц, и был существенно ниже по сравнению 
с уровнем растворимых трансферриновых 
рецепторов у больных с ЖДА (табл. 3).

Для оценки обмена железа нами использовался 
ферритиновый индекс. Ферритиновый индекс – от-
ношение концентрации растворимых рецепторов к 
логарифму концентрации ферритина (sTfR/log fer-
ritin). На уменьшении величин этого индекса ска-
зывается повышение уровня ферритина при инфек-
ционно-воспалительных процессах, поэтому оценку 
и расчет ферритинового индекса для обследуемых 
необходимо проводить  с учетом результатов иссле-
дования С-реактивного белка (нормальный или по-
вышенный уровень – ≤ 5 мг/л и ≥ 5 мг/л).

В наших исследованиях при наличии воспали-
тельной реакции индекс снижался и был 1 и менее, 
при выраженном дефиците железа был ˃  2. 
Повышение ферритинового индекса ˃ 2 значимо от-
ражает дефицит железа.

Универсальным регулятором метаболизма желе-
за является пептид гепсидин. Гепсидин контролиру-
ет поступление в плазму крови железа из трех ос-
новных источников: абсорбция пищевого железа из 
кишечника, высвобождение из макрофагов печени 
и селезенки и из гепатоцитов.

Связь между гепсидином и метаболизмом желе-
за была впервые представлена C. Pigeon и соавт. 
(2001), которые доказали, что избыток железа ин-
дуцирует синтез гепсидина гепатоцитами, причем 
было показано, что мРНК экспрессируется не толь-
ко под воздействием богатой железом диеты, но так-
же под влиянием липополисахаридов.

При исследовании нами уровня гепсидина у 
практически здоровых людей уровень варьировал от 
5,0  нг/мл до 12,0  нг/мл, составляя в среднем 
8,07 ± 0,2 нг/мл. У больных ЖДА уровень гепси-
дина был снижен, в то время как у больных с АХБ 
уровень гепсидина-25 был значимо высоким по 
сравнению с его уровнем у здоровых лиц и при 
ЖДА. Повышение уровня гепсидина-25 у пациен-
тов с АХБ не зависело от этиологии и локализации 
воспалительного процесса (рис. 2).

Определение уровня гепсидина является особен-
но ценным в случае гипохромных анемий хрониче-
ских болезней, где оценка запасов железа путем ис-
следования ферритина сыворотки неинформативна 
по причине парадоксального повышения уровня 
ферритина, связанного с нарушением механизмов 
утилизации и хранения железа.

Таблица 3
Растворимые трансферриновые рецепторы у здоровых лиц при анемиях различного генеза

Table 3
Soluble transferrin receptors in healthy individuals with anemia of various origins

Показатель Контрольная  

группа

АХБ при инфекционно- 

воспалительных процессах

АХБ при РА ЖДА

Растворимые трансферриновые рецепторы 1,14 ± 0,12 1,82 ± 0,26● 1,33 ± 0,11● 3,39 ± 0,08*

Ртфр/log ферритин 0,75 ± 0,08 0,81 ± 0,06● 0,56 ± 0,09● 4,91 ± 0,09*

Примечание: * – достоверность различий показателей по сравнению с показателем контрольной группы; ● – достоверность 
различий показателей у лиц с АХБ по сравнению с показателями при ЖДА.
Note: * – reliability of differences in indicators compared with the indicator of the control group; ● – reliability of differences in 
indicators in people with ACP compared with those in IDA.

Рисунок 2
Содержание гепсидина-25 при железодефицитной анемии и 

анемии хронических заболеваний (* – достоверность различия 
по сравнению с группой здоровых лиц при р < 0,001)

Figure 2
The content of hepcidin-25 in iron deficiency anemia and anemia of 

chronic diseases (* – the significance of the difference compared 
with the group of healthy individuals at p < 0.001)
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Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России,
Новокузнецкая городская клиническая инфекционная больница им. В.В. Бессоненко,
г. Новокузнецк, Россия

ПОРАЖЕНИЕ СОСУДОВ ПРИ COVID-19 ИНФЕКЦИИ У ПАЦИЕНТОВ 
С ЛЕТАЛЬНЫМИ ИСХОДАМИ

Цель – изучить факторы риска летального исхода при инфекции COVID-19 и проиллюстрировать клиническим наблюдением.
Материал и методы. Проведено ретроспективное исследование случаев летального исхода пациентов с диагнозом инфекции 
COVID-19, подтвержденным обнаружением РНК вируса SARS-Cov2 методом ПЦР и/или диагностического уровня специфических 
антител класса IgM и IgG с помощью отечественных тест-систем кампании Вектор-бест. Представлен случай собственного 
клинического наблюдения.
Результаты. Все пациенты не были вакцинированы. Более половины пациентов были женского пола. В возрасте старше 60 лет 
было 88,9 % пациентов. Практически у всех имелись сопутствующие заболевания: гипертоническая болезнь, сахарный диабет, 
хронические заболевания центральной нервной системы (церебральная недостаточность, цереброваскулярная болезнь, 
энцефалопатия), ожирение, ишемическая болезнь сердца и другие. Признаки хронического поражения сосудов различных 
органов (атеросклероз, диабетическая ангиопатия) обнаружены у подавляющего большинства больных. Острые сосудистые 
нарушения (васкулопатия, микротромбоз, деструктивный тромбоваскулит) во внутренних органах выявлены у всех.
Заключение. К факторам риска летального исхода при инфекции COVID-19 следует отнести заболевания сердечно-сосудистой 
системы, сахарный диабет, сосудистые заболевания ЦНС, ожирение и их сочетание, возраст старше 60  лет, женский пол, 
отсутствие вакцинации. Эта категория пациентов требует тщательного мониторинга маркеров воспаления и коагулограммы с 
целью своевременной коррекции лечебных мероприятий.
Ключевые слова: инфекция COVID-19; летальность; инсульт; коморбидная патология; сосуды; гиперкоагуляция.

Khokhlova Z.A., Gileva R.A., Sereda T.V., Kirillova Y.M.
Novokuznetsk State Institute of Advanсed Medical Education,
Novokuznetsk City Clinical Infectious Diseases Hospital V.V. Bessonenko, Novokuznetsk, Russia

VESSEL DISEASES IN INFECTION COVID-19 IN PATIENTS WITHFATAL CASES

The aim – to investigate the risk factors of fatal case in COVID-19 and to illustrate by clinical observation.
The materials and methods. There has been carried out the retrospective study analysis of patients, diagnosed with fatal cases of 
infection COVID-19, confirmed by PCR test for detection of RNA virus SARS-Cov2 and/or by domestic tests of Vector-best for specif-
ic antibodies IgM and IgG subclasses of diagnostic level. There has been represented the self-reporting case of clinical observation.
The results. All the patients have not been vaccinated. More than half of the patients are female. About 88.9 % of patients are above 
60 years of age. Nearly all of the patients have got the comorbid conditions: hypertensive disease, diabetes mellitus, the chronic nervous 
system disorders (cerebral dysfunction, cerebrovascular disease, encephalopathy), obesity, chronic heart disease and others. There 
have been diagnosed the signs of chronic vessel disease of various organs (atherosclerosis, diabetic angiopathy) in most of patients. 
The acute vascular disorders (vasculopathy, microthrombosis, destructive thrombovasculitis) have been detected in internals in all 
patients.
The conclusion. The risk factors of fatal case in infection COVID-19 are cardiovascular system diseases, diabetes mellitus, vascular 
diseases of nervous system, obesity and their combination, the patients above the age of 60, female, absence of vaccination. This 
category of patients needs to be carefully monitored for inflammatory markers and for coagulogram in order to correct timely the 
treatment activities.
Key words: infection COVID-19; lethality; stroke; comorbid pathology; vessels; hypercoagulability.
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Сосудистые поражения при инфекции COVID-19 – 
важнейший патофизиологический аспект нару-

шения функции органов и систем. Вирус SARS-
Cov2 проникает в клетки человека путем эндоцито-
за с последующим связыванием «шип-белка» 

(S-белок) с рецептором АПФ 2 с трансмембранной 
протеазой серина 2 (TMPRSS-2). АПФ 2 преимуще-
ственно экспрессируется эндотелиальными клетка-
ми легких, а также внелегочной тканью, сердцем, 
нервной системой, кишечником, почками, мышца-
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ми, кровеносными сосудами. В сосудах такие мише-
ни – гладкомышечные, артериальные и венозные 
эндотелиальные клетки [1-4].

Возникающая дисфункция эндотелия приводит 
к уменьшению содержания оксида азота (NO), вы-
бросу провоспалительных цитокинов и нарушению 
проницаемости стенки сосудов, что способствует 
прогрессированию нарушенных функций эндотелия, 
интерстициальному воспалению и активации коагу-
ляции. Вирус-опосредованная коагуляция усилива-
ется взаимодействием лейкоцитов и тромбоцитов, 
высвобождением внутрисосудистого тканевого фак-
тора [3, 5, 6]. Не исключается и развитие вирус-ин-
дуцированных аутоиммунных реакций. Системное 
поражение вирусом и цитокиновым штормом эндо-
телия (микроангиопатия с его повреждением, реже 
эндотелиит и васкулит), а также активация каскада 
коагуляции при COVID-19 вызывают гиперкоагуля-
ционный синдром, клинически проявляющийся 
тромбозами и тромбоэмболиями [7-10]. Такие сосу-
дистые нарушения на различных уровнях могут вы-
звать системную дисфункцию кровообращения, ха-
рактеризующуюся сужением сосудов с последующей 
ишемией пораженных органов, нарушением микро-
циркуляции и протромботическими состояниями.

Существенно утяжеляют течение инфекции 
COVID-19 хронические заболевания, протекающие 
с повреждением сосудов и гиперкоагуляционным 
статусом. Факторами риска считаются пожилой воз-
раст, артериальная гипертензия, атеросклероз, хро-
ническое или перенесенное ранее сердечно-сосуди-
стое и цереброваскулярное заболевание, сахарный 
диабет [11-17]. У таких пациентов должен прово-
диться постоянный мониторинг лабораторных мар-
керов гиперкоагуляционного статуса. Наиболее 
важным из них является сывороточный Д-димер, 
повышение которого расценивается как предиктор 
неблагоприятного прогноза при COVID-19 [17, 18]. 
Уровень Д-димера, наряду с СОЭ, прокальцитони-
ном, отражает выраженность воспаления и цитоки-
нового шторма.

Самым тяжелым последствием, возникающим на 
фоне коронавируса, является инсульт. В период 
пандемии CОVID-19 отмечается увеличение числа 
инсультов (прежде всего, криптогенных) и более не-
благоприятные их исходы. Особенности коагулопа-
тии при коронавирусной инфекции создают условия 
для ОНМК, в основе которых лежит тромботиче-
ская окклюзия крупной артерии, не связанная с ате-
ротромбозом [20]. COVID-зависимый ишемический 
инсульт определяется как острое нарушение мозго-
вого кровообращения, обусловленное острой воспа-
лительной васкулопатией и тромбозом крупных ар-
терий головного мозга [20].

Возможны и другие варианты нарушения мозго-
вого кровообращения. Так, обнаружена связь меж-
ду «тромбовоспалением», вызванным вирусом 
SARS-Cov2, и повышенным риском тромботиче-
ских/ишемических осложнений, которые могут 
привести к инсультам. Например, у пациентов с 
хроническими сердечно-сосудистыми заболеваниями 

не только сам вирус предрасполагает к тромбоэмбо-
лическому состоянию, но и возникает ухудшение 
стабильности атеросклеротических бляшек, а также 
воспаление и повреждение, вызванное инфекцией 
миокарда, что может привести к аритмии и повы-
шенному риску образования тромбов [18, 20-22]. 
Ранняя диагностика возникшего состояния затруд-
нена, так как больные переносят инсульт в острый 
период инфекции COVID-19 на фоне лихорадки и 
часто пневмонии [18, 20].

Цель работы – изучить факторы риска леталь-
ного исхода при инфекции COVID-19 и проиллю-
стрировать клиническим наблюдением.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Проведено ретроспективное исследование случа-
ев летального исхода пациентов, находившихся в 
ковидном отделении ГКИБ с августа 2021 г. по фев-
раль 2022 г. с подтвержденным диагнозом инфек-
ции COVID-19. Верификация диагноза коронави-
русной инфекции проведена на основании обнару-
жения РНК вируса SARS-Cov2 методом ПЦР и/или 
диагностического уровня специфических антител 
класса IgM и IgG с помощью отечественных тест-си-
стем кампании Вектор-бест. Проведен анализ струк-
туры умерших по полу, возрасту и коморбидной па-
тологии, связанной с поражением сосудов, а также 
случая собственного клинического наблюдения.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Проанализированы 72 случая. Все пациенты не 
были привиты против COVID-19. Представителей 
женского пола было 42 (58,3  %), мужского 
30 (41,7 %) человек. Средний возраст пациентов со-
ставил 71,9 лет (36-93 года). Возрастной диапазон 
среди лиц мужского пола – 36-91  год (в среднем 
72,7 лет), среди лиц женского пола – 49-93 года (в 
среднем 72,5 лет). Распределение пациентов по полу 
и возрасту представлено в таблице 1.

Подавляющее большинство пациентов были 
старше 60 лет, наиболее многочисленная группа – 
61-70 лет (38,9 %), наименьшая – 91 год и старше. 
Распределение по возрасту среди лиц мужского и 
женского пола различалось. Так, в возрасте до 
70 лет включительно женщин было 57,1 %, а муж-
чин – 40 %, что в 1,4 раза меньше. Самая много-
численная группа представлена лицами женского 
пола 61-70 лет (47,6 % от всех женщин и 27,8 % от 
всех пациентов).

У 68 больных (94,4 %) были выявлены от 1 до 
3 сопутствующих заболеваний. Коморбидная пато-
логия представлена следующими заболеваниями: ги-
пертоническая болезнь у 59 больных (81,9 %), са-
харный диабет у 26 (36,6 %), хронические заболе-
вания центральной нервной системы (церебральная 
недостаточность, цереброваскулярная болезнь, эн-
цефалопатия) у 18 (25,4 %), ожирение у 11 (15,5 %), 
ишемическая болезнь сердца у 8 (11,3 %), хрониче-
ская обструктивная болезнь легких у 7 пациентов 
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(9,7 %). Варикозная болезнь нижних конечностей, 
хронический миелолейкоз, миеломная болезнь были 
в единичных наблюдениях (по 1,4 %).

При патологоанатомическом исследовании в 
большинстве наблюдений также обнаружены при-
знаки хронического поражения кровеносных сосу-
дов: диабетическая генерализованная ангиопатия в 
11  случаях, атеросклероз коронарных сосудов в 
12 случаях, кардиосклероз в 31 случае (в том чис-
ле постинфарктный – в 3-х), гипертрофия миокар-
да, аневризма аорты, атеросклероз сосудов мозга, 
артериосклероз в 14 случаях, артериологиалиноз в 
11  случаях. Практически во всех случаях обнару-
жены изменения сосудов и в других органах: пре-
жде всего в легких, а также селезенке, почках, пе-
чени, поджелудочной железе. В ткани головного 
мозга в 10 наблюдениях выявлены постинсультные 
кисты, в 25 генерализованные ишемические измене-
ния нейронов (маркер хронической сосудистой дис-
функции). Констатированы сосудистые изменения, 
связанные с острым периодом заболевания (васку-
лопатия, микротромбоз, деструктивный тромбова-
скулит), такие как периваскулярный отек, полно-
кровие, стазы, сладжы, сгустки фибрина, фибрино-
вые тромбы в сосудах. В 5 случаях эти изменения 
носили фатальный характер: ишемический инсульт, 
инфаркт мозга, геморрагический инсульт.

Таким образом, у большей части пациентов име-
лась фоновая сосудистая патология. Не обнаруже-
но сопутствующих заболеваний в 4 случаях (5,5 %), 
одно – в 19 (26,4 %), два – в 28 (38,9 %), три – в 
21 (29,2 %).

Приводим собственное наблюдение.
Больной А., 67 лет, пенсионер, доставлен в ста-

ционар 08.08.2021  г. БСМП с диагнозом: 
Внебольничная 2-сторонняя пневмония?

Анамнез заболевания. Болен около недели – по-
вышение температуры, слабость, кашель. Лечился 
самостоятельно, принимал коделак. Самочувствие 
ухудшалось: сохранялась слабость, повышение тем-
пературы тела до 37,6ºС. По СКТ ОГК выявлена 
двусторонняя полисегментарная пневмония, с пора-
жением легких до 56 %.

Анамнез жизни. Хронические заболевания: ги-
пертоническая болезнь (ГБ) III, риск IV, сахарный 
диабет (СД) 2 типа. Не курит, регулярное употре-
бление алкоголя отрицает.

Эпиданамнез. Контакт с больными CОVID-19 от-
рицает. Жена больна ОРЗ. От данной инфекции не 
привит.

Состояние при поступлении средней степени 
тяжести, обусловлено интоксикацией и дыхательной 
недостаточностью. Температура (Т) 37,1ºС, ЧСС 
119 в мин., АД 150/106 мм рт. ст., ЧД 24 в мин., 
уровень сатурации (SpO2) 91  % без кислорода, 
Контактен, адекватен. Кожные покровы обычной 
окраски. Отеки не определяются. Умеренная гипе-
ремия в ротоглотке, налетов нет. Периферические 
лимфоузлы не пальпируются. Носовое дыхание сво-
бодное. Аускультация легких и сердца не проведе-
на из-за работы в СИЗ. Язык влажный. Живот при-
нимает участие в дыхании, не вздут, мягкий, безбо-
лезненный при пальпации. Перитонеальные симпто-
мы отрицательны. Печень, селезенка не пальпиру-
ются. Менингеальных знаков нет. Физиологические 
отправления в норме.

Назначено лечение: перорально: парацетамол, 
АЦЦ 200 мг ½ 3 р/д, омез 20 мг ½ 3 р/д, прадак-
са 150  мг/д; в/м: цефтриаксон 2,0  ½ 1  р/д (до 
18.08), преднизолон 60  мг  ½ 2  р/д (до 18.08); 
прон-позиция, инсуфляция кислорода.

С 09.08 (2-й день госпитализации): Беспокоят 
выраженная слабость и одышка. Т 36,7ºС, ЧСС 74, 
АД 130/84, ЧД 24, SpO2 93 % без кислорода. По 
органам и системам без динамики. Состояние оце-
нено как удовлетворительное.

С 10.08 появляется небольшое количество мо-
кроты при кашле. С 12.08 – снижение SpO2 (12-14.08: 
80-84 %, с 18.08 – 90-93 %), на кислороде 96-98 %; 
АД 155/75 мм рт. ст. В лечение добавлены капотен, 
в/м: папаверин + дибазол, инсулин 4 ЕД ½ 3 р/д, 
увеличена доза диабетона 60 мг ½ 2 р/д.

13.08 (6-й день госпитализации) повышение АД 
185/95 мм рт. ст. (усилена гипотензивная терапия), 
повышение содержания глюкозы (усилена сахаро-
снижающая терапия).

15.08-19.08 состояние стабильное, средней степе-
ни тяжести.

20.08 (13-й день) жалобы на головокружение, 
схваткообразные боли в животе. Выражен астени-
ческий синдром, повышение АД до 210/100 мм рт. 
ст.

С 21.08 по 23.08 состояние стабильное, средней 
тяжести.

Таблица 1
Распределение больных по возрасту и полу

Table 1
Distribution of patients by age and sex

Возраст Женщины (n = 42) Мужчины (n = 30) Всего (n = 71)

абс. % абс. % абс. %

До 60 лет 4 9,5 4 13,3 8 11,1

61-70 лет 20 47,6 8 26,7 28 38,9

71-80 лет 7 16,7 9 30,0 16 22,2

81-90 лет 9 21,4 8 26,7 17 23,6

91 и старше 2 4,8 1 3,3 3 4,2

Всего 42 100 30 100 72 100
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24.08 (20-й день) появилась ноющая боль в ле-
вой половине грудной клетки, усиливающаяся при 
глубоком вдохе, затруднение выдоха. При осмотре 
новые симптомы не выявлены.

25.08 (21-й день госпитализации) боль в области 
грудной клетки сохраняется; в 9:15 появились из-
менение речи, выраженная слабость в правой руке 
и ноге. Т 36,6ºС; АД 158/90 мм рт. ст.; ЧСС 98; 
ЧД 24; SpO2 94-98 %. При осмотре находится в по-
ложении лежа, движения замедлены, затруднены. 
Асимметрия лица: левый угол рта выше правого, де-
виация языка влево. Снижение силы в левых конеч-
ностях. Проведено МСКТ головного мозга, заклю-
чение: сформированный ишемический инсульт ба-
зальных ганглиев справа, подострый период.

Консультация невролога в 13:50. Диагноз: 
ЦВБ, ОНМК, криптогенный ишемический инсульт 
в бассейне СМА справа, подострый период. Лево-
сторонний гемипарез. Дизартрия. В лечение добав-
лены: в/в сернокислая магнезия, дексаметазон 
16  мг, маннитол 200,0, лазикс; в/м кортексин 
10 мг, мексидол 3,0 ½ 3 р/д, аспирин, терасемид 
внутрь.

26.08 состояние тяжелое: нарастание слабости, 
дисфагия, дизартрия; АД 164/98 мм рт. ст., ЧСС 
84 в мин.

Консультация кардиолога. Диагноз: перегрузка 
и гипертрофия левого желудочка, не исключена 
ишемия (по данным ЭКГ), ГБ III, риск IV. ХСН II. 
СД 2 типа. Коррекция лечения (каптоприл 25 мг/
сут).

В дальнейшем наблюдалась отрицательная дина-
мика, угнетение сознания, прогрессирование сердеч-
но-сосудистой недостаточности.

27.08 (24-й день госпитализации) в 11:00 прои-
зошла остановка сердечной и дыхательной деятель-
ности. Реанимационные мероприятия без эффекта.

Динамика лабораторных показателей представ-
лена в таблице 2.

Посмертный диагноз.
Сочетанные: 1. Новая коронавирусная инфек-

ция, лабораторно подтвержденная, тяжелой степе-
ни тяжести. 2. ОНМК, криптогенный ишемический 
инсульт в бассейне СМА справа, подострый пери-
од.

Таблица 2
Динамика лабораторных показателей

Table 2
Dynamics of laboratory parameters

Показатели Дни госпитализации

2 день (1 сут) 10 день 14 день 19 день 23 день 24 день

Гемограмма

Эритроциты, ×1012/л 4,88 3,93 - 3,67 3,51 3,9

Лейкоциты, ×109/л 8,0 12,5 - 24,1 24,1 21,5

Тромбоциты, ×109/л 177 276 - 117 76 56

Лимфоциты, % 10 2 - 3 1 1

Палочкоядерные нейтрофилы, % 10 7 - 4 18 17

Сегментоядерные нейтрофилы, % 69 80 - 85 80 78

Моноциты, % 11 2 - 2 1 3

СОЭ, мм/час 16 20 - 32 47 58

Биохимический анализ крови

Глюкоза, ммоль/л 11,18 14,2 14,22 - 21,3 19,82

АлАт/АсАт, Ед/л - - - - 21/18 -

Креатинин, мкмоль/л - - - - 108 -

Мочевина, ммоль/л - - - - 11,5 -

СРБ, мг/л 230 160 190 - - 156

Общий белок, г/л - - - - 44,3 -

Тропонин, нг/мл - - отриц - - -

Лактатдегидрогеназа, Ед/л 686 613 - - 804 1470

D-димер, нг/дл > 400 > 400 < 400 - > 400 -

Прокальцитонин, нг/мл 0,09 - 0,12 - - -

Коагулограмма

ПТИ, % 78 83 65 - 75 83

Фибриноген, г/л 6,0 6,0 8,8 - 2,6 3,1

АЧТВ, сек 33 35 21 - 33 43

ПЦР РНК вируса SARS-COV2 полож. - - - - -

ИФА IgM к SARS-COV2, КП

IgG к SARS-COV2, КП

8,9

5,2

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

Примечание (Note):  ПТИ – протромбиновый индекс (prothrombin index); АЧТВ – активированное частичное 
тромбопластиновое время (activated partial thromboplastin time); КП – коэффициент позитивности (coefficient of  
positivity).
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Осложнения: Двусторонняя полисегментарная 
пневмония, с поражением до 56 %, КТ-3. ДН 2-3. 
Сердечно-легочная недостаточность. Отек легких. 
Отек головного мозга. ТЭЛА?

Сопутствующие: ГБ III, риск IV. Сахарный ди-
абет 2 типа, декомпенсация.

Патологоанатомический диагноз.
Сочетанный: 1. Ишемический инфаркт с гемор-

рагическим пропитыванием в области подкорковых 
узлов слева (4  см), стенозирующий церебральный 
атеросклероз 3  ст., IV  стадия, стеноз до 60  %. 
2. Новая коронавирусная инфекция CОVID-19.

Фон: 1) ГБ; 2) СД 2 типа. 3) Атеросклеротиче-
ский мелкоочаговый кардиосклероз, стенозирующий 
коронарный атеросклероз 3  ст., IV стадия, стеноз 
до 60 %.

Осложнения: Отек, набухание и дислокация го-
ловного мозга. Двусторонняя полисегментарная 
верхне-, нижнедолевая вирусная пневмония. ОДН. 
Острое застойное полнокровие и дистрофические 
изменения во внутренних органах.

Гистологическая картина. Мозг: Периваску-
лярный, перицеллюлярный отек, дистрофические 
изменения нейронов, нейронофагия, очаговые выпа-
дения нейронов, диффузный глиоз. В срезах лево-
го полушария виден ишемический инфаркт с крово-
излияниями и лейкоцитарной инфильтрацией. Ар-
териосклероз, полнокровие сосудов, стазы, сладжи, 
фибринные тромбы в сосудах. Легкие: В стенке 
бронхов отек, полнокровие, неравномерная поли-
морфно-клеточная инфильтрация. Межальвеоляр-
ные перегородки отечны, полнокровны, местами ин-
фильтрированы лимфоцитами, местами фиброзиро-
ваны. В альвеолах видны скопления оксифильной 
жидкости различной плотности с примесью альвео-
лоцитов, эритроцитов, лимфоцитов, гранулоцитов. 
В альвеолярном эпителии отмечаются цитопатиче-
ские вирус-ассоциированные изменения. Сосуды 
полнокровны, со стазами, сладжами, фибринными 
тромбами. Сердце: Дистрофия, гипертрофия, диф-
фузная фрагментация кардиомиоцитов. Интерсти-
циальный отек. Мелкоочаговый кардиосклероз, ар-
териосклероз, венозное полнокровие.

В данном случае инфекция CОVID-19 характе-
ризовалась пневмонией с поражением легких до 
56 %, что само по себе не является фатальным. Од-
нако возраст старше 65 лет и наличие коморбидной 
патологии (ГБ и СД) способствовали утяжелению 
заболевания. Посмертно выявлены стенозирующий 
церебральный и коронарный атеросклероз 3 ст. Все 
эти проявления относятся к факторам риска тяже-
лого течения CОVID-19 и тромботических осложне-
ний. Картина тромбоза крупных артерий головного 
мозга в бассейне СМА возникла в остром периоде, 
на фоне вирусной пневмонии. Анатомическая связь 
локализации возникшего инфаркта с атеросклероти-
ческой бляшкой в протоколе не указана. Описаны 

гистологическая картина эндотелиита, наличие фи-
бринных тромбов, что позволяет констатировать 
развитие ковид-ассоциированного ишемического ин-
сульта (инфаркта). Аналогичные сосудистые нару-
шения выявлены и в других органах.

