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С  ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ  МЕТОДОВ  ФИЗИОТЕРАПИИ 

АСИРЯН Е.Г.*, НОВИКОВ П.Д.*, ГОЛУБЕВА А.И.**
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IMMUNOMODULATORY THERAPY  FOR BRONCHIAL ASTHMA  

WITH THE USE OF PHYSIOTHERAPEUTIC METHODS

ASIRYAN E.G.*, NOVIKOV P.D.*, GOLUBEVA A.I.**

*Vitebsk State Order of Peoples’ Friendship Medical University, Vitebsk, Republic of Belarus

**Vitebsk Regional Children’s Clinical Centre, Vitebsk, Republic of Belarus

Vestnik VGMU. 2017;16(1):7-15.

Резюме.

Авторами статьи изучены и обобщены имеющиеся в литературе материалы и собственные результаты об 
эффективности использования лазера, ультразвука, крайневысокочастотного излучения при бронхиаль-
ной астме в качестве средств иммунокоррекции. Изложены и обобщены данные об иммуномодулирующих 
эффектах лазерного излучения, его влиянии на различные звенья иммунитета, реакции клеток иммунной 
системы, а также на факторы неспецифической и специфической резистентности. Проанализирована имею-
щаяся в литературе информация о воздействии крайневысокочастотного излучения на систему иммуните-
та, о возможностях его иммунокорригирующего воздействия. Анализируются данные об ультразвуковом 
воздействии на иммунологические показатели, о методах, применяемых в медицине с использованием волн 
ультразвуковой природы.  Представленная в статье информация расширяет представление о возможностях 
применения физиотерапевтических методов лечения, об их влиянии на иммунный статус. 
Ключевые слова: лазер, крайневысокочастотные волны, ультразвук, астма.  

Abstract.

The available literature materials and the authors’ own results on the effectiveness of the use of laser, ultrasound, 
waves of extremely high frequency in bronchial asthma as immunocorrection means have been studied and 
summarized in this article. Data on the immunomodulatory effects of laser radiation, its influence on various links 
of immune response of the immune system cells, as well as on the factors of specific and nonspecific resistance 
have been presented and summarized. The available information from different literature sources about the impact 
of  the waves of extremely high frequency on the immune system, and the possibilities of their  immunocorrective 
action has been reviewed. Data about ultrasonic influence on the immunological parameters, methods applied in 
medicine with the use of waves of ultrasonic nature have been analyzed. The information presented in this article 
enhances the understanding of the possibilities of the use of physiotherapeutic  methods of treatment, their impact 
on the immune status.
Key words: laser, extremely high frequency waves, ultrasound, asthma.

Бронхиальная астма – это хроническое 
заболевание, требующее длительного меди-

каментозного лечения, которое зависит от 
тяжести заболевания. Базисная терапия на-
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значается с целью воздействия на аллергиче-
ский воспалительный процесс в дыхательных 
путях, для достижения стойкой ремиссии за-
болевания и профилактики осложнений [1, 
2]. Пациенты с бронхиальной астмой вынуж-
дены длительно пользоваться большим коли-
чеством медикаментозных средств, что часто 
приводит к аллергическим реакциям и другим 
побочным эффектам. Поэтому возникает не-
обходимость разработки новых, эффективных 
методов лечения с патогенетической направ-
ленностью, что будет способствовать сокра-
щению использования лекарственных средств 
[3, 4]. 

Недостаточность механизмов регуляции 
иммунного ответа лежит в основе патогенеза 
бронхиальной астмы, в связи с чем разработка 
и применение иммунокорригирующих мето-
дов являются актуальными и обоснованны-
ми. Физические факторы способны изменять 
иммунологическую реактивность организ-
ма путем непосредственного воздействия на 
лимфоидную ткань или опосредованно через 
нервную и эндокринную системы [5, 6]. При 
лекарственной аллергии, развитии побочных 
эффектов возникает необходимость сократить 
применение лекарственных средств. При этом 
иммунокоррекция физическими факторами 
будет являться эффективным и, возможно, 
единственным методом устранения иммуноло-
гических нарушений [7].

Таким образом, рациональное сочета-
ние медикаментозных и немедикаментозных 
методов лечения, включение в лечебно-реаби-
литационную программу средств физиотера-
пии приводит к сокращению использования 
лекарственных средств, позволяет значитель-
но улучшить состояние пациента [8, 9].

Иммуномодулирующее действие 
физических факторов

Лазеротерапия – это использование с 
лечебно-профилактическими целями низкоэ-
нергетического лазерного излучения, которое 
является электромагнитным излучением опти-
ческого диапазона [10]. Влияние этого физиче-
ского фактора на иммунную систему зависит 
от исходных значений и носит модулирующий 
характер. Исходно низкий уровень увеличива-
ется до средних величин, высокие же показа-
тели снижаются до нормальных показателей 

[11]. Лазерное излучение является неспецифи-
ческим биостимулятором репаративных и об-
менных процессов в различных тканях, обла-
дает антиоксидантным  и стабилизирующим 
эффектом на мембраны клеток [10, 12]. Под 
влиянием лазерного излучения происходит 
активизация процессов в лимфоидной ткани 
[13]. Предполагается, что в организме присут-
ствуют специфические рецепторы, ответствен-
ные за восприятие информации физических 
факторов, в анализе которой основная роль 
принадлежит иммунной системе [10]. На осно-
вании результатов различных исследований 
можно предположить, что основными точка-
ми приложения лазерного излучения являются 
поверхностная мембрана клетки с ее рецепто-
рами, клеточные центросомы и ферменты гек-
созомонофосфатного шунта, что и обуслав-
ливает иммуномодулирующий эффект этого 
излучения [7, 14]. Лазерное излучение способ-
ствует активации ядерного аппарата, системы 
ДНК-РНК-белок [15]. Повышение продукции 
активных форм кислорода в крови происхо-
дит под влиянием внутривенного лазерного 
облучения крови [16]. 

Установлен избирательный эффект из-
лучения Не-Nе-лазера на транскрипцион-
ную функцию Т-лимфоцитов по сравнению с 
В-лимфоцитами [17, 18].  

Лазерное излучение малой интенсивно-
сти повышает активность факторов неспец-
ифической и специфической резистентности, 
таких как белков системы комплемента, ин-
терферонов, лизоцима, повышение фагоци-
тарной активности клеток [19].

Данный физический фактор влияет на 
специфические иммунные реакции, а также ан-
тителообразующие клетки, усиливает синтез 
иммуноглобулинов, особенно классов G и A, 
усиливает пролиферацию Т- и В-лимфоцитов, 
способствует повышению функциональной 
активности Т-лимфоцитов [5]. Низкое реаги-
рование на лазерное излучение характерно 
для хелперно-индукторных клеток, при этом 
наблюдается стимуляция Т-супрессоров. Под 
воздействием лазерного излучения возрастает 
функциональная активность мононуклеарных 
фагоцитов, снижается накопительная способ-
ность нейтрофильных гранулоцитов [17].

Иммунномодулирующее действие отно-
сится к основным лечебным эффектам КВЧ-
излучения, однако механизмы влияния на им-
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мунную систему до конца не изучены [20, 21]. 
Терапевтическое действие КВЧ-волн на орга-
низм зависит от исходного состояния: так, при 
нормальных лабораторных данных влияние 
отсутствует, при сниженных показателях им-
мунной системы данный физический фактор 
способствует их нормализации. Реакция раз-
личных звеньев иммунной системы на микро-
волновое облучение зависит от локализации 
воздействия, продолжительности и кратности 
излучения [11]. Устранение сдвигов в иммун-
ной системе, связанное с угнетением отдель-
ных звеньев Т- и В-клеточного иммунитета, на-
блюдается под воздействием КВЧ-излучения. 
Селективная активация Т-супрессоров при 
действии микроволн связана с наличием 
морфофункциональных различий между 
Т-супрессорами и Т-хелперами, так как уста-
новлено, что рецепторы Т-супрессоров более 
прочно, чем рецепторы Т-хелперов, связаны с 
клеточной мембраной [22].

Установлено также, что противовоспа-
лительный эффект КВЧ-излучения сравним по 
величине с действием терапевтических доз не-
стероидных противовоспалительных средств 
[23]. Учитывая глубину проникновения дан-
ного физического фактора, а также высокую 
чувствительность к его действию клеток Лан-
герганса, фибробластов, Т-лимфоцитов, эндо-
телия капилляров, предполагается, что КВЧ-
излучение является модулятором продукции 
цитокинов, обеспечивающих регуляцию им-
мунного ответа и межклеточное взаимодей-
ствие в тканях. Согласно литературным дан-
ным, под воздействием КВЧ-излучения in vitro 
лимфоциты выделяют в культуральную среду 
цитокин, способствующий размножению кле-
ток соответствующей линии. Это свидетель-
ствует о возможности осуществления иммуно-
модулирующих эффектов КВЧ-излучения по 
средствам иммунных белков-регуляторов [22]. 
Снижение образования таких цитокинов, как 
ФНОα, ИЛ-12, ИЛ-6 и ИЛ-1β, наблюдается 
под воздействием КВЧ и низкоинтенсивного 
лазерного излучения [24]. 

Ультразвуковые волны – это фактор 
механической природы, который оказывает 
стимулирующее или угнетающее действие на 
систему иммунитета. В большинстве случаев 
ультразвук применяется с целью иммуности-
муляции [6, 10]. Иммуномодулирующий эф-
фект этого физического фактора зависит от 

места, интенсивности, продолжительности 
воздействия [7].

Умеренное положительное действие 
на показатели клеточного иммунитета вы-
явлено после воздействия высокочастотным 
ультразвуком. Низкочастотный ультразвук 
повышает неспецифическую резистентность 
организма. Иммунокорригирующее действие 
характеризуется улучшением количественно-
го содержания и функциональной активности 
клеточных и гуморальных факторов иммун-
ной системы. Причиной возникновения дан-
ного эффекта связывают с улучшением микро-
циркуляции, а также с изменением биосинтеза 
нейрогормонов и других биоактивных соеди-
нений [7, 15].  

Известно, что ультразвуковые волны, 
воздействуя на иммунокомпетентные клетки 
крови, вызывают изменения свойств поверх-
ности Т-лимфоцитов, стимулируют спонтан-
ное розеткообразование при озвучивании (880 
кГц) лейкоцитов доноров [10, 15]. Ультразвук 
влияет на функциональную активность эри-
троцитов и лейкоцитов, усиливает миграцию 
и пролиферацию лимфоцитов [10].

При озвучивании лимфоцитов крови 
установлено повышение на 60-100% способно-
сти Т-лимфоцитов образовывать «активные» 
розетки с эритроцитами барана с одновре-
менным увеличением количества эритроци-
тов в розетке. Способность В-лимфоцитов к 
розеткообразованию с эритроцитами мыши 
не изменялась. Полученные данные свидетель-
ствуют об избирательности действия ультра-
звука. Аффинность «рецепторно-активных» 
Т-лимфоцитов увеличивалась. Можно пред-
положить, что под влиянием ультразвука в 
клетках изменяется концентрация цикличе-
ских нуклеотидов, что приводит к изменению 
экспрессии некоторых рецепторов [6].

Нормализации уровня Т-лимфоцитов в 
периферической крови установлено у живот-
ных с иммунодефицитами после ультразвуко-
вого воздействия [7].

Согласно литературным данным харак-
тер изменений, возникающих в макрофагах, 
носит дозозависимый характер. Ультразвук 
низкой интенсивности активизирует фаго-
цитирующие клетки, высокой интенсивно-
сти – угнетает [25]. Презентирующая функ-
ция фагоцитов под воздействием ультразвука 
усиливается [5]. Ультразвук низкой частоты 
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оказывает влияние на апоптоз клеток [26]. 
Ультразвук, вероятно, способен снижать чув-
ствительность тканей к гистамину, чем и объ-
ясняется противоаллергическое действие это-
го физического фактора [5].

Под воздействием низкочастотного 
ультразвука на лёгочную ткань, по данным 
электронной микроскопии, установлено по-
вышение функциональной активности клеток 
и усиление иммунологических и защитных ре-
акций организма [15].

Применение физических факторов 
при бронхиальной астме

Положительная динамика уровня ци-
токинов установлена под влиянием низкоин-
тенсивного лазерного излучения (НИЛИ), на-
блюдается снижение уровня IL-4, увеличение 
IFN-γ в бронхоальвеолярной жидкости и сы-
воротки крови. Данный вид излучения может 
регулировать Th1/Th2 дисбаланс, наблюдаю-
щийся при бронхиальной астме, что может ис-
пользоваться в лечении данного заболевания 
[27]. 

Нормализация количества Т-клеток, 
Т-хелперов, Т-супрессоров, В-лимфоцитов на-
блюдалось при местном использовании лазер-
ного облучения паравертебрально на уровне 
II-IV грудных позвонков в комплексном лече-
нии детей с бронхиальной астмой [22]. 

Установлено, что НИЛИ оказывает 
гипосенсибилизирующее и иммунокорриги-
рующее действие. Восстанавливается функ-
циональная активность В-звена иммунитета, 
происходит рост показателей аффинитета и 
содержания IgA и IgG, а также снижение уров-
ня IgM и IgE. У детей с бронхиальной астмой 
под действием лазерного излучения происхо-
дит нормализация цитопатологических пока-
зателей, улучшение структурных свойств мер-
цательных клеток, фагоцитоза [28]. Имеются 
данные о возможности применения различных 
методик лазеротерапии и их эффективности 
при бронхиальной астме. Инфракрасное ла-
зерное излучение в области проекции надпо-
чечников у пациентов с бронхиальной астмой 
способствует улучшению клинической кар-
тины заболевания, снижению астматических 
атак, улучшению показателей функции внеш-
него дыхания, нормализации уровня гидро-
кортизона [29].

Лазерное облучение области надпочеч-
ников пациентам с гормонзависимым вари-
антом заболевания способствовало отмене 
пероральных ГКС в 2 раза чаще, чем в кон-
трольной группе. Под действием лазерного 
облучения тимуса, зон Геда, надпочечников, 
симпатической нервной системы, каротидного 
синуса (1-2 мин) при бронхиальной астме про-
исходит уменьшение рецидивов заболевания, 
нормализация иммунного статуса [6, 19]. При 
использовании у пациентов с бронхиальной 
астмой метода лазеропунктуры наблюдалось 
улучшение показателей функции внешнего 
дыхания, снижение реактивности бронхов, 
восстановление чувствительности бронхов к 
симпатомиметикам. Внутрисосудистое лазер-
ное облучение крови способствует стабили-
зации процесса и ремиссии у 83% пациентов с 
бронхиальной астмой, снижению поддержива-
ющей дозы кортикостероидов на 50% [30].  

Использование внутривенного лазерно-
го облучения у пациентов с обострением брон-
хиальной астмы приводило к быстрому улуч-
шению состояния у большинства пациентов, 
улучшались показатели ФВД. Нормализация 
энергетического метаболизма и ферментного 
статуса клеток, их дифференцировки приво-
дит к устранению иммуноаллергического и 
инфекционного воспаления, что способству-
ет снижению гиперреактивности бронхов и 
ликвидации бронхообструктивного синдрома 
[31].

Ежедневное применение лазерного облу-
чения паравертебрально на уровне II-IV груд-
ных позвонков в комплексном лечении детей 
с бронхиальной астмой способствует норма-
лизации количества Т-клеток, Т-хелперов, 
Т-супрессоров, В-лимфоцитов, уровня IgA, 
приводит к снижению уровня IgM [22]. Соче-
тание медикаментозной терапии и лазеропун-
ктуры в лечении приступного периода приво-
дит к снижению эозинофилии и лейкоцитоза в 
крови, замедлению СОЭ, снижению альбуми-
но-глобулинового коэффициента, нормализа-
ции уровней церулоплазмина и СРБ в крови 
[32].

При включении магнитолазерной те-
рапии в комплекс реабилитации пациентов с 
бронхиальной астмой отмечено повышение 
физической активности, улучшение общего и 
психического здоровья [33].

В ходе нашего исследования установ-
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лено, что при назначении магнитолазерной 
терапии на область грудной клетки детям с 
бронхиальной астмой наблюдается положи-
тельная динамика иммунологических показа-
телей. Установлено снижение относительного 
и абсолютного уровня СD4+CD25+ лимфо-
цитов, CD19+CD23++ лимфоцитов, абсолют-
ного уровня CD203с+CD63+ базофилов, от-
носительного уровня эозинофилов, несущих 
CD23+IgE+ рецептор в течение трех месяцев 
наблюдения. Уровень CD203с+IgE+ базофи-
лов, относительный и абсолютный уровень 
эозинофилов статистически значимо снижает-
ся после проведения процедур, однако к 82-90 
дню наблюдается рост этих показателей, хотя 
и не достигает исходного уровня. Применение 
магнитолазеротерапии способствует умень-
шению эпизодов бронхообструкции, что при-
водит к сокращению использования доз инга-
ляций короткодействующих β

2
-агонистов, а 

также позволяет сократить сроки применения 
базисной терапии (и-ГКС).  

КВЧ-терапия широко применяется в 
медицинской практике для диагностики, про-
филактики и лечения большого количества 
заболеваний различной этиологии [34]. Уста-
новлено, что курс КВЧ-терапии на фоне ба-
зисной терапии в условиях горного климата 
у пациентов с бронхиальной астмой средней 
степени тяжести способствует уменьшению 
дневных и ночных симптомов астмы, повы-
шает физическую активность, снижает по-
требности в β

2
-агонистах короткого действия, 

улучшает функции внешнего дыхания. В то же 
время наблюдается повышение контроля над 
заболеванием на фоне снижения дозы ИГКС, 
повышается число зрелых Т-лимфоцитов, 
увеличивается синтез ИЛ-2, INF-y, снижается 
уровень общего IgE [35]. При различной сте-
пени обструкции на уровне крупных, средних 
и мелких бронхов КВЧ-терапия (42,19±0,10 
ГГц; 7,1 мм) улучшает бронхиальную прохо-
димость. Применение КВЧ-пунктуры у паци-
ентов с бронхиальной астмой с легким, сред-
нетяжелым и тяжелым течением уменьшает 
выраженность клинических симптомов астмы 
[36].

КВЧ-пунктура совместно с низкоинтен-
сивным лазерным излучением инфракрасного 
спектра у пациентов с бронхиальной астмой 
способствует ранней нормализации клинико-
лабораторных признаков обострения, улучша-

ет функцию внешнего дыхания, увеличивает 
сроки ремиссии по сравнению со стандартной 
медикаментозной терапией. Это приводит к 
более быстрому сокращению доз бронхолити-
ков [37]. 

КВЧ-лазеропунктура используется у па-
циентов с бронхиальной астмой при наличии 
сопутствующего риносинусита. После данных 
физиотерапевтических процедур наблюдается 
восстановление дыхательной функции носа, 
уменьшение приступов бронхообструкции, 
улучшение и восстановление дренажной функ-
ции бронхов, удлинение периодов ремиссии 
[38].

Таким образом, в ряде исследований 
представлены данные о том, что физиотерапев-
тические методы, в частности КВЧ-терапия, 
могут улучшить качество жизни, уменьшить 
симптомы заболевания, а также ограничить 
использование лекарственных средств [39].

Известен способ воздействия ультразву-
ком через кожу на зоны проекции селезенки у 
пациентов с бронхиальной астмой в непрерыв-
ном режиме при интенсивности ультразвука 
от 0,2 до 0,4 Вт/см2 и длительности процедур 
от 3 до 5 минут ежедневно в течение 10 дней. 
Недостатком способа является отсутствие до-
статочных данных об иммунологической эф-
фективности, а также непродолжительность 
клинического эффекта после этих процедур [6].

При воздействии ультразвуком на груд-
ную клетку при лечении бронхиальной астмы 
используют три зоны: первая зона – пара-
вертебрально справа и слева на уровне ThI-
ThXII, вторая зона – область VI-VII или VII-
VIII межреберий, начиная паравертебрально 
до средней подмышечной линии, третья зона – 
подключичная область от грудино-ключично-
го сочленения до плечевого сустава. На курс 
12-15 процедур. При этом наблюдается улуч-
шение клинической картины заболевания [40]. 

В результате нашего исследования уста-
новлено, что после воздействия ультразвуком 
на область проекции тимуса у пациентов с 
бронхиальной астмой наблюдается статисти-
чески значимое снижение относительного и аб-
солютного уровня СD4+CD25+ лимфоцитов, а 
также CD19+CD23++ лимфоцитов. В то же вре-
мя низкий уровень СD4+CD25+ лимфоцитов 
сохранялся и через 3 месяца от начала иссле-
дования, а уровень CD19+CD23++ лимфоцитов 
постепенно увеличивался и через 82-90 дней 
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вернулся к исходной величине. При изучении 
фенотипа базофилов также установлено ста-
тистически значимое снижение CD203с+CD63+ 
базофилов и CD203с+IgE+ базофилов после 
проведенной ультразвуковой терапии. В то же 
время при анализе фенотипа эозинофилов ста-
тистически значимых отличий не выявлено. 
Таким образом, следует говорить о том, что 
ультразвук как физический фактор оказыва-
ет воздействие на показатели иммунитета при 
воздействии на область проекции тимуса у па-
циентов с бронхиальной астмой. 

Ультразвук низкой частоты (44 кГц) 
обладает большой проникающей способно-
стью, в том числе и в воздушной среде, мо-
жет оказывать непосредственное влияние на 
патологически измененные бронхолегочные 
структуры, обладает противовоспалитель-
ным, иммуностимулирующий действием. 
Ультразвук низкой частоты оказывает имму-
нокорригирующее действие в виде улучшения 
количественного содержания и функциональ-
ной активности клеточных и гуморальных 
факторов иммунной системы. Высокочастот-
ный ультразвук оказывает умеренное поло-
жительное действие на показатели клеточного 
иммунитета. Низкочастотная ультразвуковая 
терапия при применении на область грудной 
клетки способствует улучшению бронхиаль-
ной проходимости и повышению легочных 
объемов [41].

Заключение

Таким образом, имеются данные о кли-
нико-иммунологической эффективности не-
медикаментозных методов при бронхиальной 
астме. Физиотерапевтические методы улуч-
шают качество жизни, уменьшают симптомы 
заболевания, а также дают возможность отка-
заться от использования лекарственных пре-
паратов [39]. Высокая эффективность физио-
терапевтических методов при аллергических 
заболеваниях подтверждается положительной 
динамикой клинической картины заболева-
ния, результатами лабораторных исследова-
ний [10].  Значительные возможности тера-
певтического действия физических факторов, 
отсутствие побочных реакций и отрицатель-
ных последствий, а также возможность комби-
нированного воздействия выделяют эти мето-
ды лечения бронхолегочной патологии [28].

Включение физиотерапевтических ме-
тодов повышает результаты амбулаторного 
лечения и реабилитации пациентов с бронхи-
альной астмой, использование их возможно, 
как в качестве монотерапии для реабилитации 
в условиях поликлиники при бронхиальной 
астме легкого течения, так и в сочетании с тра-
диционной медикаментозной терапией при тя-
желом течении заболевания [18].  
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THE EFFECT OF FLAXSEED OIL ON THE SPECTRUM OF FATTY ACIDS OF SPHINGOMYELINS 

AND PHOSPHATIDYLCHOLINES OF ERYTHROCYTES MEMBRANES IN  SPORTSMEN
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Резюме.

Сфингомиелины участвуют в формировании прибелкового пула мембран и оказывают значительное вли-
яние на функцию трансмембранных белков. Фосфатидилхолины – основные фосфолипиды мембран уча-
ствуют в переносе полиненасыщенных жирных кислот и метаболизме клетки. Физико-химические свойства 
мембран детерминируются спектром жирных кислот фосфолипидов и определяют функциональную актив-
ность мембран эритроцитов спортсменов. 
Цель работы – исследовать влияние льняного масла на спектр жирных кислот сфингомиелинов и фосфати-
дилхолинов мембран эритроцитов спортсменов циклических видов спорта. 
Материал и методы. Льняное масло, предоставленное для работы ООО «Клуб «Фарм-Эко» (Республика 
Беларусь, г. Дрогичин), содержало в своем составе 11,2±4,2% пальмитиновой (C16:0), 13,6±5,8% олеиновой 
(C18:1n9), 42,2±8,1% линолевой (С18:2n6), 32,2±4,4% линоленовой (С18:3n3). Исследование проведено на 
спортсменах Витебского училища олимпийского резерва. В начале исследования, на 15 и 30 день приема 
льняного масла забирали кровь из локтевой вены. Методом тонкослойной хроматографии из мембран 
эритроцитов выделяли сфингомиелины и фосфатидилхолины. Методом капиллярной газовой хроматогра-
фии в фосфолипидах определяли спектр жирных кислот. 
Результаты. Установлено, что наибольшие изменения происходят в сфингомиелинах. Отмечено увеличение ко-
личества олеиновой (С18:1n9), линолевой (С18:2n6), линоленовой (С18:3n3) и арахидоновой (С20:4n6) кислот. 
Заключение. Сделано заключение об увеличении синтеза олеиновой (С18:1n9) и арахидоновой (С20:4n6) 
кислот. Сделан вывод о возможности значительного влияния на конформацию трансмембранных белков 
и функцию мембран в целом. 
Ключевые слова: полиненасыщенные жирные кислоты, мембрана, эритроцит, спортсмены.

Abstract.

Sphingomyelins participate in the formation of preprotein pools of the membranes  and exert a significant influence 
on the function of transmembrane proteins. Phosphatidylcholines are major phospholipids of membranes. They 
are involved in the transport of polyunsaturated fatty acids and cells metabolism. Physico-chemical properties of 
the membranes are determined by the spectrum of phospholipid fatty acids and determine the functional activity 
of erythrocytes membranes in athletes. 
Objectives. To investigate the effect of flaxseed oil on the spectrum of fatty acids of sphingomyelins and 
phosphatidylcholines of sportsmen’s erythrocytes membranes. 
Material and methods. Linseed-oil obtained from Ltd «Club «Pharm-Eco» (Republic of Belarus, the town of 
Drogichin), contained 11,2±4,2% palmitic (C16:0), 13,6±5,8% oleic (C18:1n9), 42,2±8,1% linoleic (C18:2n6), 
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32,2±4,4% linolenic (C18:3n3) acids. The study was conducted on the athletes of the Vitebsk School of Olympic 
Reserve. The blood from the cubital vein was taken at the beginning of the investigation on the 15th and the 30th 
day of linseed-oil intake. Sphingomyelins and phosphatidylcholines were isolated from erythrocytes membranes 
by the thin-layer chromatography (TLC) method. The fatty acid spectrum of phospholipids was determined by gas 
chromatography with capillary column. 
Results. It has been found that the greatest changes occur in sphingomyelins. The amount of oleic (C18:1n9), linoleic 
(C18:2n6), linolenic (C18:3n3), and arachidonic (C20:4n6) acids was noted to increase. It has been concluded that 
the synthesis of oleic (C18:1n9) and arachidonic (C20:4n6) acids was increased. 
Conclusions. The conclusion about the possibility of a modified sphingomyelins considerable influence on the 
conformation of the transmembrane proteins and membrane function as a whole has been arrived at.
Key words: polyunsaturated fatty acids, membrane, red blood cell, athletes.

Современный спорт высоких достиже-
ний характеризуется сверхвысокими физиче-
скими и психоэмоциональными нагрузками, 
требующими потребления значительного ко-
личества кислорода, доставка которого в тка-
ни контролируется эритроцитами в целом [1] 
и их мембранами в частности [2, 3]. По этой 
причине эритроцит привлекает пристальное 
внимание специалистов спортивной медици-
ны. Эссенциальные полиненасыщенные жир-
ные кислоты (ПНЖК), этерифицированные в 
мембранные фосфолипиды, определяют фи-
зико-химические свойства мембран и конфор-
мацию трансмембранных белков а, следова-
тельно, и их функциональную активность [4]. 
Дефицит ПНЖК нарушает синтез и конфор-
мацию аннулярных (прибелковых) фосфоли-
пидов и функцию рецепторов плазматической 
мембраны [5]. В связи с этим при дефиците 
эссенциальных ПНЖК нарушается не только 
доставка кислорода в ткани, но и обеспечение 
работающих органов субстратами окисления, 
что приводит к снижению работоспособности 
и увеличению травматизма. Учитывая, что 
спортсмены являются «быстрыми метаболи-
заторами», норма потребления ПНЖК у них 
выше, чем у лиц, не занимающихся спортом 
[6], что при недооценке этого факта способно 
привести к относительному (функционально-
му) дефициту ПНЖК.

Таким образом, обеспеченность спор-
тсменов эссенциальными ПНЖК является 
одним из наиболее важных вопросов спортив-
ного питания, которому в настоящее время 
уделяется не заслуженно мало внимания. 

Учитывая вышеизложенное целью на-
стоящей работы было исследование влияния 
льняного масла на спектр жирных кислот фос-
фатидилхолинов и сфингомиелинов мембран 
эритроцитов как основных представителей 

общего (фосфатидилхолины) и прибелкового 
(сфингомиелины) пулов липидного бислоя.

Материал и методы

Экспериментальные группы формирова-
лись из спортсменов циклических видов спорта 
с уровнем спортивного мастерства от 1 взрос-
лого разряда до кандидата в мастера спорта, 
обучавшихся в Учреждении образования «Ви-
тебское государственное училище олимпий-
ского резерва». Опытная группа включала 14 
спортсменов, принимавших льняное масло во 
время обеда по 12-17 гр. Контрольная (группа 
сравнения) включала 16 спортсменов, сопо-
ставимых по уровню спортивного мастерства 
и возрасту, не принимавшая льняного масла. 
Для выяснения влияния физической нагрузки 
на спектр жирных кислот фосфатидилхолинов 
(ФХ) и сфингомиелинов (СФМ) набрана груп-
па сравнения из 30 студентов УО «ВГМУ», не 
занимавшихся спортом, сопоставимых по воз-
расту и полу. Обследованные не имели стати-
стически значимых отличий в спектре жирных 
кислот ФХ и СФМ в зависимости от пола. 
Льняное масло любезно предоставлено ООО 
«Клуб «Фарм-Эко» (Республика Беларусь, 
г.Дрогичин). По результатам газовой хрома-
тографии льняное масло содержало 11,2±4,2% 
пальмитиновой (C16:0), 13,6±5,8% олеиновой 
(C18:1n9), 42,2±8,1% линолевой (С18:2n6), 
32,2±4,4% линоленовой (С18:3n3) кислот (рис. 
1). Количественные характеристики состава 
льняного масла представлены в таблице 1. 

Забор крови осуществлялся в утренние 
часы, натощак, в одноразовые вакутайнеры с 
цитратом натрия в начале эксперимента (до 
первого приема льняного масла) и через 15 и 
30 дней от начала эксперимента. Выделение 
мембран эритроцитов производили по мето-
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ду Доджа [7]. Фосфолипиды мембран эритро-
цитов экстрагировали смесью хлороформа и 
метанола (2:1) по методу Фолча [8]. Опреде-
ление фосфолипидного профиля проводили 
при помощи двумерной тонкослойной хрома-
тографии на пластинах Merck (TLC Silicagel 
60, 20×20 см), (хроматографическая смесь №1: 
хлороформ 16,25 мл, метанол 7 мл, вода 1,3 мл, 
хроматографическая смесь №2: хлороформ 14 
мл, метанол 6 мл, аммиак 1 мл). Идентифика-
цию фосфолипидных классов проводили по Rf 
стандартных образцов. После идентификации 
фосфатидилхолины (ФХ) и сфингомиелины 
(СФМ) соскабливались вместе с силикагелем 
с пластины и экстрагировались смесью хлоро-
форм/метанол (2/1 по объему). Для удаления 
метанола к экстракту добавлялась вода, после 
чего смесь тщательно перемешивалась и, для 
расслоения фракций, оставлялась на ночь в 
холодильнике при температуре +4°С. Верхний 
(метанольный) слой удаляли водоструйным 
насосом. Нижний (хлороформный) слой высу-
шивался в токе азота. Экстрагированные фос-

фолипиды метилировались 2М р-ром натрия 
метоксида в метаноле (ISO 5509:2000) и ана-
лизировались на газовом хроматографе Focus 
GC с пламенно-ионизационным детектором и 
капиллярной колонкой BPX70, 60 м × 0,25 мм, 
производства Thermo Fisher Scientific. Термо-
стат колонки работал в программе: нагрев от 
120°С до 245°С при скорости подъема темпе-
ратуры 3°С/мин, изотерма при 245°С – 5 минут 
(полное время анализа составило 46,66 минут). 
Температура испарителя – 200°С, детектора – 
280°С. Идентификацию жирных кислот про-
водили по времени удержания стандартов ме-
тиловых эфиров (Sigma Aldrich), количество 
оценивали по площади пика соотнесенного 
к внутреннему стандарту лауриновой (С12:0) 
кислоты. 

Обработка полученных данных проводи-
лась на статистическом пакете R 3.2.4.  Оценку 
нормальности распределения исследуемых по-
казателей осуществляли при помощи критерия 
Шапиро-Уилкса, парное тестирование гипо-
тез – при помощи непараметрического кри-

Рисунок 1 – Хроматограмма состава метиловых эфиров жирных кислот льняного масла.

Таблица 1 – Количественный состав жирных кислот, входящих в состав 1 грамма льняного масла

Пальмитиновая кислота 

С16:0, мг

Олеиновая кислота 

С18:1, мг

Линолевая кислота 

С18:2 n6, мг

Линоленовая кислота 

C18:3 n3, мг

110,2±40,2 (11,2%) 130,6±50,8 (13,3%) 420,2±80,1 (42,8%) 320,2±40,4 (32,6%)
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терия Вилкоксона. Множественное сравнение 
выполняли на основании H-критерия Краске-
ла-Уоллиса. Различия считали статистически 
значимыми при p<0,05.

Результаты и обсуждение 

Исследование спектра жирных кис-
лот ФХ и СФМ перед началом эксперимента 
(табл. 2) не выявило каких-либо статистиче-
ски значимых отличий, что свидетельствует 
об однородности экспериментальных групп. 
Вместе с тем, учитывая, что высокие физиче-
ские нагрузки предъявляют к энергетическому 
обмену и метаболизму спортсмена в целом бо-

лее высокие требования, чем к лицам, не зани-
мающимся спортом, отсутствие статистически 
значимых отличий можно расценить как при-
знак скрытого (функционального) дефицита 
эссенциальных жирных кислот. О возможном 
«функциональном» дефиците свидетельству-
ют и рекомендуемые для спортсменов более 
высокие дозы потребления ПНЖК [6]. 

Через 15 дней приема льняного масла 
у спортсменов (табл. 3) в составе прибелко-
вых СФМ статистически значимо увеличи-
вается содержание олеиновой (С18:1n9(ОК)), 
линолевой (С18:2n6 (ЛК)), линоленовой 
(С18:3n3(ЛНК)) и арахидоновой (С20:4n6(АК)) 
кислот. В составе ФХ не отмечалось статисти-

Таблица 2 – Содержание жирных кислот в составе СФМ и ФХ в начале исследования

СФМ

C16:0, мг/л C18:1, мг/л C18:2, мг/л C18:3, мг/л C20:4, мг/л

Опыт
25,38

(20,48; 29,46)

1,26 

(0,77; 1,617)

0,44

(0,41; 0,54)

0,52

(0,29; 0,71)

0,25

(0,187; 0,36)

Контроль 
21,31

(17,01; 24,06)

0,88

(0,52; 1,43)

0,40

(0,30; 0,55)

0,45

(0,35; 0,62)

0,23

(0,16; 0,25)

Студенты
24,52 

(18,94; 27,04)

1,23 

(0,64; 1,65)  

0,48

(0,33; 0,67)

0,49 

(0,29; 0,59)

0,26

(0,21; 0,28)

ФХ

Опыт
45,79 

(43,08; 48)

13,58 

(13,1; 15,13)

7,65

(7,38; 8,12)

1,11

(0,99; 1,27)

0,52

(0,47; 0,55)

Контроль
45,5

(43,87; 48,29)

14,47 

(12,84; 15,84)

7,32

(7,23; 8,49)

1,29

(1,21; 1,35)

0,55

(0,52; 0,59)

Студенты
48,51 

(42,93; 51,6)

15,15 

(13,03; 16,33)

8,31

(7,49; 8,65)

1,12

(1,01; 1,29)

0,48

(0,45; 0,53)

Таблица 3 – Содержание жирных кислот в составе СФМ и ФХ через 15 дней от начала экс-
перимента

СФМ

C16:0, мг/л C18:1, мг/л C18:2, мг/л C18:3, мг/л C20:4, мг/л

Опыт
25,75

(20,08; 30,38)

1,91

(1,31; 2,33)

1,07 

(0,71; 1,29)

0,82

(0,60; 0,89)

0,49

(0,45; 0,61)

Контроль 
21,35 

(21,09; 23,95)

1,13

(0,99; 1,20)

0,37

(0,33; 0,40)

0,39

(0,35; 0,39)

0,22

(0,19; 0,25)

P опыт 1,0 0,046 0,025 0,009 0,0016

Студенты
23,47 

(21,51; 25,3)  

1,72 

(1,53; 1,92)

0,77 

(0,69; 1,09)

0,76

(0,70; 0,95)

0,44 

(0,36; 0,51)

P опыт 1,0 1,0 0,87 1,0 0,28

P контроль 1,0 0,083 0,016 0,0051 0,035

ФХ

Опыт
55,5

(48,9; 57,71)

16,23 

(15,51; 19,59)

9,62

(8,63; 11,36)

1,75

(1,50; 1,99)

0,79 

(0,67;0,94)

Контроль
51,83

(48,96; 54,23)

15,57

 (15,4; 16,39)

9,04

(8,83; 9,27)

1,13

(1,10; 1,21)

0,52

(0,49; 0,55)

P опыт 1,0 1,0 1,0 0,063 0,072

Студенты
53,04

(45,46; 57,74)

19,01

(15,54; 20,86)

9,71

(7,77; 10,58)

2,03

(1,74; 2,23)

0,90

(0,78; 1,09)  

P опыт 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0

P контроль 1,0 0,64 1,0 0,007 0,0068
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чески значимых отличий. Вместе с тем следу-
ет отметить относительный рост содержания 
ЛНК (С18:3n3) и АК (С20:4n6) с ошибкой 6,3 и 
7,2% соответственно. Возможно, выявленные 
отличия в содержании ПНЖК в СФМ отража-
ют этапы миграции АК из ФХ к иным фосфо-
липидам у спортсменов, поскольку известно, 
что АК вначале включается в ФХ и фосфати-
дилинозитолы, далее переносится в фосфати-
дилэтаноламины и другие фосфолипиды [9]. 
Учитывая, что АК (С20:4n6) отсутствует в 
льняном масле, вероятнее всего полученный 
результат отражает, прежде всего, увеличе-
ние активности её продукции из ЛК (С18:2n6) 
и вторично миграцию по различным классам 
фосфолипидов. Возможность увеличения ак-
тивности синтеза АК обосновывается конку-
рентным взаимодействием жирных кислот n6 
и n3 ряда за активные центры элонгаз и деса-
тураз [10], обеспечивающих синтез длинноце-
почечных ПНЖК. В употреблённом спортсме-
нами льняном масле ЛК (С18:2n6) преобладала 
на ЛНК (С18:3n3), что могло предопределить 
синтез АК (С20:4n6). Статистически значимый 
рост содержания ОК (С18:1n9) может быть обе-
спечен двумя процессами. Первый - увеличе-
ние экзогенной ОК (С18:1n9) льняного масла 
и второй – увеличение синтеза ОК (С18:1n9) 
из пальмитиновой (С16:0) кислоты (ПК) как 
составного компонента льняного масла. Воз-
можность синтетического пути подтверждается 
описанной в литературе способностью экзо-
генной ПК (С16:0) стимулировать экспрессию 
гена фермента, отвечающего за синтез мононе-
насыщенных жирных кислот из ПК - стеарил-
коэнзим А-Десатуразы [11]. Учитывая, что ста-
тистически значимые изменения произошли в 
фосфолипидах, участвующих в формировании 
прибелкового (аннулярного) липидного пула 
(СФМ), можно предположить, что они вызвали 
конформационные изменения трансмембран-
ных белков, изменение их функциональной ак-
тивности и, как следствие, описанное ранее уве-
личение работоспособности спортсменов [12].

У лиц, не занимающихся спортом, из-
менения спектра жирных кислот были анало-
гичны таковым у спортсменов, принимавших 
льняное масло. Обращает на себя внима-
ние менее выраженный рост содержания ОК 
(С18:1n9) по сравнению со спортсменами, не 
принимавшими льняное масло (p=0,083). Ве-
роятно, физическая нагрузка потенцирует 

активность преобразования ПК (С16:0) в ОК 
(С18:1n9), что и явилось причиной увеличения 
её количества с ошибкой в 8,3%. 

Таким образом, уже через 15 дней при-
ема льняного масла как спортсменами, так и 
лицами, не занимающимися спортом, про-
исходит изменение спектра жирных кислот 
в составе прибелковых СФМ, отражающее и 
экзогенное поступление ПНЖК, и изменение 
эндогенной активности синтеза мононена-
сыщенных жирных кислот. Вероятно, актив-
ность обмена жирных кислот у спортсменов 
происходит более активно.

Через 30 дней приема льняного масла 
(табл. 4) в составе СФМ спортсменов стати-
стически значимо увеличилось количество 
ПК (С16:0) и АК (С20:4n6). Количество ЛК 
(С18:2n6) увеличивалось не достоверно с 
ошибкой 6,4%. У лиц, не занимающихся спор-
том, по сравнению со спортсменами, не при-
нимавшими льняное масло, статистически зна-
чимо увеличивалось содержание ПК (С16:0), 
ЛК (С18:2n6), ЛНК (C18:3n3) и АК (С20:4n6). 
В составе ФХ отмечен статистически значи-
мый рост содержания ОК (С18:1n9), что, как 
и на предыдущем сроке исследования, может 
быть обусловлено увеличением активности её 
синтеза из ПК (С16:0). Рост содержания АК 
(С20:4n6) также, вероятнее всего обусловлен, 
синтезом из ЛК (С18:2n6). Необходимо отме-
тить, что, как и в предыдущий срок исследо-
ваний, рост содержания ЛНК (С18:3n3) и АК 
(С20:4n6) был близок к статистически значи-
мому с ошибкой 7,2 и 5,6%.

У лиц, не занимавшихся спортом, в отли-
чие от спортсменов, не принимавших льняное 
масло, в составе ФХ статистически значимо 
увеличивалось содержание АК (С20:4n6). От-
сутствие статистически значимых отличий в 
содержании АК (С20:4n6) у спортсменов, при-
нимавших льняное масло, и статистически зна-
чимое её увеличение у лиц, не занимающихся 
спортом, можно расценить как признак более 
высокой активности метаболизма ПНЖК у 
спортсменов.

Таким образом, через 30 дней ежеднев-
ного употребления льняного масла наиболее 
выраженные сдвиги в содержании ПНЖК от-
мечаются в составе прибелковых СФМ, что 
имеет более высокую вероятность оказать вли-
яние на активность трансмембранных белков 
и функциональную активность эритроцитов.
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Заключение

Исходя из вышеизложенного можно сде-
лать следующие выводы:

1. Прием льняного масла, имеющего в 
своём составе 11,2% пальмитиновой (С16:0), 
13,3% олеиновой (С18:1n9), 42,8% линолевой 
(С18:2n3) и 32,6% линоленовой (С18:3n3) кис-
лот, оказывает наибольшее влияние на спектр 
жирных кислот прибелковых сфингомиели-
нов, увеличивая в их составе количество ара-
хидоновой кислоты (С20:4n6). Количество 
пальмитиновой (С16:0), олеиновой (С18:1n9), 
линолевой (С18:2n6) и линоленовой (С18:3n3) 
кислот имеет отличия в зависимости от дли-
тельности приема льняного масла.

2. Включение жирных кислот в состав 
фосфолипидов мембран эритроцитов спор-
тсменов и лиц, не занимающихся спортом, 
имеет некоторые отличия, главным образом, 
через 30 суток приема льняного масла, заклю-
чающиеся в степени накопления арахидоно-
вой (С20:4n6) кислоты в составе фосфатидил-
холинов, линолевой (С18:2n6) и линоленовой 
(С18:3n3) в составе сфингомиелинов.

Работа выполнена в рамках ГПНИ «Фун-

даментальная и прикладная медицина и фарма-

ция», задание 2.24 «Установить особенности 

функционирования мембран эритроцитов спор-

тсменов циклических видов спорта в зависи-

мости от их обеспеченности эссенциальными 

жирными кислотами», № государственной ре-

гистрации 20150753 от 03.06.2015.
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THE INFLUENCE OF IODINE-CONTAINING THYROID HORMONES ON THE RESISTANCE 

OF THE ENAMEL AND DENTIN TO CARIES, STRESS AND THEIR COMBINATION

GORODETSKAYA I.V., MASYUK N.Y.

Vitebsk State Order of Peoples’ Friendship Medical University, Vitebsk, Republic of Belarus

Vestnik VGMU. 2017;16(1):23-32.

Резюме.

Цель – изучить влияние йодсодержащих тиреоидных гормонов на устойчивость эмали и дентина к кари-
озному поражению при стрессе. 
Материал и методы. Опыты поставлены на 390 беспородных крысах-самцах, содержавшихся на кариесо-
генном рационе Стефана, в условиях краудинг-стресса (по 40 голов в клетке в течение первых 30 дней, по 
30 – в последующие 30 суток) и сочетания обоих воздействий. Гипотиреоз вызывали внутрижелудочным 
введением мерказолила в 1% крахмальном клейстере в дозе 25 мг/кг в течение 30 дней, затем до окончания 
эксперимента в половинной дозе. L–тироксин вводили аналогичным образом в нарастающих дозах от 1,5 
до 3,0 мкг/кг в течение 28 дней, затем в дозе 1,5 мкг/кг до 60 дня. Общую резистентность организма харак-
теризовали по изменению относительной массы стресс-сенситивных органов, состоянию слизистой обо-
лочки желудка. Активность кариозного процесса оценивали по его распространенности, частоте, тяжести 
и глубине. 
Результаты. Установлено, что экспериментальный гипотиреоз снижает резистентность организма к стрес-
су и усугубляет течение кариозного процесса у животных, находящихся в условиях скученного содержа-
ния, получавших кариесогенную диету и при комбинировании этих воздействий. Малые дозы L-тироксина 
стимулируют адаптационные возможности организма, ограничивают интенсивность кариеса, вызванного 
применением кариесогенного рациона, изолированным и комбинированным со скученным содержанием 
крыс, и предупреждают его возникновение в условиях стресса. 
Заключение. Резистентность твердых тканей зуба к кариесогенному воздействию зависит от тиреоидного 
статуса организма, что обосновывает необходимость изучения и коррекции последнего у пациентов с вы-
сокой активностью кариозного процесса и у лиц, подверженных частым стрессорным воздействиям.
Ключевые слова: йодсодержащие тиреоидные гормоны, стресс, кариесрезистентность.

Abstract.

Objectives. To study the effect of iodine-containing thyroid hormones on the resistance of the enamel and dentin 
to the carious lesion under stress. 
Material and methods. The experiments were performed on 390 mongrel male rats maintained on the cariogenic 
diet of Stefan, under the conditions of crowding stress (40 animals were in one cage during the first 30 days, 30 
animals-during the next 30 days) and under those of the combination of both influences. Hypothyroidism was 
caused by the intragastric administration of mercazolil in 1% starch paste in the dose of 25 mg / kg during 30 days, 
and then in the half dose till the end of the experiment. L-thyroxin was injected in the similar way in the increasing 
doses from 1,5 to 3,0 mcg / kg during 28 days, then in the dose of 1,5 mcg / kg till the 60th day. The general 
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Кариозные поражения встречаются поч-
ти у 100% взрослого населения и у 60-90% детей 
[1]. Наименее изученными причинами их воз-
никновения по сравнению с местными факто-
рами являются общие [2], среди которых зна-
чительная роль отводится стрессу [3]. С другой 
стороны, установлена роль йодсодержащих 
тиреоидных гормонов в антистресс-системе 
организма [4, 5]. Имеются единичные рабо-
ты, доказывающие изменения твердых тканей 
зуба при нарушении функций щитовидной же-
лезы – гипо- и гипертиреозе [6]. Это дает осно-
вание предполагать возможность участия йод-
содержащих гормонов щитовидной железы в 
формировании устойчивости твердых тканей 
зуба к кариесу при стрессе.

Цель – изучить влияние йодсодержащих 
тиреоидных гормонов на резистентность эма-
ли и дентина к кариозному поражению, стрес-
су и их сочетанию.

Материал и методы

Работа выполнена на базе вивария НИЛ 
и кафедры нормальной физиологии УО «Ви-
тебский государственный ордена Дружбы на-
родов медицинский университет» в 2016 году 
на 390 беспородных белых крысах-самцах мас-
сой 30–40 г в начале исследования и 80–200 г в 
конце. В опыт животных брали после дости-
жения ими 21-дневного возраста. Формиро-
вали 13 групп: 1 – интактная, 2 – контрольная 
(введение внутрижелудочно 1% крахмального 
клейстера), 3 – кариесогенная диета (КГД), 4 
– стресс, 5 – КГД + стресс, 6 – мерказолил, 7 – 
мерказолил + КГД, 8 – мерказолил + стресс, 9 
– мерказолил + КГД + стресс, 10 – тироксин, 11 
– тироксин + КГД, 12 – тироксин + стресс, 13 
– тироксин + КГД + стресс. Для моделирова-

ния кариеса применяли рацион Стефана (66% 
сахарозы, 32% сухого обезжиренного молока, 
2% сухой печени) [7] в течение 60 дней. В ка-
честве стрессирующего воздействия использо-
вали краудинг-стресс – скученное содержание 
животных в стандартных пластиковых клет-
ках размером 20х30х40 см в течение 2 месяцев 
(по 40 голов в клетке в течение первых 30 дней, 
в последующие 30 суток – по 30 особей) [8]. 
Крысы, подверженные воздействию стресса и 
диеты, находились в условиях скученного со-
держания и одновременно получали КГД в те-
чение 60 суток. С целью подавления функции 
щитовидной железы внутрижелудочно метал-
лическим зондом с шарообразным наконеч-
ником вводили мерказолил (ООО «Фармацев-
тическая компания «Здоровье», Украина, рег. 
номер РК-ЛС-5 №014157) в 1% крахмальном 
клейстере в дозе 25 мг/кг в течение 30 дней, 
затем до окончания эксперимента в поло-
винной дозе. L–тироксин (Berlin-Chemie AG, 
«Менарини Групп», Германия, рег. номер П 
№008964) вводили аналогичным образом в на-
растающих дозах от 1,5 до 3,0 мкг/кг в течение 
28 дней, затем до 60 дня в дозе 1,5 мкг/кг. Для 
исключения влияния на изучаемые параметры 
процедуры введения крахмального клейстера 
животные контрольной группы, а также под-
вергнутые стрессу и/или содержанию на КГД 
без применения препаратов, получали клей-
стер таким же способом. Крыс умерщвляли де-
капитацией под уретановым наркозом (1 г/кг 
массы тела). Постановка экспериментального 
исследования соответствовала рекомендациям 
Конвенции Совета Европы по охране позво-
ночных животных, используемых в экспери-
ментальных и других научных целях.

Напряженность общего адаптационного 
синдрома оценивали по изменению относи-

resistance of an organism was characterized by a change of the relative weight of stress-sensitive organs, the state of 
the gastric mucosa. The activity of the caries process was evaluated by its prevalence, frequency, severity and depth. 
Results. It has been found that experimental hypothyroidism reduces the body’s resistance to stress and exacerbates 
the caries process in animals kept in congested conditions, on the cariogenic diet and under the conditions of these 
influences combination. The small doses of L-thyroxin stimulate the adaptive capacities of the body, limit the 
intensity of dental caries caused by the use of the cariogenic diet, isolated and combined with the congested keeping 
of rats, and prevent its development under stress. 
Conclusions. Therefore, the resistance of dental hard tissues to the cariogenic impact depends on the thyroid status 
of the organism, which proves the necessity for its studying and correction in patients with the high activity of the 
caries process and in persons subject to frequent stress influences.
Key words: iodine-containing thyroid hormones, stress, caries resistance.
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тельной массы (ОМ) органов-маркеров стрес-
са – надпочечников, селезенки, тимуса, кото-
рую рассчитывали как отношение абсолютной 
массы органов к массе тела и выражали в мг/г, 
и по состоянию слизистой оболочки желудка 
(СОЖ), которое характеризовали по: 1) тяже-
сти поражения, выражаемой в баллах: 0 баллов 
– нет изменений, 1 балл – эрозии, 2 балла – еди-
ничные язвы, 3 балла – множественные язвы, 4 
балла – пенетрирующие или прободные язвы; 
2) частоте поражения – отношению числа жи-
вотных, имевших дефекты слизистой, к обще-
му количеству крыс в группе, выраженному 
в процентах; 3) множественности поражения 
– числу поражений у одного животного; 4) яз-
венному индексу, являющемуся интегральным 
показателем степени повреждения, – сумме тя-
жести, частоты и множественности поражения 
[9]. Для характеристики кариозного пораже-
ния вычленяли челюсти крыс, фиксировали их 
в 10% растворе формалина в течение 24 часов, 
очищали от налета, промывали в дистиллиро-
ванной воде, высушивали, импрегнировали 
2% раствором азотно-кислого серебра (рH 7,0) 
в течение 6 часов. Затем выдерживали в дис-
тиллированной воде в течение 12 часов и сно-
ва высушивали. Изготавливали продольные 
шлифы моляров путем их сошлифовки до об-
разования прозрачного среза на стоматологи-
ческой установке «Melorin» с использованием 
сепарационных дисков d 19 мм и толщиной 0,3 
мм. Полученные срезы фиксировали на пред-
метном стекле и изучали под микроскопом 
Leica DM 2000 при 10-кратном увеличении. 
Интенсивность кариозного процесса оцени-
вали по: 1) распространенности – отношению 
числа крыс, имевших кариес, к общему коли-
честву животных в группе, выраженному в 
%; 2) частоте поражения – количеству зубов, 
пораженных кариесом (ЗПК), на крысу; 3) тя-
жести поражения – количеству кариозных по-
лостей (КП) на крысу; 4) глубине поражения 
– количеству баллов на крысу по 5-балльной 
шкале (1 балл – окрашивание до середины эма-
ли; 2 балла – до эмалево-дентинной границы, 3 
балла – до 1/3 толщины дентина, 4 балла – до 
2/3 его толщины, 5 баллов – полное окрашива-
ние эмали и дентина) [10]. 

Статистическую обработку данных про-
изводили с помощью программы Statistica 
6.0 (StatSoft inc.), лицензия № 10996172. Для 
анализа различий количественных признаков  

применяли критерий Манна-Уитни для попар-
ного сравнения групп. Для обработки данных 
по качественным бинарным признакам при-
меняли «Таблицы 2х2» (точный критерий Фи-
шера). Данные по частоте поражения СОЖ, 
распространенности кариеса представляли 
в процентах, по тяжести и множественности 
поражения СОЖ – в виде таблицы частот, 
остальные – в виде медиан (Ме) и границ верх-
него и нижнего квартилей (LQ; UQ). 

Результаты

Применение диеты Стефана не привело 
к изменению ОМ стресс-сенситивных орга-
нов (табл. 1), а также не повлияло на состоя-
ние СОЖ (р>0,05) (табл. 2). Вместе с тем, оно 
вызвало возникновение кариеса – у всех жи-
вотных (р<0,01) с частотой 7,5 (5,0; 9,0) ЗПК/
крысу (р<0,01), тяжестью 14,5 (13,0; 16,0) КП/
крысу (р<0,01), глубиной 2,78 (1,86; 3,03) бал-
ла/крысу (р<0,01) (табл. 3). Следовательно, ис-
пользованный нами рацион обладает кариесо-
генным действием.

Скученное содержание крыс приве-
ло к увеличению ОМ надпочечников на 36% 
(р<0,05), снижению ОМ селезенки на 24%, 
тимуса – на 29% (р<0,001), ульцерации СОЖ 
у 60% животных, с тяжестью 2 балла у 20%, 3 
балла – у 40% крыс, множественностью 2, 3 и 
4 язвы у 20%, 30% и 10% животных соответ-
ственно (р<0,05), язвенным индексом 3,9. Как 
и после КГД, у крыс наблюдалось развитие 
кариозного процесса в эмали и дентине, одна-
ко менее существенного. Распространенность 
поражения составила 70% (р<0,01), частота – 
3,5 (0,0; 4,0) ЗПК/крысу, тяжесть – 5,0 (0,0; 6,0) 
КП/крысу, глубина – 1,49 (0,00; 1,75) балл/кры-
су (р<0,05). Следовательно, скученное содер-
жание животных приводит к развитию стресс-
реакции и вызывает кариозное поражение 
твердых тканей зуба, но менее выраженное, 
чем при экспериментальном моделировании 
кариеса с помощью КГД. 

Сочетанное воздействие КГД и стресса 
сопровождалось увеличением ОМ надпочеч-
ников на 43% (р<0,05), уменьшением ОМ се-
лезенки и тимуса на 26% и 28% соответственно 
(р<0,001), ульцерацей СОЖ у 70% животных с 
тяжестью 2 балла у 30%, 3 балла – у 40% крыс, 
множественностью 2 и 3 язвы у 30% и 40% 
животных соответственно (р<0,01), язвенным 
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индексом 4,3. Кариозное поражение эмали и 
дентина было наиболее значительным – у всех 
крыс, с частотой 8,5 (6,0; 10,0) ЗПК/крысу, тя-
жестью 19,0 (18,0; 21,0) КП/крысу, глубиной 

3,63 (3,13; 4,12) балла/крысу (р<0,01). Следо-
вательно, краудинг-стресс потенцирует выра-
женность кариесогенного эффекта диеты Сте-
фана.