В связи с поздней госпитализацией (после 5 дня 
от начала заболевания) противовирусная терапия не 
применялась. В процессе ведения больного отмеча-
лась недооценка лабораторных показателей. Так, с 
первых дней госпитализации и в динамике регистри-
ровался высокий уровень СРБ, указывающий на ги-
первоспаление, D-димера, фибриногена (гиперкоа-
гуляция) и лактатдегидрогеназы (маркер деструк-
ции клеток, в первую очередь, миокарда, головно-
го мозга). В соответствии с действующими в тот пе-
риод Временными методическими рекомендациями, 
у пациента имелись обоснованные показания к при-
менению антицитокиновой терапии, глюкокортико-
стероидов, антикоагулянтной терапии парентераль-
но. В последующем, при отрицательной клиниче-
ской динамике и развитии осложнений произошло 
нарастание лейкоцитоза и СОЭ, лимфоцитопении и 
тромбоцитопении, повышение прокальцитонина.

К особенностям случая можно отнести тот факт, 
что уровень тропонина не повышался, АЧТВ до по-
следнего дня сохранялось в пределах нормы, отме-
чалось однократное умеренное снижение ПТИ на 
14 день лечения. Диссонанс в лабораторных пока-
зателях свидетельствует о необходимости комплекс-
ной оценки клинических проявлений и данных ла-
бораторных критериев для своевременной коррек-
ции терапии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Поражения сосудов выявлены во всех случаях 
инфекции COVID-19 с летальным исходом. В 
94,4 % случаев заболевание протекало на фоне со-
путствующей патологии сердечно-сосудистой систе-
мы, сахарного диабета, сосудистых заболеваний 
ЦНС и ожирения, а также их комбинации.

Пациенты с фоновыми заболеваниями, протека-
ющими с поражением сосудов, требуют тщательно-
го мониторинга маркеров воспаления и коагуло-
граммы, своевременной их коррекции, применения 
в ранние сроки госпитализации парентеральных ан-
тикоагулянтов.

К неблагоприятным факторам следует отнести 
возраст старше 60 лет, отсутствие прививок и при-
надлежность к женскому полу.
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Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
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НАРУШЕНИЕ ПИЩЕВОГО ПОВЕДЕНИЯ У МОЛОДЫХ ЛЮДЕЙ 
C ПРЕДИАБЕТОМ

Цель исследования – оценить нарушение пищевого поведения у молодых лиц с предиабетом.
Материалы и методы. Проведено рандомизированное исследование среди 89 пациентов с предиабетом (64 % (n = 57) – 
женщин, 36  % (n  = 32) – мужчин) в возрасте от 30 до 45  лет, с метаболическим фенотипом. В контрольной группе было 
65 здоровых добровольцев (61,5 % (n = 40) – женщин, 38,5 % (n = 25) – мужчин) в возрасте от 29 до 44 лет, без предиабета 
и компонентов метаболического синдрома, с нормальной массой тела. Типологию пищевого поведения определяли с исполь-
зованием опросников DEBQ.
Результаты. При наличии предиабета зарегистрировали нарушения клинико-метаболического статуса (абдоминальное ожи-
рение, инсулинорезистентность, системное воспаление, гиперлипидемия). При анализе пищевого поведения было установле-
но, что у пациентов с предиабетом данные нарушения встречались чаще (74,1 %, n = 66), чем у лиц контрольной группы (21,5 %, 
n = 14, p < 0,001). У пациентов с предиабетом преобладали эмоциогенный (34,8 %, n = 31) и экстернальный типы нарушения 
пищевого поведения (28,1 %, n = 25). Ограничительный тип пищевого поведения был представлен практически одинаково как у 
пациентов с предиабетом (11,2 %, n = 10), так и у лиц контрольной группы (9,2 %, n = 6, p = 0,688). Также было установлено, 
что лица с НТГ подвержены большему стрессу и эмоциональному дискомфорту, чем люди с НГН. Эмоциогенный тип нарушения 
пищевого поведения преобладал у лиц с НТГ (46,4 %, n = 20), в отличие от молодых людей, имеющих НГН (23,9 %, n = 11, 
p = 0,026).
Заключение. Предиабет является потенциально обратимым состоянием по сравнению с СД 2. Поэтому активные профилак-
тические мероприятия, направленные на диагностику и коррекцию нарушений пищевого поведения, особенно эмоциогенно-
го типа, будут важны для профилактики как предиабета в молодом возрасте, так и дальнейшего развития ССЗ у данной кате-
гории лиц.
Ключевые слова: предиабет; нарушение гликемии натощак; нарушение толерантности к глюкозе; нарушение пищевого пове-
дения; абдоминальное ожирение; инсулинорезистентность.

Alekseeva N.S.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia

EATING DISORDERS IN YOUNG PEOPLE WITH PREDIABETES

Purpose of the study – to evaluate eating disorders in young individuals with prediabetes mellitus.
Materials and Methods. A randomized study was conducted among 89 patients with prediabetes (64 % (n = 57) women, 36 % 
(n = 32) men) aged 30 to 45 years, with a metabolic phenotype. The control group consisted of 65 healthy volunteers (61.5 % (n = 40) 
women, 38.5 % (n = 25) men) aged 29 to 44 years, without prediabetes and metabolic syndrome components, with normal body 
weight. Eating behavior typologies were determined using DEBQ questionnaires.
Results. In the presence of prediabetes there were registered disorders of clinical and metabolic status (abdominal obesity, insulin 
resistance, systemic inflammation, hyperlipidemia). When analyzing eating behavior, it was found that these disorders occurred more 
frequently in pre-diabetes patients (74.1 %, n = 66) than in controls (21.5 %, n = 14, p < 0.001). Emotional (34.8 %, n = 31) and 
externalizing types of eating disorders (28.1 %, n = 25) predominated in pre-diabetic patients. The restrictive type of eating behavior 
was represented almost equally in both prediabetes patients (11.2 %, n = 10) and controls (9.2 %, n = 6, p = 0.688). Individuals with 
NTG were also found to be more stressed and emotionally distressed than those with NGN. The emotiogenic type of eating disorder 
was prevalent in individuals with NTG (46.4 %, n = 20), as opposed to young adults with NGN (23.9 %, n = 11, p = 0.026).
Conclusion. Prediabetes is a potentially reversible condition compared with DM2. Therefore, active preventive measures aimed at the 
diagnosis and correction of eating disorders, especially of the emotiogenic type, will be important for the prevention of both predia-
betes at a young age and further development of CVD in this category of individuals.
Key words: prediabetes; fasting glycemia disorder; impaired glucose tolerance; eating disorder; abdominal obesity; insulin resis-
tance.
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Питание является одной из важных составляю-
щих, определяющих здоровье человека и про-

филактику хронических неинфекционных заболева-
ний (ХНИЗ). Однако культура питания в современ-
ном обществе не всегда соответствует принципам 
здорового образа жизни. Данные обстоятельства ве-
дут к формированию нарушений пищевого поведе-
ния и абдоминального ожирения, которые в свою 
очередь благоприятствуют развитию хронического 
системного воспаления, сахарного диабета 2  типа 
(СД 2) и сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) 
[1-4].

При этом, в последние два десятилетия установ-
лена негативная тенденция увеличения частоты 
ожирения среди лиц молодого возраста, которая 
способствует росту заболеваемости предиабетом в 
данной категории граждан [5, 6]. Предиабет – это 
раннее нарушение углеводного обмена, предшеству-
ющее развитию СД 2, при котором показатели гли-
кемии уже превышают норму, однако еще не дости-
гают показателей СД 2. Понятие предиабета объе-
диняет нарушение гликемии натощак (НГТ) и нару-
шение толерантности к глюкозе (НТГ) [7, 8]. Важно 
знать, что все пациенты с предиабетом составляют 
группу высокого риска развития СД 2 и его ослож-
нений в будущем, при этом у 25 % из них в течение 
3-5 лет и у 70 % в течение жизни разовьется СД [9].

Кроме того, результаты исследований показыва-
ют, что лица с предиабетом имеют гораздо более вы-
сокие риски развития ССЗ и смерти от всех причин 
в течение последующих 10 лет по сравнению с ли-
цами с нормогликемией [10]. Поэтому тесная связь 
предиабета и ССЗ вызывает особую тревогу. При 
этом изучение возможных модифицируемых факто-
ров риска ХНИЗ и профилактика нарушений пище-
вого поведения особенно актуально у лиц молодого 
возраста. При этом до настоящего времени боль-
шинство исследований строилось на изучении нару-
шения пищевого поведения у лиц с ожирением, ме-
таболическим синдромом (МС), то есть предиабет 
или СД были коморбидным фоном [11, 12]. А кон-
кретно пищевое поведение у молодых людей с пре-
диабетом ранее не рассматривалось. В связи с чем, 
была поставлена цель исследования – оценить на-
рушение пищевого поведения у молодых лиц с пре-
диабетом.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Рандомизированное исследование проведено сре-
ди 89 пациентов с предиабетом (64 % (n = 57) – 
женщин, 36 % (n = 32) – мужчин) в возрасте от 
30 до 45 лет. Диагностику предиабета осуществля-
ли согласно критериям Российской ассоциации эн-
докринологов [7]. При этом НГН считали повышен-
ный уровень глюкозы плазмы натощак ≥  6,1 и 
< 7,0 ммоль/л, при значении глюкозы плазмы че-
рез 2 часа при пероральном глюкозотолерантном те-
сте (ПГТТ) менее 7,8 ммоль/л. НТГ – повышенный 
уровень глюкозы плазмы через 2 часа после нагруз-

ки 75  г безводной глюкозы при ПГТТ ≥  7,8 и 
< 11,1 ммоль/л, при уровне глюкозы плазмы нато-
щак менее 7,0 ммоль/л.

Избыточную массу тела и ожирение диагности-
ровали на основании индекса массы тела (ИМТ) 
Кетле (1997). Абдоминальный тип ожирения и со-
стояние липидного обмена оценивали по критериям 
МС Всероссийского научного общества кардиологов 
(2009) [13]. Центральный (абдоминальный) тип 
ожирения – окружность талии (ОТ) > 80 см у жен-
щин и > 94 см у мужчин; артериальная гипертен-
зия (АГ) – уровень АД 130/85 мм рт. ст.; значение 
триглицеридов (ТГ) > 1,7 ммоль/л; снижение кон-
центрации холестерина (ХС) липопротеидов высо-
кой плотности (ЛПВП) < 1,0 ммоль/л у мужчин и 
< 1,2 ммоль/л у женщин; повышение уровня ХС 
липопротеидов низкой плотности (ЛПНП) 
>  3,0  ммоль/л. Для диагностики инсулинорези-
стентности использовали индекс инсулинорезистент-
ности HOMA-IR.

Критериями исключения для участия в исследо-
вания были: отсутствие добровольного согласия на 
участие в исследовании; СД 2  типа; заболевания 
щитовидной железы и репродуктивной системы, 
требующие гормональной коррекции; терапия ста-
тинами, препаратами витамина D и кальция; дли-
тельная и частая инсоляция; воспалительные забо-
левания кишечника, синдром жировой мальабсорб-
ции; сопутствующие заболевания в стадии обостре-
ния; прием гормональных контрацептивов, метфор-
мина.

В контрольной группе было 65 здоровых добро-
вольцев (61,5  % (n  = 40) – женщин, 38,5  % 
(n = 25) – мужчин) в возрасте от 29 до 44 лет, без 
предиабета и компонентов МС, с нормальной мас-
сой тела.

При оценке концентрации лептина иммунофер-
ментным анализом использовали диагностический 
набор Leptin ELISA, DBC (норма 3,7-11,1 нг/мл), 
уровень серотонина оценивали с использованием на-
бора Serotonin ELISA, IBL (норма 30-200 нг/мл), 
инсулина – Monobind Insulin ELISA (норма 
0,7-12,5 мкМЕ/мл). Для изучения показателей си-
стемного воспаления (высокочувствительный 
С-реактивный белок (hs СРБ), высокочувствитель-
ного фактора некроза опухоли α (hs ФНО-α, норма 
0-3,22  пг/мл) и интерлейкина-6 (ИЛ-6, норма 
0-5  пг/мл) использовали наборы производства 
«Bender Medsystems». Определение типологии на-
рушений пищевого поведения проводили с исполь-
зованием опросников DEBQ [14]. Социальный уро-
вень, наличие вредных привычек, особенностей об-
раза жизни, двигательной активности и пищевого 
рациона изучали по специально разработанной ан-
кете.

В соответствии с требованиями биомедицинской 
этики, на участие в исследовании было получено ин-
формированное согласие всех обследованных лиц. 
Протокол исследования был одобрен Этическим ко-
митетом НГИУВ – филиала ФГБОУ ДПО 
РМАНПО Минздрава России.
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Описательная статистика использовалась для си-
стематизации, наглядного представления материала 
в виде таблиц и их количественного описания. 
Количественные данные были представлены в виде 
медианы (Me), 25 и 75 нижнего и верхнего кварти-
ля (Q25; Q75), качественные признаки представле-
ны в виде абсолютных значений (n) и процентной 
доли (%). Непараметрические методы применяли 
для оценки статистической значимости межгруппо-
вых различий с использованием критерия U-теста 
Манна-Уитни (Mann-Whitney UTest) для двух не-
связанных групп, для сравнения качественных по-
казателей – критерий Пирсона χ2. Критический 
уровень значимости при проверке статистических 
гипотез в данном исследовании принимали р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В таблице 1 представлены результаты клини-
ко-лабораторных показателей, выполненных в соот-
ветствии с протоколом исследования у молодых лю-
дей с предиабетом и лиц контрольной группы.

При этом у лиц с предиабетом, в сравнении с 
контрольной группой, зарегистрировано статистиче-
ски значимое преобладание показателей, указываю-

щих на выраженность абдоминального ожирения 
(ОТ, ИМТ), инсулинорезистентность (глюкоза, ин-
сулин, HOMA-IR), гиперлипидемию (ОХС, ТГ, ХС 
ЛПНП, ХС ЛПВП), гиперурикемию (МК), АГ 
(САД, ДАД), хроническое системное воспаление 
(фибриноген, hs СРБ, hs ФНО-α, ИЛ-6). 
Полученные клинико-лабораторные показатели у 
пациентов с предиабетом подтверждают данные, что 
при нарушении углеводного обмена значительная 
роль принадлежит ожирению и именно абдоминаль-
ному типу. Исследователи указывают, что абдоми-
нальное ожирение, оцениваемое по ОТ, ассоцииро-
вано с повышенным риском смерти от любой при-
чины на всем диапазоне значений ИМТ [8, 15, 16]. 
При этом также стоит отметить наличие инсулино-
резистентности, которая может быть обусловлена 
как абдоминальным ожирением, гиперлипидемией, 
так и малоподвижным образом жизни, который в 
нашем исследовании зарегистрировали у 76,4 % лиц 
с предиабетом. Преобладание маркеров системного 
воспаления (hsСРБ, hsФНО-α, ИЛ-6) у пациентов 
с предиабетом подтверждает тесную связь ССЗ с ин-
сулинорезистентностью [6, 8].

Помимо инсулинорезистентности, у пациентов с 
предиабетом необходимо отметить изменение гормо-

Таблица 1
Клинико-лабораторные показатели у лиц с предиабетом и контрольной группы, Me (Q25; Q75)

Table 1
Clinical and laboratory parameters in persons with prediabetes and the control group, Me (Q25; Q75)

Показатели Пациенты с предиабетом

(n = 89)

Контрольная группа

(n = 65)

р

Возраст, лет 36,0 (29,0; 40,0) 35,0 (28,0; 38,8) 0,265

Масса тела, кг 91,5 (83,0; 101,0) 69,0 (62,0; 79,0) < 0,001

ИМТ, кг/м² 30,3 (28,7; 34,3) 22,0 (20,7; 23,5) < 0,001

ОТ, см 97,0 (89,0; 105,0) 76,0 (69,0; 89,0) < 0,001

Глюкоза, ммоль/л 6,2 (6,1; 6,3) 4,9 (4,6; 5,1) 0,001

Инсулин, мкМЕ/мл 17,8 (15,0; 21,0) 7,7 (6,7; 9,0) < 0,001

HOMA-IR 4,8 (3,8; 6,0) 1,6 (1,4; 1,9) < 0,001

ОХС, ммоль/л 5,9 (4,6; 6,5) 4,3 (3,6; 4,5) < 0,001

ХС ЛПНП, ммоль/л 3,6 (2,8; 4,2) 2,4 (2,3; 2,5) < 0,001

ХСЛПВП, ммоль/л 1,3 (1,2; 1,4) 1,7 (1,5; 1,8) 0,001

ТГ, ммоль/л 1,8 (1,5; 2,4) 1,2 (1,0; 1,3) < 0,001

МК, мкмоль/л 377,0 (305,3; 455,2) 270,0 (234,0; 311,0) < 0,001

САД, ммрт.ст. 134,0 (128,0; 141,0) 120 (118,0; 123,0) 0,001

ДАД, мм рт.ст. 86 (80,0; 90,0) 75 (70,0; 78,0) 0,001

hsСРБ, мг/л 3,8 (3,0; 4,3) 1,9 (1,1; 2,5) < 0,001

Фибриноген, г/л 3,2 (3,8; 3,8) 2,8 (2,6; 3,0) 0,005

hsФНО-α, пг/мл 4,0 (2,9; 5,1) 0,5 (0,2; 1,0) <0,001

ИЛ-6, пг/мл 6,0 (5,0; 7,0) 0,6 (0,2; 1,0) <0,001

Лептин, нг/мл 17,6 (13,8; 23,0) 4,0 (3,0; 4,9) <0,001

Серотонин, нг/мл 80 (64,7; 104,5) 130,2 (99,6; 155,4) < 0,001

Примечание (Note): ИМТ – индекс массы тела (body mass index), ОТ – окружность талии (waist circumference), HOMA-IR – 
Homeostasis Model Assesment Insulin Resistense, ОХС – общий холестерин (total cholesterol), ХС ЛПНП – холестерина 
липопротеиды низкой плотности (low density lipoprotein cholesterol), ХС ЛПВП – холестерина липопротеиды высокой 
плотности (high density lipoprotein cholesterol), ТГ – триглицериды (triglycerides), МК – мочевая кислота (uric acid), САД – 
систолическое артериальное давление (systolic blood pressure), ДАД – диастолическое артериальное давление (diastolic 
blood pressure), hsСРБ – высокочувствительный С-реактивный белок (highly sensitive C-reactive protein), hsФНО-α – 
высокочувствительный фактор некроза опухоли-α (highly sensitive tumor necrosis factor-α), ИЛ-6 – интерлейкин-6 
(interleukin-6).



51
T. 21 № 3 2022Медицина

                      в Кузбассе

Medicine
     in Kuzbass

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

нов, участвующих в формировании пищевого пове-
дения, таких как лептин и серотонин. Лептин пода-
вляет чувство голода и секрецию инсулина, вызыва-
ет инсулинорезистентность скелетных мышц и жиро-
вой ткани, усиливает термогенез [11, 17]. Однако ко-
личество циркулирующего лептина повышается при 
увеличении объема жировой ткани, что и было за-
регистрировано у лиц с предиабетом.

Серотонин участвует в энергетическом гомеоста-
зе, контролирует дополнительный расход энергии, 
влияет на чувство насыщения и эмоционального 
комфорта [11]. Снижение уровня серотонина у лиц 
с ожирением, по сравнению с контрольной группой, 
а также у лиц с МС, отмечено в ряде исследований 
[18].

При анализе пищевого поведения (табл. 2) было 
установлено, что у пациентов с предиабетом данные 
нарушения встречались чаще (74,1 %, n = 66), чем 
у лиц контрольной группы (21,5 %, n = 14, p < 
0,001).

Так, у пациентов с предиабетом преобладали эмо-
циогенный (34,8 %, n = 31) и экстернальный типы 
нарушения пищевого поведения (28,1  %, n  = 25). 
Ограничительный тип пищевого поведения был пред-
ставлен практически одинаково, как у пациентов с 
предиабетом (11,2 %, n = 10), так и у лиц контроль-
ной группы (9,2 %, n = 6, p = 0,688). При этом огра-
ничительный тип в контрольной группе отметили на 
фоне эмоциональной нестабильности, которая на-
блюдалась при избыточной тревожности и ограниче-
нии в питании. Это способствовало возникновению 
негативных эмоций и внутреннего напряжения.

Таким образом, пищевое поведение отражает от-
ношение к пище, сформировавшиеся стереотипы 
питания, а также включает установки, привычки и 
эмоции, касающиеся еды, индивидуальные для 
каждого человека [12, 19].

При экстернальном типе пищевого поведения на-
блюдается повышение чувствительности к внешним 
стимулам потребления пищи: хорошо накрытый 
стол, реклама пищевых продуктов, витрина продук-
тового магазина. Данная категория людей едят вне 
зависимости от того, когда они последний раз при-
нимали пищу [19, 20].

Согласно отечественным исследователям, в фор-
мировании эмоциогенного типа пищевого поведения 
основную роль играют нейрофизиологические осо-
бенности, неправильное воспитание в детстве, пони-
женная стрессоустойчивость, склонность к эмоцио-
нально-аффективным реакциям [12, 19, 20]. При 
этом стимулом к приему пищи у данной категории 
лиц является не голод, а эмоциональный диском-
форт, который человек пытается облегчить с помо-
щью богатых углеводами и жирами еды.

Ограничительный тип пищевого поведения отме-
чается при соблюдении определенных диет. В ре-
зультате наблюдаются периоды компульсивного пе-
реедания на фоне возникновения так называемой 
«диетической депрессии». Выражаемый эмоцио-
нальный дискомфорт провоцирует нарушение дие-
тических рекомендаций [12, 19, 20].

Говоря о предиабете, стоит отметить, что имен-
но с НТГ связывают более высокий риск смерти от 
всех причин, ишемической болезни сердца и инсуль-
та, чем с НГН [10]. Данное заключение совпадает с 
мнением о том, что постпрандиальная гиперглике-
мия является независимым фактором риска разви-
тия ССЗ. При этом также установлено, что риск 
сердечно-сосудистой смертности и развития макро-
сосудистых осложнений СД связан с постпранди-
альной гликемией вне зависимости от показателей 
уровня глюкозы плазмы натощак [21, 22].

Поэтому решено было рассмотреть типологию 
нарушений пищевого поведения у пациентов с пре-
диабетом, в зависимости от вида раннего нарушения 
углеводного обмена (табл. 3).

При этом было установлено, что нарушения пи-
щевого поведения у лиц с предиабетом были одина-
ково представлены как при НГН (71,7 %, n = 33), 
так и при НТГ (76,8  %, n  = 30, p  = 0,590). 
Экстернальный и ограничительный типы нарушения 
пищевого поведения значительно не различались у 
лиц с НГН и НТГ. Однако эмоциогенный тип нару-
шения пищевого поведения преобладал у лиц с НТГ 
(46,4 %, n = 20), в отличие от молодых людей, име-
ющих НГН (23,9 %, n = 11, p = 0,026).

Таким образом, было установлено, что лица с 
НТГ подвержены большему стрессу и эмоциональ-

Таблица 2
Распределение типов пищевого поведения у пациентов с предиабетом и лиц контрольной группы

Table 2
Distribution of types of eating behavior in patients with prediabetes and persons in the control group

Тип пищевого поведения Пациенты с предиабетом Контрольная группа р

абс. % абс. %

Рациональный (без нарушений)
23 25,9 51 78,5

χ2 = 41,666

p < 0,001

Эмоциогенный
31 34,8 3 4,6

χ2 = 19,936

p < 0,001

Экстернальный
25 28,1 5 7,7

χ2 = 9,964

p = 0,002

Ограничительный 
10 11,2 6 9,2

χ2 = 0,162

p = 0,688

Всего 89 100 65 100
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ному дискомфорту, чем люди с НГН. При этом не-
правильное пищевое поведение в детском возрасте 
дополнительно благоприятствует формированию 
эмоциогенного типа нарушения пищевого поведения 
уже у взрослых людей. Важно помнить, что преди-
абет является еще потенциально обратимым состоя-
нием по сравнению с СД 2. Поэтому активные про-
филактические мероприятия, направленные на диа-
гностику и коррекцию нарушений пищевого поведе-
ния, особенно эмоциогенного типа, будут важны для 
профилактики как предиабета в молодом возрасте, 
так и дальнейшего развития ССЗ у данной катего-
рии лиц.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, несмотря на молодой возраст, 
при наличии предиабета зарегистрировали наруше-
ния клинико-метаболического статуса (абдоминаль-
ное ожирение, инсулинорезистентность, системное 
воспаление, гиперлипидемия), которые указывают 

на тесную связь ранних нарушений углеводного об-
мена с ССЗ. При этом 74,1 % молодых людей с пре-
диабетом имели нарушения пищевого поведения 
(преобладал эмоциогенный и экстернальный типы).