Таблица 1 – Влияние кариесогенной диеты, стресса и их сочетания на относительную массу 
надпочечников, селезенки и тимуса у животных с различным тиреоидным статусом

Группа животных ОМ надпочечников, мг/г ОМ селезенки, мг/г ОМ тимуса, мг/г

1. Интактная 0,23 (0,20; 0,28) 4,44 (3,92; 4,85) 3,73 (3,54; 3,91)

2. Контроль 0,24 (0,21; 0,29) 4,53 (4,03; 4,98) 3,76 (3,45; 3,99)

р 1-2 р>0,05 р>0,05 р>0,05

3. КГД 0,24 (0,20; 0,31) 4,41 (4,04; 4,97) 3,69 (3,28; 3,86)

р 2-3 р>0,05 р>0,05 р>0,05

4. Стресс 0,33 (0,285; 0,40) 3,44 (3,12; 3,91) 2,67 (2,46; 3,12)

р 2-4 р<0,05 р<0,001 р<0,001

р 3-4 р<0,05 р<0,01 р<0,001

5. КГД + стресс 0,34 (0,26; 0,38) 3,35 (3,11; 4,02) 2,71 (2,23; 3,14)

р 2-5 р<0,05 р<0,001 р<0,001

р 3-5 р<0,05 р<0,01 р<0,001

р 4-5 р>0,05 р>0,05 р>0,05

6. Мерказолил 0,19 (0,16; 0,25) 3,90 (3,46; 4,18) 3,16 (2,69; 3,52)

Р 2-6 р<0,05 р<0,01 р<0,01

7. Мерказолил + КГД 0,17 (0,14; 0,25) 4,03 (3,51; 4,44) 3,12 (2,88; 3,49)

р 6-7 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 2-7 р<0,05 р<0,05 р<0,01

р 3-7 р<0,05 р<0,05 р<0,01

8. Мерказолил + стресс 0,17 (0,13; 0,25) 3,16 (2,64; 3,39) 2,37 (1,96; 2,65)

р 6-8 р>0,05 р<0,01 р<0,001

р 2-8 р<0,05 р<0,001 р<0,001

р 7-8 р>0,05 р<0,01 р<0,001

р 4-8 р<0,001 р<0,05 р<0,05

9. Мерказолил + КГД + стресс 0,15 (0,11; 0,24) 3,05 (2,43; 3,36) 2,34 (1,75; 2,60)

р 6-9 р>0,05 р<0,001 р<0,01

р 2-9 р<0,05 р<0,001 р<0,001

р 7-9 р>0,05 р<0,001 р<0,001

р 8-9 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 5-9 р<0,01 р<0,05 р<0,05

10. L-тироксин 0,23 (0,19; 0,30) 4,47 (3,98; 4,91) 3,73 (3,35; 4,01)

р 2-10 р>0,05 р>0,05 р>0,05

11. L-тироксин + КГД 0,22 (0,20; 0,32) 4,38 (4,16; 4,85) 3,78 (3,55; 3,98)

р 10-11 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 2-11 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 3-11 р>0,05 р>0,05 р>0,05

12. L-тироксин + стресс 0,23 (0,19; 0,34) 3,89 (3,62; 4,26) 3,13 (2,79; 3,44)

р 10-12 р>0,05 р<0,05 р<0,01

р 2-12 р>0,05 р<0,01 р<0,01

р 11-12 р>0,05 р<0,05 р<0,01

р 4-12 р<0,05 р<0,05 р<0,05

13. L-тироксин + КГД + стресс 0,26 (0,22; 0,34) 3,76 (3,51; 4,15) 3,10 (2,73; 3,58)

р 10-13 р>0,05 р<0,01 р<0,01

р 2-13 р>0,05 р<0,01 р<0,01

р 11-13 р>0,05 р<0,01 р<0,05

р 12-13 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 5-13 р<0,05 р<0,05 р<0,05

Примечание: здесь и в табл. 2: число животных в каждой из экспериментальных групп – 10; р – обо-
значение достоверности различий.
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Введение мерказолила привело к сниже-
нию ОМ надпочечников, селезенки и тимуса 
на 21% (р<0,05), 14% и 16% (р<0,01) (табл. 1), 
повреждению СОЖ у 50% животных, с тяже-

стью 1 балл у 20%, 2 балла – у 20%, 3 балла – у 
10% крыс, множественностью 1, 2 и 3 язвы у 
10%, 30% и 10% животных (р<0,05) (табл. 2), 
язвенным индексом 2,4. У 60% крыс, получав-

Таблица 2 – Влияние тиреоидного статуса на тяжесть и множественность поражения слизи-
стой оболочки желудка при кариесе, стрессе и их комбинации

Группа 

животных

Тяжесть, баллы Множественность, число поражений

0 1 2 3 4 0 1 2 3 4

1.Интактные 

животные 

10 

(100)
- - - -

10 

(100)
- - - -

2.Контроль 9 (90) 1 (10) - - - 9 (90) 1 (10) - - -

р 1-2 >0,05 >0,05

3. КГД 9 (90) - 1 (10) - - 9 (90) 1 (10) - - -

р 2-3 >0,05 >0,05

4. Стресс 4 (40) - 2 (20) 4 (40) - 4 (40) - 2 (20) 3 (30) 1 (10)

р 2-4 <0,05 <0,05

р 3-4 <0,05 <0,05

5. КГД + стресс 3 (30) - 3 (30) 4 (40) - 3 (30) - 3 (30) 4 (40) -

р 2-5 <0,01 <0,01

р 3-5 <0,01 <0,01

р 4-5 >0,05 >0,05

6. Мерказолил 5(50) 2 (20) 2 (20) 1 (10) - 5(50) 1 (10) 3 (30) 1 (10) -

р 2-6 <0,05 <0,05

7. Мерказолил 

+ КГД
5 (50) - 3 (30) 2 (20) 5 (50) - 2 (20) 1 (10) 2 (20)

р 6-7 >0,05 >0,05
р 2-7 <0,05 <0,05
р 3-7 <0,05 <0,05
8. Мерказолил + 

стресс
- - 2 (20) 7 (70) 1 (10) - - 2 (20) 5 (50) 3 (30)

р 6-8 <0,01 <0,01

р 2-8 <0,001 <0,001
р 7-8 <0,05 <0,05

р 4-8 <0,05 <0,05
9. Мерказолил + 

КГД + стресс
- - 2 (20) 6 (60) 2 (20) - - 2 (20) 6 (60) 2 (20)

р 6-9 <0,05 <0,001

р 2-9 <0,05 <0,001

р 7-9 <0,05 <0,01

р 8-9 >0,05 >0,05

р 5-9 <0,05 <0,05

10. Тироксин
10 

(100)
- - - -

10 

(100)
- - - -

р 2-10 >0,05 >0,05
11. Тироксин + 

КГД

9 

(90)

1 

(10)
- - -

9 

(90)

1 

(10)
- - -

р 10-11 >0,05 >0,05

р 2-11 >0,05 >0,05

р 3-11 >0,05 >0,05

12. Тироксин + 

стресс

8 

(80)

1 

(10)

1 

(10)
- -

8 

(80)
-

2 

(20)
- -

р 10-12 >0,05 >0,05
р 2-12 >0,05 >0,05
р 11-12 >0,05 >0,05
р 5-12 <0,05 <0,05
13. Тироксин + 

КГД+ стресс

7 

(70)

1 

(10)

1 

(10)

1 

(10)
-

7 

(70)

2 

(20)
-

1 

(10)
-

р 10-13 >0,05 >0,05
р 2-13 >0,05 >0,05
р 11-13 >0,05 >0,05
р 12-13 >0,05 >0,05
р 5-13 <0,05 <0,05
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Таблица 3 – Влияние йодсодержащих тиреоидных гормонов на интенсивность кариеса при 
воздействии кариесогенного рациона, стресса и их комбинировании

Группа животных

Распространен-

ность, %

Частота, ЗПК/

крысу

Тяжесть, КП/

крысу

Глубина, баллы/

крысу

n=30 n=10 n=10 n=10

1. Интактная 20,00 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,00 (0,00; 0,00)
2. Контроль 23,33 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,00 (0,00; 0,00)
р 1-2 р>0,05 р>0,05 р>0,05 р>0,05
3. КГД 100,00 7,5 (5,0; 9,0) 14,5 (13,0; 16,0) 2,69 (1,86; 3,03)
р 2-3 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
4. Стресс 70,00 3,5 (0,0; 4,0) 5,0 (0,0; 6,0) 1,49 (0,00; 1,75)
р 2-4 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05
р 3-4 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
5. КГД + стресс 100,00 8,5 (7,0; 10,0) 19,0 (18,0; 21,0) 3,63 (3,13; 3,95)
р 2-5 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
р 3-5 р>0,05 р>0,05 р<0,01 р<0,01
р 4-5 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
6. Мерказолил 60,00 4,0 (0,0; 5,0) 5,0 (0,0; 7,0) 1,78 (0,00; 1,88)
Р 2-6 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05
7. Мерказолил + КГД 100,00 9,0 (7,0; 10,0) 19,5 (18,0; 21,0) 3,68 (3,19; 4,06)
р 6-7 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
р 2-7 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
р 3-7 р>0,05 р>0,05 р<0,01 р<0,01
8. Мерказолил + стресс 93,33 6,5 (5,0; 8,0) 12,5 (11,0; 14,0) 2,79 (2,21; 3,19)
р 6-8 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
р 2-8 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
р 7-8 р<0,05 р<0,01 р<0,01 р<0,01
р 4-8 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01
9. Мерказолил + КГД + 

стресс
100,00 10,0 (8,0; 12,0) 24,5 (21,0; 27,0) 4,07 (3,83; 4,75)

р 6-9 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 2-9 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 7-9 р>0,05 р>0,05 р<0,05 р<0,05

р 8-9 р<0,05 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 5-9 р>0,05 р>0,05 р<0,01 р<0,05

10. L-тироксин 13,33 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,00 (0,00; 0,00)

р 2-10 р>0,05 р>0,05 р>0,05 р>0,05

11. L-тироксин + КГД 66,67 4,5 (0,0; 6,0) 7,5 (0,0; 10,0) 1,99 (0,00; 2,29)

р 10-11 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05

р 2-11 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05

р 3-11 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,05

12. L-тироксин + стресс 40,00 0,0 (0,0; 2,0) 0,0 (0,0; 2,0) 0,00 (0,00; 1,20)

р 10-12 р<0,05 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 2-12 р<0,01 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 11-12 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05

р 4-12 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05

13. L-тироксин + КГД + 

стресс
83,33 7,0 (4,0; 8,0) 13,0 (12,0; 15,0) 2,78 (2,21; 3,06)

р 10-13 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 2-13 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 11-13 р<0,05 р>0,05 р<0,05 р<0,05

р 12-13 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 5-13 р<0,05 р<0,05 р<0,01 р<0,01

Примечание: n – число животных в экспериментальных группах; р – обозначение статистической 
значимости различий.
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ших мерказолил, наблюдалось кариозное по-
ражение эмали и дентина (р<0,01) с частотой 
4,0 (0,0; 5,0) ЗПК/крысу, тяжестью 5,0 (0,0; 7,0) 
КП/крысу, глубиной 1,78 (0,00; 1,88) балл/кры-
су (табл. 3). Следовательно, эксперименталь-
ный гипотиреоз сам по себе провоцирует воз-
никновение кариеса.

Получение КГД гипотиреоидными кры-
сами, также как и эутиреоидными, не сопрово-
ждалось изменением ОМ исследованных орга-
нов и состояния СОЖ (р>0,05 по отношению к 
группе «Мерказолил»), однако спровоцирова-
ло появление более выраженного кариозного 
процесса: у всех крыс, с частотой 9,0 (7,0; 10,0) 
ЗПК/крысу, тяжестью 19,5 (18,0; 21,0) КП/
крысу, глубиной 3,72 (3,19; 4,06) балла/крысу 
(р<0,01).  Следовательно, подавление функ-
ции щитовидной железы усугубляет течение 
кариеса, вызванного содержанием животных 
на КГД. 

Краудинг-стресс у гипотиреоидных 
крыс, в отличие от эутиреоидных, не привел к 
увеличению ОМ надпочечников (р>0,05) и вы-
звал меньшее снижение ОМ селезенки – на 19% 
(р<0,01) и тимуса – на 21% (р<0,001) и , вме-
сте с тем, большую ульцерацию СОЖ – у всех 
животных, с тяжестью 2 балла у 20%, 3 балла 
– 70% и 4 балла – у 10% крыс, множественно-
стью 2, 3 и 4 язвы у 20%, 50% и 30% животных 
соответственно (р<0,01), язвенным индексом 
7,0. Как и у эутиреоидных крыс, у гипотире-
оидных стресс оказывал меньший кариесоген-
ный эффект по сравнению с КГД. Однако по 
отношению к стрессированным эутиреоидным 
животным интенсивность кариеса была боль-
шей: распространенность поражения состави-
ла 93,33%, частота – 6,5 (5,0; 8,0) ЗПК/крысу, 
тяжесть – 12,5 (11,0; 14,0) КП/крысу, глубина 
– 2,69 (2,21; 3,19) балла/крысу (р<0,01). Следо-
вательно, гипотиреоз провоцирует кариесо-
генное воздействие стресса. 

Сочетанное воздействие КГД и стрес-
са на гипотиреоидных животных, в проти-
воположность эутиреоидным, не вызвало 
увеличения ОМ надпочечников (р>0,05 по от-
ношению к группе «Мерказолил»), привело к 
меньшему снижению ОМ селезенки – на 22%, 
тимуса – на 26% (р<0,001), и, напротив, боль-
шему изъязвлению СОЖ – у 100% животных, с 
тяжестью 2 балла у 20%, 3 балла – 60%, 4 балла 
– у 20% крыс, множественностью 2, 3 и 4 язвы 
у 20%, 60% и 20% животных (р<0,001), язвен-

ным индексом 7,0. Интенсивность кариозных 
поражений была существенно выше, чем в 
аналогичной группе эутиреоидных крыс: они 
развивались у всех животных и характеризова-
лись частотой 10,0 (8,0; 12,0) ЗПК/крысу, тяже-
стью 24,5 (21,0; 27,0) КП/крысу, глубиной 4,07 
(3,83; 4,75) балла/крысу (р<0,01). Следователь-
но, подавление функции щитовидной железы 
стимулирует активность кариозного процесса 
не только при раздельном применении КГД и 
стресса, но и при их комбинации.

Введение L-тироксина в выбранных 
нами дозах не привело к изменению ОМ 
стресс-сенситивных органов (табл. 1) и состо-
яния СОЖ (р>0,05) (табл. 2). У 13,33% живот-
ных, получавших малые дозы L-тироксина, 
наблюдались единичные кариозные пораже-
ния твердых тканей зуба (р>0,05) (табл. 3). Ве-
роятнее всего, это связано с самой процедурой 
введения препарата (внутрижелудочно, метал-
лическим зондом), поскольку в группе «Кон-
троль», получавшей крахмальный клейстер 
таким же образом и в течение такого же срока, 
также наблюдался кариес – у 23,33% крыс (р 
между группами «Контроль» и «L-тироксин» 
>0,05).

КГД у животных, которым вводили 
L-тироксин, как и у эутиреоидных крыс, не 
привела к изменению ОМ исследуемых орга-
нов и состояния СОЖ (р>0,05 по сравнению с 
группой «L-тироксин»). Вместе с тем, кариоз-
ный процесс был менее выраженным, чем в ана-
логичной группе эутиреоидных крыс: распро-
страненность поражения была равна 66,67% 
(р<0,01), частота – 4,5 (0,0; 6,0) ЗПК/крысу, тя-
жесть – 7,5 (0,0; 10,0) КП/крысу, глубина – 1,99 
(0,00; 2,29) балл/крысу (р<0,05). Следователь-
но, введение малых доз L-тироксина миними-
зирует кариесогенный эффект использованной 
нами диеты. 

Скученное содержание животных, кото-
рым вводили L-тироксин, в отличие от эутире-
оидных, не вызвало увеличения ОМ надпочеч-
ников и изменения состояния СОЖ (р>0,05 по 
сравнению с группой «L-тироксин») и сопро-
вождалось меньшим снижением ОМ селезенки 
– на 13% (р<0,05) и тимуса – на 16% (р<0,01). 
Активность кариеса была существенно ниже, 
чем в такой же группе эутиреоидных крыс: 
распространенность составила 40% (р<0,05), 
частота – 0,0 (0,0; 2,0) ЗПК/крысу, тяжесть – 
0,0 (0,0; 2,0) КП/крысу, глубина – 0,00 (0,00; 
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1,20) баллов/крысу (р>0,05). Следовательно, 
введение L-тироксина в дозах, близких к фи-
зиологическим, ограничивает развитие стресс-
реакции и, вместе с тем, лимитирует кариозное 
поражение эмали и дентина.

Сочетанное воздействие КГД и стрес-
са у животных, получавших L-тироксин, в 
противоположность эутиреоидным крысам не 
вызвало увеличения ОМ надпочечников и по-
вреждения СОЖ (р>0,05) и привело к меньше-
му снижению ОМ селезенки – на 16% и тимуса 
– на 17% (р<0,01). Интенсивность кариозного 
процесса также была менее выраженной, чем у 
эутиреоидных крыс: он наблюдался у 83,33% 
животных с частотой 7,0 (4,0; 8,0) ЗПК/крысу, 
тяжестью 13,0 (12,0; 15,0) КП/крысу, глубиной 
2,78 (2,21; 3,06) балла/крысу (р<0,01). Следо-
вательно, введение L-тироксина в малых до-
зах снижает напряженность стресс-синдрома и 
ограничивает развитие кариеса у крыс, полу-
чавших КГД и находившихся в условиях ску-
ченного содержания. 

Обсуждение

В основе обнаруженного кариеспротек-
торного эффекта йодсодержащих тиреоид-
ных гормонов лежит установленное нами их 
минимизирующее влияние на интенсивность 
общего адаптационного синдрома, судя по 
ограничению малыми дозами L-тироксина 
изменений ОМ стресс-сенситивных органов и 
изъязвления СОЖ, и обнаруженные ранее их 
антиоксидантное действие [11], нормализую-
щее влияние на систему протеолиза [5] с учетом 
доказанной роли этих факторов в этиопатоге-
незе кариозного поражения твердых тканей 
зуба [3, 12, 13]. Имеет значение и стимуляция 
под воздействием йодсодержащих гормонов 
щитовидной железы базисных клеточных за-
щитных механизмов – белков теплового шока 
[14] и экспрессии генов раннего ответа [4].

Заключение

Краудинг-стресс, моделируемый ску-
ченным содержанием животных в течение 2 
месяцев, оказывает меньший кариесогенный 
эффект, чем применение диеты Стефана в тече-
ние такого же времени, однако усугубляет ин-
тенсивность вызванного ею кариозного про-
цесса в эмали и дентине. Экспериментальный 

гипотиреоз сам по себе вызывает возникнове-
ние и развитие кариеса, а также увеличивает 
кариесогенное действие использованной дие-
ты, стресса и их сочетания, тогда как близкие 
к физиологическим дозы L-тироксина, напро-
тив, ограничивают интенсивность кариозно-
го поражения. Это доказывает существенную 
роль йодсодержащих тиреоидных гормонов в 
формировании устойчивости твердых тканей 
зуба к кариесу и обосновывает необходимость 
исследования и коррекции тиреоидного стату-
са у пациентов с высокой активностью кари-
озного процесса и у лиц, часто подверженных 
стрессорным воздействиям.
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Резюме.

Цель – оценка показателей трансформирующего фактора роста β1 (ТФР-β1) и кортизола в сыворотке кро-
ви юношей и молодых мужчин при гастродуоденальной патологии.
Материал и методы. Обследованы 160 юношей и молодых мужчин (16-27 лет), в том числе c функцио-
нальной диспепсией – 62, c пептическими язвами и эрозиями желудка и двенадцатиперстной кишки – 29; 
и группа контроля –69 здоровых лиц. Обследование включало клинические, иммуноферментные (ТФР-β1, 
антитела к Helicobacter pylori (HP)), радиоиммунологические (кортизол), гастродуоденоскопию с биопсией 
и статистические методы исследования. 
Результаты. Уровни содержания ТФР-β1 и кортизола в сыворотке крови в группах пациентов с пептиче-
скими язвами и эрозиями и функциональной диспепсией достоверно (р<0,01) выше, чем в группе контроля. 
Наличие гастродуоденальной патологии в различной форме определяет вариативность показателей ТФР-
β1на 93,3%, а кортизола на 87%. 
Наличие НР у практически здоровых молодых мужчин приводит к статистически значимому (р<0,05) сни-
жению показателей ТФР-β1 в сыворотке крови в среднем на 27,1%. Наличие НР приводит к статистически 
значимому (р<0,001) снижению показателей кортизола при эрозивно-язвенной патологии на 28,2%, а при 
функциональной диспепсии – на 34,0%. Эффект влияния наличия НР на снижение содержания ТФР-β1 со-
ставляет 92,1%, а кортизола – 77,9%.
Заключение. Обнаружены однонаправленные сдвиги показателей ТФР-β1 и кортизола в сыворотке крови 
у молодых мужчин с гастродуоденальной патологией: повышение – сопряжено с наличием пептических язв 
и эрозий и функциональной диспепсии, снижение – обусловлено эффектом влияния HP.
Ключевые слова: гастродуоденальная патология, молодые мужчины, трансформирующий фактор роста 

бета 1, кортизол, Helicobacter pylori.

Abstract.

Objectives. To clarify the content of the blood serum transforming growth factor β1 (TGF-β1) and cortisol in 
connection with clinical and laboratory manifestations in youths and young adult males with gastroduodenal 
pathology.
Material and methods. The study included 160 youths and young adult males (16-27 years), among them with 
functional dyspepsia – 62, with peptic ulcers and erosions of the stomach and duodenum – 29; and the control group 
consisting of 69 healthy individuals. The examination included clinical, immunoassay (TGF-β1, antibodies to 
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Helicobacter pylori (HP)), radioimmunoassay (cortisol), gastroduodenoscopy with biopsy and statistical methods.
Results. Levels of TGF-β1 and cortisol in the blood serum of patients with peptic ulcers and erosions, and functional 
dyspepsia were significantly (p <0,01) higher than those in the control group. The presence of gastroduodenal 
pathology in various forms determines the variability of the parameters of TGF-β1 by 93,3%, and cortisol by 87%.
The presence of HP in practically healthy young males leads to a statistically significant 
(p<0,05) decrease in the parameters of blood serum TGF-β1 on an average by 27,1%. The presence of HP leads to 
a statistically significant (p<0,001) decrease of cortisol in case of peptic ulcers and erosions by 28,2%, while in case 
of functional dyspepsia – by 34,0%. The effect of HP presence on the reduction of TGF-β1 is 92,1%, and cortisol 
– 77,9%.
Conclusions. Unidirectional changes in the parameters of blood serum TGF-β1 and cortisol have been found 
in young men with gastroduodenal pathology: the increase is associated with the presence of peptic ulcers and 
erosions, and functional dyspepsia; the decrease is due to the effect of HP presence.
Key words: gastroduodenal pathology, young adult males, transforming growth factor beta 1, cortisol, Helicobacter 

pylori.

Возрастная группа юношей 17-21 год 
и молодых мужчин до 25-26 лет в последние 
годы характеризуется негативной динамикой 
показателей физического развития и функ-
ционального состояния организма, хрониче-
ской заболеваемости, в том числе патологии 
желудочно-кишечного тракта – до 8,5-8,5%: 
функциональные расстройства, а также ГЭРБ, 
хронический гастрит и пептическая язва [1, 
2], что может приводить к ограничению про-
фессионального выбора, непригодности к 
военной службе. Исследования показывают 
наибольший риск заболевания ЖКТ у взрос-
лых лиц молодого возраста (20-24 лет) [2, 3]. В 
этиологии и патогенезе патологии гастродуо-
денальной зоны до настоящего времени оста-
ются неясные вопросы, на которые не может 
ответить ни одна из существующих теорий [1]. 
Механизмы регуляции воспаления сложны и 
мало изучены. 

Природные и синтетические глюкокор-
тикоиды (ГКС) использовались в течение мно-
гих лет, чтобы подавить воспаление. Однако 
результаты исследований последнего десяти-
летия позволяют оценивать эндогенный ГКС, 
кортизол, в качестве основного гомеостатиче-
ского регулятора человеческого воспалитель-
ного ответа на повреждение. В исследовании 
in vivo кортизол оказывает острый, зависимый 
от концентрации, противовоспалительный эф-
фект по сравнению с физиологическим диапа-
зоном концентрации кортизола. В то же время, 
кортизол осуществляет медленную бифазную 
регуляцию системного воспаления с провос-
палительными эффектами, максимальную при 
промежуточных концентрациях кортизола. 

Установлено, что регулирование воспаления 
кортизолом в человеческом организме пред-
ставляет собой динамичный процесс с про- и 
противовоспалительными эффектами, которые 
развиваются в течение долгого времени [4].

В регуляции воспалительной реакции 
участвуют как про-, так и противовоспалитель-
ные цитокины и антагонисты некоторых цито-
кинов. Например, Трансформирующий фактор 
роста бета (ТФР-β – один из противовоспали-
тельных цитокинов), подобно ГКС, подавляет 
реакцию моноцитов на эндотоксин [5, 6].

При воспалении в крови и тканях по-
вышаются концентрации простагландина 
Е2, трансформирующего фактора роста бета, 
альфа-МСГ, кортизола, ИЛ-10, блокатора 
рецепторов ИЛ-1, растворимых рецепторов 
ФНО. Полагают, что совместное действие 
этих веществ ослабляет интенсивность воспа-
ления [6, 7].

Особый интерес в этой связи представля-
ет цитокин трансформирующий фактор роста 
β (ТФР-β) [5]. Полагают, что ТФР-β является 
цитокином системного действия, поскольку 
он и его специфические рецепторы выявлены 
практически во всех типах клеток [6, 7]. У че-
ловека известны 3 изоформы ТФР-β: ТФР-β1, 
ТФР-β2, и ТФР-β3. ТФР-β1 играет важную 
роль в заживлении ран, репарации и рубце-
вании как ключевой регулятор продукции и 
ремоделирования экстрацеллюлярного ма-
трикса посредством воздействия на мезенхи-
мальные клетки. ТФР-β1 вызывает миграцию 
нейтрофилов, макрофагов и фибробластов 
к повреждению и продукцию ими коллаге-
на и фибронектина. Аномальная экспрессия 
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ТФР-β1 ассоциируется с болезнями, при кото-
рых имеют место процессы фиброза и рубце-
вания [5, 7]. 

Иммуногистохимические данные под-
тверждают, что инфекция Helicobacter pylori 

(HP) непосредственно подавляет экспрессию 
ТФР-β1 в эпителиальных клетках желудка, 
и эта потеря ТФР-β1 является характерной 
патологической чертой инфекции НР. При 
HP-ассоциированном гастрите обнаружено 
значительное снижение содержания ТФР-β1 
в ткани желудка, по сравнению со здоровыми 
людьми и пациентами с гастритом, неассоции-
рованным с HP [8]. При HP-ассоциированной 
дуоденальной язве также определен низкий 
иммунореактивный уровень ТФР-β1 в желе-
зах слизистой желудка. Только инфильтра-
тивные воспалительные клетки и лимфоидные 
фолликулы, сформировавшиеся в ответ на 
инфекцию HP, содержат иммунореактивный 
ТФР-β1. Уровень экспрессии ТФР-β1 у тех же 
самых пациентов после эрадикации НР был 
значительно выше в поверхностных эпители-
альных клетках, клетках слизистой желез и 
в сохраняющихся воспалительных клетках. 
Напротив, у больных пациентов без инфек-
ции НР обнаружен рост иммунореактивного 
ТФР-β1 в поверхностных и глубоких железах 
слизистой желудка [9]. Th2 (Т-хелперы 2-го 
типа)-зависимый иммунный ответ и ТФР-β 
в желудочной микросреде могут быть вовле-
чены в ингибиторные эффекты инфекции НР 
относительно развития аутоиммунного га-
стрита, при котором Th1-тип реакций играет 
значительную роль [8]. 

Цель исследования – оценка показате-
лей трансформирующего фактора роста β1 
(ТФР-β1) и кортизола в сыворотке крови юно-
шей и молодых мужчин при гастродуоденаль-
ной патологии.

Материал и методы

Проведено одномоментное поперечное 
обследование 160 юношей (16-21 год: n=123) и 
молодых мужчин (22-27 лет: n=37): с функци-
ональной диспепсии – 62, пептическими язва-
ми и эрозиями желудка и двенадцатиперстной 
кишки – 29, группа контроля –69. Группы со-
поставимы по возрасту. Средний возраст об-
следованных составил 19,0 (18,0÷21,0) лет.

Группы пациентов сформированы по 

результатам проведенного клинического об-
следования с учетом Римского III консенсуса 
(2006 г.) и Киотского согласительного совеща-
ния по гастриту и функциональной диспепсии, 
ассоциированными с НР (2015 г.) [10, 11, 12]. 
Критериями включения в группу пациентов 
с функциональной диспепсией было наличие 
одного или более из следующих симптомов: 
чувство полноты после еды, быстрая насы-
щаемость, эпигастральная боль или жжение, 
которые наблюдались не менее 3-х месяцев с 
началом проявлений не менее 6 месяцев перед 
диагностикой, и отсутствие данных об орга-
нической патологии (включая результаты фи-
брогастродуоденоскопии (ФГДС)), которая 
могла бы объяснить возникновение симпто-
мов, отсутствие приема нестероидных проти-
вовоспалительных препаратов (НПВП) [12]. 

Критериями включения в группу паци-
ентов с эрозивно-язвенной патологией было 
наличие органического дефекта: пептической 
язвы или эрозии желудка или двенадцати-
перстной кишки (ДПК), постъязвенного руб-
ца и/или рубцово-язвенной деформации луко-
вицы ДПК без признаков стенозирования при 
эндоскопическом исследовании на момент 
осмотра или при предыдущих ФГДС исследо-
ваниях, отсутствие осложнений пептической 
язвы (кровотечение, перфорация, пенетрация, 
пилоробульбарный стеноз) по данным анам-
неза, отсутствие приема НПВП [10, 11, 12].

Критериями включения в группу кон-
троля было отсутствие функциональной и 
органической патологии гастродуоденальной 
зоны.

Общими критериями исключения для 
всех групп было применение нестероид-
ных противовоспалительных лекарственных 
средств (НПВС), ингибиторов протонной 
помпы (ИПП), антагонистов гистаминовых 
Н2-рецепторов, антибиотиков, иммуномоду-
лирующих препаратов, стероидов, антацидов, 
химиотерапевтических препаратов, эрадика-
ционная терапия НР в течение 4-х недель до 
настоящего времени исследования, тяжелая 
сопутствующая патология, рак желудка или 
другие новообразования, а также сопутству-
ющие заболевания, которые могут нарушать 
иммунитет или иммунный ответ, в том числе 
сахарный диабет, хроническая почечная не-
достаточность, хроническая печеночная недо-
статочность, аутоиммунные заболевания, хро-
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нический прием алкоголя и аллергия.
Обследование включало клинические, 

клинико-лабораторные рутинные, иммуно-
ферментные, радиоиммунологические, специ-
альные гастроэнтерологические и статистиче-
ские методы исследования. 

Забор крови всем исследуемым группам 
пациентов проводился утром между 8 и 9 часа-
ми из локтевой вены, самотеком, после 14-ча-
сового голодания. 

Определение концентрации ТФР-β1 
(n=82) проводили иммуноферментным мето-
дом в строгом соответствии с инструкцией 
производителя. Использовались тест-системы 
производства фирмы «DRG Instruments 
GmbH» (Германия) для количественного 
определения ТФР-β1 в сыворотке и плазме 
крови человека. Измерение оптической плот-
ности выполняли с помощью универсального 
фотометра Ф-300 ТП РУПП «Витязь», (предел 
измерений ОП 0-2,5; класс точности ±0,3%, 
поверяется ежегодно), при длине волны 450 
нм. При этом на основании показателей оп-
тической плотности стандартов с известными 
концентрациями вещества строили калибро-
вочную кривую. Автоматически производился 
пересчет показателей оптической плотности в 
единицы концентрации (пикограммы на мил-
лилитр, затем в нанограммы на миллилитр 
(нг/мл)).

По результатам опыта измеренная оп-
тическая плотность контрольных растворов 
совпала с указанными в сопроводительных 
документах значениями с погрешностью, не 
превышающей ±5%, что позволяет считать ре-
зультаты определения содержания TGF-β1 в 
исследуемых сыворотках достаточно точными 
и воспроизводимыми.

Определение кортизола проведено мето-
дом радиоиммунологического анализа стан-
дартными наборами, выпущенными унитар-
ным предприятием «Хозрасчетное опытное 
производство Института Биоорганической 
Химии Национальной академии наук Белару-
си» (г. Минск).

Наличие НР определялось методом им-
муноферментного анализа стандартным набо-
ром «ХеликоБест-антитела» (наличие сыворо-
точных антител (IgM, IgA и IgG) к антигену 
CagA НР) и по результатам гистологических 
исследований биопсии слизистой оболочки 
желудка (наличие бактерий НР). 

Статистическую обработку полученных 
результатов проводили с использованием ли-
цензионного пакета «STATISTICA – 10 RUS» 
(лицензия №STA999К347156W принадлежит 
УО «Витебский государственный медицин-
ский университет») методами одно- и двухфак-
торного дисперсионного анализа по Фишеру 
с проведением последующего апостериорного 
анализа наименьшей значащей разницы сред-
них значений зависимой переменной. Крити-
ческий уровень достоверности нулевой стати-
стической гипотезы принимали равным 0,05.

Результаты и обсуждение

Оценка возраста обследованных прово-
дилась по рекомендациям АПН СССР (1965 г.). 
Двухфакторный дисперсионный анализ апо-
стериорных сравнений по Фишеру не выявил 
возрастной зависимости в каждой из обсле-
дованных групп по изучаемым параметрам: 
ТФР-β (F=1,02 при p=0,41), кортизолу (F=0,27 
при p=0,89), наличию НP (Хи-квадрат Пирсо-
на=1,16 при p=0,56). Это позволило проводить 
дальнейший анализ показателей в независимо-
сти от возраста в группах, сформированных 
по характеру гастродуоденальной патологии.

Исследование значимости различий в 
средних значениях содержания ТФР-β1 в раз-
личных группах наблюдения: (с эрозивно-яз-
венной патологией, функциональной диспеп-
сией, в сравнении с контрольной группой) 
проводилось с помощью однофакторного 
дисперсионного анализа по Фишеру с ис-
пользованием сверх параметризованной мо-
дели без свободного члена. Дисперсионная 
модель была статистически высоко значима 
(F=363,863, при р<0,01, рис. 1). 

В результате анализа установлено, что 
наименьшие уровня содержания ТФР-β1 опре-
деляются в группе здоровых лиц (контроля) 
без гастродуоденальной патологии (N=23) 
(М=9,99 нг/мл (ДИ

0,95
 7,85÷12,13). В группе лиц 

с функциональной диспепсией (N=33) уровни 
содержания ТФР-β1 были выше (М=12,88 нг/мл 
(ДИ

0,95
 11,88÷13,89) чем в контрольной группе. 

В группе лиц с эрозивно-язвенной патологией 
(N=26) уровни содержания ТФР-β1 были наи-
большими (М=14,31 нг/мл (ДИ

0,95
 13,31÷15,31). 

При проведении апостериорного ана-
лиза оценки статистической значимости раз-
личий средних значений, показатели ТФР-β1 
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в группе пациентов с эрозивно-язвенной пато-
логией и функциональной диспепсией стати-
стически значимо отличались от показателей 
группе контроля (р<0,01). Статистически зна-
чимых отличий уровней ТФР-β1 между груп-
пой пациентов с эрозивно-язвенной патоло-
гией и группой с функциональной диспепсией 
выявлено не было (р=0,12). Общая дисперсия 
по группе за счет факторов диагноза состави-

ла 13097,19, а дисперсия неконтролируемых 
факторов составила всего 947,86 (6,7%). То 
есть наличие гастродуоденальной патологии 
в различной форме определяет вариативность 
показателей ТФР-β1 на 93,3%.

Аналогичным образом оценивались по-
казатели кортизола (рис. 2). Дисперсионная 
модель также была статистически высоко зна-
чима (F=349,61, при р<0,01).

Рисунок 1 – Средние значения показателей ТФР-β1 по группам наблюдения.

Рисунок 2 – Средние значения показателей кортизола по группам наблюдения.
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Наименьшие показатели выявлены в 
группе контроля (N=69) М=199,75 нмоль/л 
(ДИ

0,95
 179,38÷220,12). В группе лиц с функци-

ональной диспепсией (N=62) уровни содержа-
ния кортизола были значительно выше кон-
трольной группы (М=441,01 нмоль/л (ДИ

0,95 

392,35÷489,66). В группе лиц с эрозивно-яз-
венной патологией (N=29) уровни содержа-
ния кортизола были наибольшими (М=519,67 
нмоль/л (ДИ

0,95
 461,20÷578,14). Выявлены ста-

тистически значимые отличия средних значе-
ний кортизола по всем наблюдаемым группам 
(р<0,01).

Общая дисперсия показателей кортизо-
ла по группе за счет факторов диагноза соста-
вила 22642952, а дисперсия неконтролируемых 
факторов составила всего 3389421 (13%). То 
есть наличие гастродуоденальной патологии 
в различной форме определяет вариативность 
показателей кортизола на 87%.

Далее нами было проведено исследова-
ние показателей трансформирующего фактора 
роста и кортизола в зависимости наличия НР. 
В среднем наличие НР было выявлено в 81,9% 
случаев среди всех обследованных (82,8% – в 
группе с эрозивно-язвенной патологией, 80,6% 
– в группе с функциональной диспепсией и 
82,6% – в группе контроля). Статистически 

значимых отличий по наличию НР в наблю-
даемых группах не выявлено (р>0,05), что по-
зволило разделить каждую из наблюдаемых 
групп на две подгруппы в зависимости от на-
личия или отсутствия НР. 

Показатели ТФР-β1 при оценке всех об-
следованных без учета диагноза статистически 
значимо различались в зависимости от факто-
ра наличия НР (F=464,87, при р<0,01, рис. 3). 

Средние значения содержания ТФР-β1 
в сыворотке крови молодых мужчин при от-
сутствии НР (N=30) составили М=13,74 нг/
мл (ДИ

0,95
 12,41÷15,08), а при наличии НР 

(N=52) выявлено статистически значимое сни-
жение средних значений данного показателя 
(М=11,82 нг/мл (ДИ

0,95
 10,76÷12,88), т.е. НР 

выступает как фактор, подавляющий выра-
ботку ТФР-β1.

Общая дисперсия показателей ТФР-β1 
по группе за счет факторов наличия НР соста-
вила 12932,3, а дисперсия неконтролируемых 
факторов составила всего 1112,76 (7,9%). То 
есть, наличие НР определяет снижение показа-
телей ТФР-β1 на 92,1%.

По результатам двухфакторного диспер-
сионного анализа при сравнении показателей 
ТФР-β1 по группам наблюдения сохранялась 
такая же тенденция (рис. 4, табл. 1). 

Рисунок 3 – Средние значения показателей ТФР-β1 в зависимости от наличия 
или отсутствия Helicobacter pylori.
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Средние значения ТФР-β1 в группе па-
циентов с эрозивно-язвенной патологией и в 
группе контроля при наличии НР статистиче-
ски значимо отличались (p<0,01). Если у па-
циентов с эрозивно-язвенной патологией НР 
не выявлялся, то средние показатели ТФР-β1 
статистически значимо отличались (p<0,05) от 
аналогичных показателей в группе пациентов 
с функциональной диспепсией при наличии 
у них НР и группой контроля не зависимо от 
наличия или отсутствия НР (p<0,05). Показа-
тели в группах с функциональной диспепсией 
с наличием и отсутствием НР статистически 
значимо (p<0,05) отличались от показателей 

в группе контроля с наличием НР. При этом 
показатели в группе контроля с наличием и от-
сутствием НР статистически значимо различа-
лись между собой (р<0,01).

При эрозивно-язвенной патологии на-
личие НР ассоциируется со снижением по-
казателей ТФР-β1 в среднем на 13,5%, а при 
функциональной диспепсии – на 10,8%. Но 
мы не получили статистической значимости 
этих различий за счет больших размахов пока-
зателей (p>0,05). Зато в группе контроля при 
наличии НР снижение показателей ТФР-β1 
наблюдалось в среднем на 27,1%, что было 
статистически значимо (р<0,05).

Рисунок 4 – Средние значения показателей ТФР-β1 по группам наблюдения в зависимости от наличия или 
отсутствия Helicobacter pylori.

Таблица 1 – Средние значения ТФР-β1 по группам наблюдения

Helicobacter pylori % снижения 

средних значений

Достоверность 

различийналичие отсутствие

эрозивно-язвенная 

патология

(N=16)

13,5 нг/мл 

(12,1÷14,9)

(N=10)

15,6 нг/мл 

(14,3÷16,8)

13,5 p=0,138795

функциональная 

диспепсия

(N=23)

12,4 нг/мл 

(11,2÷13,7)

(N=10)

13,9 нг/мл 

(12,1÷15,6)

10,8 p=0,262994

группа контроля
(N=13)

8,6 нг/мл (5,8÷11,4)

(N=10)

11,8 нг/мл 

(8,3÷15,3)

27,1 p=0,026537
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Средние показатели кортизола также 
статистически значимо различались в зависи-
мости от наличия или отсутствия НР при оцен-
ке всех обследованных в целом без учета диа-
гноза (F=276,69, при р<0,01, рис. 5). 

Средние значения содержания кортизола 
в сыворотке крови молодых мужчин при отсут-
ствии НР (N=31) составили М=467,78 нмоль/л 
(ДИ

0,95
 385,12÷550,44), а при наличии НР 

(N=128) наблюдалось статистически значимое 
снижение средних значений данного показате-
ля (М=324,45 нмоль/л (ДИ

0,95
 292,56÷356,35)), 

т.е. НР выступает как фактор, сочетающийся 
со снижением уровня кортизола.

При оценке степени влияния этого фак-
тора на весь процесс общая дисперсия по груп-
пе за счет факторов наличия НР составила 
20258068, а дисперсия неконтролируемых фак-
торов составила всего 5747378 (22,1%). То есть 
наличие НР определяет снижение показателей 
кортизола на 77,9%.

Двухфакторный дисперсионный анализ 
сравнения средних показателей кортизола по 
группам наблюдения в зависимости от нали-
чия или отсутствия НР также показал стати-
стическую значимость различий (F=5,12, при 
р<0,01, рис. 6, табл. 2). 

Средние значения кортизола в группе 

пациентов с зрозивно-язвенной патологией 
при наличии НР статистически значимо отли-
чались от показателей в группах с эрозивно-
язвенной патологией (p<0,0001) и функцио-
нальной диспепсией (p<0,001) при отсутствии 
НР, а также с группой контроля  независимо 
от наличия или отсутствия НР (p<0,00001). 
Если при эрозивно-язвенной патологии НР не 
выявлялся, то средние показатели кортизола 
статистически значимо отличались от анало-
гичных показателей в группе с НР (p<0,00001) 
и группой контроля независимо от наличия 
или отсутствия НР (p<0,00001). Показатели 
в группе с функциональной диспепсией при 
наличии НР были статистически значимо 
(p<0,00001) ниже показателей в группе с функ-
циональной диспепсией при отсутствии НР, 
но выше, чем показатели в группе контроля, 
независимо от наличия в ней НР (p<0,00001). 
Показатели в группе с функциональной дис-
пепсией без НР также были статистически зна-
чимо (p<0,00001) выше показателей в группе 
контроля с наличием и отсутствием НР. 

При этом не выявлено различий между 
средними показателями кортизола в группах 
с эрозивно-язвенной патологией и функцио-
нальной диспепсией как на уровне наличия 
(p=0,29), так и на уровне отсутствия (p=0,96) 

Рисунок 5 – Средние значения показателей кортизола в зависимости от наличия 
или отсутствия Helicobacter pylori.
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НР. Средние показатели в группе контроля 
также не различались между собой независимо 
от наличия или отсутствия НР (p=0,7).

При эрозивно-язвенной патологии на-
личие НР ассоциируется со снижением пока-
зателей кортизола в среднем на 28,2%, а при 
функциональной диспепсии – на 34,0%, что 
является статистически значимым (р<0,001). 
В группе контроля при наличии НР снижение 
показателей кортизола не было статистически 
значимым (р>0,05) и составило 7,4%.

В результате проведенного исследова-
ния в группах обследованных мужчин моло-
дого возраста как с функциональной диспеп-

сией, так и с эрозивно-язвенной патологией 
обнаружено повышение в сыворотке крови 
содержания ТФР-β1 и кортизола. Известно, 
что уровни ТФР-β1 в крови возрастают па-
раллельно росту секреции цитокина во время 
воспаления любой локализации, включая же-
лудочно-кишечный тракт [5]. В то же время, 
при НР (HP)-ассоциированном гастрите и 
дуоденальной язве обнаружено значительное 
снижение содержания ТФР-β1 в сыворотке 
крови [8], что объясняют непосредственным 
подавлением экспрессии ТФР-β1 в эпители-
альных клетках желудка, и эта потеря ТФР-β1 
является характерной патологической чертой 

Рисунок 6 – Средние значения показателей кортизола по группам наблюдения 
в зависимости от наличия или отсутствия Helicobacter pylori.

Таблица 2 – Средние значения кортизола по группам наблюдения

Helicobacter pylori % снижения 

средних значений

Достоверность 

различийналичие отсутствие

эрозивно-язвенная 

патология

(N=18)

452,4 нмоль/л 

(392,4÷512,4)

(N=11)

629,8 нмоль/л 

(535,0÷724,6)

28,2 p=0,000877

функциональная 

диспепсия

(N=54)

413,5 нмоль/л 

(361,8÷465,1)

(N=9)

626,9 нмоль/л 

(579,2÷674,7)

34,0 p=0,000061

группа контроля

(N=56)

197,5 нмоль/л 

(173,2÷221,8)

(N=12)

213,2 нмоль/л 

(178,7÷247,8)

7,4 p=0,718218
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инфекции НР. Однако имеются сообщения о 
значимости ТФР-β1 в уменьшении воспаления 
и язвообразования, вызванного HP [8, 13] в 
качестве иммуносупрессорного цитокина, что 
подтверждается в настоящем исследовании 
результатами обследования мужчин с гастро-
дуоденальной патологией. Сообщения о роли 
ТФР-β1 при функциональных заболеваниях 
желудочно-кишечного тракта противоречи-
вы: одни авторы ее отвергают [13], по другим 
данным существуют формы функциональной 
диспепсии, связанные с повышением секреции 
и сигнальной функции ТФР-β1 [13].

Повышение уровня кортизола у молодых 
мужчин с гастродуоденальной патологией мо-
жет быть обусловлено непосредственным вли-
янием сопряженного с заболеванием стресса, 
который в свою очередь через кортизол-опосре-
дованные механизмы экспрессии провоспали-
тельных цитокинов стимулирует воспалитель-
ный ответ организма. Более низкий уровень 
кортизола у мужчин молодого возраста с га-
стродуоденальной патологией, по-видимому, 
обусловлен ингибиторными эффектами инфек-
ции НР на ТФР-β1 с развитием дисбаланса Th1/
Th 2 -зависимого иммунного ответа, что ассо-
циируется со значительными колебаниями эн-
догенных ГКС [14]. Это согласуется с данными 
о более низком уровне кортизола у пациентов 
обоего пола более старшего возраста (30-65 
лет) с колонизацией HP желудка, по сравнению 
с HP-негативными пациентами [15].

Заключение 

Уровень содержания ТФР-β1в сыворот-
ке крови в группах пациентов с эрозивно-яз-
венной патологией и функциональной диспеп-
сией достоверно (р<0,01) выше, чем в группе 
контроля без гастродуоденальной патологии.

Уровень содержания кортизола в груп-
пе пациентов с эрозивно-язвенной патологи-
ей и функциональной диспепсией достоверно 
(р<0,01) больше, чем в группе здоровых лиц 
(контроля) без гастродуоденальной патологии. 

Наличие гастродуоденальной патологии 
в различной форме определяет вариативность 
показателей ТФР-β1 на 93,3%, а кортизола на 
87%. 

Наличие НР сопряжено со снижением 
показателей трансформирующего фактора ро-
ста и кортизола (р<0,01).

Наличие НР у практически здоровых 
молодых мужчин приводит к статистически 
значимому (р<0,05) снижению показателей 
ТФР-β1 в сыворотке крови в среднем на 27,1%. 

При эрозивно-язвенной патологии нали-
чие НР приводит к статистически значимому 
(р<0,001) снижению показателей кортизола в 
среднем на 28,2%, а при функциональной дис-
пепсии – на 34,0%. 

Эффект влияния наличия НР на сниже-
ние содержания ТФР-β1 составляет на 92,1%, а 
кортизола – 77,9%, что необходимо учитывать 
при анализе результатов.
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Резюме.

Используемые в настоящее время статистические методы анализа сердечного ритма не в полной мере учи-
тывают влияние и значение «случайных» явлений, нарушения ритма, таких как экстрасистолия. Между 
тем, немногочисленные желудочковые экстрасистолы могут быть предиктором серьёзной сердечной па-
тологии. Поэтому, на наш взгляд, есть достаточные основания привлечь иные подходы к изучению адек-
ватности функционирования сердечно-сосудистой системы и, в частности, параметров сердечного ритма. 
Анализ устойчивости динамических систем, как показали приводимые исследования, может соответство-
вать задачам исследования угрожающих нарушений ритма. Подобный анализ может быть проведен с ис-
пользованием временных рядов значений любого параметра системы, обладающего достаточным уровнем 
полноты отображения интересующих нас свойств этой системы. Поэтому предлагаемый подход вполне 
универсален. 
Проведенные исследования показывают, что оценка устойчивости сердечно-сосудистой системы путем 
анализа состояния в фазовом пространстве позволяет видеть особенности динамики, делающие видимыми 
различия в важных интегральных свойствах системы, которые недоступны при статистическом подходе.
Ключевые слова: аритмия, экстрасистолия, математическая обработка ритма, анализ устойчивости дина-

мических систем.

Abstract.

Currently used methods of statistical analysis of cardiac rhythm do not fully take into account the influence 
and importance of «random» events, arrhythmias, such as extrasystole. Meanwhile, not numerous ventricular 
extrasystoles may be a predictor of serious heart diseases. Therefore, in our opinion, there are reasonable grounds 
to involve different approaches to the study of the adequacy of the cardiovascular system functioning and, in 
particular, the parameters of the heart rate. The analysis of the dynamic systems stability, as the cited studies have 
shown, may be consistent with the objectives of the research of threatening arrhythmias. Such analysis may be 
performed using the time series parameter values  of any system having a sufficient level of reflection completeness 
of this system properties being of interest to us. Therefore, the proposed approach is quite universal.
The conducted studies show that the assessment of the stability of the cardiovascular system by means of the 
analysis of the phase space state  allows to see the dynamics  features that make visible differences in the major 
integral properties of the system that are inaccessible with the statistical approach.
Key words: arrhythmia, extrasystole, mathematical treatment of rhythm, stability analysis of dynamic systems.
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Сердечно-сосудистая система (ССС) с ее 
многоуровневой функцией саморегуляции яв-
ляется сложнейшей динамической системой. 
Попытки ее математического описания пред-
принимаются давно, но без достаточного успе-
ха. Среди применяемых методов сравнительно 
широкое применение получил статистический, 
связанный с применением теории вероятно-
стей и математической статистики. Изучение 
нарушений работы сердца, основанных на 
данных ЭКГ, проводятся уже несколько деся-
тилетий. Однако в клинических и диагности-
ческих исследованиях используются доста-
точно простые методы линейной статистики. 
Информационная ценность этих методов и 
их специфичность невысоки. Парадокс этого 
факта состоит в том, что человеческий орга-
низм не является средой, которая генерирует 
случайные события или случайные процессы. 
Относительные же успехи статистического 
подхода к изучению ССС объясняются тем, 
что названный подход приводит к усреднен-
ным наиболее вероятным значениям наблюда-
емых характеристик, имеющим уже неслучай-
ный характер. Именно они и принимаются во 
внимание при исследовании. То, что при этом 
нивелируется весь массив мгновенных значе-
ний наблюдаемой характеристики, по кото-
рым определяются ее усредненные значения, 
во внимание не принимается [1]. Между тем, 
информативность такого массива несомнен-
на, так как каждый его элемент является ото-
бражением текущего и отнюдь не случайного 
состояния ССС. Основная задача анализа R-R 
интервалов предполагает изучение вопроса 
о параметрах системы, создавшей этот ряд,- 
размерности, энтропии и др. Размерность же 
является оценкой фрактальной размерности и 
частным случаем обобщённой вероятностной 
размерности аттрактора систем [2] Поэтому, 
на наш взгляд, есть достаточные основания 
привлечь иные подходы к изучению этой си-
стемы и, в частности, сердечного ритма. В 
основе большинства методов, связанных с об-
работкой временных рядов, лежит использо-
вание многомерного представления временно-
го ряда.

В последние десятилетия разработаны 
новые методы, обогатившие современную не-
линейную теорию динамических систем (ДС), 
крупным достижением которой является от-
крытие превалирования неустойчивостей. 

Именно анализ устойчивости ДС представля-
ется ключевым при ее диагностике, прогно-
зировании состояний, управлении ею, целе-
сообразности трансформаций ее структуры, 
а также в решении множества других задач. 
Превалирование неустойчивостей означает, 
что возникшие малые изменения параметров 
системы с течением времени могут самопроиз-
вольно усиливаться [3], приводя систему к по-
тере устойчивости, т.е. к внезапному переходу 
в другой режим. Потенциальные предпосыл-
ки такого эффекта связаны с существованием 
притягивающего множества установившихся 
режимов движения системы в фазовом про-
странстве. Такие режимы получили название 
аттракторов (от англ. attract - притягивать) 
[3, 4]. Существование аттракторов систем и 
процессов было установлено в самом начале 
60-годов 20-го века. Позднее были выявлены 
аттракторы трех типов: состояние равновесия, 
состояние периодического движения и так на-
зываемый странный аттрактор, который вско-
ре стали связывать с проблемой хаотического 
движения. При переходе системы в состояние, 
называемое странным аттрактором, параме-
тры системы начинают претерпевать сложные 
непериодические изменения, в то время как их 
усредненные значения могут оказаться устой-
чивыми и практически не зависящими от на-
чальных условий. Построенная в начале 70-х 
годов ХХ века теория катастроф [3] позволила 
понять, что корректный ответ на вопрос об 
устойчивости системы возможен лишь тогда, 
когда установлен факт существования и тип 
аттрактора. В связи с этим поиск методов его 
обнаружения и распознавания типа быстро 
стал задачей, имеющей первостепенное значе-
ние для оценки поведения сложных систем, к 
которым, естественно, относится и ССС.

Исследованиями последних лет в об-
ласти теории устойчивости установлено, что 
свойства аттракторов у реальных систем не-
редко отличаются от свойств любого из трех 
указанных выше «стандартных» типов. Это за-
метно усложняет задачу анализа устойчивости 
систем. И все же взгляд на поведение систем с 
привлечением понятия «аттрактор» расширя-
ет представления о возможных ее реакциях на 
изменения определяющих параметров. 

Главной характеристикой аттрактора 
является размерность. Под размерностью ат-
трактора понимается размерность того фазо-
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вого пространства, в котором он существует. 
Оценка размерности аттрактора имеет важное, 
а порой и принципиальное значение. Пусть, 
например, набор параметров X

1
, X

2
, X

3
, X

4
, X

5
 

описывает некоторую систему. Предположим, 
что удалось установить размерность аттрак-
тора, оказавшуюся равной 3. На основании 
этого можно заключить, что лишь 3 из 5 па-
раметров определяют качества системы с по-
зиций устойчивости. Если же в фазовом про-
странстве пяти параметров системы аттрактор 
обнаружить не удалось, а по другим критери-
ям система проявляет устойчивость, то есть 
основания предположить, что исходный на-
бор из пяти параметров системы не является 
полным и существуют, кроме этих, еще и дру-
гие параметры, отражающие способность си-
стемы к устойчивому поведению в условиях, 
в которых она оказывается при функциони-
ровании. Отсюда следует, что анализ системы 
на устойчивость может раскрыть не лежащие 
на поверхности явлений особенности связей ее 
параметров, а также выяснить, сколько из них 
«отвечают» за устойчивость системы и при ка-
ких сочетаниях их значений система обнару-
живает это важное качество. Это имеет особое 
значение при оценке устойчивости сердечного 
ритма и прогнозе развития жизненно опасных 
аритмий. 

Во многих случаях анализ аттракторов 
системы можно осуществлять по фазовому 
портрету, для построения которого разрабо-
таны безмодельные способы идентификации 
аттракторов [3].

Слежение за системой есть не что иное, 
как наблюдение за некоторой совокупностью 
ee характеристик. Однако оно может прово-
диться путем регистрации во времени и лишь 
одной из них. На первый взгляд существуют 
основания для сомнений в достаточном уров-
не информативности временной последова-
тельности значений единственного параметра, 
т.к. сложные системы – многопараметриче-
ские. Тем не менее, если выбрать параметр, 
являющийся функцией комплекса характери-
стик, отображающих динамику системы, то 
оценка ее по одномерной временной последо-
вательности значений такого параметра уже 
не выглядит чрезмерно упрощенной. Более 
того, с организационной и технической сто-
рон наблюдение за одним параметром предпо-
чтительнее. Естественно, при «одномерном» 

взгляде на систему чрезвычайно важен вы-
бор наблюдаемого параметра. Применитель-
но к ССС человека это может быть величина 
RR интервала, содержащего интегральную 
информацию всех характеристик сердечного 
ритма. Кроме того, как показано в работе [3], 
информативность одномерного временного 
ряда определяется не только тем, в какой мере 
в значениях выбранного параметра отражает-
ся действие факторов, определяющих динами-
ку системы, но еще и тем, как распорядиться 
элементами этого ряда.

Опишем представленный в [3] способ 
обнаружения аттрактора и оценки его размер-
ности по последовательности значений един-
ственного параметра ССС – величины RR ин-
тервала.

Пусть RR
0
(t) - полученная тем или иным 

путем временная последовательность из N зна-
чений кардиоинтервалов. Образуем из RR

0
(t) 

М равновеликих наборов RR[u] (u=0,1,2,.. ., 
[M-1]), каждый из которых состоит из n вы-
бранных подряд ее элементов. При этом лю-
бой набор, начиная со второго, формирует-
ся после сдвига вдоль последовательности 
RR0(t) относительно предыдущего набора 
всякий раз на постоянную величину S, при-
нимаемую не меньшей интервала корреляции 
в исходной последовательности RR

0
(t). По за-

вершении М сдвигов имеем ряд наборов RR
0
, 

RR
1
,... RR

м-1
. Элементы каждого набора будем 

рассматривать как координаты фазовой точ-
ки, определяющие ее положение в n-мерном 
фазовом пространстве. Совокупность таких 
точек образует фазовый портрет, на котором 
становится видимым притягивающее множе-
ство состояний системы, т.е. аттрактор, если 
он существует в построенном фазовом про-
странстве выбранной размерности. При этом 
аттрактор обнаруживается в виде одной или 
нескольких областей сгущений фазовых то-
чек на фоне прилегающих зон. Так как раз-
мерность фазового пространства, в котором 
может существовать аттрактор, неизвестна 
заранее, то строятся фазовые пространства 
последовательно возрастающей размерности, 
и каждое из них просматривается с целью его 
поиска. Ввиду понятных трудностей просмо-
тра многомерных пространств разработан 
косвенный метод обнаружения и оценки раз-
мерности аттрактора. Следуя [3], опишем его 
алгоритм. 
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Введем функцию C(r), используя соотно-
шение:

                                                                              (1),

где:
RRi – одна из M точек n-мерного фазо-

вого пространства; 
Xj представляет массив из остальных 

(M–1) точек; 
θ функция Хевисайда: θ(x)=0 при x<0 и 

θ(x)=1 при x>0. 
Введенная указанным способом функ-

ция C(r) позволяет сосчитать число точек в фа-
зовом пространстве, отстоящих от точки RR

i 

на расстояние, не превышающее некоторую 
величину r. Отклонение C(r) от 0 служит ме-
рой влияния точки RR

i
 на другие точки RR

j
. 