При рассмотрении пациентов с предиабетом 
важно выделять два ранних нарушения углеводно-
го обмена – НГН и НТГ, и для каждой категории 
лиц определять тип пищевого поведения, так как 
своевременные превентивные мероприятия, направ-
ленные на коррекцию нарушений пищевого поведе-
ния, особенно эмоциогенного типа, при ранней ди-
агностике предиабета наиболее актуальны для лиц 
молодого возраста с целью профилактики СД и 
ССЗ.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен-

циальных конфликтов интересов, связанных с пу-
бликацией настоящей статьи.
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Таблица 3
Распределение типов пищевого поведения у пациентов с предиабетом

Table 3
Distribution of types of eating behavior in patients with prediabetes

Тип пищевого поведения Пациенты с НГН Пациенты с НТГ р

абс. % абс. %

Рациональный (без нарушений) 13 28,3 10 23,2 χ2 = 0,291

p = 0,590

Эмоциогенный 11 23,9 20 46,4 χ2 = 5,000 

p = 0,026

Экстернальный 15 32,6 10 23,2 χ2 = 0,962 

p = 0,327

Ограничительный 7 15,2 3 7,1 χ2 = 1,513

p = 0,219

Всего 46 100 43 100
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Бондарев О.И., Филимонов С.Н.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России, НИИ комплексных проблем гигиены и профессиональных заболеваний,
г. Новокузнецк, Россия

ГИСТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ПНЕВМОФИБРОЗА 
ПРИ КОНИОТИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕНИЯХ У ШАХТЕРОВ КУЗБАССА

Неблагоприятные условия труда шахтеров являются фактором риска развития фибропластических и неопластических процес-
сов. В литературе недостаточно освещены вопросы фиброзной трансформации, гистогенетические механизмы неопластических 
процессов при пневмокониозах (ПК) с последующими неопластическими переходами этой ткани.
Профессиональная пылевая патология органов дыхания в Кузбассе сохраняет свою актуальность вследствие ее высокой рас-
пространенности у работников угольной промышленности. Поступая в организм, различные компоненты угля обуславливают 
развитие пневмокониотического фиброза. Новые представления о гистогенезе фиброза в последние годы сместились на 
молекулярный уровень и апеллируют к состоянию клеточных рецепторов, экспрессии одних генов и репрессии других, изуче-
нию процессов апоптоза, изменению клеточного фенотипа, а также повреждения эндотелия, который и является платформой, 
на которой в дальнейшем происходят патологические процессы.
Актуальность проблемы. Кемеровская область – крупнейший регион добычи угля в России, именно здесь получают 58  % 
«чёрного» топлива в стране. На территории Кузбасса расположен Кузнецкий угольный бассейн – самое богатое угольное место-
рождение в мире. Из общих запасов для добычи пригодны 140 млрд т угля. При этом угольная промышленность связана с тяже-
лыми и опасными условиями труда, являющимися факторами риска профессиональной пылевой патологии органов дыхания.
Цель исследования – выявить триггерные морфологические механизмы развития онкологической патологии у шахтеров при 
ПК с признаками пневмофиброза, опираясь на патоморфологические, иммуногистохимические исследования изменений в 
ткани воздухоносных путей при эпителиально-мезенхимальной трансформации (ЭМТ), апоптотической активности, пролифе-
рации гладкомышечных клеток (ГМК) и эндотелиальной дисфункции.
Материалы и методы. Гистологические, морфометрические и иммуногистохимические исследования легочного гистиона, 
полученного при проведении 60 аутопсийных работ группы шахтеров Кузбасса. Изучению подвергались все структурные эле-
менты легочной ткани. Иммуногистохимическое исследование выполнялось с использованием моноклональных антител 
(маркер пролиферации Ki-67; онкоген проапоптотической активности Вcl-2; факторы эндотелиальной функции CD-31 и CD-34; 
макрофагальный фактор НАМ 56). Объектом исследования являлись гистологические, иммуногистохимические и морфоме-
трические изменения при микроскопии, а также межтканевые корреляционные взаимосвязи этих структур. Морфометрическое 
измерение прямо- и криволинейных размеров структур и их площадей проводилось на микроскопе Olympus СX 31 c цифровой 
видеокамерой Nikon digital sight – Fi1. Морфометрия производилась в структурах без признаков травматических воздействий.
Результаты. У работников угольной промышленности происходят выраженные изменения ткани легких, которые проявляют-
ся выраженной фибропластической трансформацией ткани. Данные патологические изменения обуславливают развитие ЭМТ 
с вероятным переходом в неопластическую ткань. Основным источником развития фиброза в легких являются активированные 
миофибробласты, предшественниками которых могут быть резидентные фибробластоподобные клетки. В качестве источника 
также могут выступать дедифференцированные эпителиальные клетки, ГМК, а также эндотелиальные клетки.
Выводы. Представления о фиброзной ткани, как предшественнице неопластических процессов при ПК, являются лишь одной 
гранью гистогенетического понимания клеточной трансформации как механизма основных патологических изменений при 
пневмокониозе. Внутриклеточные изменения, происходящие при ПК, должны послужить фундаментом для дальнейшего 
глубокого изучения сложных патогенетических аспектов в медицине.
Ключевые слова: шахтеры; пневмокониоз; эндотелиальная дисфункция, пылевая патология легких; эпителиально-мезенхи-
мальная трансформация; апоптоз; легочный гистион.

Bondarev O.I., Filimonov S.N.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians,
Research Institute for Complex Problems of Hygiene and Occupational Diseases, Novokuznetsk, Russia

HISTOGENETIC ASPECTS OF PNEUMOFIBROSIS DURING CONIOTIC CHANGES IN KUZBASS MINERS

Unfavorable working conditions of miners are a risk factor for the development of fibroplastic and neoplastic processes. The literature 
does not sufficiently cover the issues of fibrous transformation, histogenetic mechanisms of neoplastic processes in PC with subsequent 
neoplastic transitions of this tissue.
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СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ

Общепризнанным на сегодняшний день является 
представление о действии угольно-породной 

пыли исключительно на органы дыхания, причем 
только в контексте интерстициальных заболеваний 
легких, исключая из общего патогенетического ме-
ханизма возникновения данной патологии бронхи, 
изменения в сосудах, эндотелиальную дисфункцию, 
изменения в плевре [1]. Развитие фиброзных изме-
нений в органах у горнорабочих чаще всего связы-
вают с различными заболеваниями, но не с ПК. В 
последние годы внимание исследователей привлека-
ет изучение роли сосудистого гистиона в патогенезе 
многих заболеваний [2-4].

Активация миоцитов, перицитов и эндотелия со-
судов в условиях воздействия различных патоген-
ных факторов отмечается многими авторами. 
Эндотелий является центральным звеном в разви-
тии, течении и исходе воспаления, типе ответной ре-
акции организма на него. Активация цитокиновых 
рецепторов, расположенных на поверхности эндоте-
лиальных клеток, запускает целый каскад реакций, 
окислительный стресс, продукцию медиаторов вос-
паления, свободных радикалов и других молекул, 
повреждающих клеточные мембраны. Патологически 
активизированное состояние эндотелия сосудов, в 
конечном итоге, приводит к его дисфункции и к раз-
витию фибротических изменений [5, 6].

Новые представления о механизмах патогенеза 
ПК подталкивают к пересмотру прежних представ-
лений о характере межклеточных и межтканевых 
взаимодействий. Современные суждения подводят к 
пониманию пневмосклероза с позиции принципиаль-

но нового механизма развития, а именно с позиции 
эпителиально-мезенхимальной трансформации, для 
которой характерна невоспалительная сущность 
склероза [7].

Представление об альтернативном пути развития 
фиброза сегодня объясняется уже на биохимическом 
уровне, а неэффективность противовоспалительно-
го лечения при ПК становится объективной реаль-
ностью. В таких случаях, основным источником 
развития фиброза в органах являются активирован-
ные миофибробласты, развившиеся не из резидент-
ных и костномозговых фибробластных предше-
ственников, а из образовавшихся в процессе ЭМТ 
местных клеток. В процессах преобразования кле-
точных сообществ с выходом на менее дифференци-
рованную фиброзную основу немаловажную роль 
играет не только трансформация и индукция кле-
точных изменений, но и процессы некроза програм-
мированного и непрограммированного типа. Как из-
вестно, апоптоз – это программированная клеточ-
ная гибель, генетически детерминированный про-
цесс, избавляющий организм от поврежденных кле-
ток. А некротические изменения любого генеза впо-
следствии замещаются фиброзной тканью.

При ПК, как известно, появляется немало повре-
жденных клеток от воздействия агрессивной пыле-
вой среды. Феномен апоптоза служит результатом 
действия различных факторов (цитокины, свобод-
ные радикалы, оксиданты, токсины различного ге-
неза), приводящих в дальнейшем к гибели клетки. 
Эффект цитокинов зависит от типа, стадии диффе-
ренцировки и функционального состояния клеточ-

Occupational dust pathology of respiratory organs in Kuzbass remains relevant due to its high prevalence among workers of the coal 
industry. Entering the body, various components of coal cause the development of pneumoconiotic fibrosis. New ideas about the 
histogenesis of fibrosis in recent years have shifted to the molecular level and appeal to the state of cellular receptors, the expression 
of some genes and the repression of others, the study of apoptosis processes, changes in cellular phenotype, as well as endothelial 
damage, which is the platform on which pathological processes occur in the future.
The relevance of the problem. The Kemerovo region is the largest coal mining region in Russia, it is here that 58 % of the "black" fuel 
in the country is obtained. The Kuznetsk Coal Basin, the richest coal deposit in the world, is located on the territory of Kuzbass. Of the 
total reserves, 140 billion tons of coal are suitable for mining. At the same time, the coal industry is associated with difficult and dan-
gerous working conditions, which are risk factors for occupational dust pathology of the respiratory organs.
The aim of the study was to identify trigger morphological mechanisms of the development of oncological pathology in miners with 
signs of pneumofibrosis, based on pathomorphological, immunohistochemical studies of changes in the tissue of the airways during 
epithelial-mesenchymal transformation, apoptotic activity, proliferation of smooth muscle cells (MMC) and endothelial dysfunction.
Materials and methods. Histological, morphometric and immunohistochemical studies of pulmonary histione obtained during 
60 autopsy operations of a group of Kuzbass miners. All structural elements of lung tissue were studied. Immunohistochemical study 
was performed using monoclonal antibodies (proliferation marker Ki-67; oncogene of proapoptotic activity Vcl-2; endothelial function 
factors CD-31 and CD-34, macrophage factor NAM 56). The object of the study was histological, immunohistochemical and morpho-
metric changes under microscopy, as well as interstitial correlations of these structures. Morphometric measurement of straight and 
curved linear dimensions of structures and their areas was carried out on an Olympus CX 31 microscope with a Nikon digital sight – 
Fi1 digital video camera. Morphometry was performed in structures without signs of traumatic effects.
Results. Coal industry workers have pronounced changes in lung tissue, which manifest themselves in pronounced fibroplastic tissue 
transformation. These pathological changes cause the development of EMT with a likely transition to neoplastic tissue. The main source 
of fibrosis development in the lungs are activated myofibroblasts, the precursors of which can be as resident fibroblast-like cells. 
Dedifferentiated epithelial cells, MMCs, as well as endothelial cells can act as a source.
Conclusions. The idea of fibrous tissue as a precursor of neoplastic processes in PC is only one facet of the histogenetic understanding 
of cellular transformation as a mechanism of the main pathological changes in pneumoconiosis. Intracellular changes occurring in PC 
should serve as a foundation for further in-depth study of complex pathogenetic aspects in medicine.
Key words: miners; pneumoconiosis; endothelial dysfunction, dust pathology of the lungs; epithelial-mesenchymal transformation; 
apoptosis; pulmonary histione.
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ных сообществ. При индукции апоптоза и увеличе-
нии дозы патогенного фактора может развиться об-
ширный некроз клеток [8-10].

При пролонгированном неконтролируемом апоп-
тозе чаще всего развивается фиброз органов и си-
стем. У шахтеров в наших исследованиях мы на-
блюдали усиление апоптотической активности в кар-
диомиоцитах и эндотелиальных клетках легких, 
сердца и почек. В ремоделировании бронхоальвео-
лярной системы (деструкция внеклеточного матрик-
са, пролиферация, атрофия и гиперплазия эпителия 
легких и бронхов, стимуляция апоптоза, активация 
неоангиогенеза, прогрессирование фиброза) уча-
ствуют, прежде всего, миофибробласты апоптоз-
но-резистентного фенотипа, считающиеся централь-
ными клетками прогрессирования фиброза, эндоте-
лиальные клетки сосудов с пролиферативным ин-
версионным потенциалом, эпителиальные клетки 
бронхов. Все эти многочисленные клеточные сооб-
щества причастны к продукции коллагена и дисре-
гуляторным влияниям на все элементы легочного 
гистиона.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Этика. Все исследования погибших шахтеров ос-
новывались на вторичной экспертизе блоков и гото-
вых гистологических микропрепаратов (стекол) ма-
териала бюро судебно-медицинской экспертизы 
г. Новокузнецка, г. Калтана, г. Осинники, г. Про-
копьевска. Исследования патоморфологического ма-
териала проводились строго на основании Федераль-
ного закона от 21.11.2011 г. № 323-ФЗ «Об основах 
охраны здоровья граждан в Российской Федера-
ции», в частности, статьи 67 «Проведение патолого-
анатомических вскрытий», Федерального закона от 
12.01.1996 г. № 8-ФЗ «О погребении и похоронном 
деле» (статья 5, п. 1, 2), а также в соответствии с 
приказом Минздрава России от 29  апреля 1994  г. 
№ 82 «О порядке проведения патологоанатомическо-
го вскрытия» (приложение к приказу Минздравмед-
прома от 29.04.1994 г. № 82), приказом Минздрава 
России от 24.03.2016 г. № 179н «О правилах прове-
дения патологоанатомических исследований».

Легочная ткань, полученная при 60 судебно-ме-
дицинских экспертизах шахтеров, погибших одно-
временно во время работы в шахте при техногенной 
катастрофе. Все погибшие проходили ПМО по ре-
гламентам приказа № 90 от 14 марта 1996 года «О 
порядке проведения предварительных и периодиче-
ских медицинских осмотров и регламентах допуска 
к профессии» и были признаны годными к работе. 
Возраст погибших находился в диапазоне 25-65 лет, 
продолжительность вредного стажа 1,0-30  лет. 
Никто из погибших не обследовался на предмет про-
фессиональной патологии легких. Профессии погиб-
ших относились к основным профессиям угледобы-
вающей отрасли: проходчик, горнорабочий очистно-
го забоя, горнорабочий подземный, подземный элек-
трослесарь, машинист горно-выемочных машин, ма-

стер участка. Группа контроля (ГК) была сформи-
рована из 30 случаев судебно-медицинских экспер-
тиз мужчин г. Новокузнецка, погибших при автодо-
рожных катастрофах, находившихся в возрасте не 
старше 25 лет и не имевших по результатам вскры-
тий органной патологии.

Иммуногистохимически выявляли специфиче-
скую реакцию эпителия, основанную на системной 
детекции белков семейства мышечных антител, т.е. 
виментинов, десминов, актинов, не являющихся 
специфической принадлежностью эпителиальных 
клеток легких трансформироваться в различные в 
фенотипическом отношении клеточные генерации, 
способные вызывать фибропластические изменения 
в дыхательной системе. Иммуногистохимическое ис-
следование выполнялось с использованием монокло-
нальных антител (маркер пролиферации Ki-67, он-
коген апоптотической активности Вcl-2, макрофа-
гальный фактор НАМ 56, факторы роста и неоан-
гиогенеза, факторы эндотелиальной функции 
CD-31 и CD-34, маркер эпителиальной ткани цито-
кератин (cyt), маркеры мышечной ткани (актин, 
десмин, виментин), маркеры соединительной ткани 
(коллаген, ламинин), маркеры межклеточных взаи-
модействий EMA, SМА). Морфометрически иссле-
довались все компартаменты легких.

Результаты иммуногистохимической реакции 
оценивались по количественному проценту хромо-
ген-позитивных клеток в 10 полях зрения микроско-
па, по 100 клеток в каждом, при различном увели-
чении. Количество клеток до «7» и не менее, чем в 
двух полях зрения, оценивали как слабо выражен-
ную реакцию, от «10 до 15» в двух полях зрения – 
как умеренную реакцию, более «25» в двух полях 
зрения – резко выраженную реакцию. На основа-
нии имеющихся данных каждое свойство оценива-
лось по четырехбалльной шкале, (+) означал мини-
мальное проявление признака, (++++) – максималь-
ное.

Статистическая обработка данных проведена с 
использованием программного обеспечения IBM 
SPSS Statistics 22 (лицензионный договор 
№  20/604/3-1 от 22.04.2016). Нормальность рас-
пределения количественных признаков проверялась 
с помощью показателей эксцесса и асимметрии. 
Сравнение переменных сосудистой стенки в двух 
независимых группах проводилось с помощью кри-
терия Манна-Уитни (U). Для сравнения более чем 
двух независимых выборок использовался Н-тест 
Крускала-Уоллиса. Для выявления связей между 
количественными признаками в группах применяли 
метод парных ранговых корреляций по Спирману 
(rs – коэффициент корреляции). Критическое зна-
чение уровня значимости различий р = 0,05.

Обозначения: N – объем выборки, М – среднее, 
σ – стандартное отклонение, Me —медиана (50% 
перцентиль). Использовались также значения ниж-
него (25%) и верхнего (75%) квартилей (перценти-
лей).

В соответствии с задачами исследования были 
поставлены вопросы, определяющие наше исследо-
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СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ

вание: на основании проводимых морфологических 
и иммуногистохимических исследований изучить 
особенности фиброза в ткани легкого; определить 
гистогенетические превращения фибробластов в ми-
офибробласты, миграционные пути фенотипически 
измененных эпителиальных клеток в легочном ги-
стионе; определить дегенеративные изменения кол-
лагена базальных мембран как «тоннельные» транс-
мембранные пути в формировании склеротических 
изменений с последующим развитием опухолевой 
ткани; установить на основании иммуногистохими-
ческого метода пул фенотипически инверсионных 
эндотелиальных клеток сосудов, на основе измене-
ний моноклональных антител CD31(+) и CD34(+), 
в процессах фибропластической ремодуляции сосу-
дов при ПК; определить количественное соотноше-
ние эндотелиальных клеток в сосудах легких в за-
висимости от степени морфологических изменений 
при ПК; выявить степень пролиферативной актив-
ности и миофибропластическую трансдифференци-
ровку клеток бронхиального эпителия; выявить 
спектр межклеточных взаимосвязей и патоморфоло-
гические изменения пневмокониотических процес-
сов на основе изучения экспрессии моноклональных 
антител E- и N-кадгеринов у шахтеров; изучить 
пролиферативную активность клеточных сообществ 
при помощи определения антител к Ki-67, предна-
значенных для определения делящейся фракции 
клеток фазы G1, S, M и G2 цикла; определить со-
единительнотканные компоненты коллагена I и III, 
эластина в мышечной ткани бронхов и сосудов с ис-
пользованием антител к EMA, SМА, фенотипиче-
скую инверсию эпителиальной ткани в фиброгено-
продуцирующую (онконаправленную) основу при 
помощи моноклональных антител десмина, вимен-
тина и актина.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Проводимое исследование обнаружило в легоч-
ной ткани шахтеров прогрессирующую динамику 
изменений, характерных для фибропластических 

процессов, составляющих легочный гистион. 
Проверка нормальности распределения количе-
ственных признаков с помощью показателей эксцес-
са и асимметрии показала, что большая часть пока-
зателей выходит за пределы интервала от -1 до +1 и, 
следовательно, распределение признака в данных 
группах не являлось нормальным. В связи с этим, 
при проведении статистического анализа получен-
ных результатов использовались соответствующие 
непараметрические тесты.

В легких при ПК формировались крупноочаго-
вые зоны пневмосклероза. В зону фиброзной транс-
формации были вовлечены бронхи, сосуды легких, 
а также плевра. На этом фоне при исследовании 
12 аутопсий отмечались признаки метаплазии брон-
хиального эпителия, а также появление признаков 
атипии и анаплазии с формированием опухолевых 
конгломератов различного размера (табл. 1).

У шахтеров со стажем работы до 5   лет ткань 
легких представлена расширенными альвеолярными 
ходами с несколько утолщенными по сравнению с 
контрольной группой межальвеолярными перего-
родками. Встречались небольшие участки ателекта-
зов и дистелектазов. В отдельных ацинусах встре-
чались макрофаги, содержащие угольную пыль, не-
многочисленные лимфоцитарные элементы.

В слизистой бронхов имело место усиление экс-
прессии виментина в цитоплазме бронхиального эпи-
телия не только с положительной хромогенной окра-
ской, но и с морфологическими признаками измене-
ния формы клеток, потерей межклеточных контак-
тов, изменением полярности клеток. Интенсивность 
экспрессии виментина была неоднородной в топогра-
фическом распределении. Умеренная экспрессия ви-
ментина наблюдалась в центральных отделах лег-
ких, более высокая отмечалась в дистальных зонах. 
В крупных долевых бронхах легкого экспрессия ви-
ментина была умеренной, независимо от стажа рабо-
ты, с незначительным увеличением в поздних стаже-
вых группах. При этом имелось определенное сни-
жение окрашивания цитоплазматических рецептор-
ных зон (ЕМА и SМА в проекции фенотипически 
измененных клеточных сообществ с положительной 

Таблица 1
Фибропластические изменения в сосудах различного калибра в группах контроля и шахтеров

Table 1
Perivascular fibrosis in vessels of various sizes in the control and miner groups

Группа шахтеров

(стаж работы 6-11 лет)

Группа шахтеров

(стаж работы 12-20 лет)

Группа шахтеров

(стаж работы более 20 лет)

Контрольная 

группа

Ме

(25%; 75%)

U-критерий 

Манна-Уитни,

p

Ме

(25%; 75%)

U-критерий 

Манна-Уитни,

p

Ме

(25%; 75%)

U-критерий 

Манна-Уитни,

p

Ме

(25%; 75%)

Сосуды диаметром до 50 мк

9,62

(7,75; 12,01)

U = -5,14

p = 0,001

9,72

(8,19; 14,53)

U = -4,88

p = 0,001

12,69

(10,7; 14,82)

U = -4,88

p = 0,001

2,49

(2,07; 3,02)

Сосуды диаметром от 100 до 250 мк (артерии)

16,21

(12,1; 26,95)

U = -7,19

p = 0,001

33,1

(24,35; 

40,96)

U = -7,19

p = 0,001

18,6

(16,74; 24,89)

U = -6,77

p = 0,001

2,32

(1,86; 3,33)
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реакцией). В стенках крупных бронхов имелись при-
знаки замещения части мышечных волокон соедини-
тельнотканными элементами (положительная детек-
ция антител EMA для определения коллагенизации 
мышечной ткани). Сосуды легочной и бронхиальных 
артерий были с утолщенными стенками за счет ги-
пертрофии гладкомышечной ткани медии. В перива-
скулярных пространствах сосудов различного кали-
бра отмечались мелкие пылевые отложения и фи-
брозная ткань, по толщине статистически значимо 
превышающая контрольные значения, а также тол-
щину стенки сосуда. Эндотелиальные клетки с не-
сколько увеличенным объемом относительно кон-
трольной группы выступали в просвет сосудов. 
Апоптотическая активность в клетках эндотелия со-
судов носила слабо выраженный характер (+).

Мелкие бронхиолы были спазмированы, фестон-
чатого вида. Мышечный слой представлен утолщен-
ными, гипертрофированными волокнами с подчер-
кнутыми контурами последних и гиперхромией ча-
сти ядер гладкомышечных волокон. Вокруг бронхов 
различного калибра отмечалось невыраженное раз-
растание фиброзно-волокнистой ткани с включени-
ем пылевых отложений. Воспалительной инфиль-
трации в стенках бронха не выявлено.

Плевра представлена разрыхленными соедини-
тельнотканными волокнами, утолщена относитель-
но контрольных показателей.

У шахтеров, имеющих стаж работы от 6 до 
10 лет, межальвеолярные перегородки утолщены бо-
лее значительно, чем в 1 группе шахтеров (U = -7,07; 
р = 0,001). Изменения в сосудах носили прогресси-
рующий характер. Бронхи были с резко утолщен-
ными стенками, просветы их расширены, в отдель-
ных полях зрения эпителий с явлениями субатро-
фии. Мышечный слой представлен утолщенными, 
гипертрофированными волокнами с гиперхромией 
части ядер гладкомышечных волокон. Вокруг брон-
хов отмечалось более выраженное разрастание фи-
брозной ткани. Значения толщины слизистой брон-
хов всех калибров были значимо меньше аналогич-

ных показателей контрольной группы. Апоптотиче-
ская активность в клетках эндотелия сосудов носи-
ла умеренный характер (++). В зонах склероза, вы-
ходящих за пределы сосудистого гистиона, при им-
муногистохимическом исследовании четко определя-
лись отдельные клетки, а также группы клеток с по-
ложительной детекцией маркеров эндотелия СD-31 и 
СD-34, с признаками повышенной функциональной 
активности фибробластов (табл. 2). СD + позитив-
ные клеточные элементы отличались по видовой ха-
рактеристике от клеточных элементов воспалитель-
ного и иммунологического типа. Клетки имели ха-
рактерную вытянутую форму, различное направле-
ние без определенной гистиотопографии, острые 
апикальные клеточные края. Клетки СD + положи-
тельной детекции в соединительнотканных участках 
по ходу бронхов и сосудов легкого были в умерен-
ном количестве без формирования фолликулярных 
структур, характерных для иммунологических ре-
акций. Сам фиброзный каркас был склонен к изме-
нению своей основы с признаками новообразования 
и деградации части каркасной структуры соедини-
тельной ткани. СD + позитивные клетки формиро-
вали крупноочаговые зоны, их форма соответство-
вала зрелым типичным коллаген-продуцирующим 
элементам, т.е. активным фибробластам.

Плевра была утолщена более чем в предыдущей 
группе, и представлена разрыхленными соедини-
тельнотканными волокнами с дегенеративными из-
менениями и отложением угольной пыли. С увели-
чением стажированности, в ткани легких развива-
лись обширные зоны ателектазов с формированием 
пневмосклероза, в которые вовлечены бронхи, сосу-
ды. Сосуды всех калибров были с резко утолщен-
ными стенками относительно контрольных значе-
ний. Утолщение стенок сосудов обусловлено гипер-
трофией гладкомышечной ткани. Эндотелиальные 
клетки значительно изменены в сторону увеличения 
последних, с выбуханием некоторых в просвет со-
судов и изменением их объема относительно кон-
трольной группы.

Таблица 2
Иммуногистохимические маркеры опухолевой ткани в зонах фиброза

Table 2
Immunohistochemical markers of tumor tissue in the areas of fibrosis

Элементы гистиона

Цитокератин 

(CK-7, CK-8, 

CK-18, CK-20) 

маркеры эпи-

телиальной 

ткани

Bcl-2 - белки 

проапопто-

тической 

активности

EMA и SMA – 

фиброз в 

мышечной 

ткани 

бронхов и 

сосудов

Антитела 

к 

коллагену 

III типа

Ki-67 

индекс 

пролифе-

ративной 

активности

Антигены 

мышечного 

профиля 

(виментин, 

десмин, 

актин)

СD34 и 

СD31 – 

факторы 

эндотели-

альной 

функции

Базальная мембрана 

бронхов

+ - - ++++ - - -

Перибронхиальный 

склероз

++ + ++ - + ++++ +

Периваскулярный 

склероз

+ ++ ++ - ++ + +++

Зоны очагового  

склероза

++ ++ ++ + + ++ ++
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СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ

Бронхи были значительно расширены с резким 
утолщением стенок. Между отдельными мышечны-
ми волокнами отмечалось разрастание соединитель-
нотканных волокон, формирующих петлистую 
структуру соединительного межмышечного каркаса. 
Базальная мембрана на отдельных участках была 
гомогенизирована, частично расслоена. Часть брон-
хов деформированы, просветы их сужены за счет 
перибронхиального фибропластического процесса. 
Плевра утолщена более значительно, чем в преды-
дущей группе шахтеров и представлена соедини-
тельнотканной основой с параллельно идущими пуч-
ками волокон.

У шахтеров со стажем работы свыше 20  лет в 
ткани легких развивались выраженные фибропла-
стические изменения в виде очагов склероза с мно-
жественными пылевыми частицами. В зоне фибро-
за располагались впаянные в него, частично дефор-
мированные сосуды. Сосуды всех калибров были с 
утолщенными стенками. Бронхи с резко утолщен-
ными стенками как относительно контрольной груп-
пы, так и предыдущей группы, за счет выраженных 
фибропластических изменений в перибронхиальной 
ткани и склероза и гипертрофии мышечной ткани 
среднего слоя бронхов. Слизистая бронхов была 
представлена уплощенным эпителием респираторно-
го типа с практически полным исчезновением бока-
ловидных клеток, уменьшением их высоты относи-
тельно контрольной группы.

Апоптотическая активность в клетках эндотелия 
сосудов носила умеренно-выраженный характер 
(++). Базальная мембрана бронхов была тонкая, на 
отдельных участках четко не прослеживалась, т.е. 
имелся феномен дезинтеграции волокнистой основы 
мембран. Сосуды как легочного, так и бронхиаль-
ного типа были с резко утолщенными стенками за 
счет гипертрофических изменений в стенках, при-
знаков перекалибровки и выраженной фиброзной 
деформации. В периваскулярных пространствах 
имелись концентрически расположенные умеренной 
и выраженной степени угольные отложения. Плевра 
была склерозирована, субплевральное пространство 
содержало пылевые частицы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1.	Диффузные склеротические изменения ткани 
легких являются закономерным исходом ПК. 
Фиброзные зоны обусловлены активностью клеток 
фибропластического ряда, способных к опухолевой 
трансдифференцировке.

2.	В условиях длительного воздействия на орга-
низм угольно-породной пыли в стенке сосудов раз-
личного диаметра отмечается формирование морфо-
логических изменений в виде эндотелиоза, гипер-
трофии медии, утолщения стенки сосуда и перива-
скулярного фиброза.

3.	Трансформированные фибробласты, миофи-
бробласты являются клеточной популяцией дедиф-
ференцированной эпителиальной ткани с различной 
экспрессией неспецифических маркеров (десмин, 
актин, виментин).

4.	Фибробласты с измененным фенотипом, а 
именно миофибробласты, способны давать начало 
росту недифференцированных мезенхимальных 
клеточных сообществ (опухолевая ткань), включая 
атипические эпителиоциты, адипоциты, хондроциты 
и эндотелиоциты.

5.	Усиление апоптотической активности в ткане-
вых структурах легочной ткани приводит к очагам 
некроза с последующим замещением фиброзной тка-
нью.

6.	В зависимости от количественного баланса 
между апоптотическими и антиапоптотическими сиг-
налами при ПК можно наблюдать различные каче-
ственные изменения в виде пролиферации клеток, 
либо их гибели.

7.	Эндотелиоз и гипертрофия гладкомышечных 
клеток легочных сосудов и бронхов являются одним 
из специфических маркеров кониотического процес-
са, формирующих фибропластические изменения в 
легких и создающих условия для повышения сосу-
дистого сопротивления и формирования в дальней-
шем различных осложнений.

8.	Гипертрофия гладкомышечных элементов 
сочетается с выраженным перибронхиальным и пе-
риваскулярным склерозом, и может рассматри-

Таблица 3
Перибронхиальный фиброз в бронхах различного калибра в группах контроля и шахтеров

Table 3
Peribronchial fibrosis in the bronchi of various sizes in the control and miner groups

Группа шахтеров

(стаж работы 6-11 лет)

Группа шахтеров

(стаж работы 12-20 лет)

Группа шахтеров

(стаж работы более 20 лет)

Контрольная 

группа

Ме

(25%; 75%)

U-критерий 

Манна-Уитни,

p

Ме

(25%; 75%)

U-критерий 

Манна-Уитни,

p

Ме

(25%; 75%)

U-критерий 

Манна-Уитни,

p

Ме

(25%; 75%)

Бронхи диаметром до 500 мк

36,46

(13,71; 63,09)

U = -6,91

p = 0,001

36,27

(21,05; 56,99)

U = -6,9

p = 0,001

38,01

(34,04; 43,62)

U = -5,41

p = 0,000

7,61

(6,26; 8,36)

Бронхи диаметром от 500 до 1500 мк

70,66

(56,57; 100,4)

U = -5,48

p = 0,001

150,07

(112,26; 182,79)

U = -4,44

p = 0,001

101,26

(71,68; 128,67)

U = -6,94

p = 0,001

8,63

(6,58; 11,7)
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ваться в качестве кониотического процесса, а кле-
точные генерации данной топической локализации 
являются гистогенетическими источниками фибро-
за.

9.	Эпителиально-мезенхимальная трансформа-
ция может являться пусковым механизмом развития 
опухолевой трансформации из обширных фибрози-
рованных зон у шахтеров с пылевой патологией лег-
ких. Главным этиологическим фактором опухолевой 

прогрессии являются активированные клетки фи-
бропластического ряда.
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Петров К.Б., Ивонина Н.А., Митичкина Т.В., Попова Н.В.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России,
г. Новокузнецк, Россия

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ СИНКИНЕЗИЙ ПРИ РЕАБИЛИТАЦИИ 
ДВИГАТЕЛЬНЫХ РАССТРОЙСТВ ЧЕЛЮСТНО-ЛИЦЕВОЙ ОБЛАСТИ

Эффективная кинезитерапия периферических и центральных параличей мимической, жевательной, язычной и гортанно-гло-
точной мускулатуры требует углубленного изучения особенностей содружественной работы этих мышц в норме и при патоло-
гии.
Цель – познакомить реабилитологов с двигательными автоматизмами брахиофациальной области и показать принципы их 
практического использования.
Материал. Изучено около семидесяти литературных источников по непроизвольной активности мышц челюстно-лицевой 
области и смежных с ней регионов. Кроме того, был обобщён собственный опыт реабилитации больных с периферическими 
нейропатиями лицевого нерва, а также с бульбарным и псевдобульбарным синдромом.
Результаты. Проведенное исследование показало, что лицо, шея и рука значительно теснее, чем другие части тела, вовлече-
ны в разнообразные мезенцефально-бульбарные автоматизмы, встречающиеся как в норме (онтогенетические и психосома-
тические синкинезии, постурально-глазодвигательные и постурально-нижнечелюстные рефлексы), так и при патологии 
(стволовые глазнично-лицевые синкинезии, рефлексы орального автоматизма).
Заключение. Многие содружественные движения могут быть использованы при разработке техник кинезитерапии двигатель-
ных нарушений, в том числе и в челюстно-лицевой области. Чем лучше врач или инструктор по лечебной физкультуре знакомы 
с особенностями имеющейся или потенциально доступной больному рефлекторной активности в реабилитируемой части тела, 
тем эффективнее будет проходить восстановительное лечение.
Ключевые слова: кинезитерапия; бульбарный паралич; псевдобульбарный паралич; нейропатия лицевого нерва; реабили-
тация; синергия; синкинезия

Petrov K.B., Ivonina N.A., Mitichkina T.V., Popova N.V.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia

USE OF SYNKINESIA IN THE REHABILITATION OF MOTOR DISORDERS OF THE MAXILLFACIAL AREA

Effective kinesitherapy of peripheral and central paralysis of mimic, masticatory, lingual and laryngeal-pharyngeal muscles require an 
in-depth study of the features of the friendly work of these muscles in normal and pathological conditions.
Objective – to acquaint rehabilitation specialists with the motor automatisms of the brachiofacial area and show the principles of their 
practical use.
Material. More than seventy literature sources on involuntary activity of the muscles of the maxillofacial region and adjacent regions 
were studied, in addition, their own experience in the rehabilitation of patients with peripheral neuropathies of the facial nerve, as well 
as with bulbar and pseudobulbar syndrome, was summarized.
Results. The study showed that the face, neck and hand are much more closely involved than other parts of the body in a variety of 
mesencephalic-bulbar automatisms that occur both in the norm (ontogenetic and psychosomatic synkinesis, postural-oculomotor and 
postural-mandibular reflexes) and in pathology (stem orbito-facial synkinesis, reflexes of oral automatism).
Conclusion. Many friendly movements can be used in the development of kinesitherapy techniques for movement disorders, including 
those in the maxillofacial area. The better the physical therapist is familiar with the features of the existing or potentially available to 
the patient reflex activity in the part of the body being rehabilitated, the more effective the rehabilitation treatment will be.
Key words: kinesitherapy; bulbar palsy; pseudobulbar palsy; neuropathy of the facial nerve; rehabilitation; synergy; synkinesis.
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Несмотря на кажущуюся уникальность произ-
вольной активности здорового человека, в ее ос-

нове лежит сравнительно немногочисленный набор 
прирожденных двигательных программ спиналь-
но-стволового уровня, называемых синергиями. В 

условиях поражения нервной системы эти устойчи-
во воспроизводимые содружественные реакции ча-
сто теряют свою адекватность, вырождаясь в урод-
ливые и гротесковые автоматизмы – синкинезии. 
Для кинезитерапевта такие осколки моторики могут 
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стать важным реабилитационным материалом, по-
зволяющим при определенных условиях, хотя бы 
частично, восстановить утраченные двигательные 
функции [1].

Наш опыт двигательной реабилитации пациентов 
с периферическими нейропатиями лицевого нерва, 
а также больных, страдающих бульбарными и псев-
добульбарными параличами, свидетельствует о не-
обходимости дальнейшего изучения особенностей 
содружественной работы мимической, жевательной, 
язычной и гортанно-глоточной мускулатуры, как в 
норме, так и при патологии [2]. Указанные мышеч-
ные группы при многих физиологических реакциях 
функционируют совместно, однако одновременно в 
патологический процесс практически никогда не 
вовлекаются. Данный факт, с одной стороны, от-
крывает перед кинезитерапевтом впечатляющие ре-
абилитационные возможности, позволяя с помощью 
уцелевших мышц включать в двигательные реакции 
их парализованные агонисты, с другой – создает 
предпосылки для унифицированного применения 
ряда реабилитационных приемов при всех этих за-
болеваниях.

Цель настоящей работы – познакомить реаби-
литологов с двигательными автоматизмами брахио-
фациальной области и показать принципы их прак-
тического использования.

1.	ОНТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ СИНКИНЕЗИИ
Эти моторные автоматизмы имитационного ха-

рактера часто наблюдаются у детей при разучива-
нии новых двигательных навыков. Архипов Б.А. [3] 
выделяет следующие их варианты.

Аксиальные синкинезии – проявляются в дис-
тальных отделах верхних или нижних конечностей 
при овладении ребенком речью. Например, син-
хронно с артикуляционной активностью нижней че-
люсти и мимических мышц наблюдаются движения 
кистей и пальцев рук.

Гомолатеральные синкинезии – попытка вы-
полнить рукой или ногой новые движения сопрово-
ждается поворотом головы и взора в ту же сторо-
ну.

Билатеральные синкинезии – при выполнении 
конечностями совместных функций (поднятие тяже-
сти обеими руками, восхождение в гору, вставание 
на носки и т.п.) наблюдается осевое напряжение ту-
ловища, симметричные движения головы и взора 
вверх или вниз, высовывание и удержание языка, 
синхронные действия обеих рук (сгибание предпле-
чий, сжимание кулаков).

Тонические синкинезии – попытка совершить 
движение сопровождается затрудняющим его реали-
зацию непроизвольным напряжением участвующих 
в нем мышц. Провоцирующие факторы: утомление, 
болевой синдром, речевые нарушения (заикание, 
моторная афазия).

Кинетические синкинезии – двигательные 
вставки в произвольное движение ребенка тикоид-
ного или хореического типа. В отличие от гиперки-
незов, их можно подавить волевым усилием. Часто 

они реализуются в гортанно-глоточных мышцах при 
длительной речевой нагрузке.

Тонико-кинетические синкинезии – мышечные 
сокращения клонико-тонического характера в лице 
и других частях тела на фоне активной мыслитель-
ной деятельности или экспрессивной речи. 
Например, вербальная окуло-мануальная синкине-
зия.

Синхронные синкинезии подкрепления – в от-
вет на волевое усилие происходит непроизвольное 
сокращение контрлатеральных гомологичных мышц. 
Например, при овладении навыком письма или ри-
сования действия правой руки ребенка дублируют-
ся движениями головы, подбородка, левой кисти 
или стопы. При этом характерны мануаль-
но-лингвальные, мануально-пальпебральные, ману-
ально-мандибулярные и мануально-фациальные ав-
томатизмы.

Синкинезии замещения – мимико-мануальная 
жестикуляция, призванная невербальным способом 
выразить эмоциональное состояние или невысказан-
ную мысль. Такие реакции наблюдаются у болель-
щиков на спортивном состязании или у людей, за-
трудняющихся подобрать нужное слово при разго-
воре.

Врожденные зеркальные синкинезии [4] – пред-
намеренные движения с одной стороны тела сопро-
вождаются аналогичными непроизвольными повто-
рениями с другой стороны. Например, при сжима-
нии в кулак правой кисти, левая кисть делает такое 
же действие. Ярко выраженные зеркальные синки-
незии наблюдаются у детей до 5-7 лет, и впослед-
ствии либо постепенно исчезают, либо в сильно ре-
дуцированном виде сохраняются всю жизнь. Данные 
автоматизмы связывают с редкими генными мутаци-
ями.

2.	ПОСТУРАЛЬНО-ГЛАЗОДВИГАТЕЛЬНЫЕ 
РЕФЛЕКСЫ

В основе содружественных движений данного 
типа лежит лабиринтный установочный рефлекс 
головы, а также вестибуло-окулярный, шейно-о-
кулярный и оптокинетический рефлексы. Их со-
вместная деятельность обеспечивает следующие ко-
ординации [5]:

-	отклонение назад туловища и головы стоящего 
или сидящего человека способствует компенсатор-
ному опусканию взора и верхних век вниз до уров-
ня горизонтали;

-	отклонение туловища и головы вперед вызыва-
ет соответствующий подъем глаз и век кверху, а так-
же наморщивание лба;

-	наклон головы в сторону создает тенденцию к 
приподниманию глазного яблока и верхнего века го-
молатерально и их опусканию – контрлатерально;

-	осевое вращение головы и туловища стимули-
рует поворот взора в противоположную сторону, 
при этом в гомолатеральных конечностях происхо-
дит повышение тонуса наружных ротаторов, разги-
бателей и абдукторов, а в контрлатеральных – вну-
тренних ротаторов, сгибателей и приводящих мышц.
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3.	ПОСТУРАЛЬНО-НИЖНЕЧЕЛЮСТНЫЕ 
РЕФЛЕКСЫ

Открывание и закрывание рта тесно связано с 
врожденными содружественными движениями голо-
вы и шеи [6]. Выявлена прямая корреляционная за-
висимость между неправильным прикусом и посту-
рально-балансировочной функцией человека, что 
особенно актуально в условиях переутомления, па-
тологии нервной системы (атаксия) или опорно-дви-
гательного аппарата (цервикальгия).

Наклон головы и туловища вперед, а также ки-
фозирование шейного отдела позвоночника способ-
ствует напряжению задних пучков обеих височ-
но-нижнечелюстных мышц, некоторому смещению 
нижней челюсти назад, смыканию зубных рядов 
резцами (дистальный прикус) и расслаблению гор-
танно-глоточной мускулатуры.

При наклоне головы и туловища назад или уси-
лении шейного лордоза наблюдается двухстороннее 
сокращение латеральных крыловидных мышц, тен-
денция к смещению нижней челюсти вперед и при-
кус на коренные зубы (мезиальная окклюзия).

С другой стороны, опускание нижней челюсти и 
подъязычной кости (произвольно или во время еды) 
способствует усилению шейного лордоза за счет ак-
тивации фарингеальной мускулатуры.

4.	ПСИХОСОМАТИЧЕСКИЕ СИНКИНЕЗИИ 
МИМИЧЕСКИХ МЫШЦ

Более ста лет назад В.М. Бехтерев указывал на 
наличие у человека прирожденных мимико-сомати-
ческих рефлексов. Содружественные автоматизмы 
мимических мышц («улыбка», «нахмуривание» и 
т.п.) прослеживаются уже в период внутриутробно-
го развития. Их характер коррелирует с эмоцио-
нальным состоянием матери. В палате новорожден-
ных, младенцы, заслышав крик соседа, также начи-
нают плакать. Если в коллективе кто-то начинает 
улыбаться или зевать, то многие повторяют это дей-
ствие. В литературе данный феномен называется 
«эмоциональным заражением» [7] или подсозна-
тельной «зеркальной» мимикой. Неспособность к 
эмпатии и отражению эмоций других людей может 
обострить социальные отношения.

Типология мимики хорошо разработана в психи-
атрии: горизонтальные морщинки на лбу – признак 
депрессии и печали, вертикальные – следствие глу-
бокой задумчивости, нахмуренные брови и сужен-
ные глазные щели могут выражать агрессию или 
скрытность [8].

При меланхолической депрессии нередко появ-
ляются складки в межбровной области, напоминаю-
щие греческую букву омега (Ω). Не менее специфич-
на для тяжелой депрессии складка Верагута – 
верхнее веко и нередко бровь изгибаются углом 
вверх. При волнении у детей с неврозами верхнее 
веко перестает участвовать в акте мигания (симптом 
Эпштейна).

Особой эмоциональной выразительностью отли-
чается мимика околоротовой области: верхняя губа 
передает порывы и волнения; надменность и гнев 

искривляют рот; хитрость истончает, а добродушие 
округляет губы; распутство расслабляет и оттопы-
ривает нижнюю губу.

Считается, что все эти врожденные эмоциональ-
но-поведенческие реакции связаны с деятельностью 
миндалевидного тела лимбической системы.

5.	СТВОЛОВЫЕ ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ 
СИНКИНЕЗИИ

Все патологические синкинезии лица обусловле-
ны дисфункцией ядер черепно-мозговых нервов 
ствола головного мозга [9], многие из них проявля-
ются при цереброваскулярной болезни, в остром пе-
риоде черепно-мозговой травмы, а также, как ос-
ложнения нейропатии лицевого нерва. Ряд автома-
тизмов данного типа был описан Н.К. Боголеповым 
[10].

Окуло-лингвальная синкинезия Боголепова – 
непроизвольное отклонение языка в сторону пово-
рота взора. Реакцию можно увидеть при слегка от-
крытом рте больного.

Респираторно-мануальная синкинезия Боголе-
пова – кашель или глубокий вдох инициирует отве-
дение руки и разведение пальцев на стороне геми-
пареза.

Орально-платизмальная синкинезия Боголепо-
ва – напряжение платизмы при надувании щек или 
максимальном раскрытии рта. Ее вариантом явля-
ется платизмальная синкинезия Штрюмпеля [11] – 
при произвольном оскале зубов наблюдается реф-
лекторное напряжение платизмы на стороне гемипа-
реза.

Окуло-аурикулярная синкинезия Боголепова – 
ухо приподнимается при повороте взора в его сто-
рону. У некоторых людей при быстром движении 
глаз вверх и вниз также наблюдаются синхронное 
приподнимание и опускание ушных раковин.

Окуло-аурикулярная синкинезия Вильсона – 
форсированные произвольные движения глаз в го-
ризонтальной плоскости вызывают контрлатераль-
ное или двухстороннее загибание назад завитка уш-
ной раковины. Wilson S., описавший этот феномен 
в 1908 году, связывал его с рефлекторным сокра-
щением поперечной мышцы ушной раковины, что 
позже было подтверждено ЭМГ-исследованиями. 
Синкинезию Вильсона объясняют гипервозбудимо-
стью ядер лицевого нерва, верхнего двухолмия и 
моста [12]. У большинства здоровых людей сохра-
няется ЭМГ-активность аурикулярных мышц при 
прислушивании к отдаленным звукам. Тренировки 
с использованием методик биологической обратной 
связи помогают развить способность двигать уша-
ми.

Окуло-мандибулярная синкинезия – при взгля-
де в сторону наблюдаются непроизвольные гомо- 
или контралатеральные движения нижней челюсти, 
выявляемые при слегка расслабленной жевательной 
мускулатуре и приоткрытым рте испытуемого. 
Иногда для инициации данного автоматизма требу-
ется быстро посмотреть сначала в одну, а затем в 
другую сторону [13].
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Обратная окуло-мандибулярная синкинезия – 
во время еды или жевания происходит непроизволь-
ное отведение пораженного глаза [14].

Корнео-мандибулярный рефлекс Зельдера 
(Вартенберга) – контралатеральное отклонение 
нижней челюсти при механической стимуляции ро-
говицы или попадании света на зрачок. 
Содружественное движение облегчается расслабле-
нием нижней челюсти при слегка открытом рте. 
Обычно его выявляют на фоне угнетенного созна-
ния при раздражении глаза на стороне гемиплегии 
[15]. Очень редко феномен обнаруживается у здо-
ровых лиц.

Окуло-лабиальная синкинезия Давиденкова – 
при взгляде в сторону или при произвольном закры-
вании глаза наблюдается приподнимание гомолате-
рального угла рта и углубление носогубной склад-
ки.

Окуло-фронтальная синкинезия – при взгляде 
в сторону наблюдается углубление морщинок на го-
молатеральной половине лба.

Окуло-суперцилиарная синкинезия – при взгля-
де в сторону наблюдается приподнимание гомолате-
ральной брови.

Окуло-цефальная синкинезия – наблюдается 
легкий поворот головы в сторону взора, даже если 
больного просят выполнять движения только глаза-
ми.

Синкинезия Коппеца – сужение глазных щелей 
при конвергенции глаз.

Пальпебре-оральная синкинезия Витека – мак-
симально широкое раскрытие обеих глазных щелей 
облегчает открывание рта, что особенно заметно при 
тризме жевательных мышц.

5.1.	Глазнично-лицевые синкинезии, связанные 
с птозом

Как известно, врожденное или приобретенное 
поражения ядер или ветвей n. oculomotorius прояв-
ляется гомолатеральным птозом и расходящимся ко-
соглазием разной степени выраженности. Эту пато-
логию часто сопровождают многообразные содруже-
ственные реакции.

Пальпебре-мандибулярная синкинезия Маркуса 
Ганна [16] – наблюдается непроизвольное припод-
нимание верхнего века на стороне птоза при жева-
нии, глотании, открывании рта, улыбке, зевоте, 
сжатии зубов, надувании щек, свисте, а также при 
контрлатеральном смещении нижней челюсти.

Синкинезия Марина-Амата (обратная синки-
незия Маркуса Ганна) – веко на стороне пораже-
ния еще больше опускается при улыбке, открыва-
нии рта, боковом смещении нижней челюсти, жева-
нии, растягивании рук в пробе Ендрашика [17].

Окуло-пальпебральная синкинезия Фукса – 
при попытке закрыть здоровый глаз, взгляде вниз, 
или гомолатеральном повороте взора опущенное 
веко приподнимается [18].

Обратная окуло-пальпебральная синкинезия 
Фукса – отведение, приведение или опускание 
больного глаза способствует усилению птоза и/или 
сужению зрачка.

Контрлатеральная окуло-пальпебральная син-
кинезия – при взгляде вниз приподнимется веко 
здорового глаза [19].

Перекрестная синкинезия век Лещенко – 
уменьшение выраженности птоза при пассивном 
опускании здорового века. Если же пассивно под-
нимать опущенное веко на стороне поражения, то 
веко здорового глаза опускается.

5.2.	Рефлексы орального автоматизма
Эти синкинезии, также называемые «примитив-

ными рефлексами», присутствуют при рождении и 
исчезают в раннем детстве, однако единичные ораль-
ные автоматизмы могут сохраняться и у взрослых 
людей. Как клинический симптом он возникает при 
двустороннем поражении пирамидных путей, иду-
щих к двигательным ядрам языкоглоточного, 
блуждающего, добавочного и подъязычного череп-
но-мозговых нервов [20].

Хоботковый рефлекс (Snout reflex – рефлекс 
рыла или мордальный рефлекс) – легкое постуки-
вание неврологическим молоточком по сомкнутым 
губам, латеральнее средней линии, инициирует сжи-
мание и вытягивание губ, сильнее выраженное со 
стороны раздражения. Реакция может быть одно- 
или двухсторонней. У здоровых людей она не вы-
ражена или едва заметна.

Дистанс-оральный рефлекс Карчикяна – при 
приближении молоточка к губам исследуемого отме-
чается вытягивание губ вперед, как при хоботковом 
рефлексе, иногда эта реакция сопровождается не-
значительным открыванием рта и одновременным 
движением головы вперед. В норме не встречается.

Глaбеллярный рефлекс Майерсона – при лег-
ком постукивании неврологическим молоточком по 
коже половины лба можно наблюдать гомолатераль-
ное подергивание век. Постукивание по середине 
лба или в области переносицы сопровождается двух-
сторонним морганием. Здоровые люди быстро при-
выкают к раздражителю и в дальнейшем уже не ми-
гают. В возрасте 65-69 лет устойчивый глабелляр-
ный рефлекс наблюдался у 10 % испытуемых, а у 
лиц старше 80  лет он выявляется в 37 % случаев 
[21].

Назо-лабиальный рефлекс Аствацатурова – 
сокращение круговой мышцы рта (сосательное дви-
жение) при легком постукивании неврологическим 
молоточком у основания носа. Физиологичен у де-
тей до 1 года.

Мандибулярный рефлекс Бехтерева – посту-
кивание молоточком по подбородку или по шпате-
лю, положенному на нижние зубы, при слегка от-
крытом рте вызывает кратковременное сокращение 
жевательных мышц со смыканием челюстей. Часто 
наблюдается у взрослых с интактной центральной 
нервной системой (ЦНС).

«Бульдожий» рефлекс Янышевского – при по-
луоткрытом рте накладывается шпатель на нижнюю 
челюсть больного, после чего по шпателю произво-
дится легкий удар резиновым молоточком – проис-
ходит длительный тонический спазм жевательных 
мышц. Весьма типичен для коматозного состояния.
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Ладанно-подбородочный рефлекс Маринеску-
Радовичи – штриховое раздражение кожи ладони 
над возвышением большого пальца вызывает сокра-
щение гомолатеральной подбородочной мышцы, а 
также нерезкое смещение кожи подбородка кверху. 
Физиологичен у маленьких детей, часто наблюдает-
ся у взрослых при отсутствии органического пора-
жения ЦНС и деменции.

Насильственный смех и плач – спонтанно или в 
ответ на раздражение красной каймы губ и слизи-
стой рта наблюдается приступ длительностью до 
30 секунд в виде стереотипно повторяющейся улыб-
ки, оттопыривания губ, поднятия или опускания 
углов рта, глубоких вдохов, прерывающихся корот-
кими смешками или всхлипываниями. Нередко со-
провождает глобальные синкинезии. В норме никог-
да не встречается. В настоящее время считается, что 
за смех и плач отвечает специальный центр, распо-
лагающийся в нижних отделах ствола и работающий 
в тесной кооперации с мозжечком, поясной извили-
ной, миндалевидным телом и каудальной частью ги-
поталамуса.

6.	ПРИМЕРЫ ПРАКТИЧЕСКОГО 
ИСПОЛЬЗОВАНИЯ СОДРУЖЕСТВЕННОЙ 
АКТИВНОСТИ ЧЕЛЮСТНО-ЛИЦЕВЫХ 
МЫШЦ

Представленный выше длинный список физио-
логических и патологических синкинезий мимиче-
ской, жевательной и гортанно-глоточной мускулату-
ры следует рассматривать как основу для разработ-
ки индивидуализированных для каждого больного 
приемов кинезитерапии. Далее мы приводим не-
сколько конкретных примеров применения данного 
подхода.

При периферическом параличе лицевого нерва:
-	реабилитируемый смещает челюсть в сторону 

пораженной половины лица, одновременно пытаясь 
сомкнуть гомолатеральную глазную щель и оска-
лить зубы (синкинезия Марина-Амата);

-	поворачивая взор ипсилатерально парезу мими-
ческих мышц, пациент пытается зажмуриться и сом-
кнуть глазную щель, инструктор помогает больно-
му, оттягивая угол глаза кнаружи (обратная оку-
ло-пальпебральная синкинезия Фукса);

-	в положении сидя, запрокидывая голову назад 
или наклоняя ее к контрлатеральному плечу, паци-
ент одновременно пытается прикрыть верхнее веко 
на стороне поражения n. facialis (постурально-гла-
зодвигательные рефлексы).