Это дает основания рассматривать C(r) в ка-
честве корреляционной функции аттрактора. 
В [2] показано, что при относительно малых r 
функция C(r) удовлетворяет соотношению:

ln C(r) = d ln r                                         (2),

где d – размерность аттрактора, которая 
вводится как формальная функция от размер-
ности фазового пространства n, в котором ат-
трактор рассматривается. 

Таким образом, алгоритм поиска ат-
трактора и оценки его размерности сводится 
к построению графика функции d=f(n), вы-
ступающего как наглядный и чувствительный 
критерий обнаружения аттрактора при любой 
его размерности.

Информация о наличии и размерно-
сти аттрактора у исследуемой системы имеет 
большое значение для понимания ее дина-
мики. Так, в частности, если размерность ат-
трактора - величина существенно дробная, то 
система способна к хаотическим колебаниям 
состояния независимо от того, действуют на 
нее или нет внешние случайные возмущения. 
Этот очень сильный результат в области те-
ории катастроф, полученный сравнительно 
недавно [3], показывает, что хаотическое по-
ведение системы далеко не всегда можно иден-
тифицировать как ответ ее на внешние воздей-
ствия. Во многих ситуациях оно обусловлено 
динамическими свойствами самой системы.

Одной из особенностей аттрактора дан-
ного типа является то, что система способна 
совершить внезапный скачок после длительно-

го периода кажущегося состояния покоя. Это 
указывает на то, что те воздействия, которые 
в устойчивом состоянии системы могли бы не 
оказать заметного влияния, в неустойчивом 
состоянии системы вызывают в ней усиленный 
отклик, создающий впечатление интенсивно 
действующих факторов. 

Приведенные соображения в полной 
мере приложимы к оценке состояния ССС как 
при диагностике, так и прогнозировании па-
тологических её состояний. Обратим еще раз 
внимание на то, что фазовый портрет системы 
делает необходимым держать в поле зрения 
все мгновенные значения наблюдаемого па-
раметра, иными словами, всю информацию, 
получаемую при измерении, получая доступ к 
особенностям динамики системы, невидимы-
ми при взгляде на систему в среднем. Между 
тем, основная идея статистических методов за-
ключается в замене массивов таких значений 
усредненными характеристиками, которых 
даже существенные детали оказываются пол-
ностью растворенными.

Покажем на примере, какого рода ин-
формация может быть получена при исполь-
зовании описанного подхода в рамках реше-
ния частной задачи обнаружения аттрактора 
системы, решение которой связано с приме-
нением фазовых портретов, построенных по 
описанной методике.

Рассмотрим фазовые портреты сердеч-
ного ритма двух пациентов, построенные по 
последовательностям значений RR интерва-
лов, соответствующих интервалу времени, 
равному 24 часам. На рисунке 1 представлен 
фазовый портрет, который свидетельствует о 
наличии у ССС этого пациента аттрактора. 
Он представлен единственной компактной 
группой точек, что соответствует состоянию 
«норма» ССС. В соответствии с вышесказан-
ным в формировании портрета участвуют все 
значения R-R, образующие исходную после-
довательность. Единственное компактное сгу-
щение этих точек указывает на устойчивость 
сердечного ритма данного пациента.

Совершенно иную картину мы видим 
на рисунке 2. На нем фазовый портрет содер-
жит несколько областей сгущений точек, что 
свидетельствует о существенной неустойчи-
вости сердечного ритма в виду потенциально 
возможных скачкообразных изменений RR. 
Характер распределения областей сгуще-
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ний указывает на крайнюю неравномерность 
ритма сердца, а в целом – на неустойчивость 
и явное наличие условий для возникновения 
угрожающих жизни аритмий. Если на рисун-
ке 1 обращает на себя внимание относительно 
небольшое число точек вне аттрактора, то, на-
против, на рисунке 2 фазовый портрет демон-
стрирует аномально значимое число таких то-
чек. Подобная картина характерна для систем 
с несколькими разными, независимыми друг 
от друга водителями ритма. Такие факты не-
возможно установить при статистических ме-
тодах анализа функционирования ССС, свя-
занных с применением усредненных оценок, 
а значит с отказом от рассмотрения деталей. 
Между тем почти всегда анализ деталей дает 
нечто большее, чем можно увидеть в среднем, 
так как в «мелькании» деталей становится воз-
можной догадка об истинных причинах явле-
ния. Представленные примеры демонстриру-
ют это вполне убедительно. В этом и состоит 
принципиальная ценность предлагаемого под-
хода к оценке состояния CCC. Кроме того, 
предлагаемый подход фактически расширяет 
возможности электрокардиографического ме-
тода исследования, который в настоящее вре-
мя является одним из самых распространен-
ных в клинической практике [5].

Важным преимуществом предлагаемого 
подхода к анализу ритма является отсутствие 
необходимости иметь какие-то особые дан-
ные или данные, получаемые особыми мето-
дами. Подобный анализ может быть проведен 
с использованием временных рядов значений 

любого параметра системы, обладающего до-
статочным уровнем полноты отображения ин-
тересующих нас свойств этой системы. Поэто-
му предлагаемый подход вполне универсален. 

Заключение

Все изложенное выше показывает, что 
оценка устойчивости ССС путем анализа их 
состояния в фазовом пространстве позволяет 
видеть особенности их динамики, делающие 
видимыми различия в важных интегральных 
свойствах систем, которые недоступны при 
статистическом подходе.
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IMMUNE STATUS AND GENE POLYMORPHISM OF CYTOKINES IL-10, IL-4, TNF 

IN PATIENTS WITH CHRONIC HEPATITIS C DEPENDING ON THE DEGREE OF FIBROSIS

USYCHENKO E.N., USYCHENKO E.M., BAZHORA Y.I.

Odessa National Medical University, Odessa, Ukraine

Vestnik VGMU. 2017;16(1):50-58.

Резюме. 

Цель – изучить полиморфизм генов IL-10 (G1082A), IL-4 (C589T) и TNFα (G308A) и показателей клеточ-
ного иммунитета (CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD19+) у пациентов с хроническим гепатитом С (ХГС) и 
здоровых лиц, принадлежащих к этнически однородной группе жителей Одесского региона, а также вы-
явление возможной взаимосвязи определенных генотипов и степени фиброза печени. 
Материал и методы. Обследовано 100 пациентов с ХГС. В группу контроля вошли 30 человек, не имеющих 
заболеваний гепатобилиарной системы. Использованы традиционные методы диагностики, предусмо-
тренные действующим протоколом. Полиморфизм изучался при помощи амплификации соответствующих 
участков генома методом ПЦР. Структура использованных праймеров описана в базе GenBank. Оценка 
морфологических изменений в печени (степень активности и выраженность фибротических изменений) 
определяли по шкале METAVIR с использованием неинвазивного метода Fibrotest. 
Результаты. Установлен определенный уровень статистической значимости определенных генотипов ци-
токинов, показателей клеточного иммунитета  и степени фиброза печени. У пациентов с гомозиготным ге-
нотипом СС IL-4 отмечаются меньшие фибротические изменения в печени, чем у носителей гомозиготного 
генотипа ТТ (р<0,01).
У пациентов с гомозиготным генотипом GG TNFα отмечается меньшая степень фиброза печени, чем у 
носителей гомозиготного генотипа АА (р<0,01). У пациентов с меньшими изменениями показателей кле-
точного иммунитета (снижение содержания CD3+, CD4+, CD16+, CD19+) отмечается меньшая степень 
фиброза печени (р<0,01). У пациентов с более высоким содержанием CD8+ отмечается более выраженный 
фиброз печени (р<0,01).
Заключение. Наличие взаимосвязи степени фиброза печени и определенных генотипов IL-4 и TNFα по-
зволяет использовать полученную информацию как один из критериев быстроты прогрессирования фи-
бротических процессов печени. Выраженность изменений показателей клеточного иммунитета является 
дополнительным критерием степени морфологических нарушений в печеночной ткани.
Ключевые слова: хронический гепатит С, полиморфизм генов, фиброз печени, клеточный иммунитет.

Abstract.

Objectives. To study gene polymorphisms of IL-10 (G1082A), IL-4 (C589T) and TNFα (G308A) and cellular 
immunity indices (CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD19+) in patients with chronic hepatitis C (CHC) and healthy 
persons belonging to the ethnically homogeneous group of the Odessa region residents, as well as to identify 
possible association of certain genotypes and the degree of liver fibrosis.
Material and methods. The study included 100 patients with CHC. The control group consisted of 30 people having 
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no diseases of the hepatobiliary system. Traditional diagnostic methods stipulated by the protocol in effect were 
used. Polymorphism was studied using  amplification of the corresponding regions of the genome by PCR method. 
The structure of the primers used was described in the data base GenBank. The evaluation of morphological 
changes in the liver (the degree of activity and the severity of fibrotic changes) was made according to METAVIR 
scale using a noninvasive method Fibrotest.
Results. A certain level of statistical significance of certain genotypes of cytokines, cellular immunity indices and 
the degree of liver fibrosis was established. Patients with the homozygous CC genotype IL-4 had smaller fibrotic 
changes in the liver compared to the carriers of the homozygous TT genotype (p<0,01).
Patients with the homozygous genotype GG TNFα had a lower degree of liver fibrosis in comparison with the 
carriers of the homozygous genotype AA (p<0,01). Patients with smaller changes in cellular immunity indices 
(reduction of CD3+, CD4+, CD16+, CD19+) had a lower degree of liver fibrosis (p<0,01). Patients with higher 
levels of CD8 + had a higher degree of liver fibrosis (p<0,01).
Conclusions. The presence of an interconnection between the degree of liver fibrosis and certain genotypes of IL-4 
and TNFα allows to use the received information as a criterion of the progression speed of fibrotic processes in 
the liver. The expressiveness of the changes in cellular immunity indices is an additional criterion of the degree of 
morphological disturbances in the liver tissue.
Key words: chronic hepatitis C, gene polymorphism, liver fibrosis, cell-mediated immunity.

В настоящее время установлено, что на 
прогрессирование и исходы HCV-инфекции 
оказывает влияние ряд факторов: внешний 
фактор (патоген), механизм развития фено-
типа с преобладающим влиянием цитотокси-
ческих Т-клеток, регуляторных Т-клеток или 
естественных киллеров, а также генотипиче-
ские особенности пациента [1, 2, 3].

Одним из механизмов длительной перси-
стенции вирусной инфекции является способ-
ность HCV к угнетающему влиянию на врож-
денный (иннантный) иммунитет, что приводит 
к функциональной недостаточности клеток, 
которые играют основную роль в элимина-
ции вирусов – дендритные клетки, макрофаги, 
естественные киллеры и другие [4, 5].

Функциональная недостаточность ин-
нантного иммунитета тесто связана с по-
давлением клеток адаптивного иммунитета 
– HCV специфических CD8+ Т-лимфоцитов. 
При персистирующих вирусных инфекциях 
происходит расщепление фенотипа CD8+Т-
специфических клеток. При этом на клеточ-
ном уровне сохраняются функции цитотоксич-
ности и дегрануляции, продукция цитокинов 
значительно угнетается [4, 6].

Очевидно, что хронический инфекцион-
ный процесс развивается вследствие наруше-
ний не в одном, а в нескольких компонентах 
иммунной системы. Известно, что среди фак-
торов иннантного иммунитета NK – клетки 
играют ключевую роль в элиминации вирусов. 

Кроме того, установлено, что важней-
шей функцией NK – клеток является способ-

ность продуцировать цитокины IL-1, IL-2, 
IL-3, IL-8, TNFα, IFNα, β, γ, что позволяет 
расценивать эти клетки как важнейший регу-
лятор врожденного и адаптивного иммуните-
та [7, 8, 9].

Одним из факторов развития фиброза 
является интенсивный Т-киллерный ответ. В 
исследованиях ряда авторов показано опре-
деленное соответствие между изменениями в 
крови содержания и функционального состо-
яния ЕК и ЕКТ и стадиями фиброзных измене-
ний в печени [10, 11, 12].

Проведенные исследования по изучению 
особенностей иммунного ответа у пациентов  
с хроническим гепатитом С (ХГС) показали, 
что клеточный иммунный ответ играет веду-
щую роль не только в элиминации вирусов, но 
и в процессе хронизации HCV – инфекции.

При этой многие авторы отмечают, что 
дисбаланс продукции цитокинов Th1\Th2 
клетками занимает важнейшее место в имму-
ногенезе хронических гепатитов [3, 4, 13].

В последние годы установлено, что в 
формировании иммунного ответа важнейшее 
место принадлежит полиморфным генам ци-
токинов и генам их рецепторов. В связи с этим 
продолжаются исследования по выявлению 
генетических маркеров, которые связаны с 
индивидуальной реактивностью организма на 
воздействие вирусов гепатита С и В, и которые 
позволяют прогнозировать скорость прогрес-
сирования фиброза и устойчивость ответа на 
противовирусную терапию [14, 15, 16].

Показано, что уровень продукции цито-
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кинов и их антагонистов, уровень экспрессии 
рецепторов к тому или иному цитокину опре-
деляются унаследованным человеком набором 
аллельных вариантов генов цитокинов и генов 
их рецепторов [17, 18].

Особый интерес представляет изучение у 
пациентов с ХГС транскрипционного контро-
ля гена IL-10, так как он играет основную роль 
в регуляции воспаления и иммунного ответа. 
Установлено, что IL-10 ингибирует синтез ци-
токинов, которые продуцируются Th1: IL-1, 
IL-2, IL-6, TNFα, IFNγ.

Под влиянием IL-10 подавляется кле-
точный иммунитет, который регулируется 
Т-хелперами первого типа и стимулируется гу-
моральный иммунитет (19, 20, 21). Кроме того, 
показано, что IL-10 выполняет важную функ-
цию блокады фиброзных изменений в печени 
[10, 14, 22].

Ген IL-10 отличается высокой степенью 
полиморфизма. В гене идентифицировано более 
100 полиморфных локусов, расположенных в эк-
зонах, интронах и в области промотора [23, 24].

В исследованиях ряда авторов установ-
лено значение полиморфизмов -592 А\С, -1082 
G\A, -819 Т\С на предрасположенность к гепа-
титу С, влияние на исход заболевания, а также 
в ответ на противовирусную терапию [14, 25].

IL-4 является ведущим противовоспа-
лительным цитокином, который ограничи-
вает распространенность и интенсивность 
воспаления. Дефицит IL-4 способствует уве-
личению интенсивности воспалительных ре-
акций, активации апоптоза гепатоцитов и 
мононуклеарных клеток и, как следствие, про-
грессированию процесса. Вероятно, структур-
ный полиморфизм в области промотора вли-
яет на специфичность связывания факторов 
транскрипции [26, 27].

TNFα – полифункциональный цитокин, 
который регулирует процессы воспаления, 
стимулирует фагоцитарную и цитотоксиче-
скую активность Т-лимфоцитов, активность 
Т-хелперов и участвует в регуляции апоптоза 
[14, 28].

Таким образом, в развитии фиброгенеза 
существенное значение имеют не только ге-
нетические факторы вирусов гепатита С и В, 
но и самого пациента. При этом на течение и 
исходы хронических вирусных гепатитов ока-
зывает влияние, вероятно, наличие полимор-
физма не в одном, а в нескольких генах и опре-

деленная их комбинация [22, 29].
Цель исследования – определение вза-

имосвязи между полиморфизмом генов IL-4,   
IL-10, TNFα у пациентов с ХГС и рядом им-
мунологических показателей в зависимости от 
степени фиброза печени.

Материал и методы

Обследовано 100 пациентов с ХГС, воз-
раст которых варьировал от 18 до 62 лет. Сред-
ний возраст всех пациентов составил 42±3,08 
года. Пациенты, включенные в данное иссле-
дование, находятся на диспансерном учете в 
гепатоцентре КП «Одесская городская клини-
ческая инфекционная больница». Все пациен-
ты, включенные в исследование, проживают 
в Одесском регионе, в группах исследования 
лиц мужского пола было 44%, а лиц женского 
пола – 56%. Длительность болезни не превы-
шает 10 лет. 

Группа контроля представлена 30 прак-
тически здоровыми лицами, их средний  воз-
раст составляет 32±1,05 года. Количество лиц 
женского и мужского пола было одинаковым 
(15 человек).

Для подтверждения диагноза хрониче-
ского гепатита С были использованы: тради-
ционные биохимические тесты (повышение 
общего билирубина с преобладанием прямой 
фракции, увеличение активности АлАТ и 
АсАТ) и основные серологические маркеры 
(анти-HCV-IgM, качественное и количествен-
ное определение  РНК HCV с помощью ПЦР, 
а также генотипа вируса). 

Оценивание имеющихся морфологиче-
ских изменений в печеночной ткани пациента 
(степень фибротических изменений и актив-
ность патологического процесса) проводилось 
по шкале METAVIR с применением неинва-
зивной методики Fibrotest. Степень фиброза 
определялась в соответствии с уровнем таких 
показателей, как АсАт, АлАт, альфа2макро-
глобулин, ГГТ, аполипопротеин А1, гаптогло-
бин, общий билирубин. 

Молекулярно-генетические исследова-
ния включали определение полиморфизма 
генов IL-10 (G1082A), IL-4 (C589T), TNFα 
(G308A). Выделение ДНК осуществлялось с 
помощью «ДНК-ЭКСПРЕСС-кровь» (НПФ 
«Литех», РФ). Далее полиморфизм изучался с 
применением амплификации участков генома 
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с использованием ПЦР. Использованы струк-
тура праймеров и температурных циклов, опи-
санные в соответствующей литературе и геном-
ной базе данных. Молекулярно-генетические 
исследования обследуемых пациентов прово-
дились на базе Немецкого диагностического 
центра им. Св. Павла (г. Одесса) (табл. 1).

Определение субпопуляций Т и В лимфо-
цитов (CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD19+) 
проводилось иммунофлюоресцентным мето-
дом с помощью набора моноклональных и 
поликлональных антител для установления 
дифференциальных антигенов лимфоцитов 
человека на иммунофлюоресцентном микро-
скопе «Евростар».

Полученные результаты иммунологи-
ческих исследований обработаны методами 
вариационной статистики с помощью про-
граммы Excel. Результаты приведены в виде 
средней арифметической (М) и ошибки сред-
ней арифметической (±m). С целью выявления 
корреляционных зависимостей между отдель-
ными показателями был применен коэффици-
ент корреляции Спирмена.

Распределение генотипов по изученным 
полиморфным локусам проверяли с помощью 
критерия χ2 Пирсона. Частоты аллелей и ге-
нотипов в группах сравнивали с применением 
критерия χ2 Пирсона с поправкой Йетса на не-

прерывность при числе степеней свободы, рав-
ном 1. 

Результаты и обсуждение

При исследовании аллельного полимор-
физма IL-10 (G1082A), IL-4 (C589T) и TNFα 
(G308A) выявлены определенные различия в 
исследуемой и контрольной группах (рис. 1-3).

У здоровых лиц значительно преобла-
дал гомозиготный генотип СС IL-4 (С589Т). 
У пациентов с ХГС также отмечалось его 
преобладание, но в значительно меньшей его 
степени (р<0,05, χ2=4,77). Кроме того, у паци-
ентов ХГС значительно чаще встречался гете-
розиготный генотип СТ IL-4 (С589Т) (р<0,05, 
χ2=6,78). У здоровых лиц частота аллели С со-
ставила 0,9; аллели Т – 0,1. У пациентов с ХГС 
– соответственно 0,81 и 0,19. 

У здоровых людей преобладал гомози-
готный генотип СС IL-10 (1082G/A) (р<0,05, 
χ2=9,33). При исследовании полиморфизма 
IL-10 (1082G/A) у пациентов с ХГС установле-
но преобладание гетерозиготной аллели (ком-
бинация GА у 53% пациентов с ХГС) (р<0,05, 
χ2=6,44). У здоровых лиц частота аллели G со-
ставила 0,6; аллели A – 0,4. У пациентов с ХГС 
– соответственно 0,46 и 0,54. 

При изучении аллельного полиморфиз-

Таблица 1 – Характеристики полиморфизмов генов

Ген Полиморфизм Название праймера Нуклеотидная последовательность

IL-10 G1082A rs1800896 5′-CCT ATC CCT ACT TCC CCT-3′

IL-4 C589T rs2243250 5’-TAAACTTGGGAGAACATGGT-3’

TNF α G308A rs1800620 5′-AGG CAA TAG GTT TTG AGG GC-3′ 

Рисунок 1 – Распределение частоты встречаемости генотипов IL-4 (С589Т) у пациентов 
с ХГС и здоровых лиц.
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ма TNFα (G308A) в контрольной группе вы-
явлено преобладание гомозиготного типа 
генотипа GG TNFα (G308A) у 91% (р<0,05, 
χ2=50,88). У пациентов с ХГС отмечалось пре-
обладание гетерозиготной аллели GA (77%) 
(р<0,05, χ2=47,88). У здоровых людей частота 
аллели G составила 0,93; аллели A – 0,07. У па-

циентов с ХГС – соответственно 0,58 и 0,42.
Результаты исследования ряда показате-

лей иммунологического статуса у пациентов с 
ХГС и здоровых людей представлены в табли-
це 2.

Для оценки ассоциации выраженности 
изменений печеночной ткани, показателей 

Рисунок 2 – Распределение частот встречаемости генотипов IL-10 (1082G/A) 
у пациентов с ХГС и здоровых людей.

Рисунок 3 – Распределение частот встречаемости генотипов TNF α (G308A) 
у пациентов с ХГС и здоровых людей.

Таблица 2 – Иммунологические показатели у пациентов с ХГС и здоровых людей (M±m)

Показатели Пациенты с ХГС, n=100 Здоровые люди, n=30

CD3+, % 32,29±4,66+ 71,81±4,50

CD4+, % 27,97±4,49+ 41,22±4,92

CD8+, % 24,07±4,28+ 20,51±4,04

CD16+, % 7,89±2,70+ 14,14±3,48

CD19+, % 15,29±3,60+ 10,83±3,12
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клеточного звена иммунитета и аллельного 
полиморфизма генов  все пациенты были раз-
делены на три подгруппы: с отсутствующим 
или минимальным фиброзом (F0-F1) – 46%, 
умеренным фиброзом (F2) – 31% и с выражен-
ным фиброзом (F3) – 23%. 

Взаимосвязь фиброза печеночной ткани, 
показателей звена клеточного иммунитета и 
аллельного полиморфизма изучаемых гено-
типов оценивали при помощи коэффициента 
ранговой корреляции Спирмена (табл. 3). 

Установлено наличие следующих корре-
ляционных связей:

– прямая корреляционная связь между 
степенью фиброза и генотипами IL-4, р<0,01 
(меньшая степень фиброза отмечается у носи-
телей генотипа СС, большая степень фиброза 
– у носителей генотипа ТТ);

– обратная корреляционная связь между 
степенью фиброза и генотипами TNFα, р<0,01  
(меньшая степень фиброза отмечается у носи-
телей генотипа GG, большая степень фиброза 
– у носителей генотипа АА);

– обратная корреляционная связь между 
степенью фиброза и относительным содержа-
нием CD3+, CD4+, CD16+, CD19+, р<0,01 (у 
пациентов с большей степенью фиброза отме-
чается меньшее содержание вышеуказанных 
клеток);

– прямая корреляционная связь между 
степенью фиброза и относительным содержа-
нием CD8+, р<0,01 (у пациентов с большей 
степенью фиброза отмечается более высокое 
содержание этих клеток).

Заключение

Наличие взаимосвязи степени фибро-
за печени и определенных генотипов IL-4 и 
TNFα позволяет использовать полученную 
информацию как один из критериев быстроты 
прогрессирования фибротических процессов 
печени. Выраженность изменений показате-
лей клеточного иммунитета является дополни-
тельным критерием степени морфологических 
нарушений в печеночной ткани.

1. У пациентов с гомозиготным геноти-
пом СС IL-4 отмечаются меньшие фибротиче-
ские изменения в печени, чем у носителей го-
мозиготного генотипа ТТ (р<0,01).

2. У пациентов с гомозиготным геноти-
пом GG TNFα отмечается меньшая степень 
фиброза печени, чем у носителей гомозигот-
ного генотипа АА (р<0,01).

3. У пациентов с меньшими изменениями 
показателей клеточного иммунитета (сниже-
ние содержания CD3+, CD4+, CD16+, CD19+) 
отмечается меньшая степень фиброза печени 

Таблица 3 – Корреляционные связи между иммунологическими показателями, различными 
генотипами цитокинов и степенью фиброза печени у больных ХГС

Il 4 IL 10 TNF F CD
3+

CD
4+

CD
8+

CD
16+

CD
19+

Il 4 1 -0,005
-0,285

**

0,501

**

-0,288

**
-0,182 0,097 -0,047 0,094

IL 10 -0,005 1 0,023 0,059 -0,054 -0,032 -0,007 -0,006 0,08

TNF
-0,285

**
0,023 1

-0,392

**
0,168 0,052 -0,111 0,136 -0,151

F
0,501

**
0,059

-0,392

**
1

-0,472

**

-0,295

**

0,319

**

-0,346

**

0,294

**

CD
3+

-0,288

**
-0,054 0,168

-0,472

**
1

0,627

**

-0,535

**
0,59**

-0,622

**

CD
4+

-0,182 -0,032 0,052
-0,295

**

0,627

**
1

-0,622

**

0,656

**

-0,666

**

CD
8+

0,097 -0,007 -0,111
0,319

**

-0,535

**

-0,622

**
1

-0,72

**

0,697

**

CD
16+

-0,047 -0,006 0,136
-0,346

**
0,59**

0,656

**

-0,72

**
1 -0,7**

CD
19+

0,094 0,08 -0,151
0,294

**

-0,622

**

-0,666

**

0,697

**
-0,7** 1
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(р<0,01).
4. У пациентов с более высоким содер-

жанием CD8+ отмечался более выраженный 
фиброз печени (р<0,01).

Таким образом, комплексный подход к 
обследованию пациентов с ХГС с применени-
ем не только генетических, но и иммунологи-
ческих критериев позволит составить более 
полную картину о степени изменений печеноч-
ной ткани, составить индивидуальные крите-
рии необходимой терапии. 
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Резюме. 

Цель – оценить эффективность магнитно-резонансной томографии (МРТ) всего тела при диагностике по-
ражения костного мозга (КМ) у пациентов с лимфомами по сравнению с рентгеновской компьютерной 
томографией (КТ), остеосцинтиграфией (ОСГ) и биопсией КМ и определить, может ли МРТ всего тела 
заменить эти исследования в качестве единственного метода диагностики поражения КМ.
Материал и методы. В исследование проспективно включены 85 пациентов с лимфомой, которым до на-
чала лечения выполнили КТ и МРТ шеи, грудной клетки, брюшной полости и таза, биопсию КМ с цитоло-
гическим и гистологическим исследованием. Части пациентов выполнили ОСГ. Сравнена эффективность 
указанных методов при диагностике поражения КМ. Оценена экономическая эффективность проведения 
МРТ всего тела по сравнению с комплексом методов, включающим КТ, ОСГ и биопсию КМ.
Результаты. Лимфома Ходжкина (ЛХ) имела место у 38 пациентов, неходжкинские лимфомы (НХЛ) – у 47. 
Частота поражения КМ при ЛХ составила 21%, при НХЛ – 38%. Чувствительность КТ при диагностике 
поражения КМ составила 19%, специфичность 98%, точность 74%, биопсии КМ – 58%, 100% и 87%, МРТ 
– 85%, 97% и 93%, комплекса методов, включающего КТ, ОСГ и биопсию КМ – 73%, 97% и 89% соответ-
ственно. Чувствительность МРТ при ЛХ составила 100%, биопсии – 0%, комплекса методов – 38%, при 
НХЛ – 78%, 83% и 89% соответственно. Стоимость МРТ всего тела ниже стоимости комплекса методов. 
Заключение. МРТ всего тела может заменить КТ, ОСГ и биопсию КМ при диагностике поражения КМ у 
пациентов с ЛХ. У пациентов с НХЛ, с целью повышения диагностической эффективности МРТ, необходи-
мо изучить возможности новых методик сканирования, включая диффузионно-взвешенное исследование.
Ключевые слова: лимфома, костный мозг, магнитно-резонансная томография, компьютерная томография, 

остеосцинтиграфия, биопсия, экономическая эффективность.

Abstract. 

Objectives. To evaluate the effectiveness of whole body magnetic resonance imaging (MRI) in the diagnosis of 
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bone marrow (BM) involvement in patients with lymphoma compared with X-ray computed tomography (CT), 
bone scan (BS) and BM biopsy as well as to determine whether whole body MRI can replace these studies as a sole 
method of BM involvement diagnosis.
Material and methods. The study prospectively included 85 patients with lymphoma. All patients underwent 
pretreatment CT and MRI of the neck, thorax, abdomen and pelvis, BM biopsy with cytological and histological 
examination. In some patients BS was performed. The effectiveness of these methods in the diagnosis of BM 
involvement was compared. Economic effectiveness of the whole body MRI as compared to the complex of 
methods including CT, BS and BM biopsy was evaluated.
Results. Hodgkin’s lymphoma (HL) occurred in 38 patients, non-Hodgkin’s lymphomas (NHL) – in 47. The 
frequency of BM involvement in HL was 21%, in NHL – 38%. The sensitivity of CT in the diagnosis of BM 
involvement made up 19%, specificity – 98%, accuracy – 74%, that of  BM biopsy – 58%, 100% and 87%, that of 
MRI – 85%, 97% and 93%, that of the  complex of methods including CT, BS and BM biopsy – 73%, 97% and 89%, 
respectively. The sensitivity of MRI in HL was 100%, that of biopsy – 0%, that of the complex of methods – 38%, 
in NHL – 78%, 83% and 89%, respectively. The cost of the whole body MRI was lower compared to the cost of the 
complex of methods.
Conclusions. The whole body MRI can replace CT, BS and BM biopsy in the diagnosis of BM involvement in 
patients with HL. In patients with NHL, in order to increase the diagnostic effectiveness of MRI, it is necessary to 
explore the possibilities of new scanning techniques, diffusion-weighed imaging included.
Key words: lymphoma, bone marrow, magnetic resonance imaging, computed tomography, bone scan, biopsy, economic 

effectiveness.

Поражение костного мозга (КМ) у паци-
ентов с лимфомой Ходжкина (ЛХ) встречается 
в 3-50% случаев, при неходжкинских лимфомах 
(НХЛ) – в 10-100% [1]. Вовлечение КМ соответ-
ствует IV стадии заболевания по классифика-
ции Ann Arbor и имеет прогностическое значе-
ние [2, 3]. Поражение КМ обычно не выявляется 
при рентгеновской компьютерной томографии 
(КТ) [4, 5]. По мере прогрессирования измене-
ний может развиться деструкция кости и об-
разоваться мягкотканный компонент опухоли, 
в случае чего КТ становится информативной. 
Из визуализационных методов диагностики 
также применяют рентгенографию, сцинтигра-
фию костей скелета с технецием (остеосцинти-
графию, ОСГ), магнитно-резонансную томо-
графию (МРТ) и позитронную эмиссионную 
томографию. Для морфологического под-
тверждения поражения КМ используют биоп-
сию крыла подвздошной кости. На практике 
для диагностики поражения костей/КМ у паци-
ентов с лимфомами часто применяют комплекс 
диагностических исследований, включающий 
КТ, ОСГ и биопсию КМ [6, 7]. 

МРТ имеет ряд преимуществ перед дру-
гими методами медицинской визуализации, 
такие как высокая контрастная разрешающая 
способность, отсутствие ионизирующего из-
лучения, неинвазивность и показывает вы-
сокую эффективность при диагностике мета-
статического поражения костей скелета. При 

раке предстательной железы МРТ всего тела 
рекомендована в качестве исследования, заме-
щающего рентгенографию, ОСГ и КТ [8]. При-
знаком метастатического поражения костей 
считают очаговое или диффузное снижение ин-
тенсивности сигнала (ИС) на Т1-взвешенных 
изображениях (ВИ) с одновременным повыше-
нием ИС на Т2-ВИ с подавлением сигнала от 
жира. Эти же критерии применяют у пациен-
тов с лимфомами [9]. Показатели диагностиче-
ской чувствительности МРТ варьируют от 46 
до 100%, в зависимости от морфологического 
варианта лимфомы и методики сканирования 
[10, 11]. В ряде опубликованных работ прово-
дили МРТ отдельных зон скелета, а не всего 
тела [5, 12], что не в полной мере учитывает си-
стемный характер заболевания.

Цель данного исследования – оценить 
эффективность МРТ всего тела при диагно-
стике поражения КМ у пациентов с лимфома-
ми по сравнению с КТ, ОСГ и биопсией КМ; 
определить, может ли МРТ всего тела заме-
нить эти исследования в качестве единствен-
ного метода диагностики поражения КМ; оце-
нить экономическую эффективность разных 
методов диагностики поражения КМ.

Материал и методы

В исследование проспективно включены 
100 пациентов с гистологически верифициро-
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ванной лимфомой, проходившие обследова-
ние и лечение в РНПЦ ОМР им. Н.Н. Алек-
сандрова в 2013-2016 гг. Лечение проводили в 
соответствии с национальными стандартами 
[6]. До начала лечения пациентам выполняли 
КТ и МРТ шеи, грудной клетки, брюшной по-
лости и таза, одностороннюю трепанобиоп-
сию крыла подвздошной кости (задняя верх-
няя ость) с цитологическим (мазки-отпечатки) 
и гистологическим исследованием. При НХЛ 
дополнительно делали миелограмму. При 
клиническом подозрении на поражение костей 
скелета выполняли ОСГ. После завершения 
химиотерапии (ХТ) повторяли КТ и МРТ в 
том же объеме с целью оценки эффективности 
лечения, включая динамику изменений в КМ.

КТ проводили на 40-срезовом сканере 
SOMATOM Definition AS (Сименс, Германия) 
либо 64-срезовом Discovery 750HD (Дженерал 
Электрик, США). ОСГ проводили на однофо-
тонных эмиссионных компьютерных томогра-
фах e.cam Signature (Сименс, Германия) либо 
Discovery NM/CT 670 (Дженерал Электрик, 
США). МРТ-сканирование осуществляли с 
помощью томографа Optima 450w (Дженерал 
Электрик, США) с напряженностью магнит-
ного поля 1,5 Тл с использованием встроен-
ной в обшивку сканера катушки для тела. По-
лучали Т1-ВИ и STIR (Short Inversion Time 
Inversion Recovery) в коронарной плоскости, 
FIESTA (Fast Imaging Employing Steady State 
Acquisition) и диффузионно-взвешенные изо-
бражения в трансверсальной плоскости. Общее 
время сканирования в зависимости от роста 
пациента составляло 34-40 минут. Подробнее 
протокол МРТ сканирования представлен в на-
ших предыдущих публикациях [4, 13].

Интерпретацию КТ, ОСГ и МРТ про-
водили независимо друг от друга врач-
рентгенолог, врач радиоизотопной диагно-
стики и врач МРТ, осведомленные о наличии у 
пациента лимфомы и ее морфологическом ва-
рианте, но не имеющие информации о резуль-
тате биопсии КМ и данных других лучевых 
исследований. При КТ обращали внимание 
на симптомы деструкции кости, патологиче-
ского остеосклероза, наличие мягкотканного 
компонента. При ОСГ очаговое накопление 
изотопа считали характерным для поражения, 
если оно не могло быть объяснено дегенера-
тивными или посттравматическими изменени-
ями. При МРТ признаком поражения КМ счи-

тали очагово или диффузно сниженную ИС на 
Т1-ВИ, более низкую или равную ИС окружа-
ющих мышц, с одновременным повышением 
ИС на STIR выше окружающих мышц. Дан-
ные других импульсных последовательностей, 
включая FIESTA и ДВИ, не учитывали в этом 
исследовании.

Для расчета показателей чувствительно-
сти, специфичности, точности, положительно-
го прогностического значения (ППЗ) и отри-
цательного прогностического значения (ОПЗ) 
вырабатывали стандарт диагностики пора-
жения КМ следующим образом. У пациентов 
с диффузным изменением ИС КМ или отсут-
ствием патологических изменений на Т1-ВИ и 
STIR стандарт диагностики устанавливали на 
основании данных биопсии крыла подвздош-
ной кости. При очаговом изменении ИС для 
подтверждения поражения также требовался 
положительный результат биопсии, а при от-
рицательном результате биопсии стандарт 
устанавливали на основании комплексного 
анализа данных всех используемых методов 
диагностики и динамики выявленных измене-
ний после ХТ. Уменьшение, увеличение либо 
появление новых очагов при МРТ являлись 
признаками исходного поражения КМ.

Чувствительность используемых мето-
дов диагностики сравнивали с помощью теста 
МакНемара с поправкой Эдвардса. Различия 
считали статистически значимыми при p<0,05. 
Статистическую обработку данных проводили 
в программах Microsoft Excel 2007 и SPSS 20.0.

Результаты

Клиническая характеристика пациентов
Из 100 включенных в исследование паци-

ентов тринадцати биопсия КМ не проводилась. 
Еще у двух пациентов результаты диагностики 
поражения КМ признаны неясными. У перво-
го пациента с НХЛ из клеток мантийной зоны 
биопсия и МРТ не выявили поражения КМ, 
однако анализ периферической крови ука-
зывал на высокую его вероятность. У второй 
пациентки с диффузной В-крупноклеточной 
НХЛ (ДВКЛ) результат биопсии крыла под-
вздошной кости был отрицательным, однако 
при МРТ выявлены характерные признаки 
диффузного поражения КМ, регрессировав-
шие после лечения. Данные пациенты исклю-
чены из анализа. Остальные 85 человек соста-
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вили исследуемую группу. Среди них было 42 
(49%) мужчины и 43 (51%) женщины, средний 
возраст – 42,3±16,9 лет (интервал 19-77 лет). 
ЛХ имела место у 38 (45%) человек, НХЛ – у 
47 (55%). При ЛХ преобладал морфологиче-
ский вариант нодулярного склероза (68%), 
при НХЛ – ДВКЛ (64%). Среди НХЛ было 7 
(15%) индолентных лимфом: мелкоклеточная 
лимфоцитарная – 3, из клеток маргинальной 
зоны – 2, фолликулярная G1-2 – 2. I-II стадии 
Ann Arbor установлены у 39 (46%) пациентов, 
III-IV – у 46 (54%). Количество курсов ХТ ва-
рьировало от 2 до 9 (в среднем 6,4±2,0).

Согласно стандарту диагностики пора-
жение КМ установлено у 26 (31%) пациентов, 
исключено – у 59 (69%). Частота поражения 
КМ при ЛХ составила 21%, при НХЛ – 38%, в 
том числе при индолентных НХЛ – 86%. Пора-
жение подтверждено биопсией у 15 человек (у 

2 с солитарным поражением костей выполнена 
биопсия позвонка и ребра, у 13 – крыла под-
вздошной кости), результатами комплексной 
лучевой диагностики и наблюдения в динами-
ке – у 11.

Диагностическая эффективность КТ
Поражение костей/КМ установлено при 

КТ у 5 из 26 (19%) пациентов, у которых со-
гласно стандарту диагностики имелось пора-
жением КМ (табл. 1). У 2 пациентов выявлено 
мультифокальное поражение, у 2 – солитарное 
поражение позвонка, у 1 – солитарное пора-
жение ребра. Основным КТ-симптомом по-
ражения была костная деструкция – выявлена 
у всех пациентов (100%), мягкотканный ком-
понент опухоли – у 4 (80%), патологический 
остеосклероз – у 2 (40%) (рис. 1). У 1 пациента 
результат КТ был ложноположительным: при-

Таблица 1 – Сравнение результатов КТ и МРТ у 6 пациентов с поражением КМ по данным КТ

№ 

пациента

Вид 

лимфомы

Метод диагностики и результат
Стандарт диагностики

КТ МРТ

37 ЛХ
Да (грудные и поясничные 

позвонки, ребро)

Да (больше очагов, чем 

при КТ)

Да (мультифокальное 

поражение)

51 НХЛ Да (позвонок)
Да (диффузное 

поражение)

Да (диффузное 

поражение)

63 ЛХ Да (рукоятка грудины) Нет
Нет (очаг жира или 

гемангиома)

74 НХЛ Да (позвонок) Да (позвонок)
Да (солитарное 

поражение позвонка)

75 НХЛ
Да (грудные и поясничные 

позвонки)

Да (больше очагов, чем 

при КТ)

Да (мультифокальное 

поражение)

89 НХЛ Да (ребро) Да (ребро)
Да (солитарное 

поражение ребра)

  
а б в

Рисунок 1 – Пациент Ж., 22 года. Диагноз: ДВКЛ, IV стадия. Солитарное поражение грудного позвонка. 
При КТ (а) определяется неравномерный остеосклероз тела позвонка 

и паравертебральный мягкотканный компонент опухоли. 
На Т1-ВИ (б) сигнал от тела позвонка снижен, на STIR (в) – неоднородно повышен.

Примечание: да – имеется поражение, нет – поражение отсутствует.
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нятый за поражение очаг в рукоятке грудины 
имел по данным МРТ и наблюдения в динами-
ке доброкачественную природу.

Таким образом, чувствительность КТ 
при диагностике поражения КМ составила 
19%, специфичность 98%, точность 74%. В 3 из 
5 (60%) случаев объем поражения костей/КМ 
при КТ по сравнению с МРТ был недооценен.

Диагностическая эффективность ОСГ
ОСГ выполнена 12 пациентам. Одному 

пациенту с подтвержденным поражением КМ 
исследование проведено на следующий день 
после начала ХТ, результат ОСГ был отрица-
тельным. Данный пациент исключен из анали-
за ввиду возможного влияния ХТ на ее резуль-
тат. Информация о диагностике поражения 
КМ у остальных 11 пациентов представлена в 
таблице 2. Заключение ОСГ и МРТ совпало в 
10 из 11 случаев. В данной небольшой по раз-
меру группе пациентов чувствительность ОСГ 
при диагностике поражения КМ составила 
100%, специфичность – 75%, точность – 91%, 
для МРТ все показатели составили 100%. ОСГ 

не добавила диагностической информации по 
отношению к МРТ, в то же время у 4 из 7 (57%) 
пациентов при МРТ установлен больший объ-
ем поражения (рис. 2). 

Диагностическая эффективность биоп-
сии костного мозга

У двух пациентов выполнена биопсия 
очагов солитарного поражения костей (по-
звонка и ребра), у остальных – крыла под-
вздошной кости. Из 26 пациентов, у которых 
согласно стандарту диагностики имелось по-
ражение КМ, результат биопсии был положи-
тельным только у 15 (58%). Данные биопсии 
КМ в зависимости от морфологического ва-
рианта лимфомы представлены в таблице 3. 
При ЛХ поражение КМ имело место в 8 слу-
чаях, результат биопсии крыла подвздошной 
кости был отрицательным у всех пациентов 
(рис. 3). Случаев диффузного поражения КМ 
при ЛХ не было, что может объяснить неин-
формативность биопсии. При НХЛ результат 
биопсии крыла подвздошной кости была лож-
ноотрицательным только в 3 из 18 случаев, 

Таблица 2 – Сравнение результатов ОСГ и МРТ у 11 пациентов с выполненной ОCГ

№ 

пациента

Вид 

лимфомы

Метод диагностики и результат
Стандарт диагностики

ОСГ МРТ

6 НХЛ Нет Нет Нет

16 НХЛ Да (8-9 ребра)
Нет (перелом боковой 

массы крестца)

Нет (травматический 

перелом крестца и ребер)

20 НХЛ
Да (позвонки, бедренная 

кость)

Да (диффузное 

поражение)

Да (диффузное 

поражение)

26 ЛХ Нет Нет Нет

28 ЛХ
Да (множественные 

очаги)

Да (больше очагов, чем 

при ОСГ)

Да (мультифокальное 

поражение)

51 НХЛ Да (два позвонка)
Да (диффузное 

поражение)

Да (диффузное 

поражение)

56 НХЛ

Нет (равномерно 

умеренно повышенно 

накопление во всех 

костях)

Нет Нет

59 ЛХ Да (бедренная кость) Да (бедренная кость)
Да (солитарное поражение 

бедренной кости)

74 НХЛ Да (позвонок) Да (позвонок)
Да (солитарное поражение 

позвонка)

75 НХЛ Да (грудина, позвонок)
Да (больше очагов, чем 

при ОСГ)

Да (мультифокальное 

поражение)

89 НХЛ Да (ребро) Да (ребро)
Да (солитарное поражение 

ребра)

Примечание: да – имеется поражение, нет – поражение отсутствует.
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что объясняется большой частотой диффузно-
го поражения (11 случаев, 61%). У пациентов 
с индолентными НХЛ поражение КМ было 
только диффузным, чувствительность биоп-
сии составила 100%. 

Таким образом, чувствительность би-
опсии КМ варьировала от 0% при ЛХ до 83% 
при НХЛ и в среднем составила 58%, спец-
ифичность – 100%, точность – 87%. Чувстви-
тельность биопсии крыла подвздошной кости 
составила 54%.

Диагностическая эффективность МРТ 
всего тела

Из 26 человек с подтвержденным пора-
жением КМ ИС на Т1-ВИ была ниже окружа-
ющих мышц только в 1 случае – у пациента 
с остеосклеротическим поражением тела по-
звонка (рис. 1), у 19 пациентов – равна мыш-
цам, у 6 – выше мышц. На STIR ИС была 
повышена по отношению к мышцам во всех 
случаях. В 2 из случаев, когда ИС КМ на Т1-ВИ 
была выше мышц, выявлены очаги сниженно-

Рисунок 2 – Пациент С., 57 лет. Диагноз: ДВКЛ, IV стадия. Пример недооценки поражения костей скелета 
при ОСГ. При ОСГ (а) определяются очаги повышенного накопления изотопа 

в 4-м поясничном позвонке и грудине. На Т1-ВИ (б) выявлены множественные очаги 
сниженного сигнала в поясничных  позвонках, плечевых костях, а также грудине и костях таза 

(не показано). На STIR (в) очаги поражения имеют повышенный сигнал. 
Также определяются увеличенные подмышечный и шейный справа, подвздошные лимфоузлы.

а б в

Таблица 3 – Данные биопсии КМ у пациентов с поражением КМ в зависимости от морфо-
логического варианта лимфомы

Морфологический 

вариант лимфомы

Результат биопсии КМ
Чувствительность, %

Положительный Отрицательный

Все лимфомы, n=26 15 11 58

ЛХ, n=8 0 8 0

НХЛ, n=18 15 3 83

ДВКЛ, n=7 4 3 57

Индолентные НХЛ, n=6 6 0 100
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го сигнала вне зон локализации красного КМ, 
типичных для опухолевого поражения, а имен-
но – в головках плечевых и бедренных костей. 
Этот симптом обнаружен нами еще у 4 паци-
ентов с установленным при МРТ и подтверж-
денным стандартом диагностики поражением 
КМ, что позволило считать его дополнитель-
ным критерием поражения КМ. Данные МРТ 
в зависимости от морфологического варианта 
лимфомы представлены в таблице 4. Чувстви-
тельность МРТ при диагностике поражения 
КМ составила 85%, в том числе при ЛХ – 100% 

(по сравнению с 0% у биопсии), при НХЛ – 
78% (по сравнению с 83% у биопсии). 

Согласно стандарту диагностики пора-
жение КМ исключено у 59 пациентов. Резуль-
тат МРТ был ложноположительным у двух из 
них. Специфичность МРТ при диагностике по-
ражения КМ составила 97%, точность – 93%.

Сравнение диагностической эффектив-
ности

Данные о диагностической эффектив-
ности используемых методов у 85 пациентов 

а б

Рисунок 3 – Пациент Р., 21 год. Диагноз: ЛХ, IV стадия. Пример ложноотрицательного результата 
биопсии у пациента с мультифокальным поражением КМ. На Т1-ВИ (б) и STIR (в) 

определяются множественные очаги поражения в позвонках, костях плечевого пояса, таза. 
Результат биопсии крыла подвздошной кости был отрицательным. 

Также определяются увеличенные лимфоузлы в средостении и корнях легких.

Таблица 4 – Данные МРТ у пациентов с поражением КМ в зависимости от морфологиче-
ского варианта лимфомы

Морфологический 

вариант лимфомы

Результат МРТ
Чувствительность, %

Положительный Отрицательный

Все лимфомы, n=26 22 4 85

ЛХ, n=8 8 0 100

НХЛ, n=18 14 4 78

ДВКЛ, n=7 6 1 86

Индолентные НХЛ, n=6 4 2 67
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обобщены в таблице 5. ОСГ как самостоятель-
ный метод не включена в сравнение, посколь-
ку выполнена не всем пациентам. МРТ всего 
тела показала наиболее высокую чувствитель-
ность (85%), точность (93%) и НПЗ (93%) по 
сравнению со всеми другими методами. Чув-
ствительность диагностики поражения КМ 
при использовании МРТ была выше, чем при 
использовании КТ (р<0,0001), биопсии КМ 
(р=0,052) и комплекса методов, включающего 
КТ, ОСГ и биопсию (р=0,32).

Информация о диагностической эффек-
тивности МРТ и комплекса методов в зависи-
мости вида лимфомы представлена в таблице 
6. Чувствительность МРТ при диагностике 
поражения КМ у пациентов с ЛХ была досто-
верно выше, чем при использовании комплек-
са методов, включающего КТ, ОСГ и биопсию 
(р<0,03), у пациентов с НХЛ – недостоверно 
ниже (р=0,32).

Сравнение экономической эффективности
Проведен расчет стоимости обследова-

ния пациента с лимфомой при использовании 
комплекса диагностических методов, вклю-
чающего КТ, ОСГ и биопсию КМ, и при вы-
полнении только МРТ всего тела. Для этого 

использованы цены из прейскуранта РНПЦ 
ОМР им. Н.Н. Александрова и официальный 
курс доллара США Национального Банка 
Беларуси по состоянию на 23.01.2017 г. По 
первому варианту расчета комплекс диа-
гностических исследований у пациента с ЛХ 
включал проведение КТ 4 отделов тулови-
ща (шеи, грудной, брюшной полости и таза), 
ОСГ (без совмещенного ОФЭКТ/КТ исследо-
вания), взятие материала при биопсии кости, 
цитологическое и гистологическое исследова-
ния морфологических препаратов. У пациента 
с НХЛ дополнительно включена стоимость 
исследования миелограммы. Второй вариант 
комплекса диагностических исследований 
включал те же обследования, но предусма-
тривалось проведение КТ с внутривенным 
введением йодсодержащего контрастного ве-
щества и совмещенной ОФЭКТ/КТ. При аль-
тернативном подходе обследования в расчет 
включено проведение МРТ 4 отделов тулови-
ща (шеи, грудной, брюшной полости и таза). 
Результаты расчета стоимости обследования 
и экономии средств представлены в таблице 
7. Снижение стоимости обследования, то есть 
прямой экономический эффект, при выполне-
нии МРТ всего тела вместо комплекса мето-

Таблица 5 – Показатели диагностической эффективности используемых методов диагно-
стики поражения КМ у 85 пациентов с лимфомой

Метод диагностики
Диагностическая эффективность, %

Чувствительность Специфичность Точность ППЗ НПЗ

КТ 19 98 74 83 73

Биопсия КМ 58 100 87 100 84

Комплекс методов 

(КТ, ОСГ, биопсия 

КМ)

73 97 89 90 89

МРТ 85 97 93 92 93

Таблица 6 – Показатели диагностической эффективности МРТ и комплекса методов при 
диагностике поражения КМ у пациентов с ЛХ и НХЛ

Метод диагностики
Диагностическая эффективность, %

Чувствительность Специфичность Точность ППЗ НПЗ

ЛХ, n=38

Комплекс методов (КТ, 

ОСГ, биопсия КМ)
38 97 84 75 85

МРТ 100 97 97 89 100

НХЛ, n=47

Комплекс методов (КТ, 

ОСГ, биопсия КМ)
89 97 94 94 93

МРТ 78 97 89 93 88
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дов, включающего КТ, ОСГ и биопсию КМ, 
составляет у пациента с ЛХ в эквиваленте от 
29 до 75 долларов США, у пациента с НХЛ – в 
эквиваленте от 33 до 79 долларов США. 

При обследовании 85 пациентов иссле-
дуемой группы прямой экономический эф-
фект при проведении МРТ всего тела вместо 
комплекса методов (с учетом того, что группа 
включает 38 пациентов с ЛХ и 47 пациентов 
с НХЛ, КТ без внутривенного контрасти-
рования выполнена 50 пациентам, с внутри-
венным контрастированием – 35 пациентам, 
ОСГ – 12 пациентам, совмещенная ОФЭКТ/
КТ – 1 пациенту, биопсия КМ выполнена во 
всех случаях) составит 1011,4 белорусского ру-
бля, или 521,4 доллара США в эквиваленте. В 
случае проведения КТ с внутривенным усиле-
нием всем пациентам прямой экономический 
эффект за счет использования МРТ всего тела 
вместо комплекса методов составит 3022,4 бе-
лорусского рубля, или 1558,0 долларов США в 
эквиваленте. Кроме этого, за счет выполнения 
одного диагностического исследования вме-
сто трех сокращается период обследования па-
циента, что позволяет начать лечение раньше 
и тем самым снизить риск прогрессирования 
заболевания, что дает медицинский, социаль-
ный и косвенный экономический эффект.

Важными преимуществами МРТ по 
сравнению с КТ, ОСГ и биопсией КМ является 
отсутствие рентгеновского и радиоизотопного 
облучения (устраняется риск развития радиа-
ционно индуцированных заболеваний), необ-
ходимость внутривенного введения контраст-
ных веществ и изотопов (устраняется риск 
побочных реакций), неинвазивность (устра-
няется риск осложнений при проведении ин-
вазивных процедур). Указанные факторы 

предотвращают развитие осложнений и по-
бочных реакций, что дает дополнительный 
медицинский, социальный и косвенный эко-
номический эффект. 

Начиная с августа 2012 года, мы обследо-
вали на МРТ более 240 пациентов с экстракра-
ниальными лимфомами, которым проведено 
более 950 сессий сканирования. Имелись лишь 
единичные случаи невозможности проведения 
МРТ из-за клаустрофобии или невозможности 
лежать на спине вследствие сдавливания опухо-
лью крупных сосудов средостения. Случаев от-
каза пациентов от обследования не было. МРТ 
всего тела может быть безопасно проведена как 
у детей, так и беременных женщин.

Обсуждение

Ранее нами показана высокая эффектив-
ность МРТ всего тела при диагностике лимфа-
тических и экстралимфатических поражений 
у пациентов с лимфомами на этапе стадиро-
вания [4]. Целью данного исследования было 
сравнение возможностей МРТ всего тела при 
диагностике поражения КМ с наиболее часто 
используемыми для этого методами КТ, ОСГ 
и биопсией КМ, а также их комплексом, вы-
полнение которого у пациентов с лимфомами 
предусмотрено национальными алгоритмами 
диагностики и лечения злокачественных ново-
образований [6]. Мы специально не исследова-
ли эффективность новых методов МРТ скани-
рования, таких как диффузионно-взвешенная 
МРТ, ограничившись рутинными импульс-
ными последовательностями – Т1-ВИ и STIR, 
поскольку они стандартизованы и наиболее 
широко используются в практическом здраво-
охранении. 

Таблица 7 – Стоимость и экономия средств при обследовании одного пациента с лимфомой 
с использованием комплекса методов или МРТ всего тела

Вид 

лим-

фомы

Стоимость обследования пациента
Экономия средств

при проведении МРТ всего тела

Комплекс методов,

вариант 1

Комплекс методов,

вариант 2
МРТ всего тела

По отношению 

к варианту 1

По отношению 

к варианту 2

Бело-

рус-

ские 

рубли

Доллары 

США

Бело-

рус-

ские 

рубли

Доллары 

США

Бело-

рус-

ские 

рубли

Доллары 

США

Бело-

рус-

ские 

рубли

Доллары 

США

Бело-

рус-

ские 

рубли

Доллары 

США

ЛХ 178,6 92,0 268,2 138,3 122,0 62,9 56,5 29,1 146,2 75,4

НХЛ 186,1 95,9 275,7 142,1 122,0 62,9 64,0 33,0 153,7 79,2
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Исследуемую группу составили 85 паци-
ентов, каждому из которых до начала лечения 
выполнили КТ и МРТ шеи, грудной, брюшной 
полости и таза, биопсию КМ. Ограничением 
нашего исследования является проведение 
ОСГ лишь у части пациентов. Однако это со-
ответствует текущей практике и националь-
ным стандартам, предусматривающим про-
ведение ОСГ по показаниям. Наиболее часто 
это боли в костях или другие основания для 
подозрения о поражении костей/КМ. Диа-
гностическая эффективность ОСГ по нашим 
данным была ниже, чем эффективность МРТ. 
ОСГ недооценила объем поражения КМ в 57% 
случаев. Это подтверждается исследованиями 
других авторов. Согласно данным Linden A. 
с соавт. чувствительность МРТ при диагно-
стике поражения КМ в зависимости от мор-
фологического варианта лимфомы составила 
44-100%, чувствительность ОСГ – 28-80% [14]. 
В другом исследовании МРТ выявила 89 по-
ражений в КМ у пациентов с НХЛ, в то время 
как ОСГ – только 14 [15].

Согласно полученным нами данным, 
МРТ эффективнее выявляет поражение КМ, 
чем рутинно используемая для этих целей 
биопсия крыла подвздошной кости – чув-
ствительность диагностики 85% и 54% соот-
ветственно. При этом у пациентов с ЛХ би-
опсия КМ не выявила ни одного из 8 случаев 
поражения. Это объясняется тем, что при ЛХ 
у наших пациентов имелось только очаговое 
поражение КМ. По литературным данным, у 
10-60% пациентов с положительным резуль-
татом биопсии крыла подвздошной кости на 
одной стороне результат биопсии на противо-
положной стороне был отрицательным [10]. У 
пациентов с отрицательным результатом би-
опсии и положительным результатом МРТ по-
вторная слепая или прицельная биопсия под-
тверждала поражение КМ [14].

Сравнение диагностических возможно-
стей МРТ всего тела с комплексом методов, 
включающим КТ, ОСГ и биопсию КМ, пока-
зало преимущество МРТ у пациентов с ЛХ и 
несколько меньшую диагностическую эффек-
тивность МРТ по сравнению с комплексом 
методов у пациентов с НХЛ. Изучение эконо-
мической эффективности установило преиму-
щество МРТ перед проведением комплекса 
диагностических методов.