При бульбарном параличе:
-	пациент совершает повторные движения голо-

вой, напоминающие кивки вперед с прижатием под-
бородка к шее, что облегчает напряжение паретич-
ной гортанно-глоточной мускулатуры (орально-пла-
тизмальная синкинезия Штрюмпеля-Боголепо-
ва);

-	реабилитируемый против сопротивления боль-
шого пальца методиста максимально смещает свою 

нижнюю челюсть латерально и туда же устремляет 
взор, пытаясь одновременно повернуть высунутый 
из полости рта язык в ту же сторону (окуло-лингваль-
ная синкинезия Боголепова);

-	пациент максимально раскрывает («выпучива-
ет») глаза, совершает глубокий вдох широко откры-
тым ртом, как при зевании, и пытается прикоснуть-
ся загнутым кверху кончиком языка к твердому 
небу, а затем, выдыхая через рот, максимально вы-
совывает язык (пальпебре-оральная синкинезия 
Витека).

При псевдобульбарном параличе:
-	в исходном положении сидя или стоя со слег-

ка приоткрытым ртом, пациент с силой выдвигает 
нижнюю челюсть вперед против внешнего сопротив-
ления и одновременно пытается сделать прикус на 
коренные зубы, что способствует мощному напря-
жению мышц передней поверхности шеи (посту-
рально-нижнечелюстной рефлекс);

-	постукивая неврологическим молоточком по се-
редине верхней губы, инструктор предлагает боль-
ному попытаться вытянуть губы в трубочку (хобот-
ковый рефлекс);

-	реабилитируемый сгибает супинированное 
предплечье против сопротивления инструктора или 
родственника, одновременно пытаясь совершать по-
вторные глотательные движения (онтогенетиче-
ская гомолатеральная синкинезия).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенный анализ двигательных автоматизмов 
челюстно-лицевой области свидетельствует, что 
лицо, шея и рука значительно сильнее, чем другие 
части тела, вовлечены в разнообразные стволовые и 
подкорковые автоматизмы. К ним, кроме условно 
физиологических онтогенетических содружествен-
ных движений, психосоматических, постураль-
но-глазодвигательных и постурально-нижнечелюст-
ных реакций, относятся стволовые патологические 
синкинезии и рефлексы орального автоматизма. Все 
они, за исключением гиперкинезов лица, могут быть 
с успехом использованы при разработке методов ки-
незитерапии двигательных расстройств брахиофаци-
ального региона.

Чем лучше врач или инструктор по лечебной 
физкультуре знакомы с особенностями имеющейся 
или потенциально доступной больному рефлектор-
ной активности в реабилитируемой части тела, тем 
больше у них возможностей для ведения «диалога» 
с паретичными мышцами и тем эффективнее будет 
проходить восстановительное лечение.
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ЗАЩИТНАЯ РОЛЬ АНТИТЕЛ ПРИ ТУБЕРКУЛЕЗЕ И ВИЧ-ИНФЕКЦИИ

В обзоре обсуждаются защитные гуморальные механизмы при туберкулезе и ВИЧ-инфекции. Они включают опосредованные 
рецепторами к Fc-фрагментам иммуноглобулинов (Fc-рецепторы) эффекторные функции антител, приводящие к клиренсу 
патогена, антителозависимой клеточной цитотоксичности, фагоцитозу и другим защитным реакциям. Как изотип/класс защит-
ных антител, так и экспрессия и фенотип детерминируемых полиморфными генами Fc-рецепторов на эффекторных клетках, 
могут быть основой осуществления этих функций. Выявление адаптивности специфических антител и их иммунных комплексов 
к полиморфным вариантам Fc-рецепторов к иммуноглобулинам необходимо для выяснения аспектов формирования специ-
фического гуморального иммунитета при инфекционных поражениях, получения сведений для разработки новых персонали-
зированных подходов к лечению туберкулеза и ВИЧ-инфекции на основе защитных антител.
Ключевые слова: туберкулез; ВИЧ-инфекция; Fc-фрагменты иммуноглобулинов; гуморальный иммунитет.

Maltseva N.V.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia

PROTECTIVE ROLE OF ANTIBODIES IN TUBERCULOSIS AND HIV INFECTION

The review discusses the protective humoral mechanisms in tuberculosis and HIV infection. These include the immunoglobulin Fc recep-
tor (Fc receptor) mediated antibody effector functions leading to pathogen clearance, antibody-dependent cellular cytotoxicity, 
phagocytosis, and other defense responses. Both the isotype/class of protective antibodies and the expression and phenotype of Fc 
receptors determined by polymorphic genes on effector cells can be the basis for the implementation of these functions. Identification 
of the adaptability of specific antibodies and their immune complexes to polymorphic variants of Fc receptors for immunoglobulins is 
necessary to elucidate aspects of the formation of specific humoral immunity in infectious lesions, to obtain information for the 
development of new personalized approaches to the treatment of tuberculosis and HIV infection based on protective antibodies.
Key words: tuberculosis; HIV infection; Fc fragments of immunoglobulins; humoral immunity.
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Туберкулез (ТБ) во всем мире является наибо-
лее распространенной вторичной инфекцией и 

основной причиной смерти среди лиц, зараженных 
ВИЧ [1]. Восприимчивость к развитию ТБ объяс-
няется ослаблением иммунитета из-за вызываемой 
ВИЧ гибели CD4-лимфоцитов, как общих [2] так 
и специфичных для Mycobacterium tuberculosis [3]. 
Однако применение антиретровирусной терапии 
(АРТ), подавляющей вирусную инфекцию и нор-
мализующей количество CD4-лимфоцитов у ВИЧ-
инфицированных лиц, не устраняет более высокие 
риски заболевания и прогрессии ТБ в сравнении с 
ВИЧ-отрицательными индивидами [4]. Хотя име-
ются данные о снижении смертности среди паци-
ентов, получающих одновременное лечение ВИЧ-
инфекции и туберкулеза (ВИЧ/ТБ), в некоторых 
исследованиях, наоборот, выявлено увеличение 
случаев неблагоприятного исхода среди таких па-
циентов, а в других не обнаружено какого-либо 
влияния терапии на прогноз [5]. Исследователи 
выявили множество факторов риска, приводящих 
к повышению частоты неблагоприятного исхода 

при коинфекции ВИЧ/ТБ. Низкий иммунный ста-
тус, определяемый по количеству CD4-лимфоцитов 
крови и неподавленная вирусная нагрузка (ВН), в 
том числе на фоне АРТ, до сих пор считаются ос-
новными предикторами летального исхода при 
ВИЧ/ТБ [6-8]. В большинстве работ сообщается, 
что количество CD4<200 клеток/мкл связано с по-
вышенной смертностью, показатели которой значи-
тельно выше при CD4  ≤ 50  клеток/мкл крови 
(OR = 3,10) [9]. Однако известно, что среди умер-
ших пациентов нередко встречаются лица, относя-
щиеся к группе с плохо прогнозируемым леталь-
ным исходом, т.е. у них не наблюдается выражен-
ной иммуносупрессии и отмечается снижение ви-
русной нагрузки при адекватной АРТ. С другой 
стороны, нередко среди долгоживущих обнаружи-
ваются лица с выраженным иммунодефицитом, у 
которых количество CD4-лимфоцитов меньше 
100 клеток/мкл. Поэтому один из важных вопро-
сов для врачей, занимающихся лечением ВИЧ ин-
фекции и ВИЧ-ассоциированных заболеваний, на 
который до сих пор нет ответа, – почему при рав-
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ном количестве CD4-лимфоцитов у одних больных 
ТБ прогрессирует до генерализации и летального 
исхода, а у других наблюдается относительно бла-
гоприятное течение?

Известно, что ВИЧ-инфекция может приводить 
к нарушениям не только Т-клеточного иммунитета, 
но и других его звеньев [10]. Нами обнаружен ко-
личественный рост неспецифических иммуноглобу-
линов всех классов в плазме крови больных с коин-
фекцией ВИЧ-туберкулез и показано, что концен-
трация циркулирующих неспецифических IgE, IgА 
и секреторного IgА отрицательно коррелирует с по-
казателем CD4-лимфоцитов в обследованной нами 
когорте больных [11]. Наши данные отчасти совпа-
дают с литературными сведениями. Несмотря на то, 
что в одних исследованиях сообщалось о снижении 
титров общих и специфических антител класса IgG 
при прогрессировании коинфекции ВИЧ/ТБ 
[12-15], другие авторы обращают внимание на уве-
личение количества как IgG в сыворотке крови, так 
и IgE, IgA и IgM у больных ВИЧ-инфекцией [16]. 
Давно отмечено, что уровень IgE значительно выше 
у ВИЧ-инфицированных в сравнении с серонегатив-
ными индивидуумами, ассоциируется с плохим про-
гнозом при ВИЧ-инфекции и отрицательно корре-
лирует с количеством CD4-лимфоцитов. Более того, 
на ранних стадиях ВИЧ-инфекции рост уровня 
плазменного IgE предшествует снижению количе-
ства CD4+-клеток, т.е. IgE может служить чувстви-
тельным маркером развития (прогрессирования) 
ВИЧ-инфекции. [17, 18]. Повышенный уровень сы-
вороточного IgE при ТБ у больных ВИЧ-инфекцией 
пытались связать с бессимптомным инфицировани-
ем гельминтами [19], однако уровень циркулирую-
щего IgE, превышающий 200 МЕ/мл и отрицатель-
но коррелирующий с количеством CD4+Т-клеток, а 
также повышенное количество других сывороточ-
ных иммуноглобулинов (IgG, IgA и IgM) были об-
наружены у 38,5 % больных ВИЧ-инфекцией в от-
сутствие атопических заболеваний и глистных инва-
зий [16].

Гипергаммаглобулинемия, признак гуморальной 
иммунной дисфункции как следствие хронической 
активации иммунной системы, отмечается как у лиц, 
инфицированных ВИЧ, так и у инфицированных 
Mycobacterium tuberculosis. Но уровни IgG1 и IgM 
значительно выше у лиц с коинфекцией ВИЧ/ТБ 
по сравнению с лицами с ТБ, а уровни IgG3 и IgA 
значительно выше при латентной туберкулезной ин-
фекции (ЛТИ) у инфицированных ВИЧ, чем при 
ЛТИ у лиц с отрицательным ВИЧ-статусом [20]. 
Эти различия позволили предположить, что незави-
симо от формы ТБ (активная или латентная) ВИЧ-
инфекция еще больше усугубляет гипергаммаглобу-
линемию [20]. Поликлональная гипергаммаглобули-
немия может мешать эффективному опсонофагоци-
тозу Mycobacterium tuberculosis нейтрофилами за 
счет неэффективного антительного ответа [21]. 
Однако в последнее десятилетие получены доказа-
тельства и защитной роли антител при туберкулезе 
и ВИЧ-инфекции.

Защитная роль антител при туберкулезe
Несмотря на то, что клеточно-опосредованным 

иммунным механизмам, основанным на функциони-
ровании Т-клеток и мононуклеарных фагоцитов, от-
водится преимущественная роль в противотуберку-
лезном иммунитете, врожденный и гуморальный им-
мунитет могут быть необходимы для оптимальной 
защиты от инфекции и развития болезни.

Показано, что защитная активность антител за-
висит от их специфичности и изотипа [22-24]. Так, 
интраназальное введение мышам IgA, в отличие от 
моноклонального IgG с той же специфичностью к 
антигену альфа-кристаллина (Acr), в сочетании с 
мышиным интерфероном-γ обеспечивало защиту 
легких от инфекции Mycobacterium tuberculosis у 
мышей, а также предотвращало рецидив инфекции 
после химиотерапии [25-27]. Исследования in vitro 
также показали, что IgA-антитела, специфичные к 
липоарабиноманнану (ЛАМ) и гепарин-связываю-
щему гемагглютинин-адгезину (HBHA), были бак-
териостатическими, тогда как антитела IgG усугу-
бляли инфекцию [28]. При сравнении двух изоти-
пов антител с одинаковой эпитопной специфично-
стью, IgA и IgG, была показана превосходящая за-
щитная роль IgA по отношению к M. tuberculosis, 
вследствие, как полагают авторы [29], обеспечения 
локального иммунитета слизистых оболочек легких, 
где клетки врожденного иммунитета могут прини-
мать активное участие в бактериальном клиренсе по-
средством IgA. Однако другие ученые сообщали 
также о защитных эффектах антител IgG класса 
[30, 31]. Антитела от лиц с ЛТИ превосходят анти-
тела от пациентов с активным ТБ по своей способ-
ности опосредовать внутриклеточное уничтожение 
бактерий макрофагами [32]. Авторы предположили, 
что это связано со степенью гликозилирования этих 
антител, которая влияет на аффинность взаимодей-
ствия с Fc-рецепторами иммуноглобулинов на фаго-
цитарных клетках.

Защитная роль антител при ВИЧ-инфекции
Гипергаммаглобулинемия при ВИЧ-инфекции 

приводит к тому, что вирус циркулирует преимуще-
ственно в виде иммунных комплексов [33]. 
Биологический эффект иммунных комплексов зави-
сит от их взаимодействия с рецепторами Fc-
фрагментов антител (Fc-рецепторами) [34]. 
Рецепторы к Fc-фрагментам различных изотипов 
антител широко экспрессируются на иммунных 
клетках, включая макрофаги, нейтрофилы, есте-
ственные киллерные (NK) клетки, эозинофилы, ба-
зофилы и дендритные клетки. Эти типы клеток име-
ют различные профили экспрессии Fc-рецепторов и 
участвуют в различных эффекторных функциях, та-
ких как антителозависимое ингибирование вируса 
или антителозависимая клеточная цитотоксичность. 
Рецепторы также могут играть роль в презентации 
антигена [35], ингибировании и активации B-клеток 
[36] и нейтрализации ВИЧ [37].

Каждый изотип Ig связывается со специфически-
ми Fc рецепторами, которыми у человека являются 
высокоаффинные рецепторы Fcα/μR для IgA и 
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IgM, FcμR для IgM, FcαRI для IgA, FcεRI для IgE 
и FcγRI и неонатальный рецептор Fc (FcRn) для 
IgG и низкоаффинные рецепторы FcεRII для IgE и 
FcγRII и III для IgG [38]. Клетки человека экспрес-
сируют три FcγRII (A – C) и два FcγRIII (A и B). 
Все FcγR, за исключением FcγRIIB, передают сиг-
нал через активирующий мотив на основе тирозина 
иммунорецептора (ITAM), тогда как FcγRIIB пере-
дает ингибиторные сигналы через иммунорецептор-
ный ингибиторный мотив на основе тирозина (ITIM) 
[39]. Разнообразие рецепторов к Fc-фрагментам уве-
личивается за счет присутствия однонуклеотидных 
полиморфизмов (ОНП) в кодирующих генах и, со-
ответственно, полиморфизма внеклеточных доме-
нов. Наиболее изученными являются ОНП H131R 
в гене FcγRII А [40], 126C > T в FcγRII C [41], 
F158V в FcγRIII A [42].

ОНП генов FcγR влияют как на связывание с 
комплементарными Fc-фрагментами антител, так и 
на состояние их экспрессии и активации в клетках. 
Действительно, все больше данных свидетельствует 
о том, что ОНП генов FcγR нарушают экспрессию 
рецепторов на дендритных клетках, что, в свою оче-
редь, может влиять на риск заражения и прогресси-
рования ВИЧ-инфекции [43]. Точно так же поли-
морфизм гена FcγRIIIA, по-видимому, модифициру-
ет активацию NK-клеток и, как следствие, антите-
лозависимую клеточную цитотоксичность [44]. 
Полиморфизмы в локусах генов FcγRII А (кодиру-
ющего аргинин в положении 131) и FcγRIII A (ко-
дирующего фенилаланин в положении 158) связаны 
со снижением заражения ВИЧ [45]. Однако неяс-
но, участвуют ли также определенные полиморфиз-
мы FcR в контроле репликации ВИЧ [46, 47].

По другим сведениям, генотипы FcγRIIa и 
FcγRIIIa связаны с прогрессированием ВИЧ-инфек-
ции, поскольку у ВИЧ-инфицированных мужчин с 
генотипом FcγRIIa RR уменьшение уровня CD4-лим-
фоцитов (< 200) происходило в 3 раза быстрее, чем 
у лиц с генотипами RH или HH (относительный 
риск = 1,6; p  = 0,0001). Однако гомозиготы HH 
имеют повышенный риск развития пневмоцистной 
пневмонии. Также показано, что у инфицированных 
субъектов развивался значительный анти-gp120-спец-
ифический ответ IgG2. Более того, иммунные ком-
плексы с ВИЧ-1 более эффективно интернализова-
лись моноцитами носителей генотипа HH по срав-
нению с RR, как полагают, из-за присутствия IgG2 в 

комплексах. Наконец, полиморфизм F/V гена 
FcγRIIIА не был связан с прогрессированием 
ВИЧ-инфекции, но увеличивал риск формирования 
саркомы Капоши. Эти результаты демонстрируют 
важность роли FcγR в патогенезе ВИЧ-инфекции и 
коморбидных заболеваний и указывают на критиче-
скую роль генетически детерминированных взаимо-
действий между FcγR и иммунными комплексами в 
прогрессировании заболевания [48].

В настоящее время возобновился интерес к изу-
чению механизмов возможной иммунотерапии ВИЧ-
инфекции и ВИЧ-ассоциированных заболеваний с 
использованием препаратов, включающих защитные 
антитела. Исследование функциональной роли изо-
типов защитных иммуноглобулинов после инфици-
рования может дать важные сведения, необходимые 
для разработки эффективных вакцин и методов ле-
чения на основе антител [49]. В эпоху развития пер-
сонализированной медицины типирование Fc-
рецепторов может быть клинически полезным для 
прогнозирования ответа пациента на антителотера-
пию с учетом индивидуальной адаптации применя-
емых антител к аллельным вариантам Fc-рецепторов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Осуществляемые антителами механизмы защиты 
от ВИЧ и ВИЧ-ассоциированных заболеваний еще 
только выясняются. Известно, что они могут вклю-
чать опосредованные Fc-рецепторами эффекторные 
функции, приводящие к антителозависимой клеточ-
ной цитотоксичности, фагоцитозу, ингибированию 
вируса и другим защитным эффектам. Как изотип 
антител, так и экспрессия и полиморфизм FcR на 
эффекторных клетках являются детерминантами 
этих функций. Адаптация защитных антител к ин-
дивидуальным вариантам Fc-рецепторов лежит в ос-
нове формирования специфического иммунитета к 
инфектанту, следовательно, ее отсутствие может не-
гативно влиять на клиническое течение и исход ин-
фекционного процесса при антителотерапии.
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АПОПТОТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ КАК ПУСКОВОЙ МЕХАНИЗМ 
СИСТЕМНОГО ФИБРОЗА ВНУТРЕННИХ ОРГАНОВ У ШАХТЕРОВ

Предмет исследования (наблюдения). Вопросы апоптотического процесса в развитии фибропластических изменений при 
пневмокониозе у шахтеров.
Цель исследования – обосновать вклад генетического фактора, связанного с полиморфизмом генома, в развитии пылевой 
патологии у шахтеров. Выявление вариантов генов как маркеров индивидуальной предрасположенности к развитию пневмо-
кониоза.
Методы исследования. Теоретические основы.
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APOPTOTIC ACTIVITY AS A TRIGGER MECHANISM OF SYSTEMIC FIBROSIS OF INTERNAL ORGANS IN MINERS.

The subject of the study (observations). Questions of the apoptotic process in the development of fibroplastic changes in pneumo-
coniosis in miners.
The purpose of the study – to substantiate the contribution of the genetic factor associated with genome polymorphism in the 
development of dust pathology in miners. Identification of gene variants as markers of individual predisposition to the development 
of pneumoconiosis.
Research methods. Theoretical basis.
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Научно доказанным фактом являются данные о 
фиброзе как финальной стадии практически 

любого патологического процесса. Фибропластиче-
ские реакции являются универсальным физиологи-
ческим ответом макроорганизма, который направлен 
на ограничение патологического процесса от здоро-
вой ткани. Гистологически фибропластические из-
менения представляют собой замещение патологиче-
ски измененных тканей и систем новой по своим 
свойствам и строению внеклеточной матричной суб-
станцией, основу которой составляет коллаген. Ха-
рактер, топографическая локализация, степень вы-
раженности и принципы формирования фиброзной 
ткани зависят не только от этиологии, но и от ко-
личественных показателей, условий внешней среды, 
состояния макроорганизма, генетической предраспо-
ложенности и многих других факторов.

Говоря о пылевой патологии производственного 
характера с ее многогранными характеристиками па-
тологического процесса можно с уверенностью утвер-
ждать, что при значимом пылевом воздействии на 
организм фиброз будет являться закономерным фи-

налом. Длительное воздействие угольно-породной 
пыли от профессиональной деятельности приводит 
к активации провоспалительных и профибротиче-
ских путей в легких шахтеров с последующими про-
цессами репарации тканей и развитию пневмокони-
оза (ПК) или «черной болезни легких», характери-
зующейся специфическими патологическими измене-
ниями в легких, включая воспаление и массивный 
фиброз. Активация путей фиброза связана с цито-
токсичностью частиц угольной пыли и высвобожде-
нием провоспалительных и профибротических меди-
аторов клетками, реагирующими на пылевые части-
цы. При этом фиброз начинается с органа-мишени 
или системы, в которую включены все составляю-
щие гистогенетические структуры того или иного ор-
гана, а заканчивается системным фиброзом многих 
органов и систем организма, что в дальнейшем мо-
жет стать причиной как их функциональной непол-
ноценности, так и полиорганной недостаточности.

Определение стадии ранних фибропластических 
изменений является приоритетным в выборе профи-
лактики и тактики лечения. Патоморфологическое 
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исследование фиброзных трансформаций является 
общепризнанным «золотым стандартом» диагности-
ки. Фиброзные изменения патологически изменен-
ной ткани, выявленные в биоптате, могут приводить 
к опасным для жизни осложнениям, например, кро-
вотечению, гематомам, метаплазии и дисплазии тка-
ни, а также опухолевой трансформации и пр. Кроме 
того, неравномерное распределение фиброзной тка-
ни повышает риски расхождения результатов мор-
фологического исследования с реальной клиниче-
ской картиной поражения того или иного органа.

В последнее время в научных изданиях появля-
ется все больше данных о том, что многие хрониче-
ские заболевания сопровождаются воспалением не-
инфекционного характера, которое характеризуется 
выраженными приспособительными реакциями ор-
ганизма [1]. Однако воспаление может выступать не 
только в качестве приспособительной реакции, но и 
формировать качественно новые патологические 
процессы в организме. Например, считается, что 
хроническое воспаление является причиной форми-
рования приблизительно 25 % всех злокачественных 
опухолей [2].

Развитие воспалительного процесса в организме 
обусловлено действием комплекса физиологически 
активных веществ, образующихся в очаге повреж-
дения, которые называются «медиаторами воспале-
ния». Цитокины, такие как интерлейкин 1  бета 
(IL1b), фактор некроза опухоли (TNFa) и др., яв-
ляются клеточными медиаторами воспаления. Эти 
белки вырабатываются в основном макрофагами и 
значительно влияют на фагоцитарную клеточную 
активность, а также на пролиферацию и активацию 
клеток фибропластического ряда [3]. Провоспали-
тельные цитокины способны стимулировать воспа-
ление, а также регулировать такие важные с точки 
зрения приспособления процессы, как апоптоз и не-
кроз клеточных сообществ.

Таким образом, развитие воспаления, его выра-
женность, характер, течение и исход определяются 
не только силой основного повреждающего факто-
ра, но и реактивностью макроорганизма [1]. Одна-
ко рассматривать фибропластические реакции с точ-
ки зрения только воспаления было бы неправильно. 
Такие биологические процессы, как фибропластика 
и неотрансформация, без генетического влияния 
трудно себе представить на сегодняшний день. Бо-
лее того, генетический фактор играет ведущую роль 
в патогенезе. Хорошо известно, что воздействие 
угольной пыли является основным патогенным фак-
тором ПК не у всех шахтеров. Недавнее исследова-
ние показало, что аллель ApaI T гена рецептора ви-
тамина D (VDR) значительно увеличивает риск ПК 
и генотипы ApaI GT и TT связаны с повышенным 
риском ПК в популяции китайцев [4]. В другом ис-
следовании показана значительная связь минорного 
аллеля полиморфизма гена полипептида цитохрома 
b-245α (rs7195830) и генотипов AA и AG с риском 
развития ПК [5].

Гены, контролирующие синтез провоспалитель-
ных цитокинов IL-1β, IL-18, TGF-β, рекрутирование 

фибробластов и воспалительных клеток, играют 
ключевую роль в биологических процессах фибро-
генеза, таких как миграция и пролиферация глад-
комышечных клеток (ГМК), деградация внеклеточ-
ного матрикса [6]. Полиморфизм генов цитокинов 
и их рецепторов может влиять не только на форми-
рование, течение, но и на исход заболевания [7, 8]. 
В большинстве научных исследований по ассоциа-
ции полиморфизма генов цитокинов с развитием по-
лигенных заболеваний рассматривается влияние му-
таций в промоторной области этих генов, посколь-
ку они могут привести к изменению связывания 
транскрипционных факторов и, в итоге, к сниже-
нию или, напротив, повышению экспрессии генов и 
изменению содержания в тканях кодируемых бел-
ков [9].

Трансмембранные рецепторы белков семейства 
TNF, TNFR (TNF-receptor) характеризуются нали-
чием лиганд-связывающих доменов во внеклеточной 
области [10]. Семейство TNFR включает рецепторы 
смерти, которые вовлечены в индукцию клеточной 
гибели, а также рецепторы без домена смерти во 
внутриклеточной области, т.е. так называемый до-
мен TIM (TRAF interaction motif), с помощью ко-
торого они связывают TRAF-белки (TNF receptor 
adaptor factor). Белки TRAF являются основными 
медиаторами анти-апоптозной функции рецепторов 
семейства TNF [11]. Как известно, апоптоз – это ге-
нетически детерминированный процесс, избавляю-
щий организм от поврежденных клеток. Феномен 
апоптоза является результатом действия различных 
факторов (цитокины, свободные радикалы, окси-
данты, токсины различного генеза), приводящих к 
самоубийству клеток. Влияние цитокинов на клет-
ки зависит от типа, стадии дифференцировки и 
функционального состояния клеточных сообществ. 
При индукции апоптоза и увеличении дозы патоген-
ного фактора может развиться некроз клетки. При 
пролонгированном неконтролируемом апоптозе 
чаще всего развивается фиброз различных органов 
и систем.

Рецепторы семейства TNFR способны иницииро-
вать широкий спектр биологических реакций. В за-
висимости от типа клеток и окружающих тканей, а 
также от генотипа, активация специфических TNFR 
может запускать антагонистичные биологические от-
веты, например, клеточную гибель или выживание. 
TNF, взаимодействуя с TNFR, может приводить к 
синтезу ряда белков, способствующих развитию вос-
паления, активации апоптоза и дедифференцировке 
клеток. Так, TNFR-рецепторы могут участвовать в 
развитии процессов фиброза в органах [12].