С учетом сказанного, МРТ всего тела 

может заменить КТ, ОСГ и биопсию КМ при 
диагностике поражения КМ у пациентов с ЛХ, 
повышая при этом эффективность диагности-
ки и снижая материальные затраты.

Заключение

1. МРТ всего тела с получением Т1-ВИ 
и STIR является более чувствительным и точ-
ным методом диагностики поражения КМ у 
пациентов с лимфомой по сравнению с КТ. У 
пациентов с положительным результатом КТ 
и ОСГ МРТ устанавливает больший объем по-
ражения КМ.

2. Чувствительность МРТ всего тела при 
диагностике поражения КМ у пациентов с ЛХ 
выше, чем чувствительность биопсии и ком-
плекса методов, включающего КТ, ОСГ и би-
опсию КМ, – 100%, 0% и 38% соответственно. 
У пациентов с НХЛ чувствительность МРТ 
несколько ниже – 78%, 83% и 89% соответ-
ственно.

3. Использование МРТ всего тела вместо 
комплекса методов, включающего КТ, ОСГ и 
биопсию КМ, снижает стоимость обследова-
ния пациента, что дает прямой экономический 
эффект. Отсутствие ионизирующего излуче-
ния, необходимости внутривенного введения 
контрастных веществ и радиоактивных изото-
пов, неинвазивность метода МРТ устраняют 
риск осложнений и побочных реакций.

4. С учетом установленной диагностиче-
ской и экономической эффективности, МРТ 
всего тела с получением Т1-ВИ и STIR может 
заменить КТ, ОСГ и биопсию КМ при диа-
гностике поражения КМ у пациентов с ЛХ. У 
пациентов с НХЛ, с целью повышения диагно-
стической эффективности МРТ, необходимо 
изучить возможности новых методик скани-
рования, включая диффузионно-взвешенное 
исследование.
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Резюме.

Целью исследования явилась оценка граничных значений ультразвуковых показателей содержания вис-
церальной жировой ткани различных локализаций у пациентов с метаболическим синдромом и здоровых 
лиц.
Материал и методы. Для осуществления поставленной цели обследовано 145 человек (100 мужчин и 45 жен-
щин) в возрасте от 17 до 63 лет. Средний возраст составил (M±σ) 44,12±12,26 лет. Из 145 обследованных у 
94 пациентов был метаболический синдром, в том числе у 70 мужчин и 24 женщин. 
Определение висцеральной жировой ткани осуществляли при ультразвуковом исследовании с использова-
нием ряда общепринятых методик и некоторых их модификаций. Величина внутрибрюшной висцеральной 
жировой ткани (ВЖ) оценивалась тремя методами: ВЖ-1 – как расстояние между внутренней поверхностью 
прямой мышцы живота и передней стенкой аорты, ВЖ-2 – как расстояние между внутренней поверхностью 
прямой мышцы живота и задней стенкой аорты, ВЖ-3 –как расстояние между внутренней поверхностью 
прямой мышцы живота и передней поверхностью позвонка L4. Околопочечную жировую ткань измеряли 
с использованием двух вариантов. Выполняли определение толщины жировой ткани, состоящей из пара- и 
перинефральной жировой клетчатки (ППНЖ) и площади нижней части околопочечного (периренального) 
висцерального жира (ПНОПЖ). Исследовали также толщину эпикардиальной жировой ткани (ЭЖ) и пе-
рикардиальной жировой ткани (ПКЖ). 
Для определения оптимального (по соотношению чувствительности и специфичности) значения точки cut-
off, т.е. порога отсечения «норма-патология», для ультразвуковых показателей висцеральной жировой тка-
ни выполнялся ROC-анализ с использованием программы MedCalc (фирма «MedCalc Software», Бельгия).
Результаты. Установлены следующие граничные значения для пациентов с метаболическим синдромом: для 
ВЖ-1 - более 54,00 мм, для ВЖ-2 – более 64,00 мм; для ВЖ-3 – более 64,00 мм; ППНЖ – более 28,65 мм; ПНОПЖ 
справа – более 19,61 см2; ПНОПЖ слева – более 14,11 см2; ЭЖ – более 3,13 мм и ПКЖ – более 4,08 мм. 
Заключение. Ультразвуковое исследование позволяет определить граничные значения количества висце-
ральной жировой ткани различных локализаций у пациентов с метаболическим синдромом. Ультразвуко-
вая оценка висцеральных жировых депо является хорошей альтернативой более сложным и дорогостоя-
щим визуальным методам. 
Ключевые слова: висцеральная жировая ткань, ультразвуковое исследование, метаболический синдром.

Abstract.

Objectives. To assess the limit values of ultrasound parameters of the visceral adipose tissue amount of various 
localization in patients with metabolic syndrome and in healthy individuals.
Material and methods. To implement the set goal 145 people (100 men and 45 women) aged from 17 to 63 years 
were examined, the average age of the patients was (M±σ) 44,12±12,26 years. 94 surveyed persons out of 145 
had metabolic syndrome, including 70 males and 24 females. The determination of visceral adipose tissue was 
performed by ultrasound using a number of conventional techniques and some of their modifications. The amount 
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Проблема исследования висцеральной 
жировой ткани актуальна в связи с тем, что 
в промышленно развитом обществе увеличи-
вается распространенность ожирения [1]. Из-
быточный вес и ожирение связаны с повышен-
ным риском развития ряда заболеваний, таких 
как сахарный диабет 2 типа, артериальная 
гипертензия, дислипидемия, обструктивное 
апноэ во сне, остеоартроз, подагра, неалко-
гольные заболевания печени, репродуктивные 
эндокринные нарушения, эректильная дис-
функция, депрессия и некоторые виды рака [2]. 
Существует взаимосвязь между увеличением 
индекса массы тела (ИМТ) и ростом заболева-
емости и смертности [1]. 

Расчет ИМТ является распространен-
ным и недорогим методом определения избы-
точной массы тела и ожирения среди населения 
в связи с тем, что требуется только измерение 
роста и массы тела пациента [3, 4]. В то же 
время сложно определить истинное ожирение 
только с помощью измерения только одного 
ИМТ. Он не позволяет установить характер 
распределения жировой ткани в организме и 
ее влияние на связанные с ней метаболические 
нарушения [1]. 

В то же время приблизительно 25% лю-
дей, имеющих ожирение, могут быть метабо-
лически здоровыми [5-7]. Для них характерен 
нормальный липидный профиль, отсутствие 
инсулинорезистентности, а также благопри-
ятная ситуация в отношении сердечно-сосу-

дистого риска, несмотря на наличие высокого 
ИМТ. В противоположность этому, примерно 
23% взрослого населения с нормальным весом 
имеют так называемое «метаболическое ожи-
рение при нормальном весе» [6]. Термин пред-
ложен почти 40 лет назад [7]. Он характеризует 
лиц с нормальным ИМТ, имеющих инсулино-
резистентность и дислипидемию по аналогии с 
пациентами, страдающими ожирением. Таким 
образом, ИМТ является показателем общего 
ожирения и не позволяет различать типы ожи-
рения и локализацию жировой ткани в орга-
низме, т.е. имеет ограниченное значение [1]. 

Развитие ожирения приводит к увеличе-
нию жировых отложений не только в класси-
ческих местах локализации жировой ткани, но 
и к значительному накоплению запасов липи-
дов внутри и вокруг других органов и тканей, 
что расценивается как эктопический жир [8]. 

В связи с этим приоритетным направле-
нием в исследовании ожирения считается раз-
работка простых и надежных методов оцен-
ки содержания висцеральной жировой ткани 
(ВЖТ) в организме [9].

Для оценки количества ВЖТ в последние 
годы используются методы визуализации, ко-
торые включают компьютерную томографию 
(КТ), позитронно-эмиссионную томографию, 
двухэнергетическую рентгеновскую абсорбци-
ометрию, магнитно-резонансную томографию 
(МРТ) и ультразвуковое исследование (УЗИ) 
[10]. Предложено несколько ультразвуковых 

of intra-abdominal visceral adipose tissue (VAT) was evaluated by means of three methods: VAT-1 – measured as 
the distance between the inner surface of the rectus abdominis muscle and the anterior wall of the aorta, VAT-2 
– measured as the distance between the inner surface of the rectus abdominis muscle and the posterior wall of the 
aorta and VAT-3 – measured as the distance between the inner surface of the rectus abdominis muscle and the front 
surface of the vertebra L4. Perirenal adipose tissue was measured with the use of two methods. We measured the 
thickness of the adipose tissue, consisting of para- and perinephric fat and the bottom surface area of perinephric 
(perirenal) visceral fat. The amount of pericardial and epicardial adipose tissue was also measured.
To determine the optimal (sensitivity and specificity ratio) value of a cut-off point, i.e. the cut-off threshold «norm-
pathology» for the ultrasound parameters of visceral adipose tissue the ROC-analysis using MedCalc software was 
made (firm «MedCalc Software», Belgium).
Results. The following limit values for patients with metabolic syndrome have been established: for VAT-1 – more 
than 54,00 mm, for VAT-2 – more than 64,00 mm; for VAT-3 – more than 64,00 mm; for the thickness of para- and 
perinephric fat – more than 28,65 mm; for perirenal bottom fat surface area on the right side – more than 19,61 cm2; 
for perirenal bottom fat surface area on the left side – more than 14,11 cm2; for epicardial VAT – more than 3,13 
mm and for pericardial VAT – more than 4,08 mm.
Conclusions. Ultrasound investigation allows to determine the limit values of the visceral adipose tissue amount of 
different localization in patients with metabolic syndrome. Ultrasound evaluation of visceral fat depots is a good 
alternative to more complex and expensive visual methods.
Key words: visceral adipose tissue, ultrasound investigation, metabolic syndrome.
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методик определения ВЖТ разной локализа-
ции [11].

Проведенное нами ранее исследование 
позволило установить, что имеется корре-
ляция использованных ультразвуковых по-
казателей величины ВЖТ с количеством вис-
церального жира, измеренного с помощью 
«золотого стандарта» – КТ. Аналогичные ре-
зультаты получены другими исследователями 
[11]. Таким образом, ультразвуковой метод 
определения висцерального ожирения являет-
ся валидным.

Большинство лиц, страдающих ожире-
нием, имеют метаболический синдром. В то же 
время не определены значения ультразвуковых 
показателей ВЖТ, позволяющие разграничи-
вать пациентов с метаболическим синдромом 
и здоровых людей для европеоидной популя-
ции, что затрудняет интерпретацию результа-
тов исследований в клинической практике.

Целью исследования явилась оценка 
граничных значений ультразвуковых показа-
телей содержания ВЖТ различных локализа-
ций у пациентов с метаболическим синдромом 
и здоровых лиц.

Материал и методы

Для осуществления поставленной цели 
обследовано 145 человек (100 мужчин и 45 
женщин) в возрасте от 17 до 63 лет. Средний 
возраст составил (M±σ) 44,12±12,26 лет. Диа-
гноз метаболического синдрома устанавли-
вался при наличии у пациента основного кри-
терия, увеличения окружности талии (ОТ) и не 
менее двух дополнительных критериев [4]. Из 
145 обследованных у 94 пациентов был мета-
болический синдром, в том числе у 70 мужчин 
и 24 женщин. 

Пациенты подписали информированное 
согласие на участие в исследовании. У обсле-
дованных отсутствовали злокачественные но-
вообразования, а также заболевания, которые 
могли бы существенно повлиять на изменение 
массы тела. Все участники исследования нахо-
дились в удовлетворительном состоянии. Вы-
полнялась оценка таких антропометрических 
показателей, как измерение окружности талии 
и бедер, всем пациентам выполнили измерение 
роста и веса, по результатам которых рассчи-
тывался ИМТ. ИМТ обследованных равнялся 
от 18,21 кг/м2 до 48,61 кг/м2, в среднем (M±σ) 

30,54±6,41 кг/м2. В сыворотке крови определя-
ли содержание глюкозы, уровня общего холе-
стерина, холестерина липопротеидов низкой и 
высокой плотности и триглицеридов.

УЗИ выполнялось на аппаратах 
«ProSound Alpha 7» (фирма «Hitachi-Aloka 
Medical, Ltd.», Япония), «Aplio 500» (фирма 
«Toshiba», Япония), «Logiq P6» (фирма «GE 
Healthcare», США); датчики: конвексный 3,5 
МГц, секторный 3,0 МГц и линейный 7,0 МГц. 
Специальная подготовка пациентов перед ис-
следованием не проводилась. Пациент распо-
лагался лежа на спине, фиксация эхограммы 
осуществлялась при задержке дыхания в фазе 
спокойного выдоха при минимальном давле-
нии на датчик. Каждое измерение повторялось 
3 раза и документировалось среднее значение.

Определение висцерального жира осу-
ществляли в разных участках тела обследуе-
мого с использованием ряда общепринятых 
методик и некоторых их модификаций, опи-
санных нами ранее [11]. 

Величина внутрибрюшной висцераль-
ной жировой (ВЖ) ткани оценивалась тремя 
методами: ВЖ-1 – как расстояние между вну-
тренней поверхностью прямой мышцы живота 
и передней стенкой аорты, ВЖ-2 – как рассто-
яние между внутренней поверхностью прямой 
мышцы живота и задней стенкой аорты, ВЖ-3 
–как расстояние между внутренней поверхно-
стью прямой мышцы живота и передней по-
верхностью позвонка. Околопочечную жиро-
вую ткань измеряли с использованием двух 
вариантов. Выполняли определение толщины 
жировой ткани, состоящей из пара- и перинеф-
ральной жировой клетчатки (ППНЖ) и пло-
щади нижней части околопочечного (пери-
ренального) висцерального жира (ПНОПЖ). 
Исследовали также толщину эпикардиальной 
жировой ткани (ЭЖ) и перикардиальной жи-
ровой ткани (ПКЖ). 

На основании результатов обследования 
и медицинской документации пациенты были 
разделены на две группы. Первая – пациенты с 
метаболическим синдромом, диагностирован-
ным при наличии не менее трех критериев [4]. 
Вторую группу составили практически здоро-
вые люди. 

Для определения оптимального (по со-
отношению чувствительности и специфично-
сти) значения точки cut-off, т.е. порога отсе-
чения «норма-патология», для УЗ показателей 
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ВЖТ выполнялся ROC-анализ с использова-
нием программы MedCalc (фирма «MedCalc 
Software», Бельгия). Шкала значений площади 
под кривой (ППК), отражающая качество диа-
гностического теста: ППК = 0,9-1,0 – отличное 
качество; ППК = 0,8-0,9 – высокое качество; 
ППК = 0,7-0,8– хорошее качество; ППК = 0,6-
0,7– среднее качество; AUC = 0,5-0,6 – плохое 
(неудовлетворительное) качество [12]. Все по-
казатели оценивали в группе в целом, а также 
отдельно у мужчин и женщин.

Результаты и обсуждение 

Результаты проведенного ROC-анализа 
представлены в таблице.

Рассчитанные величины ВЖТ различ-
ных локализаций могут быть использованы 
для разграничения пациентов с висцеральным 
ожирением и метаболическим синдромом от 
здоровых лиц. Полученные значения ППК для 
всех показателей свидетельствуют о высоком 
качестве модели.

В клинической практике ключевым кри-
терием, использующимся для диагностики 
метаболического синдрома, является наличие 
центрального (абдоминального) типа ожи-
рения, а именно увеличение ОТ более 80 см у 
женщин и более 94 см у мужчин. Измерение 
ОТ оценивается как простой, недорогой и эф-
фективный способ оценки центрального ожи-
рения [4, 13]. Несмотря на это, ОТ не позволя-
ет дифференцированно оценить количество 
подкожной и висцеральной жировой ткани. В 
то же время различные локализации жировой 
ткани определяют физиологические реакции, 
именно висцеральная жировая ткань ассоции-
рована с наиболее тяжелыми метаболически-
ми нарушениями [14]. 

Проведенное ранее исследование проде-
монстрировало, что количество внутрибрюш-
ного жира, измеренного при ультразвуковом 
исследовании, было значительно выше у па-
циентов с метаболическим синдромом, чем 
при его отсутствии, и эти различия были бо-
лее значительными для ультразвуковых изме-
рений по сравнению с величиной окружности 
талии [15]. Кроме того, ассоциации между ко-
личеством внутрибрюшного жира и метабо-
лическими факторами риска были более выра-
женными при ультразвуковых измерениях по 
сравнению с обычными антропометрическими 

измерениями (величиной ОТ и отношением 
ОТ к окружности бедер). В отличие от антро-
пометрических измерений, ультразвуковые 
показатели были ассоциированы с метаболи-
ческими факторами независимо от ИМТ. 

Установлено также, что содержание вис-
церального жира явилось самым важным про-
гностическим фактором для последующего 
развития метаболического синдрома, даже в 
группе людей с нормальным весом. В противо-
положность этому подкожный жир обеспечи-
вает защитную роль при инсулин-резистентном 
дислипидемическом синдроме. Увеличение ско-
рости доставки глюкозы было ассоциировано 
с повышенной экспрессией адипокинов, в том 
числе адипонектина (примерно вдвое), лептина 
(примерно 15-кратное), резистина (примерно 
пятикратное), плазминоген активирующего ин-
гибитора-1 (примерно в 10 раз) и ангиотензино-
гена (примерно в четыре раза) в висцеральном 
жире, но гораздо меньше, в подкожно-жировой 
клетчатке [1, 9, 10, 14].

Рядом исследователей анализировалась 
возможность использования ультразвуковых 
методов для оценки содержания висцераль-
ного жира [10, 15, 16]. Ими отмечена связь 
количества ВЖТ с риском развития сердеч-
но-сосудистых заболеваний, сахарного диабе-
та, метаболического синдрома и ряда других 
заболеваний, а также выявлена корреляция 
ультразвуковых измерений с оценками, ос-
нованными на КТ и МРТ. Ультразвуковые 
измерения были ассоциированы с метаболи-
ческими показателями и центральным ожи-
рением сильнее, чем с антропометрическими 
данными. Количество ВЖТ коррелировало с 
уровнями общего холестерина и глюкозы на-
тощак у мужчин и женщин с высоким риском 
сердечно-сосудистых заболеваний, содержа-
нием аполипопротеина В и тощакового уров-
ня инсулина у женщин с ожирением, а также 
уровнем липопротеидов высокой плотности и 
триглицеридов у мужчин и женщин с диабетом 
и лиц с высоким риском сердечно-сосудистых 
заболеваний [16]. 

Уменьшение количества висцерального 
жира при снижении массы тела или удалении 
хирургическим путем связано с улучшением 
чувствительности к инсулину, повышением 
уровня холестерина липопротеидов высокой 
плотности и снижением количества триглице-
ридов. В противоположность этому, уменьше-
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Таблица – Ультразвуковые показатели висцеральной жировой ткани

Ультразвуковой 

показатель

Вся группа (n=145) Мужчины (n=100) Женщины (n=45)

Критерий
Ч 

(%)

С 

(%)

ППК 

(95% ДИ)
р Критерий

Ч 

(%)

С 

(%)

ППК 

(95% ДИ)
р Критерий

Ч 

(%)

С 

(%)

ППК 

(95% ДИ)
р

ВЖ-1 ˃ 54,00 мм 83,0 83,3

0,918

(0,860-

0,957)

˂0,001 ˃ 64,10 мм 78,6 92,6

0,929

(0,858-

0,971)

˂0,001 ˃ 39,00 мм 91,7 76,2

0,883

(0,752-

0,959)

˂0,001

ВЖ-2 ˃ 64,00 мм 88,3 79,2

0,924

(0,867-

0,962)

˂0,001 ˃ 85,70 мм 75,7 92,6

0,926

(0,854-

0,969)

˂0,001 ˃ 64,00 мм 75,0 95,2

0,918

(0,796-

0,978)

˂0,001

ВЖ-3 ˃ 64,00 мм 92,6 77,1

0,918

(0,860-

0,957)

˂0,001 ˃ 92,70 мм 77,1 96,3

0,939

(0,871-

0,977)

˂0,001 ˃ 63,00 мм 75,0 90,5

0,881

(0,749-

0,958)

˂0,001

ППНЖ ˃ 28,65 мм 71,3 85,4

0,833

(0,761-

0,890)

˂0,001 ˃ 28,65 мм 80,0 81,5

0,846

(0,758-

0,911)

˂0,001 ˃ 21,50 мм 79,2 66,7

0,777

(0,628-

0,887)

˂0,001

ПНОПЖ справа
˃ 19,61 

см2
84,9 95,8

0,944

(0,893-

0,976)

˂0,001
˃ 18,24 

см2
90,0 92,6

0,951

(0,887-

0,984)

˂0,001
˃ 14,43 

см2
87,0 90,5

0,921

(0,799-

0,980)

˂0,001

ПНОПЖ слева ˃ 14,11 см2 91,1 85,1

0,948

(0,896-

0,979)

˂0,001
˃ 19,80 

см2
85,3 96,3

0,962

(0,901-

0,990)

˂0,001
˃ 14,95 

см2
77,3 90,0

0,893

(0,759-

0,967)

˂0,001

ЭЖ ˃ 3,125 мм 62,8 88,2

0,799

(0,724-

0,861)

˂0,001 ˃ 2,5 мм 72,9 86,7

0,844

(0,758-

0,909)

˂0,001 ˃ 3,0 мм 83,3 76,2

0,834

(0,693-

0,928)

˂0,001

ПЖ ˃ 4,075 мм 62,8 86,3

0,812

(0,739-

0,872)

˂0,001 ˃ 2,3 мм 84,3 66,7

0,830

(0,741-

0,897)

˂0,001 ˃ 4,0 мм 87,5 76,2

0,870

(0,736-

0,951)

˂0,001

Примечание: n – количество обследованных; ПКК – площадь под кривой; Ч – чувствительность; С – специфичность; ДИ – доверительный 
интервал; р – показатель статистической значимости отличий; ВЖ-1 – толщина внутрибрюшной висцеральной жировой ткани до передней стенки 
аорты; ВЖ-2 – толщина внутрибрюшной висцеральной жировой ткани до задней стенки аорты; ВЖ-3 – толщина внутрибрюшной висцеральной 
жировой ткани до поясничного позвонка L

4
; ППНЖ – толщина пара- и перинефральной жировой ткани; ПНОПЖ – площадь нижней части около-

почечной жировой ткани; ПНЖ – толщина перинефральной жировой ткани; ЭЖ – толщина эпикардиальной жировой ткани; ПЖ – толщина пери-
кардиальной жировой ткани.
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ние подкожного жирового депо путем липо-
сакции не оказывает существенного влияния 
на чувствительность к инсулину или другие 
факторы риска развития ишемической болез-
ни сердца, включая уровень артериального 
давления, количество глюкозы в плазме крови 
или концентрацию липидов [14].

Жировая ткань имеет сложные эндо-
кринные функции и является основным ис-
точником провоспалительных и противовос-
палительных адипокинов, которые играют 
ключевую роль в возникновении коморбидно-
сти [17]. Определение только ИМТ не позволя-
ет получить информацию о количестве жиро-
вой ткани или типе ожирения. В то же время 
особенности ожирения, локализация жировой 
ткани, ее функции и степень выраженности 
воспаления могут оказывать негативное воз-
действие на  сердечно-сосудистую систему. 
Метаболически здоровые люди с ожирением 
и без ожирения, имеют более низкие уровни 
маркеров воспаления, таких как компоненты 
комплемента 3, С-реактивного белка, интер-
лейкина-6, фактора некроза опухоли альфа, 
ингибитора активатора плазминогена-1, а 
также более высокие уровни адипонектина по 
сравнению с метаболически нездоровыми па-
циентами. По этой причине более важным для 
развития сердечно-сосудистых осложнений 
является содержание в организме так называ-
емого «плохого жира», а не ИМТ сам по себе 
[1]. 

У лиц, страдающих ожирением, более 
высокий ИМТ может иметь защитное или ме-
нее вредное воздействие в сравнении с теми 
людьми, кто имеет более низкий ИМТ. Ана-
логичные результаты получены в ряде эпиде-
миологических исследований и мета-анализов 
у пациентов с сердечной недостаточностью, 
фибрилляцией предсердий и внезапной сер-
дечной смертью [1].

Эпикардиальная жировая ткань у паци-
ентов с ишемической болезнью сердца связана 
с повышенной экспрессией воспалительных 
генов, которые могут влиять на развитие или 
прогрессирование атеросклероза. Кроме того, 
она также может играть важную роль в разви-
тии стеатоза миокарда благодаря своей анато-
мической близости к сердечной мышце и от-
сутствию фасции, отграничивающей жировую 
ткань. Установлено, что увеличение толщины 
эпикардиальной жировой ткани, измеренной 

с помощью эхокардиографии, или увеличе-
ние объема эпикардиальной/перикардиальной 
жировой ткани, определенного с помощью 
КТ/МРТ, коррелирует с висцеральным ожи-
рением и, следовательно, связано с нескольки-
ми компонентами метаболического синдрома 
[18]. 

Имеется несколько возможных механиз-
мов, которые могли бы объяснить тенденцию 
к накоплению жировой ткани в эктопических 
депо по сравнению с неэктопическими. Одна 
из гипотез предполагает, что в состоянии по-
ложительного энергетического баланса избы-
ток свободных жирных кислот первоначально 
накапливается подкожно, но как только спо-
собности подкожной жировой ткани исчерпы-
ваются, их хранение смещается в сторону экто-
пических участков (внутренние органы, сердце 
и сосудистая сеть). Неспособность подкожной 
жировой ткани сохранять дополнительное ко-
личество свободных жирных кислот может 
явиться результатом невозможности к проли-
ферации и дифференцировке адипоцитов, что 
приводит к гипертрофии подкожной жировой 
клетчатки вместо гиперплазии. Эктопические 
жировые депо с потенциальными местными 
эффектами включают висцеральную жировую 
ткань, накопление жира в печени и внутримы-
шечный жир. К эктопическим жировым депо с 
потенциальными местными эффектами отно-
сится перикардиальная ВЖТ, а также связан-
ные с ней эпикардиальная или перикоронарная 
ВЖТ, стеатоз миокарда, пара- и перинефраль-
ный жир и жир почечных синусов. Пара- и пе-
ринефральная жировая ткань располагается от 
внутренней поверхности брюшной мускулату-
ры до поверхности почки. ВЖТ почечных сину-
сов занимает околопочечную область от ворот 
почки до края почечной паренхимы, и отделена 
от почечной паренхимы внешней капсулой. Она 
представляет собой периваскулярную часть по-
чечной жировой ткани, окружающей основные 
ветви почечной артерии и вены, лимфатические 
сосуды, а также крупные и мелкие чашечки со-
бирающей системы и мочеточники. В моделях 
на животных чрезмерное накопление жира вну-
три почечных синусов смещает и сжимает по-
чечные лимфатические сосуды и вены, а также 
мочеточники [19]. При сдавлении этих структур 
возрастает почечное гидростатическое давле-
ние, что способствует увеличению размера по-
чек и активирует ренин-ангиоензин-альдосте-
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роновую систему (РААС). Активация РААС 
способствует возникновению гипертонии, 
резистентности к инсулину, атеросклерозу и 
другим неблагоприятным физиологическим 
эффектам, связанным с ожирением. Таким об-
разом, избыточная жировая ткань в почечных 
синусах способствует развитию  гипертензии, 
что связано с сердечно-сосудистыми события-
ми [8, 19].

Исследование, выполненное у пациен-
тов с избыточным весом или ожирением в 
сравнении со здоровыми субъектами, пока-
зало положительную связь между толщиной 
пара- периренальной ВЖТ и среднесуточным 
диастолическим артериальным давлением вне 
зависимости от антропометрических, гормо-
нальных и метаболических параметров. В свя-
зи с этим величину пара- периренальной ВЖТ 
предложено использовать для оценки риска 
развития артериальной гипертензии у паци-
ентов с избыточной массой тела и ожирением 
[19].

Заключение

Таким образом, ультразвуковое иссле-
дование позволяет определить граничные 
значения количества висцеральной жировой 
ткани различных локализаций у пациентов с 
метаболическим синдромом. Преимуществом 
ультразвукового метода является его доступ-
ность, меньшая стоимость и безопасность по 
сравнению с другими способами оценки жиро-
вых депо при достаточно высокой точности. 
Ультразвуковая оценка висцеральных жиро-
вых депо является хорошей альтернативой 
более сложным и дорогостоящим визуальным 
методам.
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Резюме.

Цель исследования – изучение патоморфологических проявлений гнездной алопеции.
Материалы и методы. Анализировались биоптаты 10 пациентов с различными формами гнездной алопе-
ции. 
Результаты. Перибульбарные инфильтраты по типу «рой пчел» от густых до умеренно выраженных опре-
делялись во всех образцах с распространением на более высокие отделы фолликула в 30% случаев. У 50% 
пациентов отмечалось повышенное число катагеновых и телогеновых волос, трихомаляция в 30 % об-
разцов, миниатюризация волосяных фолликулов в 20% случаев. Единичные эозинофилы в инфильтрате 
определялись в 20% случаев, плазмоциты в 10%, в 10% случаев лимфоциты локализовались в луковице 
фолликула. Вакуольная дегенерация бульбарного эпителия и гиалинизированная стекловидная мембрана 
определились в 10% случаев. 
Заключение. Требуется гораздо большее число наблюдений для того, чтобы дополнить гистологические и 
иммуногистохимические признаки гнездной алопеции, которые позволят дифференцировать ее от других 
видов нерубцовых алопеций, установить новые патогенетические процессы и разработать новые методы 
лечения. 
Ключевые слова: гнездная алопеция, патоморфология, перибульбарные инфильтраты. 

Abstract.