Взаимодействие TNF с TNFR действует как клю-
чевой медиатор в сигнализации TNFR, что приво-
дит к транскрипционной активации генов, связан-
ных с клеточной пролиферацией и выживанием. В 
зависимости от количественного баланса между 
апоптотическими и антиапоптотическими сигналами 
можно наблюдать либо пролиферацию клеток, либо 
их гибель. В связи с этим, TNFR могут играть не 
только защитную роль при воспалении, аутоиммун-
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ных заболеваниях и иммунитете, но и участвовать 
в патогенезе многих заболеваний, усиливать апоп-
тоз различных клеточных популяций.

У обследованных нами шахтеров с пневмокони-
озами мы наблюдали усиление апоптотической ак-
тивности в кардиомиоцитах и эндотелиальных клет-
ках легких, сердца и почек. Наши предварительные 
генетические исследования указывают на связь по-
лиморфизма G-308A гена TNFα с риском развития 
ПК у шахтеров. Проведенный китайскими учеными 
мета-анализ показал, что азиаты, в том числе и 
угольщики, являющиеся носителями локусов 
308Arg/Arg и 308Gln/Arg гена TNF-α, более 
подвержены заболеванию пневмокониозом по срав-
нению с носителями локуса 308Gln/Gln [13]. Как 
известно, носительство мутантного аллеля -308А 
гена TNFα приводит к повышенной экспрессии гена 
TNFα и повышенному уровню проапоптотического 
ФНОα [14] в крови и тканях, что может указывать 
на усиление апоптотической активности у носителей 
при ПК и фиброзе внутренних органов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, степень воздействия угольной 
пыли на организм шахтера, как и других факторов 

риска, различна, и зависит от адаптированности ин-
дивида. Несомненно, что в адаптацию организма к 
неблагоприятным экологическим факторам значи-
мый вклад вносится генетическими факторами, свя-
занными с полиморфизмом генома. На настоящий 
день крайне актуально изучение зависимости инди-
видуальной адаптации/чувствительности шахтеров 
к вредному воздействию генотоксических факторов, 
а именно угольно-породной пыли, от носительства 
защитных или рисковых гаплотипических/геноти-
пических/аллельных вариантов генов.

Выявление таких вариантов необходимо при по-
иске новых маркеров индивидуальной предрасполо-
женности к развитию ПК для разработки диагности-
ческих средств раннего выявления или прогноза фи-
бротических нарушений в легких шахтеров. Такой 
подход необходим для формирования групп риска 
по ПК и усиления профилактических мер в угледо-
бывающих шахтах.
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Лиханова М.А., Сиволапов К.А., Павлов В.В., Климова И.И.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия

УСТРАНЕНИЕ ДЕФЕКТОВ КОСТНЫХ СТЕНОК 
ОКОЛОНОСОВЫХ СИНУСОВ ПРИ ТРАВМАХ СРЕДНЕЙ ЗОНЫ ЛИЦА

В работе представлена сравнительная оценка способов устранения дефектов костных стенок околоносовых синусов.
Исследование основано на собственном опыте применения имплантатов из пористого никелида титана, пластин титана и 
титановой сетки. Устранение дефектов околоносовых синусов было осуществлено у 71 пострадавшего.
У всех оперированных отдаленные результаты лечения были прослежены в течение 3 ± 1,2 лет. Результаты оценивали на осно-
вании клинических, рентгенологических, функциональных и эстетических данных.
Лучшие результаты лечения получены при применении в качестве пластического материала титановой микросетки с крепле-
нием её микрошурупами или титановыми пинами.
Ключевые слова: околоносовые синусы; эндопротезы; травмы средней зоны лица.

Likhanova М.А., Sivolapov К.А., Pavlov V.V., Klimova I.I.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia

ELIMINATION OF DEFECTS OF THE BONE WALLS OF THE PARARONAL SINUSES WITH INJURIES OF THE MIDDLE ZONE  
OF THE FACE

The paper presents a comparative assessment of ways to eliminate defects in the bone walls of the paranasal sinuses.
The study is based on our own experience in the use of implants made of porous titanium nickelide, titanium plates and titanium mesh. 
Elimination of defects of the paranasal sinuses was carried out in 71 victims.
In all the operated patients, long-term treatment results were followed for 3 ± 1.2 years. The results were evaluated on the basis of 
clinical, radiological, functional and aesthetic data.
The best results of treatment were obtained when using a titanium microgrid as a plastic material with its attachment with micro screws 
or titanium pins.
Key words: paranasal sinuses; endoprostheses; injuries of the middle zone of the face.

Информация для цитирования:

Лиханова М.А., Сиволапов К.А., Павлов В.В., Климова И.И.  УСТРАНЕНИЕ ДЕФЕКТОВ КОСТНЫХ СТЕНОК ОКОЛОНОСОВЫХ СИНУСОВ ПРИ 

ТРАВМАХ СРЕДНЕЙ ЗОНЫ ЛИЦА //Медицина в Кузбассе. 2022. №3. С. 77-80.

				    	     EDN:  MTMNPI

Применение в целях устранения дефектов кост-
ных стенок околоносовых синусов алло- и ау-

тотрансплантатов не всегда представляется возмож-
ным, так как архитектоника средней зоны лица за-
трудняет подбор нужного по форме и объему ауто-
трансплантата. Такими трансплантатами трудно или 
невозможно заместить обширные дефекты, особен-
но лобного синуса.

Разработанные ранее оперативные методики ле-
чения пострадавших с травмами средней зоны лица 
(СЗЛ) в большинстве случаев позволяют добиться 
удовлетворительных результатов. В то же время, за-
мещение дефектов костей этой сложной по строению 
области является не до конца решенной проблемой. 
Не в полной мере освещены вопросы, касающиеся 
способа устранения дефектов, выбора пластическо-
го материала, его крепления.

Основной задачей послужило добиться не толь-
ко восстановления формы и целостности костных 
стенок околоносовых синусов, но и их физиологи-
ческого функционирования.

Оценка состояния околоносовых синусов в пред- 
и послеоперационном периодах основывалась на 
следующих аспектах: оценка эвакуаторной способ-
ности синуса путем исследования мукоцилиарного 
клиренса, видеоэндоскопия полости носа с оценкой 
анатомических структур остеомеатального комплек-
са, лучевая диагностика.

Цель исследования – сравнительная оценка спо-
собов устранения дефектов костных стенок около-
носовых синусов при травмах средней зоны лица.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для выполнения поставленной задачи были ис-
пользованы имплантаты из пористого никелида ти-
тана, пластин титана, титановой сетки и титановой 
микросетки. Для фиксации эндопротезов применя-
ли фиксаторы из никелида титана, титановые ми-
крошурупы и титановые пины.

Устранение дефектов околоносовых пазух было 
проведено у 71 пострадавшего: у 23 пациентов с де-



78
T. 21 № 3 2022

www.mednauki.ru

Медицина
                      в Кузбассе

Medicine
     in Kuzbass

фектами лобной пазухи и у 48 – верхнечелюстной. 
Показаниями для восстановления стенок верхнече-
люстной и лобной пазух являлись обширные осколь-
чатые переломы их стенок, с невозможностью ис-
пользовать мелкие, не связанные с надкостницей 
фрагменты кости и посттравматические дефекты.

Для восстановления анатомической структуры и 
функции лобных и верхнечелюстных пазух у 12 па-
циентов использовали имплантаты из пористого 
проницаемого никелида титана, у 32 человек – из 
титановой сетки, в 27 случаях – из титановой ми-
кросетки (табл. 1).

При устранении дефектов стенок верхнечелюст-
ных пазух использовали титановую микросетку тол-
щиной 0,3  мм, размер ячеек которой равнялся 
0,3  мм. При устранении дефектов стенок лобных 
пазух применяли титановую сетку толщиной 0,6-
0,8 мм или имплантаты из пористого никелида ти-
тана, которые имели открытые поры диаметром 
100-450  мкм и пористость 8-95  %, толщиной – 
1-1,2 мм (рис. 1).

Замещение дефектов стенок верхнечелюстных 
пазух включало ревизию синуса, удаление мелких 
отломков кости, сгустков крови, при наличии – по-
липозной ткани, измененной слизистой оболочки. 
Непосредственно во время операции формировали 
протез. Для этого уточняли величину дефекта ко-
сти, далее из титановой сетки или пористого нике-
лида титана выкраивали имплантат необходимой 
формы и размера таким образом, чтобы он перекры-
вал края дефекта на 0,5 см. Затем протезу прида-
вали конфигурацию, соответствующую архитекто-
нике замещаемой области.

Прикрепляли протезы фиксаторами из никелида 
титана П- или Т-образной формы, пинами или ми-

крошурупами к неразрушенным или стабильно фик-
сированным костям.

В частности, в данном клиническом случае был 
диагностирован перелом верхних челюстей по су-
борбитальному типу, с образованием дефекта перед-
ненаружной стенки левого верхнечелюстного сину-
са (рис. 2).

В ходе оперативного вмешательства проведена 
фиксация верхних челюстей накостными пластина-
ми, пластика передненаружной стенки левого верх-
нечелюстного синуса протезом, изготовленным из 
титановой микросетки. Имплантат фиксирован на-
костной пластиной и микрошурупами (рис. 3).

Посттравматические дефекты стенок лобных 
пазух были устранены в 12 случаях. При этом ве-
личина дефектов кости колебалась от 3 до 10 см в 
диаметре. У четырех травмированных пациентов де-
фекты были замещены в ближайшие дни после трав-
мы, в остальных случаях – через месяц и более. 

Таблица 1
Распределение пациентов с дефектами верхней и 
средней зон лица в зависимости от применяемого 

пластического материала
Table 1

Distribution of patients with defects of the upper and 
middle zones of the face, depending on the plastic material 

used

п/п Пластический материал Количество %

1 Проницаемый пористый TiNi 12 29,5

2 Титановая сетка 32 38,3

3 Титановая микросетка 27 18,5

Всего 126 100

Рисунок 1
Титановая микросетка и сетка. Блок пористого никелида титана

Figure 1
Titanium micro mesh and mesh. Block of porous titanium nickelide
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Имплантаты из титановой сетки использовали для 
замещения дефектов, не превышающих 4 см в диа-
метре. Формировали таким образом, чтобы их края 
перекрывали область дефекта на 0,5-1 см и соответ-
ствовали его конфигурации, крепили микрошурупа-
ми. Металлоимплантаты из пористого никелида ти-
тана применяли при дефектах более 4 см в диаме-
тре. В ходе оперативного вмешательства проводили 
его коррекцию для придания точной конфигурации 
и адаптации к краям. Закрепляли пористые эндо-
протезы скобами Т- или П-образной формы, для 
чего по их краям заранее готовили необходимое ко-
личество отверстий, соосно с отверстиями в непо-
врежденных краях костной раны.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

У всех оперированных отдаленные результаты 
лечения были прослежены в течение 3  ± 1,2  лет. 
Результаты оценивали на основании клинических, 
рентгенологических, функциональных и эстетиче-
ских данных. Пальпаторно определяли положение 
эндопротезов, подвижность мягких тканей над 
ними, чувствительность тканей в области иннерва-
ции над- и подглазничного нервов. Из анамнеза и 
данных объективного осмотра делали выводы об от-
сутствии гнойно-воспалительных осложнений в об-
ласти введения эндопротеза. Околоносовые пазухи, 
восстановленные эндопротезированием, промывали, 
определяли характер промывных вод, проводили 
цитологические и микробиологические исследова-
ния, исследование мукоцилиарного клиренса. По 
рентгенограммам оценивали костные ткани, окружа-
ющие пористые и сетчатые металлоимплантаты, воз-
душность пазух.

Количество осложнений представлено в табли-
це 2.

У трех (2,4 %) пострадавших с имплантатами из 
пористого никелида титана наблюдали следующие 
осложнения. В двух случаях развились гнойные 
процессы в виде синуситов, у одного произошло 
прорезывание слизистой оболочки и смещение эндо-
протеза в полость рта. У одного пациента произо-
шло втягивание кожи лобной области.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, для замещения костных дефек-
тов лобных пазух, передних, верхних и боковых 
стенок верхнечелюстных синусов целесообразно ис-
пользовать в качестве замещающих имплантатов эн-

Рисунок 2
Перелом верхних челюстей по суборбитальному типу

Figure 2
Fracture of the upper jaws by suborbital type

Рисунок 3
Устранение дефекта передненаружной стенки верхнечелюстного синуса

Figure 3
Elimination of a defect in the anterior outer wall of the maxillary sinus
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допротезы из титановой сетки. Для замещения де-
фектов стенок верхнечелюстной пазухи лучшие ре-
зультаты получены при применении микросетки, 
что позволило получить хорошие функциональные 
и эстетические результаты лечения, снизить количе-
ство осложнений.
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Статья поступила в редакцию 8.07.2022 г.

Волкова А.К., Полукарова Е.А., Пеганова М.А., Зиборова С.С.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России, Новокузнецкая городская клиническая больница № 1,
г. Новокузнецк, Россия

ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ СОВРЕМЕННЫХ МЕТОДОВ ЛЕЧЕНИЯ 
ИШЕМИЧЕСКОГО ИНСУЛЬТА В УСЛОВИЯХ РЕГИОНАЛЬНОГО 
СОСУДИСТОГО ЦЕНТРА №2 ГОРОДА НОВОКУЗНЕЦКА

Цель – демонстрация эффективного применения современных методик в лечении ишемического инсульта на примере рабо-
ты РСЦ № 2 г. Новокузнецк.
Материалы и методы. Проведен анализ применения внутривенной тромболитической терапии (ВВ ТЛТ) и тромбэкстракции 
(ТЭ) у пациентов с верифицированным ишемическим инсультом. Тромболитическая терапия проводилась альтеплазой, из 
расчета дозы 0,9 мг/кг, не более 90 мг. Тромбоэкстракция осуществлялась при помощи стент-ретриверов Solitаire либо аспи-
рационной системы Penumbra.
Основные результаты. За период с 2011 г. по 2021 г. в РСЦ № 2 г. Новокузнецк проведено 445 процедур внутривенной тром-
болитической терапии. Доля пациентов с проведенной процедурой ТЛТ составляет от 10,1  % до 12,3  % в различные годы. 
Тяжесть неврологического дефицита по шкале NIHSS до процедуры ВВ ТЛТ в среднем составляла 15,6  ± 7,3  баллов, а при 
выписке – 8,1 ± 6,4 баллов. Благодаря более тщательному отбору пациентов, за последние годы удалось снизить показатели 
летальности среди пациентов, перенесших процедуру ТЛТ, с 15,5 % до 4,5 %. Также в 2019 году в РСЦ № 2 процедура механи-
ческой реканализации (тромбэкстракции) проведена у 15 пациентов, в 2020 г. – 17, в 2021 г. – 8 операций. Использование 
данного метода позволило снизить тяжесть неврологического дефицита в среднем с 18,1 ± 6,3 баллов до 6,5 ± 4,2 баллов.
Выводы. Применение в практической медицине ТЛТ и ТЭ показало высокую эффективность в терапии ОНМК. Рост применения 
данных методик обусловлен рядом причин: 1) транспортировка пациента в ближайший сосудистый центр для оказания специ-
ализированной помощи; 2) приход в отделение молодых специалистов, готовых применять современные методы лечения; 
3) тесное сотрудничество со Службой скорой медицинской помощи; 4) использование специальной телефонной связи; 5) пре-
емственность в работе служб РСЦ – лабораторной, лучевой, эндоваскулярной хирургии, нейрохирургии; 6) повышение уров-
ня информированности населения относительно симптомов инсульта.
Ключевые слова: ишемический инсульт; летальность; реперфузия; тромбэктомия; тромбэкстракция; внутривенный тромбо-
лизис.

Volkova A.K., Peganova M.A., Polukarova E.A., Ziborova S.S.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians,
Novokuznetsk City Clinical Hospital N 1, Novokuznetsk, Russia

EXPERIENCE OF USE OF MODERN THERAPEUTIC METHODS OF ISCHEMIC STROKE IN THE REGIONAL CENTER  
OF CEREBROVASCULAR DISEASE №2 IN NOVOKUZNETSK

Objective – demonstration of the effective using of modern techniques in the treatment of ischemic stroke by the work of the region-
al center of cerebrovascular disease in Novokuznetsk.
Methods. There is an analysis of the use of intravenous thrombolytic therapy and thromboextraction in patients with verified ischemic 
stroke. Thrombolytic therapy was carried out with "Actilyse". The dose was calculated of 0.9  mg per 1  kg of patient’s weight. 
Thromboextraction was performed using stent retrievers "Solitaire" or suction system "Penumbra".
Results. For the period from 2011 to 2021, there were performed 445 procedures of intravenous thrombolytic therapy at the regional 
center of cerebrovascular disease N 2. The proportion of patients with TLT procedure ranges from 10.1 % to 12.3 % in different years. 
The severity of neurological deficit according to the NIHSS scale before the IV TLT procedure averaged 15.6 ± 7.3 points, and at discharge 
it was 8.1 ± 6.4 points. It was possible to reduce the mortality rate among patients undergoing TLT from 15.5 % to 4.5 % due to more 
careful selection of patients in recent years. Also in 2019 the procedure of mechanical recanalization (thrombextraction) was performed 
in 15 patients, 2020 – 17 patients, 2021 – 8 patients. The use of this method made it possible to reduce the severity of neurological 
deficit from an average of 18.1 ± 6.3 points to 6.5 ± 4.2 points.
Conclusions. When used in practical medicine, TLT and TE have shown high efficiency in the treatment of stroke. The growth in the 
use of these techniques is due to a number of reasons: 1) transportation of the patient to the nearest vascular center for specialized 
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care; 2) the arrival of young specialists who are ready to apply modern methods of treatment to the department; 3) close cooperation 
with ambulance workers; 4) use of a special telephone connection from the patient’s bed; 5) continuity in the work of medical ser-
vices – laboratory, radiation, endovascular surgery, neurosurgery; 6) raising awareness of the population about the symptoms of stroke.
Key words: ischemic stroke; mortality; reperfusion therapy; thromboembolectomy; thrombus extraction; intravenous thrombolysis.

Острая цереброваскулярная патология уже дли-
тельное время является одной из лидирующих 

причин смертности и инвалидизации населения. 
Ежегодно в мире регистрируется около 20 млн. но-
вых случаев острого нарушения мозгового кровоо-
бращения (ОНМК), при этом на долю России при-
ходится до 450 тыс. случаев. В результате погиба-
ют порядка 5  млн. человек во всем мире, из них 
200 тыс. на территории РФ [1].

Лишь 10-12  % перенесших инсульт пациентов 
возвращаются к труду, при этом до 25-30 % остают-
ся до конца жизни инвалидами [4]. Уход за такими 
пациентами падает на плечи родственников, многие 
из которых находятся в трудоспособном возрасте, 
что определяет социально-экономическое значение 
данной проблемы.

Основной стратегией в острейшем периоде 
ОНМК является экстренная реперфузия. Она мо-
жет осуществляться различными методиками. 
Приоритетной из них является внутривенная тром-
болитическая терапия. Данный метод является «зо-
лотым стандартом» лечения пациентов с ишемиче-
ским инсультом. При применении в рамках «тера-
певтического окна» – 4,5 часа, реперфузия дости-
гается в 24-30 % случаев [2]. Для выполнения дан-
ной процедуры, согласно Российским клиническим 
рекомендациям, применяется рекомбинантный тка-
невой активатор плазминогена – альтеплаза, инду-
цирующий превращение плазминогена в плазмин в 
области тромба, что приводит к его разрушению.

В настоящее время получает широкое распро-
странение и другой метод реперфузии – механиче-
ская внутрисосудистая тромбэмболэктомия (ТЭ). В 
условиях рентген-операционной при помощи 
стент-ретриверов либо аспирационных систем про-
водится удаление тромба из крупных церебральных 
сосудов – ВСА, М1 сегмент СМА. За счет исполь-
зования ТЭ удается достигнуть реперфузии в 88 % 
случаев, и повысить клиническую эффективность 
лечения у больных с ишемическим инсультом в 1,7-
2,0  раза [3]. «Терапевтическое окно» для данной 
процедуры расширено до 6-8  часов, а в бассейне 
ВББ – до 24 часов.

Также рассматривается применение этапной ре-
перфузии – проведение ВВ ТЛТ на начальном эта-
пе, затем выполнение тромбоэкстракции.

С целью минимизации последствий острой цере-
бральной патологии и для внедрения специфиче-
ских методов лечения была разработана государ-
ственная программа «Снижение смертности от бо-
лезней системы кровообращения» [5]. Основной за-
дачей было создание новой организационной моде-
ли оказания экстренной специализированной меди-
цинской помощи пациентам с острым нарушением 
мозгового кровообращения. В связи с этим, в 2009 г. 
в России впервые был утвержден порядок оказания 

медицинской помощи больным с ОНМК. В нем 
были сформулированы рекомендации по ведению 
пациента с инсультом на всех этапах оказания ме-
дицинской помощи.

Кроме этого, непосредственно в каждом регионе 
утверждаются региональные программы по борьбе 
со смертностью от болезней системы кровообраще-
ния, что позволяет учитывать эпидемиологические 
и территориальные особенности различных субъек-
тов РФ.

В каждом регионе России функционируют специ-
ализированные отделения для лечения пациентов с 
ОНМК, входящие в состав региональных сосуди-
стых центров (РСЦ) и первичных сосудистых отде-
лений (ПСО), в которые, согласно региональным 
приказам по маршрутизации, осуществляется меди-
цинская эвакуация пациентов с ОНМК. Данные 
подразделения формируют единую сеть, направлен-
ную на оказание специализированной помощи при 
инсульте. На начало 2018 г. на территории России 
функционировали уже 140 РСЦ и 469 ПСО, в ко-
торых более 38000 коек выделены для пациентов с 
ОНМК.

На территории Кемеровской области к 2018  г. 
организована работа следующих специализирован-
ных подразделений: 2  региональных сосудистых 
центра (РСЦ) (г.  Кемерово, г.  Новокузнецк), 
10  первичных сосудистых отделений (ПСО) на 
700 коек, 47 станций скорой медицинской помощи 
(далее – СМП) [6].

Внедрение данной схемы медицинской помощи 
позволило снизить смертность населения Кузбасса 
от ЦВБ за последние 5 лет на 12,9 % (с 212,8 до 
185,3 на 100 тыс. населения). Но отмечается рост 
смертности в трудоспособном возрасте на 6,0  %. 
При этом произошел рост доли инфаркта мозга в 
общей структуре смертности на 7  % (с 78,5 до 
84,0 на 100 тыс. населения), что связано с умень-
шением количества неуточненных форм (код по 
МКБ10 – I.64), с 20,4 до 2,6 на 100 тыс. населе-
ния, что говорит об усовершенствовании качества 
диагностики инсультов. В связи с чем, для дальней-
шей работы в данном направлении, в 2019 г. была 
принята региональная программа «Борьба с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями на 2019-2024 годы».

Цель – демонстрация эффективного применения 
современных возможностей в лечении ишемическо-
го инсульта на примере работы РСЦ №  2, 
г. Новокузнецк.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен анализ применения внутривенной 
тромболитической терапии (ВВ ТЛТ) и тромбэкс-
тракции (ТЭ) у пациентов с верифицированным 
ишемическим инсультом. Все пациенты отобраны 
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для данных методов лечения согласно Российским 
клиническим рекомендациям по ведению пациентов 
с ишемическим инсультом. Диагноз верифицирован 
методами нейровизуализации – СКТ ГМ или МРТ 
ГМ, для подтверждения окклюзии крупного сосуда 
проводилась КТ-ангиография. Тромболитическая 
терапия проводилась тканевым рекомбинантным ак-
тиватором плазминогена – альтеплазой, из расчета 
дозы 0,9 мг/кг, не более 90 мг. Тромбоэкстракция 
осуществлялась при помощи стент-ретриверов 
Solitаire либо аспирационной системы Penumbra.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Региональный сосудистый центр № 2 обеспечи-
вает специализированную помощь по профилю 
ОНМК для жителей г. Новокузнецк (Центральный 
р-н), г. Мыски и г. Междуреченск. За весь период 
работы сосудистого центра с 2011 г. по 2021 г. про-
ведено 445  процедур внутривенной тромболитиче-
ской терапии (рис. 1). При этом можно наблюдать 
значительный рост применения данной методики за 
последние 5 лет: 2017 г. – проведена 31 процедура, 
в 2018 г. – 61, в 2019 г. – 116, в 2020 г. – 100, в 

2021  г. – 90. Снижение показателей в последние 
годы, с одной стороны, обусловлено изменениями в 
схеме маршрутизации, с другой стороны, – разви-
тием пандемии новой коронавирусной инфекции.

Относительные показатели при этом оставались 
практически на неизменном уровне: в 2018 году ВВ 
ТЛТ выполнена у 10 % пациентов, поступивших с 
диагнозом ишемический инсульт, в 2019  г. – у 
11,3 %, в 2020 г. – у 12,3 %, в 2021 г. – у 10,2 % 
(рис. 2). Тяжесть неврологического дефицита по 
шкале NIHSS до процедуры ВВ ТЛТ в среднем со-
ставляла 15,6 ± 7,3 баллов, а при выписке – 8,1 ± 
6,4 баллов, что наглядно показывает высокую эф-
фективность и благоприятное влияние на исход дан-
ного метода лечения.

Благодаря более тщательному отбору пациентов, 
за последние годы удалось снизить показатели ле-
тальности среди пациентов, перенесших процедуру 
ТЛТ. В 2019 году летальность составила 15,5 %, в 
2020 году – 10,2 %, в 2021 году – 4,5 %. На пре-
доставленный момент, по данным международных 
многоцентровых исследований, летальность наблю-
дается в 11,1  % случаев (регистр SITS-MOST)  
[7].

Рисунок 1
Количество проведенных процедур тромболитической терапии в РСЦ № 2 в период с 2011 по 2021 гг.

Figure 1
The number of thrombolytic therapy procedures performed at RSC No. 2 in the period from 2011 to 2021

Рисунок 2
Относительные показатели выполнения ВВ ТЛТ пациентам, поступившим с ишемическим инсультом с 2018 по 2021 гг.

Figure 2
Relative performance of IV TLT in patients admitted with ischemic stroke from 2018 to 2021



84
T. 21 № 3 2022

www.mednauki.ru

Медицина
                      в Кузбассе

Medicine
     in Kuzbass

С 2019 года в РСЦ № 2 начала широко приме-
няться процедура механической реканализации. За 
2019 год данные процедуры проведены у 15 паци-
ентов, при этом у 5 выполнено комбинированное ле-
чение – ВВ ТЛТ с последующей тромбоэкстракци-
ей. В 2020 году проведено 17 процедур ТЭ, 9 из них 
комбинированы с ТЛТ. В 2021 году осуществлено 
8 операцией (рис. 3). Перед оперативным лечением 
неврологический дефицит по шкале NIHSS состав-
лял 18,1  ± 6,3, а при выписке – 6,5  ± 4,2. 
Соответственно можно сделать вывод о том, что по 
своей эффективности ТЭ не уступает ТЛТ.

С 1 декабря 2020 года функционирует Отделе-
ние реанимации и интенсивной терапии Региональ-
ного сосудистого центра, в которое госпитализиру-
ются исключительно пациенты с ОНМК. Работа 
данного подразделения позволяет неврологам и ре-
аниматологам проводить совместное наблюдение и 
лечение пациентов, имеющих показания к интенсив-
ной терапии.

ОБСУЖДЕНИЕ

Использование методов ТЛТ и ТЭ показало вы-
сокую эффективность в терапии ОНМК. Можно вы-
делить несколько причин улучшения показателей 
выполнения ТЛТ и ТЭ за последние годы. Во-пер-
вых, изменение маршрутизации пациентов – исполь-
зование правила «короткого плеча» – транспорти-
ровка пациента в ближайший сосудистый центр для 
оказания специализированной помощи. Во-вторых, 
укомплектованность отделения врачебными кадрами 
92 %, в основном молодыми специалистами, готовы-
ми применять современные методы лечения. В-тре-
тьих, тесное сотрудничество с СМП – постоянное 
обучение в виде лекций на рабочем месте. В-четвер-
тых, использование спец. связи – возможность пред-
упредить специалиста ПСО о транспортировке па-

циента, подходящего для реперфузионной терапии. 
В-пятых, это налаженная последовательная преем-
ственность служб РСЦ – лабораторная, лучевая, эн-
доваскулярная хирургия, нейрохирургия. А также, 
нельзя не отметить вклад совместной работы с реа-
ниматологами на базе отделения интенсивной тера-
пии РСЦ. В-шестых, повышение уровня информи-
рованности населения относительно симптомов ин-
сульта через СМИ, а также открытие «Школы ин-
сульта» для пациентов и их родственников.

В заключение хотелось бы озвучить собственные 
наблюдения докторов ПСО, возникшие непосред-
ственно при практическом применении данных ме-
тодов.

1.	Решающую роль в положительном исходе 
ТЛТ играет время – лучшие показатели в первые 
3 часа, а оптимально 1,5 часа.

2.	Использование сниженных доз альтеплазы не 
снижает риск геморрагической трансформации.

3.	Улучшение в течение первого часа на фоне 
ТЛТ по шкале NIHSS не является залогом успеш-
ного исхода проводимой терапии (наблюдалось 
ухудшение состояния в пределах интервала 4-7 ча-
сов от начала ТЛТ).

4.	Пациенты с полным восстановлением утрачен-
ных функций после ТЛТ и ТЭ не имеют критиче-
ского представления о случившемся с ними сосу-
дистом событии, соответственно имеют низкий уро-
вень комплаентности к рекомендованной профилак-
тической терапии, в связи с чем можно наблюдать 
возникновение рецидивов у данных пациентов.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен-

циальных конфликтов интересов, связанных с пу-
бликацией настоящей статьи.

Рисунок 3
Количество процедур тромбоэкстракций, проведенных в РСЦ № 2 с 2019 по 2021 гг.

Figure 3
Number of thromboextraction procedures performed at RSC N 2 from 2019 to 2021
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Свистельник А.В., Ханин А.Л., Альшевская А.А.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей –филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России, г. Новокузнецк, Россия,
ФГБНУ Научно-исследовательский институт фундаментальной и клинической иммунологии,
г. Новосибирск, Россия

МЕТОДОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ПОДГОТОВКИ СПЕЦИАЛИСТОВ 
ПРЕВЕНТИВНОЙ МЕДИЦИНЫ

Сохранение здоровья, превенция заболеваний – один из основных трендов развития современной медицины. Акцент внима-
ния на здоровье населения, защита от угроз внешней среды, создание условий для здорового образа жизни становятся прио-
ритетами в здравоохранении. Дополнение и развитие методологии превенции, адаптация к новым требованиям и мультидис-
циплинарная подготовка медицинских работников являются первоочередными задачами. В настоящее время идёт обновление 
базы знаний превентивной медицины, разработка учебных программ для обучения компетентных специалистов.
Ключевые слова: превентивная медицина; последипломная подготовка; методология.

Svistelnik A.V., Khanin A.L., Alshevskaja A.A.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians, Novokuznetsk, Russia,
Research Institute of Clinical and Immunology, Novosibirsk, Russia

METHODOLOGICAL ASPECTS OF POSTGRADUATE EDUCATION IN PREVENTIVE MEDICINE

Preservation of health (or prevention of diseases) is one of the main trends of modern medicine development. Focus on public health, 
protection from environmental threats, and establishing conditions for a healthy lifestyle are becoming priorities in healthcare. 
Complementing and developing prevention methodology, adapting to new requirements, and multidisciplinary training of healthcare 
professionals are top priorities. Currently, the knowledge base of preventive medicine is being updated, and training programs are 
being developed to train competent specialists.
Key words: preventive medicine; postgraduate education; methodology.
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В конце XX века, с признанием больших достиже-
ний современной медицины, пришло и понима-

ние ограничений ее возможностей используемыми 
уровнем решения проблем, подходами, организаци-
ей охраны здоровья и потребными ресурсами. В се-
редине 90-х годов ВОЗ признала, что эффектив-
ность профилактических и превентивных программ 
многократно выше, чем лечебных. Вновь обратили 
внимание на возможности традиционных медицин-
ских систем, началась работа по переосмыслению, 
оценке реальных возможностей и адаптации к со-
временным условиям комплементарной медицины. 
Акцент развития медицины и здравоохранения в 
XXI веке уже построен на обновленных принципах 
превентивности, индивидуальных подходах, точно-
сти и вовлеченности пациента в процесс сохранения 
и укрепления здоровья. В 2003 году была принята 
и утверждена «Концепция охраны здоровья здоро-
вых в Российской Федерации» [1]. В последующие 
годы были приняты еще 3 важных регламентиру-
ющих документа [2-4] и работа продолжается. 
Использование системного подхода к решению про-
блем здоровья населения, курс на здоровый образ 

жизни переходят из декларативного состояния в це-
ленаправленную деятельность. Первоочередными 
задачами обозначены разработка соответствующей 
методологии, обобщение знаний и опыта, создание 
информационного поля и подготовка кадров. 
Деятельность в этом направлении в РФ консолиди-
рована на платформе ХелсНет Национальной 
Технологической Инициативы (НТИ) [5] на вы-
соком профессиональном уровне и с пониманием 
важности временного фактора.

Есть достаточно серьезные обстоятельства, кото-
рые не позволяют рассматривать эту проблематику, 
как заурядную: 1) культура населения, 2) особен-
ности методологии и специфический набор реле-
вантных знаний, 3) специально подготовленные ка-
дры.

В менталитете населения нет установок на веде-
ние здорового образа жизни, нет и серьезной моти-
вации для организации превентивных и профилак-
тических мероприятий в семье. К медицине прибе-
гают в уже запущенных случаях. Только 12 % на-
селения придерживаются здорового образа жизни 
(по данным Росстата за 2019  год), но появляется 
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устойчивая позитивная тенденция. Проблемы, свя-
занные с влиянием на культуру населения, не явля-
ются простыми для решения. Это тема, требующая 
особого рассмотрения в широком контексте, выхо-
дящим за пределы здравоохранения.

Методологические особенности превентивной ме-
дицины предполагают целый ряд вопросов, которые 
необходимо решить: формирование у специалистов 
холистического (всеобъемлющего) представления о 
человеке и его здоровье, разработка и внедрение в 
практику обоснованных сохраняющих и укрепляю-
щих здоровье подходов.

Подготовка кадров
Специалисты, которые будут работать исключи-

тельно в сфере клинической медицины, будут всег-
да (неотложная и скорая медицинская помощь, как 
минимум). В перспективе существует вопрос об 
удельном весе клиницистов и превентологов (специ-
алистов, занимающихся изучением проблем, веду-
щих к заболеванию, и умеющих предупредить его 
развитие). Изучать доклиническую медицину, как 
и доказательную, должны будут все специалисты, 
применение полученных знаний и навыков в том 
или ином объеме будет диктовать ситуация в соци-
альной сфере и в отрасли.

Особым образом необходимо рассматривать и во-
прос доказательности. Методология, лежащая в ос-
нове доказательной медицины, неприемлема для 
превентивной [6]. Объект (человек) один, но оче-
видны принципиальные различия в субъектных и 
предметных сущностях: болезнь и здоровье, эффект 
лечения и предотвращение реализации рисков.

Единство и различия клинической (конвенцион-
ной) и превентивной медицины

Медицина, как элемент цивилизации, как на-
правление науки и практики развивалась во всем из-
вестном мире несколько тысячелетий. До рубежа 
XV-XVI вв. основным учебником в течение 6 веков 
был «Канон врачебной науки» Авиценны. В 
Средневековье начала формироваться европейская 
конвенционная медицина, впоследствии ставшая ми-
ровым приоритетом. Она основана на редукционном 
подходе, основным ее предметом является заболева-
ние. Но при этом, в ее арсенале декларирован сано-
генетический подход и заявлен приоритет профи-
лактики, но преимущественно используются этиоло-
гический, патогенетический и симптоматический 
подходы. Традиционные же системы на Востоке со-
хранили холистичность, делая акцент на превенцию 
и профилактику заболеваний.

Сохраняющееся бремя болезней даже при огром-
ных расходах на здравоохранение, отрицательный 
социальный и экономический эффект текущей эпи-
демической ситуации привели к необходимости ин-
теграции знаний и технологий известных медицин-
ских систем и переосмыслению рационалий органи-
зации охраны здоровья. При этом конвенционная и 
комплементарная медицина рассматриваются не как 
альтернативы, а как взаимодополняющие элементы.

Акценты в обучении специалистов превентивной 
медицины, на что обращаем внимание?

1.	Формирование системного мировоззрения и 
представления о тесной взаимосвязи элементов сре-
ды. Овладение системным мышлением, как инстру-
ментом, становится неизбежным в данном случае.

2.	Рассмотрение человека в качестве подсистемы 
более сложной системы – антропобиогеоценоза, на-
пример.

3.	Оценка состояния человека, его здоровья и 
патологии в более широком контексте, чем это при-
нято в клинической медицине. Добавляется много 
специфической информации – знание психологии, 
экологической обстановки.

4.	Соответствующая компетентность в несколь-
ких разделах клинической медицины.

5.	Умение отслеживать и обрабатывать большие 
объемы постоянно обновляемой информации для по-
лучения объективных выводов.

Какими знаниями и навыками должен обладать 
специалист по превентивной медицине? Специалист 
обладает системным мировоззрением, успешно ис-
пользует и редукционный подход в клинической 
практике, ориентирован на получение реального ре-
зультата, а не достижение суррогатных показателей. 
Он имеет медицинское образование, хорошо знает 
патологию человека, в т.ч. на уровне фундаменталь-
ных дисциплин (биохимия, морфология, генетика и 
эпигенетика, омиксные дисциплины). Потребуется 
дополнительная подготовка по психологии, необхо-
димо освоить навыки коучинга, поскольку неизбеж-
но придется мотивировать пациентов и их семьи к 
изменению образа жизни, привычек, на профессио-
нальном уровне помогать корректировать личност-
ные установки, обучать правильно выполнять оздо-
ровительные программы.

Специалист умеет работать с большими объема-
ми разнородной (не только медицинской!) инфор-
мации и выбирать индикаторные показатели для 
оценки текущей ситуации со здоровьем и динамики 
ее развития. Установки и компетенции такого специ-
алиста наиболее близки профессиональному стату-
су семейного врача, врача общей практики.

Для подготовки кадров такого профиля потребу-
ется дооснащение образовательной среды элемен-
тами, наиболее важными из которых являются: 
1) методологические подходы к профессиональной 
деятельности и подготовке кадров; 2) обновленные 
и пополненные компетенции, а также новые разде-
лы знаний и навыков.

Методологические подходы. Системный под-
ход в клинической медицине (например, теория 
функциональных систем П.К. Анохина) и органи-
зации здравоохранения, развитие навыков систем-
ного подхода наряду с редукционным, который при-
нят в конвенционной медицине. Андрагогика, как 
образовательная основа для специалистов превен-
тивной медицины – начиная со студентов старших 
курсов и при обучении врачей в ординатуре, аспи-
рантуре, на циклах повышения квалификации в 
ГИУВах, факультетах для последипломной подго-
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товки при медицинских университетах. Обучение 
ориентировано на осознанное восприятие и самооб-
учение при постоянной консультативной поддержке 
опытных наставников, использование и развитие 
практических навыков, комплексную оценку резуль-
татов обучения, сотрудничество и обмен идеями со 
всеми участниками процесса.

Развитие компетентности в сфере превентив-
ной медицины подразумевает освоение новых мето-
дологий, обновление понятийного аппарата, расши-
рение спектра дисциплин, технологий и навыков, а 
также средств достижений результатов. Понятийный 
аппарат – классификация превенции и профилак-
тики; понятие и признаки здоровья – требует раз-
вития и пополнения, в том числе – заимствования 
из тезауруса традиционных систем медицины. Здесь 
потребуется решение вопросов согласования и/или 
замены архаических терминов на новые. 5 приня-
тых уровней превентивной медицины в более при-
вычном для врача-клинициста формате представле-
ны собственно превенцией, профилактикой и реаби-
литацией [7].

Обновление и расширение набора знаний и на-
выков предполагает освоение технологий системной 
оценки состояния здоровья человека и, с другой сто-
роны, – глубокое понимание многоуровневых про-
цессов гомеостаза (омиксные фундаментальные дис-
циплины, прежде всего). Понадобятся серьезные 
знания и в области социальной медицины, социоло-
гии, психологии (индивидуальной и социальной). 
Специальные знания по интерпретации данных мно-
гочисленных сложных омиксных исследований, уме-
ние обрабатывать большой объем разнородной ин-
формации, навыки конструирования (разработка 
комплекса индикаторов для оценки состояния здо-
ровья, создание индивидуальных оздоровительных 
программ) – в ближайшей перспективе будут регу-
лярно использоваться в практике специалистов пре-
вентивной медицины. Междисциплинарные знания 
и навыки позволят интегрировать диагностические и 
оздоровительные техники в комплекс для сохране-
ния и укрепления здоровья конкретного человека.

Что включает в себя работа специалиста пре-
вентивной медицины?

К специалисту превентивной медицины люди 
приходят не с жалобами, а с запросами. Есть 3 ка-
тегории людей: здоровые, здоровые, но с очевидны-
ми рисками заболевания, и больные. Люди обраща-
ются с запросом разной степени определенности и 
только потом предъявляют жалобы на состояние 
здоровья или болезнь, если такие жалобы есть.

Здоровые хотят сохранить свое состояние как 
можно дольше, выяснить явные или скрытые угро-
зы, которые существуют, и уберечься от них. Здесь 
на первом плане – сохранение и укрепление здоро-
вья, а не защита от неблагоприятных факторов. А 
вот здоровые с очевидными рисками стремятся, пре-
жде всего, создать эффективную защиту от вполне 
реальных угроз (отягощенный наследственный ана-
мнез, неблагоприятные бытовые и производствен-
ные условия, неблагополучная экология и др.).

Больные люди обращаются к специалистам пре-
вентивной медицины с большим количеством запро-
сов: 1) необходимо получить дополнительные аргу-
менты для уточнения клинического диагноза; 2) ра-
зобраться с особенностями течения заболевания и 
персонализировать лечение; 3)  оценить прогнозы 
развития заболевания (риск развития осложнений, 
индивидуальные возможности репарации, вероят-
ность обострений и рецидивов заболевания). То есть 
здесь, помимо интереса в отношении явных и скры-
тых дополнительных угроз, есть и прикладной кли-
нический смысл.

Выбор вариантов превентивной диагностики. 
Арсенал средств превентивной диагностики значи-
тельно пополнился и этот процесс продолжается. К 
традиционным наследственному анамнезу, объек-
тивной оценке статуса и генодиагностике за послед-
ние десятилетия добавились «омики» (геномика, 
эпигеномика, транскриптомика, протеомика, мета-
боломика, микробиомика) со сложной системой вза-
имодействия между собой и с факторами внешней 
среды [8]. Новые знания быстро накапливаются, 
уже начали использоваться на практике. 
Диагностические методы на основе информацион-
ных технологий, функциональные исследования ор-
ганизма предоставляют дополнительную важную 
прогностическую информацию о состоянии здоро-
вья человека, существующих и потенциальных ри-
сках. Все эти диагностические возможности еще не 
в полной мере отражены в программах профессио-
нального обучения и ДПО. В завершении диагно-
стического этапа врач получает развернутую деталь-
ную картину состояния здоровья пациента.

Подход к разработке программ оздоровления
В соответствии с запросом пациента устанавли-

ваются цели оздоровительной программы, согласо-
вываются индикаторы и промежуточные индивиду-
альные показатели. Для пациента и его семьи потре-
буется обеспечить хорошую мотивацию и вовлечь 
пациента в активное выполнение предписаний. 
Основными направлениями превентивного вмеша-
тельства являются индивидуализированная коррек-
ция образа жизни, диеты и физической активности. 
Эту классическую триаду, при необходимости, мож-
но усиливать БАДами, физиотерапией и другими 
специализированными методами саногенетического 
воздействия. Если у пациента есть клиническая кар-
тина заболевания, то ее коррекция производится в 
соответствии с существующим регламентом (клини-
ческие рекомендации). Специалист превентивной 
медицины также консультирует пациента по вопро-
сам обеспечения безопасности среды пребывания 
(очистка воды и воздуха в помещении, например). 
Весь комплекс мероприятий вписывается в кален-
дарный план, определяются контрольные точки для 
оценки промежуточных результатов.

Индикаторы для оценки промежуточных и ито-
говых результатов выбираются из контрольных по-
казателей те, которые наиболее важны в данном 
конкретном случае или синтезируются из несколь-
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ких показателей. Индикаторы могут быть любой 
размерности (качественные, номинальные, цифро-
вые), отслеживаться пациентом самостоятельно или 
в условиях ЛПУ, иметь различный удельный вес 
для разных пациентов, разделяться на целевые под-
группы. Промежуточные индикаторы свидетель-
ствуют о необходимости продолжения реализации 
оздоровительной программы в прежнем режиме или 
принятия решения об усилении какого-либо саноге-
нетического вектора, его замене или отмене.

Организация превентивных программ
Оздоровительные программы рассчитаны на про-

должительные периоды (недели – месяцы – годы), 
поэтому от организации этого процесса зависит не 
меньше, чем от точности и качества саногенетиче-
ских мероприятий. Кроме упомянутых выше согла-
сованных с пациентом целей и задач, мотивации па-
циента, важно составить план реализации програм-
мы, обозначить контрольные точки оценки состоя-
ния здоровья. Важно обучить пациента и членов его 
семьи правилам и порядку ЗОЖ. Во многих случа-
ях необходимо подключать смежных специали-
стов – психологов, социальных работников. 
Специалист по превентивной медицине разрабаты-
вает программу оздоровления и организует ее вы-
полнение.

Таким образом, специалист по превентивной ме-
дицине должен быть разносторонне подготовлен, 
обладать организационными способностями и уметь 
работать с долгосрочными проектами. Такие каче-
ства предполагают специальное обучение.

Выводы или что происходит в контексте разви-
тия превентивной медицины в настоящее время и 
что предстоит сделать?

1.	Формируется адекватное поставленным зада-
чам правовое поле для применения превентивных 
технологий в медицине и здравоохранении. 

Предстоит сформировать субъектные взаимоотноше-
ния в системе здравоохранения, определить меха-
низмы взаимодействия с социальной службой, си-
стемой образования и другими заинтересованными 
социальными институтами.

2.	Решаются методологические вопросы меди-
цинского и организационного характера. Важно раз-
работать основания доказательности в превентивной 
медицине, поскольку принципы клинической дока-
зательной медицины не соответствуют условиям 
применения.

3.	Накапливаются объективные знания, форми-
руется соответствующее информационное поле. В 
настоящее время в информационном пространстве 
много искаженной и ложной информации о ЗОЖ, 
возможностях и средствах оздоровления – обезли-
ченная, не персонализированная информация явля-
ется источником неуправляемых последствий. 
Необходим регуляторный механизм в информиро-
вании населения.

4.	Необходимо обучать преподавательский со-
став средних, высших и постдипломных медицин-
ских учебных заведений.

5.	Остро стоит проблема подготовки кадров для 
научно-исследовательской работы и практического 
здравоохранения: формирование соответствующего 
мировоззрения и мышления специалистов.

Ключевым моментом является формирование у 
населения правильного отношения к своему здоро-
вью, культуры здоровья. Это задача национально-
го уровня и требует сосредоточения на ее решении 
серьезных ресурсов.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен-

циальных конфликтов интересов, связанных с пу-
бликацией настоящей статьи.
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Данцигер Д.Г., Филимонов С.Н., Андриевский Б.П., Часовников К.В.
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КЛАССИФИКАЦИЯ ВИДОВ ОБЩЕСТВ – КРАЕУГОЛЬНЫЙ КАМЕНЬ 
ИЗУЧЕНИЯ ОБЩЕСТВЕННОГО ЗДОРОВЬЯ

В статье показана нецелесообразность использования понятия «общественное здоровье» вместо существовавшего ранее поня-
тия «социальная гигиена и организация здравоохранения». В ее контексте история не просто наука о прошлом какого-то 
общества или человечества в целом. Это скорее междисциплинарная отрасль знаний, так как изучение любой науки всегда 
начинается с анализа наработок и опыта, накопленных предшественниками, т.е. с истории данной науки.
Ключевые слова: общественное здоровье; социальная гигиена и организация здравоохранения.

Dantsiger D.G., Filimonov S.N., Andrievsky B.P., Chasovnikov K.V.
Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians,
Research Institute for Complex Problems of Hygiene and Occupational Diseases, Novokuznetsk, Russia

CLASSIFICATION OF SOCIETY TYPES IS THE CORNERAL STUDY OF PUBLIC HEALTH

The article shows the inexpediency of using the concept of "public health" instead of the previously existing concept of "social hygiene 
and healthcare organization". In its context, history is not just a science about the past of a society or humanity as a whole. It is rather 
an interdisciplinary branch of knowledge, since the study of any science always begins with an analysis of the developments and 
experience accumulated by predecessors, i.e. from the history of this science.
Key words: public health; social hygiene and healthcare organization.
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В связи с заменой в начале этого века медицин-
ской дисциплины «социальная гигиена и орга-

низация здравоохранения» на новое название «об-
щественное здоровье и здравоохранение» у руково-
дителей учреждений и служб возник ряд смысловых 
трудностей.

Особое затруднение это вызывает также у педа-
гогических и научных работников, в частности у со-
трудников аналогичных кафедр медицинских вузов 
и институтов усовершенствования врачей, когда они 
используют термин «здоровье общества», порой не 
зная, что из себя представляет общество в целом. 
Это и естественно, поскольку общество, как  исто-
рически развивающаяся совокупность отношений 
между людьми, складывающаяся на основе посто-
янного изменения форм и условий их деятельности, 
является основополагающей категорией философии, 
социологии и истории.

Но причем здесь медицина? На наш взгляд, 
здесь проявляется некоторая непродуманность идеи 
реформаторов. Понятие «социальная гигиена» при-
шло к нам в Россию в середине XIX века из 
Германии, а «общественное здоровье» – англоязыч-
ный термин, появившийся на волне перестроечных 
событий в конце ушедшего века. Такая коллизия 
дает основание чуть глубже коснуться понятийного 

аппарата в научной дисциплине «общественное здо-
ровье и здравоохранение».

Итак, «общественное здоровье» достаточно проч-
но усвоено медицинской общественностью, как на-
бор определенных показателей [1-3] и др. А если 
мы, поменяв места, скажем «общество и его здоро-
вье» – одно ли и то же мы получим в качестве от-
вета. Скорее всего, акцент будет сделан на показа-
телях здоровья, а понятие «общество» будет проиг-
норировано.

В медицине, и, в частности, в организации здра-
воохранения, когда имеют в виду не отдельного ин-
дивида – пациента, а определенную совокупность 
людей, пользуются единственным понятием – «на-
селение». В структуре его в период советской меди-
цины выделялись лишь две категории – городское 
и сельское. В периоде реформ – этого явно недо-
статочно. Мы впервые в организации здравоохране-
ния задались целью показать отличительные при-
знаки понятия «общество» от понятия «население», 
которым до сих пор пользуются врачи всех специ-
альностей, производя расчеты, например, показате-
лей заболеваемости. На наш взгляд, эти различия 
состоят в следующем.

Первым отличительным признаком общества яв-
ляется наличие социальной общности, которая вы-

http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9E%D0%B1%D1%89%D0%B5%D1%81%D1%82%D0%B2%D0%BE
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%94%D0%B5%D1%8F%D1%82%D0%B5%D0%BB%D1%8C%D0%BD%D0%BE%D1%81%D1%82%D1%8C
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%B0%D1%82%D0%B5%D0%B3%D0%BE%D1%80%D0%B8%D1%8F
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A4%D0%B8%D0%BB%D0%BE%D1%81%D0%BE%D1%84%D0%B8%D1%8F
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D0%BE%D1%86%D0%B8%D0%BE%D0%BB%D0%BE%D0%B3%D0%B8%D1%8F
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%98%D1%81%D1%82%D0%BE%D1%80%D0%B8%D1%8F
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ражает общественную природу жизни людей, соци-
альную специфику их отношений и взаимодействий. 
Общность предшествует обществу, а не наоборот. 
Однако социальная общность возникает не на пу-
стом месте, а на своем естественном субстрате – ор-
ганической общности людей и их кровнородствен-
ных связях и отношениях. Составляя естественную 
основу общества (социальной общности), эти при-
родные предпосылки и органические отношения пре-
образовываются в нем в отношения социально-орга-
нического типа – мужа и жены, детей и родителей, 
братьев и сестер, других родственников [4].

Следующий отличительный признак общества 
составляет его существование в социальном про-
странстве и социальном времени. Причем социаль-
ные пространство и время, отнюдь не всегда совпа-
дают с физическими пространством и временем. 
Более того, социальное пространство может суще-
ствовать вне рамок каких-то территориальных гра-
ниц и собственных территорий (например, вне при-
родно-ландшафтного окружения, а на космической 
станции или межзвездном, межгалактическом кора-
бле, в социальной сети Интернет). Социальное 
время тоже существенно отличается от физическо-
го времени [5].

Отличительным признаком общества является 
наличие в нем специальных органов для осущест-
вления его саморегуляции и воспроизводства – со-
циальных институтов, важнейшим из которых явля-
ется социальный институт семьи, обусловливающий 
возникновение и существование прочих (брака, вос-
питания, образования, религии и т.д.).

Очевидно, что Робинзон в компании с Пятницей 
не составляли общества, несмотря на то, что многи-
ми признаками социальности их союз обладал, уже 
хотя бы потому, что он не содержал внутри себя ме-
ханизма собственного воспроизводства. Поэтому по-
нятие общества не совпадает с социумом, то есть со-
циальностью вообще, а является особой формой кол-
лективного, надиндивидуального бытия людей. От-
дельно взятый обособленный индивидуум («социо-
логическая робинзонада») независимо от своих со-
циальных качеств не составляет и не может состав-
лять общество в таком его понимании. В то же вре-
мя, общество не сводится к социальности, всякое об-
щество социально, но далеко не все, что обладает 
свойствами социального, может рассматриваться как 
общество, представляя собой всего лишь часть, свой-
ство или состояние общества в узком его понимании.

Следовательно, понятие «социальное» не адек-
ватно понятию «общественное». Это подтверждает 
и общедоступное издание «Википедия».

Социальная работа — профессиональная дея-
тельность, имеющая цель содействовать людям и со-
циальным группам в преодолении личностных и со-
циальных трудностей посредством поддержки, за-
щиты, коррекции и социальной реабилитации. Она 
включает как помощь одиноким пенсионерам и ин-
валидам, так и помощь неблагополучным семьям с 
детьми, бездомным, наркоманам, алкоголикам, пси-
хически больным.

Общественные работы, устраиваются государ-
ством или земством, в случае народных бедствий 
(неурожаев и т. п.), порождающих безработицу 
вследствие массового предложения свободных рук; 
обыкновенно выбирают несложные работы, доступ-
ные для большинства, такие как рубка леса, земля-
ные работы при проведении и ремонте дорог и др.

Самодеятельность, автономность, самоорганиза-
ция и саморазвитие в той или иной мере присущи 
не только всему обществу в целом, но и отдельным 
подсистемам и элементам. Но самодостаточным мо-
жет быть только общество в целом. Ни одна из под-
систем, в него входящих, самодостаточной не явля-
ется. Только взятые во взаимосвязи социальные 
общности, социальные группы, социальные органи-
зации и социальные институты (семья, образование, 
экономика, политика и т.п.) составляют общество в 
целом как самодостаточную систему [6].

Итак, признаки общества, характеризующие его 
как социальную систему: иерархичность, саморегу-
ляция, открытость, информационность, самооргани-
зация, самодетерминированность.

Общество – исторически развивающаяся сово-
купность отношений между людьми, складывающа-
яся на основе постоянного изменения форм и усло-
вий их деятельности. Общество – основополагаю-
щая категория философии, социологии и истории. 
Философско-теоретический анализ общества возмо-
жен только на базе конструирования его идеальной 
модели и сравнения с реальностью. На протяжении 
всей истории человечества происходил постоянный 
поиск этой модели и попытки ее описать. Например, 
общество – обособившаяся от природы, но тесно 
связанная с ней часть мира, группа людей, харак-
теризующаяся взаимодействием.

Прежде всего, что такое общество вообще?
Это не разрозненные «атомы» индивидов, не 

толпа, не просто люди сами по себе, но их общение, 
система закономерностей их взаимодействия, его 
процессов и устойчивых форм.

Производственные, экономические, политиче-
ские, юридические закономерности этого взаимодей-
ствия образуют устойчивую структуру общества. 
Выражение «гражданское общество» забрезжило на 
горизонте науки в Англии в ХVIII веке (А. 
Ферпосон). Кант воспел его в 1784-м году как иде-
ал человечества – с высокой культурой, без войн. 
Так именовалось фактически буржуазное общество, 
капиталистическое общество, сменяющее феода-
лизм. Феодальные привилегии замещались «закон-
ным» присвоением прибавочной стоимости, создава-
емой пролетариями. Гегель в 1821-м году охаракте-
ризовал гражданское общество как поле битвы ин-
дивидуального частного интереса, как борьбу всех 
против всех. Карл Маркс в 1843-м году принял это 
гегелевское определение «войну всех против всех» 
как противоположность частного интереса и всеоб-
щего интереса. В 1845-м году в «Тезисах о 
Фейербахе» он отразил философскую сторону это-
го антагонизма: «Точка зрения старого материализ-
ма есть Гражданское общество; точка зрения ново-

http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D0%BE%D1%86%D0%B8%D0%B0%D0%BB%D1%8C%D0%BD%D0%BE%D0%B5_%D0%B2%D1%80%D0%B5%D0%BC%D1%8F
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D0%BE%D1%86%D0%B8%D0%B0%D0%BB%D1%8C%D0%BD%D0%BE%D0%B5_%D0%B2%D1%80%D0%B5%D0%BC%D1%8F
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го материализма есть Человеческое общество или 
обобществившееся человечество». Далее он последо-
вательно раскрывал его многоступенчатую сущ-
ность. «Гражданское общество» он стал называть 
«буржуазным обществом», а «Человеческое обще-
ство» - «реальным гуманизмом» или социализмом. 
«Гражданское общество – это, строго говоря, еще 
получеловеческое общество, а «обобществившееся 
человечество» есть вполне человеческое общество, 
реальный гуманизм. Если «Гражданское общество» 
подняло человека над животным миром только в 
биологическом отношении, то реальный гуманизм 
(социализм) поднимает людей над животными и в 
общественном отношении» (Соч., т. 20, с. 359) [7].

Система управления обществом – государствен-
ная система – сама по себе не меняется. Но само об-
щество, как живой организм, меняется непрерывно. 
Властям приходится время от времени проводить ре-
формы, чтобы система управления отвечала жизни.

В здоровом обществе, когда оно на подъеме, про-
екты реформ и их цели обсуждаются открыто. Но 
сейчас во всем мире, и в России в том числе, наблю-
даются кризисные явления. Соответственно, рефор-
мы проводятся без широкого обсуждения народом, 
поэтому возникают сначала стихийные недовольства 
отдельных граждан, переходящие затем в массовые 
волнения общественных групп. Но ведь если некто 
скрывает свои цели, то начинаешь думать, что тебя, 
мягко говоря, обманывают. Это ли не причина рас-
стройства здоровья граждан? Поэтому для органи-
заторов здравоохранения, как специалистов профи-
лактического направления в медицине становится 
особенно актуальной проблемой уяснения происхо-
дящих процессов в обществе.

Остановимся кратко на существующих видах об-
ществ.

Традиционное общество, в котором преобладают 
коллективистские установки, индивидуализм не 
приветствуется (так как свобода индивидуальных 
действий может приводить к нарушению заведенно-
го порядка, проверенного временем). В целом для 
традиционных обществ характерно преобладание 
коллективных интересов над частными, в том чис-
ле примат интересов имеющихся иерархических 
структур (государства и т.п.).

Модернизированное, или трансформированное 
общество, в котором наиболее болезненно трансфор-
мация традиционного общества происходит в тех 
случаях, когда демонтируемые традиции имеют ре-
лигиозное обоснование. При этом сопротивление из-
менениям может принимать формы религиозного 
фундаментализма.

Тоталитарное общество – это, по сути, полити-
ческий режим, подразумевающий полнейший (то-
тальный) контроль государства над всеми аспекта-
ми общественной и частной жизни.

Сословное общество, в котором сословие или со-
циальная группа, члены которой отличаются по сво-
ему правовому положению: их состав, привилегии 
и обязанности определяются законом. Принадлеж-
ность к сословиям, как правило, передается по на-
следству.

После развала СССР советская сословная систе-
ма, оставшаяся без идеологического и ресурсного 
обеспечения, постепенно распалась как институт, но 
сохранилась в стереотипах восприятия реально-
сти — как мифическое существование рабочих, кре-
стьян и интеллигенции. Исчезновение советской со-
словности и привилегий отдельных сословий сопро-
вождалась социальными протестами, такими как ми-
тинги против монетизации льгот, а классовому рас-
слоению по уровню потребления резко противопо-
ставлялись требования «социальной справедливо-
сти» при распределении ресурсов.

В настоящее время сословная социальная струк-
тура России в основном сформирована. Население 
страны делится на две группы: служилые (титуль-
ные) сословия и обслуживающие сословия. В пер-
вую группу входят государственные гражданские 
служащие, военнослужащие, судьи, правоохраните-
ли, муниципальные служащие, депутаты. Во вторую 
группу входят бюджетники, наемные работники, 
коммерсанты, пенсионеры, осужденные и ограни-
ченные в правах, лица свободных профессий и др.

Существуют и другие понятия, кроме выделен-
ных нами видов в классификации обществ, среди 
них – корпоративное и конфессиональное, «откры-
тое» и «закрытое» общества, но в нашей работе они 
существенного значения не имеют, поэтому мы оста-
вим разговор о них для следующих публикаций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, введенное в практику в начале 
этого века понятие «общественное здоровье» не со-
всем точно укладывается в прежнее понятие наше-
го предмета – «социальная гигиена и организация 
здравоохранения». Последнее понятие более пра-
вильно отражает объект нашего внимания – «насе-
ление» вместо «общества». Отсюда происходит и по-
нятие «охрана здоровья населения», которым и сле-
довало бы пользоваться вместо понятия «обществен-
ное здоровье». Этим мы вносим дополнение к преж-
ним своим публикациям [8] и [9], продолжая рабо-
ту над понятийным аппаратом нашего предмета.

Информация о финансировании и конфликте 
интересов

Исследование не имело спонсорской поддержки.
Авторы декларируют отсутствие явных и потен-

циальных конфликтов интересов, связанных с пу-
бликацией настоящей статьи.
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Статья поступила в редакцию 7.09.2022 г.

Разумов В.В.
Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России,
г. Новокузнецк, Россия

ОНТОЛОГИЧЕСКИЙ АТАВИЗМ В ОТЕЧЕСТВЕННОЙ МЕДИЦИНЕ 
ТРУДА ПРИ ДИАГНОСТИКЕ ПРОФЕССИОНАЛЬНОГО ЗАБОЛЕВАНИЯ 
И ОЦЕНКЕ ПРОФЕССИОНАЛЬНОГО РИСКА

В отечественной профпатологии (медицина труда) последних десятилетий представления о профессионально детерминиро-
ванных нарушениях здоровья претерпели существенные подвижки, инициированные реформаторскими нововведениями 
Всемирной Организации Здравоохранения (ВОЗ) и Международной Организации Труда (МОТ). Однако в приказах по про-
фпатологии фундаментальные понятия о профессиональных заболеваниях, профессиональных рисках, заболеваниях, связан-
ных с работой, фактически опираются на профпатологический менталитет середины минувшего века; медицинская термино-
логия грешит неопределенностью, недосказанностью, двусмысленностью или противоречивостью, затрудняющими 
практическую работу всех звеньев профпатологического обеспечения работающих во вредных условиях труда.
Подмена медицинских критериев оценки нарушения здоровья социальными установками противоречит не только молекуляр-
но-биологическому уровню современной медицинской онтологии, но и её уровню морфологического детерминизма, уходя-
щему корнями еще во времена Р. Вирхова. Отечественная медицина труда настоятельно нуждается не на словах, а на деле, в 
гармонизации с мировыми стандартами медицинского обслуживания работников, что имеет место в других разделах общей 
патологии и клинической медицины, к которым она принадлежит.
Ключевые слова: онтология; морфологический детерминизм; медицина труда; заболевания, связанные с работой.
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ONTOLOGICAL ATAVISMS IN THE DOMESTIC OCCUPATIONAL MEDICINE IN THE DIAGNOSIS OF OCCUPATIONAL DISEASE 
AND ASSESSMENT OF OCCUPATIONAL RISK

In the domestic occupational pathology (medicine of labor) of the last decades, the ideas about professionally determined health 
disorders have undergone significant advances initiated by the reformatory innovations of the World Health Organization (WHO) and 
the International Labor Organization (ILO). However, in occupational pathology approaches, the fundamental concepts of occupa-
tional diseases, occupational risks, and diseases associated with work are actually based on the occupational pathology mentality of 
the middle of the last century; medical terminology sins with vagueness, understatement; ambiguity or inconsistency, which complicate 
the practical work of all links of occupational pathology support for workers in harmful working conditions.
The substitution of medical criteria for assessing health disorders by social attitudes contradicts not only the molecular biological level 
of modern medical ontology, but also its level of morphological determinism, rooted in the time of R. Virkhov. Domestic occupational 
medicine urgently needs, not in words, but in practice, to harmonize with international standards of medical care for workers, which 
is the case in other sections of general pathology and clinical medicine, to which it belongs.
Key words: ontology; morphological determinism; medicine of labor; diseases, work-related.
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Отечественную профпатологию последних деся-
тилетий характеризуют непрерывные реформа-

торские пертурбации: ратификация Конвенции 
Международной Организации Труда (МОТ) 161 «О 
службах гигиены труда» (1985»г.) (в английском 
оригинале – «О службах медицины труда»); смена 
парадигмы гигиены труда и профессиональных за-
болеваний на парадигму медицины труда (начало 
90-х годах минувшего столетия); имплантация в от-
ечественную медицину труда концепции професси-
онального риска (2001 г.); получение прав граждан-

ства в отечественной профпатологии так называе-
мых профессионально (производственными) обу-
словленных заболеваний (начало 2000-х годов); со-
гласование нозологических номенклатур в медици-
не труда с таковыми в общей медицине с узакони-
ванием ХОБЛ профессионального генеза (приказ 
Минздравсоцразвития России №  417н от 
27.04.2012  г.), не говоря уже у многочисленных 
нормативных и законодательных актах по гармони-
зации с мировыми стандартами отечественной систе-
мы медицинского обслуживания работников.
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Большинство нововведений инициировались 
ВОЗ, МОТ, и после первоначальной настороженно-
сти воспринимались в последующем отечественной 
медициной труда как для нее приемлемые. 
Некоторые из положений зарубежной медицины 
труда стали часто цитироваться в отечественной 
профпатологии как, возможно, векторы предстоя-
щего развития профпатологической службы: опре-
деление в преамбуле Устава ВОЗ (1987 г.) здоро-
вья как состояния полного физического, духовного 
и социального благополучия, а не только отсутствие 
болезней или физических дефектов; введение в оби-
ход понятия «болезни, связанные с работой»; пред-
ставления МОТ (1996»г.) о профессиональном за-
болевании как о нарушении здоровья, развившемся 
в результате воздействия факторов риска, обуслов-
ленных трудовой деятельностью; возможность диа-
гностики специалистами медицины труда любой но-
зологической единицы как профессионально детер-
минированного нарушения здоровья с признанием 
тождества понятий профессионального и професси-
онально обусловленного заболевания (2002 г.); эти-
ческая переориентация при экспертизе профпригод-
ности с отбора профпригодных на адаптацию рабо-
ты к возможностям каждого работника (2012 г.).

Смена парадигм, расширив сферу производ-
ственно детерминированного нарушения здоровья 
работающих включением в него обширного круга 
наиболее распространенных среди работающих об-
щесоматических заболеваний, подвигала профпато-
логию в сторону клинической медицины и общей па-
тологии, опирающихся в своих гностических подхо-
дах на платформу морфологического детерминизма 
(Саркисов Д.С. [1]), какой бы при этом не был мас-
штаб структурных изменений – от анатомических 
до свето- или электронномикроскопических.

Эта, по выражению Р. Вирхова, «анатомическая 
мысль» [2]) уже давно вытеснила из онтологическо-
го подхода к болезни его созерцательную семиотику 
(симптомы, синдромы), для которой морфологиче-
ский субстрат считался ее дополнительным, но не 
обязательным приложением. «Анатомическое» по 
Р. Вирхову означало не антитезу физиологическому, 
а лишь территориальную очерченность патологиче-
ского. Однако в свое время онтологическая переори-
ентация на природу болезни с созерцательной семи-
отики на примат в ней морфологических изменений 
потребовала не только становления патологической 
анатомии фундаментальной основой медицины 
(Дж.Б. Морганьи), но и развенчания Р. Вирховым 
с привлечением химических и функциональных про-
явлений патологии, теперь топографически пропи-
санных, теории гуморальной патологии К. Рокитан-
ского – учения о кразиях крови как последнего при-
бежища трансформированного доисторического пред-
ставления о стихиях в развитии сущностного [3].

Актуальность обозначенной переориентации оче-
видна при обращении к связанным с артериальной 
гипертонией сердечно-сосудистым и считающимися 
теперь профессионально обусловленными заболева-
ниям, в значимой части случаев протекающих кли-

нически бессимптомно, вплоть до неожиданного раз-
вития серьезных или фатальных осложнений, доста-
точно ознакомиться с периодическими отечествен-
ными и зарубежными рекомендациями по артери-
альной гипертонии.

Однако ныне действующее единственное офици-
альное отечественное определение профессиональ-
ного заболевания как «…хронического или острого 
заболевания, являющегося результатом воздействия 
вредного производственного фактора и повлекшего 
временную или стойкую утрату профессиональ-
ной трудоспособности» (Федеральный закон 
№ 125 от 24.07.1998 г.) выдержано в духе онтоло-
гических представлений ХVIII  века, по которому 
его онтологию составляет не морфологический суб-
страт, а очевидный, созерцаемый симптоматический 
антураж болезни, в рассматриваемом случае – по-
теря профессиональной трудоспособности, не требу-
ющая изысканных способов диагностики. Получает-
ся, что при наличии даже физического дефекта, к 
примеру пневмокониоза или хронического профес-
сионального бронхита, но без функциональных на-
рушений, ситуация не может считаться профессио-
нальным заболеванием, то есть заболеванием. Фак-
тически в этом определении медицинский критерий 
диагностики подменен социальным. Приведенное 
определение профессионального заболевания, явля-
ется определением страхового случая и может отно-
ситься лишь к далеко зашедшей стадии болезни с 
необратимыми функциональными нарушениями. 
Буквальное следование этому определению на прак-
тике означает узаконенную первичную диагностику 
профессионального заболевания лишь со стадии уже 
инвалидизации работника и находится в противоре-
чии как с ранее действовавшими приказами Минз-
дравмедпрома РФ № 90 от 14.03.1996 г., Минздрав-
соцразвития РФ № 83 от 16.08.2004 г. и № 302 от 
12.04.2011 г. по проведению предварительных и пе-
риодических медицинских осмотров (ПМО) работа-
ющих во вредных условиях труда, так и ныне дей-
ствующим аналогичным по содержанию приказам 
Минздрава РФ № 29н от 28.01.2021 г., предписы-
вающим диагностику профессиональных заболева-
ний на стадии их начальных проявлений, протека-
ющих, естественно, без нарушения трудоспособно-
сти, и которых по определению ФЗ №  125 от 
24.07.1998 года быть не должно.

Не менее озадачивающе понятие «подозрение на 
профессиональное заболевание», появившееся в 
приказе Минздрава СССР № 555 от 29.09.1989 г., 
но, как в этом приказе, так и в последующих, опе-
рирующими этим понятием (приказы Минздрава 
РФ № 176 от 28 мая 2001 г.; № 83 от 16.08.2004 г., 
№  302н от 12.04. 2011  г.; форма №  30 приказа 
Росстата № 863 от 30.12.2020 г.), оставшегося без 
определения. Не удивительно, что на ПМО «подо-
зрение на…» трактуется чаще всего в его общесома-
тическом смысле как нозологически неопределен-
ная, неясная медицинская ситуация. Но обсужде-
ние этиологической природы нарушения здоровья 
возможно лишь при достижении им уровня нозоло-
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гических единиц (бронхиальная астма, дерматит, 
ринит, артрозы, эпикондилиты, сенсоневральная ту-
гоухость, катаракта, рефлекторные и/или компрес-
сионные синдромы, и прочее, и прочее), диагности-
ка которых для сертифицированных врачей, прово-
дящих ПМО, не должна представлять затруднений. 
Однако первичное звено профпатологии, спрятав-
шись за неопределенностью понятия «подозрение на 
профессиональное заболевание», часто освобождает 
себя от оценки у работника медицинской ситуации, 
полагая, что голословной диагностикой «подозрение 
на…» без диагностики конкретной нозологической 
единицы и так сказано слишком много.

Правда, по конструкции предложений пункта 
№ 40 приложения № 3 приказа № 302н от 12.04. 
2011 г. можно было домыслить, что «подозрение на 
профессиональное заболевание» и «предваритель-
ный диагноз профессионального заболевания» явля-
ются синонимами и вместе с «начальными призна-
ками профессионального заболевания» пункта 
№ 3 того же приложения означают одно и то же – 
диагностируемую в понятиях МКБ-10 ясную нозо-
логическую ситуацию, но с не могущей быть в рам-
ках ПМО уточненной ее этиологией – профессио-
нальной или общесоматической, к которой и отно-
сится понятие «подозрение». Но это только домыс-
лить, а как говорится «Кесарю – кесарево, а слеса-
рю – слесарево».

Размытостью толкования грешит и распростра-
ненное в профпатологии понятие «риск» в требова-
нии к структурам, проводящие ПМО, «…формиро-
вать группы риска по развитию профессиональных 
заболеваний» (уже упоминавшиеся приказы № 83, 
№ 302н, № 29н). Понятие «риск» очень широко ис-
пользуется в общей медицине и означает вероят-
ность развития нарушения здоровья от воздействия 
какого-либо патогенного фактора, но еще без вклю-
чения эффекта этого риска в его оценку. В этом же 
смысле стало употребляться и понятие профессио-
нального риска в представлении врачей общей ме-
дицины, привлекающихся к проведению ПМО и по-
лагающих наличие вредного фактора производства, 
превышающего предельно допустимые концентра-
ции (ПДК) или предельно допустимые уровни 
(ПДУ), критерием формирования этой группы. По 
этому же принципу (точнее, как одному из несколь-
ких) работодатель формирует контингенты работни-
ков для прохождения ПМО, что прописано его пре-
рогативой (пункты 19-21 приложения № 3 приказа 
№ 302н от 12.04.2011 г.).

Желание найти единый знаменатель опасности 
производства, интегрировавшему бы в себе множе-
ства условий, влияющих на последствия вредных 
производственных факторов, потребовало включе-
ния в оценку риска его медицинских эффектов, 
учета его последствий не только профессиональной 
этиологии [5]. А поскольку нарушение здоровья как 
биологическое вызывается воздействием множества 
условий, как внешних (и не только производствен-
ных), так и внутренних, в условия развития нару-
шения здоровья были включены социальные факто-

ры, география проживания, модифицируемые и не-
модифицируемые константы организма работника, 
общесоматическая заболеваемость по множеству по-
казателей, показатели репродуктивного здоровья, 
возраст летальности и прочее. Методологически это 
означало становление медицины труда на позиции 
кондиционализма, то есть видение причины нару-
шения здоровья в совокупности условий, из-за вза-
имодействия которых трудно выделить решающее. 
Так возникла математическая концепция индивиду-
ального и/или популяционного профессионального 
риска, но уже иного толка, выражающегося либо 
через безразмерную величину в диапазоне 0,0-1,0, 
либо в баллах (полу)количественных или качествен-
ных показателей, и не имеющего непосредственно-
го отношения к структурам по проведению ПМО и 
центрам профпатологии. Для выбора работодателем 
мероприятий по сохранению здоровья работающих 
показатели этого профессионального риска имеют 
не меньшее, если не большее значение, чем величи-
ны ПДК и ПДУ.

Путаница понятий усугублялась использованием 
одних и тех же прилагательных для характеристи-
ки понятия «риск». В свое время для случаев «…от-
дельных клинических и функциональных призна-
ков воздействия неблагоприятного производственно-
го фактора» предлагалось понятие «группа повы-
шенного риска» [4], оставшееся официальной про-
фпатологией без внимания. Но это понятие прижи-
лось в профпатологии с волюнтаристическим, есте-
ственно, толкованием «повышенного»: либо стажи-
рованные контингенты; либо случаи с подозрением 
на профзаболевание, либо с отдельными признака-
ми воздействия вредного производственного факто-
ра. Однако обильная терминология градаций про-
фессионального риска математического толка – ми-
нимальный; низкий; средний; выше среднего; высо-
кий; сверхвысокий; значимый; сильный; выражен-
ный; сверхвыраженный; 1й, 2й или 3й группы, – 
включает, к сожалению, прилагательное и «повы-
шенный».

Так возникла путаница понятий разных между 
собой по смыслу понятий рисков и повышенных ри-
сков. С одной стороны – «риск» как только веро-
ятность нарушения здоровья, требующая профилак-
тических мероприятий; с другой стороны – не толь-
ко вероятность, но и уже манифестные ее проявле-
ния, требующие лечебных, а возможно и реабили-
тационных мероприятий; Повышенный риск – с од-
ной стороны как развитие не более чем отдельных 
признаков воздействия вредного фактора (но не за-
болевания), еще нозологически и этиологически обе-
зличенных, несозревших, нуждающихся в началь-
ных оздоровительных мероприятиях с неспецифи-
ческими, общеукрепляющими воздействиями; с дру-
гой стороны – как явные нарушения здоровья в по-
нятиях профессиональных и/или профессионально 
обусловленных очерченных нозологических единиц, 
требующих лечения и/или реабилитации.

Но ни в одном из нормативных документов или 
учебных руководств по профпатологии не было 
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дано разъяснения различиям между этими двумя по-
нятиями «профессионального» риска, доступного 
широкой массе врачей, привлекающейся к проведе-
нию ПМО и не искушенных в профпатологических 
нюансах терминологии, почему требование по фор-
мированию на ПМО групп риска развития профес-
сиональных заболеваний оставалось «вещью в себе» 
за скобками ПМО, а на профпатологических кон-
грессах и съездах сообщения типа «Медицинская 
реабилитация рабочих группы риска развития про-
фессиональной патологии органов дыхания» (раз-
рядка наша) или «Критерием для формирования 
групп риска является не менее 3-х случаев с вре-
менной утратой трудоспособности по заболева-
ниям периферической нервной системы и опор-
но-двигательного аппарата за календарный год» вы-
зывали недоумение.

Поскольку первичное звено профпатологии при 
проведении ПМО не имеет дела непосредственно с 
профессиональными рисками математического тол-
ка, лишь косвенно влияя на их показатели каче-
ством диагностики состояния здоровья работающих, 
требования к формированию групп риска приказов 
№ 83 от 16.08.2004 г., № 302н от 12.04.2011 г. оз-
начали, скорее всего, формирование группы повы-
шенного риска – единственной формы риска, до-
ступной диагностике первичным звеном профпато-
логии при проведении ПМО. Но это вновь не бо-
лее, чем допущение, но опять-таки, что дозволено 
Юпитеру, не дозволено быку. Что означает в при-
казе № 29н от 28.01.2021 г. требование формирова-
ния «групп риска по развитию…» – не нам судить.

Понятие «ранние признаки воздействия…» ана-
логично вышеупомянутым «группа риска по разви-
тию…», «подозрение на…» также осталось в прика-

зах № 83 от 16.08.2004 г. и № 302н от 12.04.2011 г. 
не только без дефиниции, но и без статистической 
номенклатуры. Поэтому не удивительно, что на во-
просы к врачам, уже стажированным по проведе-
нию ПМО, относительно формирования континген-
тов с этими признаками воздействия вместо ответа 
следовало только пожимание плечами. Приказ 
№ 29н от 28.01.2021 г. также предписывает (и так-
же без дефиниций) формирование на ПМО контин-
гентов с «ранними признаками воздействия…». Как 
это будет реализовано, поживем – увидим.

Таким образом, на фоне явных подвижек в про-
фпатологическом менталитете, поразительную нео-
пределенность обнаруживают основные дефиниции 
профпатологии – «профессиональное заболевание», 
«подозрение на профессиональное заболевание», 
«ранние признаки воздействия того или иного вред-
ного фактора…», «группа риска по развитию про-
фессионального заболевания». Складывается впе-
чатление, что навязшие в зубах цитирования выше-
изложенных положений ВОЗ и МОТ означают 
больше мимикрию под реальные преобразования, 
приукрашивание действительности, а не привержен-
ность отечественной медицины труда к этим поло-
жениям, поскольку им так и не нашлось эквивален-
тов ни в ее дефинициях, ни в нормативно-законода-
тельных документах по экспертизам профпригодно-
сти и связи заболевания с профессией.
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