Objectives. To investigate the pathomorphological manifestations of alopecia areata. 
Material and methods. Biopsy specimens from 10 patients with various forms of alopecia areata were analyzed.
Results. Peribulbar infiltrates of the «swarm of bees» type with different density were determined in all samples. 
Some of them spread to the higher parts of the follicle (in 30% of cases). The increased number of katagen and 
telogen hair was determined in 50% of patients, trichomalacia in 30% of the samples studied, the miniaturization 
of hair follicles in 20% of cases. Isolated eosinophils in the infiltrate were determined in 20% of cases, plasma 
cells in 10%, 10% of the lymph cells were localized in the bulb of the follicle. Vacuolar degeneration of the bulbar 
epithelium and hyalinized vitreous membrane were determined in 10% of cases. 
Conclusions. The study requires a much larger number of histological samples of alopecia areata to complement its 
histological and immunohistochemical signs which will enable its differentiation from other types of noncicatrical 
alopecias, the determination of new pathogenetic processes and development of new treatment methods.
Key words: alopecia areata, pathomorphology, peribulbar infiltrates.

Выпадение волос – одна из самых частых 
жалоб на приеме у дерматолога и косметоло-
га. Не влияя прямым образом на качество жиз-
ни, гнездная алопеция (ГА), тем менее, значи-

тельно снижает ее социальную и личностную 
составляющую, вызывая психологический 
стресс. Причина заболевания неизвестна, па-
тогенез постоянно дополняется новыми дан-
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ляется более информативным в диагностике 
не только ГА, но и других видов нерубцовых 
алопеций: телогеновой, андрогенетической и 
трихотилломании. Считается, что при верти-
кальном срезе в поле зрения попадают около 
10% фолликулов, что не позволяет оценить 
реальную гистологическую картину, поэтому 
этот метод среза не подходит для диагностики 
телогеновой, андрогенетической и ГА. Сто-
ронники горизонтальных срезов предлагают 
различные уровни разреза образца: 1 мм выше 
кожно-подкожного соединения; 1-1,5 мм ниже 
эпидермально-дермального соединения; 1-2 
мм ниже эпидермиса. Frishberg D.P. и соавт., 
(1996) предлагают производить три или четы-
ре среза на различном уровне и анализировать 
их на одном стекле. Однако, независимо от 
уровня срезов, необходимо исследовать об-
ласть перешейка (isthmic area), так это крайне 
актуально в подсчете фолликулярных единиц 
и фолликулярного соотношения, что часто яв-
ляется ключевым в диагностике нерубцовых 
алопеций. Как компромиссный вариант ряд 
исследователей поддерживают технику Тайле-
ра (Tyler technique), которая предусматривает 
разрез биоптата вертикально и горизонтально 
[4, 5, 6].

Таким образом, несмотря на многочис-
ленные достижения в патоморфологическом 
исследовании волос, остается много проблем, 
решение которых позволит улучшить качество 
диагностики и дифференциальной диагности-
ки различных видов алопеций, в том числе и 
гнездной. 

Целью исследования явилось изучение 
патоморфологических проявлений гнездной 
алопеции.

Материал и методы

Проводились неконтролируемые ис-
следования. Анализировались биоптаты 10 
пациентов, проходивших амбулаторное и ста-
ционарное обследование и лечение по поводу 
гнездной алопеции на базе Витебского област-
ного клинического кожно – венерологическо-
го диспансера. С письменного согласия па-
циента забор материала проводился в центре 
очага поражения до назначения лечения, как 
местного, так и общего под местной анестези-
ей 1% раствором лидокаина с помощью трепа-
на 4 мм. После взятия биопсийный материал 

ными. Провоцирующими факторами разви-
тия заболевания могут быть стресс, инфекции, 
вакцинация. Само заболевание воспринимает-
ся врачами как очевидный клинический диа-
гноз, хотя существует риск диагностической 
ошибки, особенно в случае нетипичных про-
явлений ГА, например диффузной ее формы. 
Появившиеся относительно недавно неинва-
зивные методы исследования, такие как дер-
матоскопия (трихоскопия), конфокальная 
микроскопия помогают дерматологу устано-
вить диагноз при различных кожных заболе-
ваниях, в том числе и при алопеции. Эти ме-
тоды быстро выполняются, демонстративны 
и информативны. Биопсия кожи волосистой 
части головы относится к инвазивным мето-
дам и проводится, скорее всего, при необыч-
ной клинической картине, отсутствии эффекта 
от проводимой терапии или при настойчивом 
желании пациента иметь подтверждающие 
методы диагностики. Дерматолог скорее не-
охотно пойдет на это исследование, так как 
необходимы определенные навыки забора 
материала, специально подготовленный па-
толог (в идеальном варианте дерматопатолог) 
и опыт трактовки полученных результатов. 
Перибульбарные лимфоцитарные инфильтра-
ты вокруг анагеновых волос являются спец-
ифическим морфологическим признаком ГА. 
Но, как показывает опыт коллег [1, 2, 3] и наш 
личный опыт, даже при таком очевидном диа-
гнозе, как ГА возможно разнообразие клини-
ческих и патоморфологических находок, что 
вызывает определенные сложности и у пато-
лога, и у дерматолога. Более того, учитывая 
стадийность ГА, патоморфологическая кар-
тина может значительно отличаться у одного 
и того же больного в зависимости от места 
забора материала и стадии процесса. Выбор 
места является важным моментом при прове-
дении биопсии волосистой части головы, хотя 
до сих пор нет единого мнения по этому по-
воду. Большинство исследователей считают, 
что при нерубцовых алопециях, в том числе 
при ГА и трихотилломании, необходимо про-
водить биопсию в центре очага, тогда как при 
рубцовых алопециях необходимо исследова-
ние периферического, активного очага. Про-
должаются споры о методах разреза биоптата. 
Многие дерматологи и патологи, с которыми 
солидарны и авторы статьи, придерживаются 
точки зрения, что горизонтальный разрез яв-
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фиксировали в 4% растворе формалина в те-
чение 48 ч и уплотняли с помощью парафина. 
Затем готовили серийные срезы парафиновых 
блоков, проводили депарафинизацию и окра-
шивали препараты гематоксилином и эозином 
по стандартной методике. Срезы биоптата 
производились горизонтально, анализирова-
ли 3 среза на различных уровнях с обязатель-
ным захватом истмической части волосяных 
фолликулов.

Гистологическая картина оценивалась по 
следующим показателям: общее число фолли-
кулярных единиц, соотношение анагеновых и 
телогеновых волос, уровень воспаления (рас-
положение инфильтратов по отношению к 
фолликулу), состав клеточного инфильтрата, 
экзоцитоз воспалительных клеток в лукович-
ный эпителий, наличие эозинофилов, клеток 
Лангерганса, плазматических и тучных клеток, 
дегенеративные изменения матрицы, наличие 
миниатюризированных фолликулов соответ-
ственно критериям 4 мм панч-биопсии (R.L. 
Barnhill и соавтор., 2010) . Для клинической 
оценки тяжести заболевания использовался ин-
декс тяжести гнездной алопеции SALT [7].

Результаты

Из десяти обследованных пациентов 
было 7 женщин (70%) и трое мужчин (30%), 
средний возраст пациентов составил 29,5±9,1 
лет. Длительность заболевания была от 2 ме-
сяцев до 33 лет. Очаговая пятнистая форма ГА 
наблюдалась у 7 пациентов, очаговая ретику-
лярная, тотальная и краевая (офиазис) формы 
были диагностированы по одному случаю. 
Зона расшатанных волос определялась у 9 
(90%) пациентов, симптом «восклицательного 
знака» у 4 (40%) пациентов. Среди обследован-
ных у 8 пациентов была острая стадия ГА, что 
определялось длительностью текущего эпизо-
да не более 6 месяцев, у двоих  пациентов диа-
гностировалась хроническая стадия заболева-
ния, которая определялась как длительность 
текущего эпизода более 6 месяцев. У этих 
пациентов алопеция клинически проявлялась 
тотальной и очаговой формами. По принятой 
классификации тотальная и универсальная 
формы изначально относятся к хроническим 
стадиям ГА [7].

Соответственно индексу тяжести SALT 
пациенты распределились следующим обра-

зом: у 4 пациентов диагностирована степень 
тяжести S1 (до 25% поражения волосистой ча-
сти головы), у двоих  – S2 (25 – 49%), S3 (50 
– 74%) установлена также у двоих пациентов, 
один пациент был с S4а (75 – 95%) степенью 
тяжести и один пациент с S5 (100%). У одного 
пациента ГА классифицировалась как S1N1 
(сочетание ГА с поражением ногтей) и у од-
ной пациентки – S3B1 (поражение волосистой 
части головы сочеталось с очагом выпадения 
волос на лобке). У последней пациентки диа-
гностирована ВИЧ – инфекция.

Общее число волосяных фолликулов 
было снижено в двух образцах (20%): у па-
циентки с тотальной формой ГА (S5) с дли-
тельностью заболевания 33 года и пациента 
с ретикулярной формой очаговой алопеции 
степенью тяжести S3 с длительностью забо-
левания 2 месяца. В остальных образцах от-
мечалось нормальное число волосяных фол-
ликулов. Повышенное число катагеновых и 
телогеновых волос было отмечено в пяти об-
разцах (50%). Миниатюризация волосяных 
фолликулов наблюдалась в двух биоптатах 
(20%). Перибульбарные лимфоцитарные ин-
фильтраты по типу «рой пчел» от густых до 
умеренно выраженных определялись во всех 
образцах. У трех пациентов (30%) инфильтра-
ты распространялись на более высокие отделы 
волосяного фолликула, становясь более скуд-
ными. Единичные эозинофилы в инфильтра-
те определялись в двух (20%) образцах (рис. 
1), плазмоциты в одном (10%). Лимфоциты 
в луковице фолликула наблюдались только 
в одном образце (10%) у этого же пациента 
в перибульбарном инфильтрате определя-
лись плазмоциты. В данном случае заболева-
ние было представлено пятнистой формой и 
острой стадией. Глыбки пигмента (трихома-
ляция) (рис. 2) наблюдались в трех биоптатах 
(30%) Дистрофические изменения (вакуольная 
дегенерация) бульбарного эпителия определи-
лись в одном биоптате (10%). В одном образце 
определялась утолщенная гиалинизированная 
стекловидная мембрана вокруг катагеновых 
волос (рис. 3). Мастоциты и макрофаги не 
были обнаружены ни в одном из образцов.

Обсуждение

Гнездная алопеция – хроническое, орга-
носпецифическое, Т–клеточно-опосредован-
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ное заболевание, характеризующееся выпаде-
нием волос с различной степенью тяжести от 
единичных очагов (очаговая форма) до вы-
падения волос на всем теле (универсальная 
форма). Поражаются волосы в стадии ана-
гена. Клинически выделяют прогрессирую-
щую стадию ГА с определением зоны расша-
танных волос (хотя этот признак не является 
специфичным для ГА), наличием волос в виде 
восклицательного знака и стадию отрастания 

волос. Очень часто эти стадии определяются у 
пациента одновременно при наличии несколь-
ких очагов. 

Большинство авторов склоняются к 
тому, что заболевание является аутоиммун-
ным, что подтверждается сочетанием ГА с 
такими аутоиммунными заболеваниями, как 
витилиго и тиреоидит и обнаружением неко-
торыми исследователями (Tobin D.J., 2003) ан-
тител к компонентам волосяного фолликула. 
Аутоиммунный характер заболевания также 
подтверждается отложением иммуноглобули-
нов и С3 вдоль базальной мембраны нижней 
части волосяного фолликула. Депозиты редко 
распространяются на вышележащие участки, 
что доказывает ответ иммунитета на антиге-
ны, расположенные в нижней части фоллику-
ла. Отложения иммуноглобулинов могут рас-
ширять межклеточные пространства смежные 
с внешнем корневым влагалищем и этот про-
цесс более выражен в активной зоне пораже-
ния (зона расшатанных волос) [8, 9, 10].

Анализ мононуклеарных клеток пери-
ферической крови указывает на то, что ГА 
ассоциирована с аномалиями лейкоцитов, что 
позволяет предположить системный характер 
заболевания [11]. Есть наблюдения, подтверж-
денные иммуногистохимическими исследова-
ниям, о патологических изменениях в сердце 
мышей с индуцированной ГА [12].

Патогенез заболевания изучается до 
сих пор, однако большинство исследователей 
относят ГА к болезням, обусловленным дей-

Рисунок 1 – Гнездная алопеция. 
Наличие эозинофилов в перибульбарном 
воспалительном инфильтрате (стрелки). 

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х200.

Рисунок 2 – Гнездная алопеция. 
Глыбки пигмента в просвете волосяного 

фолликула (трихомаляция) (стрелка). 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х100.

Рисунок 3 – Гнездная алопеция. В поле зрения 
два волосяных фолликула. В верхней части 
рисунка катагеновый волос с утолщенной 

(гиалинизированной) стекловидной мембраной. 
В перибульбарной части нижнего фолликула вы-

раженный воспалительный инфильтрат 
(«рой пчел»). Окраска гематоксилином 

и эозином. Ув. х100.
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ствием цитокинов Th1 лимфоцитов [10, 18, 
19, 20, 21]. В последнее время появились ис-
следования, подтверждающие роль витамина 
А в развитии гнездной алопеции. Доказано, 
что дефицит витамина А вызывает дисбаланс 
в иммунной системе, что приводит к актива-
ции Th1 лимфоцитов и угнетению Th2. Вы-
делены дополнительные подтипы Т–клеток, 
которые участвуют в поддержании иммунной 
толерантности, регулируя аутоиммунные про-
цессы: Th17 и Treg, функция которых зависит 
от концентрации витамина А в организме 
[13]. Количество CD4+CD25+Treg клеток не-
достоверно увеличивается в сыворотке крови 
пациентов со всеми формами ГА, однако от-
мечается снижение их ингибирующей актив-
ности, особенно у пациентов с офиазисом [14]. 
Авторы этих наблюдений отмечают, что при 
тотальной и универсальной форме ГА не от-
мечается снижение функции CD4+CD25+Treg, 
что, возможно, отражает стационарную (ста-
бильную) стадию заболевания. 

Гистологически ГА характеризуется 
тремя стадиями: острой, подострой и хрони-
ческой, которые одновременно и независимо 
друг от друга могут наблюдаться у одного и 
того же пациента [15]. Перибульбарные лим-
фоцитарные инфильтраты могут наблюдаться 
при всех гистологических стадиях ГА. Острая 
стадия заболевания характеризуется наличием 
перибульбарных инфильтратов вокруг волос 
в стадии анагена. Инфильтраты представлены  
CD4+ и CD8+ клетками, CD8+ чаще проника-
ют в бульбарный эпителий, чем CD4+ [21]. Так, 
по данным Потекаева Н. Н. и соавт. (2010), в 
активную стадию ГА клеточный инфильтрат 
представлен CD8+— до 67%, CD4+ — до 10%, 
CD68+ — до 23%, при хронической стадии ав-
торы отмечают снижение  абсолютного коли-
чества клеток CD8+, CD4+, CD68+. Происхо-
дит перераспределение клеток с уменьшением 
CD8+ и относительным  увеличением CD4+ 
и CD68+. Авторы также отмечают высокое 
содержание IFN-γ в воспалительном инфиль-
трате и внутри волосяных фолликулов незави-
симо от стадии заболевания. Цитокины IL-2 
и TNF-α более выражены в активную стадию 
ГА, но сохраняются и в хроническую стадию, 
хотя и с меньшим содержанием [19]. Экспрес-
сия главного комплекса гистосовместимости I 
и II класса на клетках фолликулярного эпите-
лия индуцируется IFN-γ. Однако при длитель-

но существующих тяжелых формах ГА распре-
деление IFN-γ происходит в соединительной 
ткани межуточного пространства, аналогично 
контрольной группе [18, 19, 20]. 

Перибульбарные инфильтраты являют-
ся специфическим морфологическим призна-
ком ГА и возникают за счет потери волосяным 
фолликулом в стадии анагена иммунной при-
вилегированности, что выражается в экспрес-
сии молекул МНСI на клетках проксимальной 
части наружного корневого влагалища и кле-
ток матрицы [18, 20]. Если инфильтраты слабо 
выражены, то необходимы дополнительные 
патоморфологические (в том числе и иммуно-
гистохимические) признаки ГА. Так как ма-
лые лимфоциты могут быть замаскированы, 
т.е. перекрываются более крупными керати-
ноцитами, иммуногистохимическое исследо-
вание (окраска на CD3) позволяет не только 
определить расположение различных классов 
лимфоцитов относительно волосяного фолли-
кула, но и доказать сам факт наличия лимфо-
цитов в инфильтрате [18, 19, 20]. 

Не прекращаются попытки обнаружить 
антиген, вызывающий атаку иммунной систе-
мы. Большинство исследователей считают, 
что меланоциты являются такими аутоанти-
генами. Это подтверждается следующими на-
блюдениями: щадящее поражение белых и се-
дых волос при ГА, рост депигментированных 
(с последующей пигментацией) волос в стадию 
регресса, ассоциацию ГА с витилиго и разви-
тие так называемой внезапной седины, когда 
происходит быстрое поражение пигментиро-
ванных терминальных волос при ГА [10].

На наличие эозинофилов в фиброзном 
тракте и вокруг луковицы указывают многие 
авторы [15, 16, 17]. Причем эозинофилы могут 
быть единичными или многочисленными и по 
некоторым данным наблюдаются во всех ста-
диях ГА [17]. Однако, по данным El. Darouti 
M. и совт., (2000), в биоптате пациентов с ГА 
чаще встречаются тучные клетки, чем эозино-
филы. В нашем случае тучные клетки обнару-
жены не были, возможно, из-за малого числа 
наблюдений.

По данным Peckham S.J. и соавт. (2011), 
в биоптатах без перибульбарных инфильтра-
тов эозинофилы определяются в 18%, лимфо-
циты в фиброзном тракте в 41%, меланин в фи-
брозном тракте в 71%, глыбки пигмента в 59%, 
миниатюризированные фолликулы в 88% и ка-
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таген/телоген фолликулы в 88% случаев [6].
 Специфическим морфологическим при-

знаком ГА является повреждение матрицы во-
лоса, которое может проявляется межклеточ-
ным (спонгиоз) и внутриклеточным отеком. В 
некоторых волосяных фолликулах наблюдает-
ся вакуольная дегенерация или некроз матрик-
са в зоне раннего формирования коры, чуть 
выше верхнего полюса дермального сосочка. 
Это может вызвать образование пространств 
(полостей) с акантолитическими некротиче-
скими клетками. Эти изменения очень харак-
терны для ГА, но возникают в незначительном 
числе фолликулов и их бывает сложно обнару-
жить. Нуклеарный пикноз и апопотоз встреча-
ются не только в кератиноцитах матрицы, но 
и в клетках наружного корневого влагалища и 
луковичных меланоцитах. 

При подострой стадии перибульбарная 
инфильтрация уменьшается, в биоптате пре-
обладают катагеновые/телогеновые волосы, 
они могут вступить в фазу анагена через 100 
дней (завершение телогеновой фазы), если па-
тологический процесс остановится. При про-
должении заболевания вокруг анагеновых во-
лос снова формируются инфильтраты, фаза 
анагена становится очень короткой, фоллику-
лы миниатюризируются, что в конечном итоге 
приведет к полной замене анагеновых волос 
катагеновыми и телогеновыми.

Хроническая стадия ГА гистологически 
характеризуется малым количеством или от-
сутствием терминальных волос и наличием 
миниатюризированных фолликулов, которые 
располагаются в средней и нижней части дер-
мы и напоминают нормальные анагеновые 
фолликулы, развившиеся до 3 стадии, но не 
больше. Минитюаризированные фолликулы 
наблюдаются в биоптатах пациентов с ГА 
в 77 – 88% и, по мнению многих авторов, яв-
ляются характерным морфологическим при-
знаком ГА [15]. Как один из специфических 
морфологических признаков ГА описаны так 
называемые «наногеновые», то есть карлико-
вые фолликулы. Такие фолликулы не только 
малы по размерам, но и характеризуются ис-
каженным жизненным циклом. Матрикс нано-
геновых фолликулов гораздо меньше сосочка, 
который также уменьшен и содержит круглые 
ядра, как в катагеновых или телогеновых во-
лосах. Наногеновые волосы имеют очень тон-
кие внутреннюю и внешнюю оболочку, но без 

центрального стержня или с плохо ороговев-
шим стрежнем. Более того, они имеют мор-
фологические признаки анагена и катагена. 
То есть один фолликул демонстрирует фазы 
активного роста (митоз) и инволюции (апо-
потоз). Такое состояние может наблюдаться 
годами и, в конце концов, фолликул выпадет 
[15]. В хронической стадии ГА также могут 
обнаруживаться морфологические признаки, 
напоминающие андрогенетическую и телоге-
новую алопецию: свернутые корневые влага-
лища под волосяным сосочком, что вызывает 
дополнительные сложности диагностики.

Заключение

Таким образом, анализируя неболь-
шое количество биоптатов волосистой части 
головы у пациентов с ГА, нам удалось обна-
ружить гистологическое разнообразие этого 
заболевания, что совпадает с данными дру-
гих исследователей, а именно: эозинофилы в 
перибульбарном инфильтрате, трихомаляция 
и утолщение стекловидной мембраны. Оче-
видно, что требуется гораздо большее число 
наблюдений для того, чтобы дополнить ги-
стологические и иммуногистохимические при-
знаки, которые позволят дифференцировать 
ГА с другими видами нерубцовых алопеций, 
установить новые патогенетические процессы, 
разработать и применить эффективные мето-
ды лечения этого заболевания. 
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Резюме.

Цель – выявить и проанализировать отличия анатомического строения моляров верхней и нижней челю-
стей у мужчин и женщин в возрастном промежутке от 35 до 44 лет. 
Материал и методы. Были изучены 103 экстрагированных моляра верхней и нижней челюстей. Общее ко-
личество мужчин – 51(средний возраст составил 41±3 года), женщин – 52 (средний возраст составил 39±4 
года). Достоверных различий по возрасту выявлено не было. На предварительно обеззараженных удален-
ных зубах с помощью стоматологического турбинного наконечника создавался доступ к устьям корневых 
каналов. Эндодонтической линейкой и инструментарием  измерялась длина зуба, длина корня, длина и 
направление корневого канала. 
Результаты. У мужчин длина корневых каналов моляров верхней челюсти варьирует от 9,5 мм до 13,9 мм, 
корневых каналов моляров нижней челюсти от 8,7 мм до 13,5 мм. У женщин длина корневых каналов моля-
ров верхней челюсти составляет от 9,3 мм до 13,5 мм, а длина корневых каналов моляров нижней челюсти 
от 8,7 до 13,5 мм. Различий в анатомическом строении жевательной группы зубов у мужчин и женщин в 
возрастной группе 35-44 лет нами не было выявлено. При изучении корней первых и вторых моляров верх-
ней челюсти обнаружены дополнительные каналы, часть из которых не видна на рентгенограммах, а также 
выявлено, что для первых и вторых моляров характерна вариабельность анатомического строения: разное 
количество и длина корней и корневых каналов, различная степень и направление изогнутости корней и 
соответствующих им корневых каналов.
Заключение. Данные исследования могут использоваться в клинической практике врача-стоматолога в 
ходе эндодонтического лечения.
Ключевые слова: эндодонтия, анатомия корневых каналов, моляры, эндодонтическое лечение.

Abstract.

Objectives. To identify and analyze the differences in  the anatomical structure of molars of the upper and lower 
jaws in men and women at  the age ranging from 35 to 44 years.
Material and methods. We have studied 103 extracted  molars of the upper and lower jaws. The total number of 
men was 51 (their mean age made up 41±3 years), that of women – 52 (their mean age amounted to 39±4 years). 
There were no reliable differences concerning age. On the previously disinfected extracted teeth the access to the 
root canal mouths was created by means of the dental turbine handpiece. The tooth length, the root length, the 
length and direction of the root canal were measured using endodontic ruler and insruments. 
Results. In men the length of the root canals of maxillar molars ranges from 9,5 mm to 13,9 mm, that of the root 
canals of mandibular molars is from 8,7 mm to 13,5 mm. In women  the length of the root canals of maxillary 
molars is from 9,3 to 13,5 mm, and that of  the mandibular molars root canals varies from 8,7 to 13,5 mm. No 
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differences in the anatomical structure of the grinding  teeth in men and women aged 35-44 years were found. When 
studying the roots of the first and the second molars of the upper jaw, additional canals were found, some of them  
are not visible in the radiographs. The variability of the anatomical structure characteristic of the first and the  
second molars was also revealed. It consists in the different number and length of roots and root canals, different 
degree and direction of the curvature of the roots and their respective root canals.
Conclusions. The  data of the research can be used in clinical practice of a dentist in the course of the endodontic 
treatment.
Key words: endodontics, root canal anatomy, molars, endodontic treatment.

В современной стоматологии одной из 
наиболее сложных и филигранных отраслей 
является эндодонтия. По проведенным Евро-
пейской ассоциацией эндодонтологии иссле-
дованиям, частота успеха первой эндодонти-
ческой попытки составляет 80% [1], по данным 
российских исследований – 2% (Боровский 
Е.В., Протасов М.Ю., 1998) [2]. На наш взгляд, 
такая разница показателей, характеризующих 
количество случаев с успешным результатом, 
может быть связана с рядом причин, наиболее 
важные из них: материально-техническое осна-
щение стоматологического кабинета, диагно-
стические возможности лечебного учреждения. 
Осложнения кариеса зубов (пульпиты и перио-
донтиты) составляют более трети объема стома-
тологических заболеваний и служат основной 
причиной удаления зубов. Ряд авторов изучал 
частоту случаев возникновения осложнений 
кариеса и их долю в общем количестве причин, 
приводящих к удалению зубов у пациентов 40-
50 лет. Исследования показали, что в возрасте 
до 44 лет пульпит и апикальный периодонтит 
составляют не менее 45-50% всех стоматологи-
ческих заболеваний, а воспалительный процесс 
в периодонте у лиц старше 50 лет является при-
чиной удаления зубов более чем в 50% случаев 
(Вялушкина И.Д. и Стош В.И., 2001).

Так, при экспертной оценке качества 
эндодонтического лечения доля неудовлетво-
рительно запломбированных корневых кана-
лов составила 81,2% [2]. На основании анали-
за клинико-рентгенологических данных 890 
случаев было установлено, что неполная или 
неоднородная обтурация корневых каналов 
составила 46,6%. Если рассматривать эту ситу-
ацию с точки зрения групповой принадлежно-
сти зубов, то в многокорневых зубах данный 
показатель составил 76,1% случаев, а в одно-
корневых зубах - 23,9% [3]. Следуя «золотому 
стандарту» в стоматологии, любой корневой 
канал должен быть расширен, сформирован, 

качественно обработан и запломбирован с 
сохранением его оригинальной анатомии. В 
этом и заключается залог успешного эндо-
донтического лечения. Но ведь в практике 
врача-стоматолога редко встречаются зубы с 
«правильными» прямыми каналами. Большая 
часть каналов имеет искривления под разным 
углом, радиусом, что ведет к неизбежным 
сложностям в работе врача. Существуют ва-
рианты анатомического строения корневых 
каналов, которые неоднократно пытались си-
стематизировать. Так, имеет место классифи-
кация типов сложности эндодонтического ле-
чения, предложенная Ingle в 1976 году. К 1 типу 
относят слегка искривлённый корневой канал, 
ко 2 – корневые каналы с определёнными ана-
томическими особенностями, такими как: вы-
раженная кривизна канала, сложная апикаль-
ная часть, изгибающиеся или разделяющиеся 
каналы, корень с несколькими апикальными 
отверстиями. Третий тип представлен несфор-
мированными корнями, корнями с открытыми 
верхушками, а четвёртый - молочными зубами 
и зубами с резорбцией верхушки корня [4]. 

На наш взгляд, наиболее информатив-
ной является классификация конфигурации 
корневых каналов, описанная Vertucci в 1984 
году. В основу этой классификации принято 
количество корневых каналов, которые могут 
начинаться от дна пульповой камеры, отхо-
дить по ходу основного канала, открываться 
через апикальное отверстие. Согласно ей к 1 
типу относится корневой канал с одним апи-
кальным отверстием, ко 2 – два корневых ка-
нала, соединяющихся в апикальной трети, к 
3 – один корневой канал, разделяющийся на 
две ветви, а затем опять сливаются в один и за-
канчиваются общим апикальным отверстием. 
Четвёртый тип характеризуется двумя отдель-
ными корневыми каналами, а к 5 относится 
один корневой канал, который разделяется к 
апексу, к 6 – два корневых канала, которые в 
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начале объединяются, а затем разъединяются 
у верхушки. К 7 типу был отнесён корневой ка-
нал, который в начале разделялся, потом объе-
динялся, а в области апекса открывался двумя 
отверстиями. 8 тип определяется 3 отдельными 
корневыми каналами в одном корне [4]. Несо-
мненно, что знание анатомии корневых кана-
лов (в ряде случаев её особенностей) является 
одним из самых важных факторов, определя-
ющих успех эндодонтического лечения. Пре-
жде чем начинать эндодонтическое лечение, 
необходимо чётко представить анатомиче-
скую картину системы корневых каналов того 
или иного зуба. Так, все верхние фронтальные 
зубы имеют один корень и один канал, корни 
наклонены дистально, просвет пульповой ка-
меры шире в вестибулооральном направле-
нии. В отличие от центрального корневой ка-
нал бокового резца имеет более выраженную 
овальную форму и корень, который искривлён 
щёчно или дистально. Нижние фронтальные 
зубы (резцы и клыки) чаще всего имеют один 
корень и один корневой канал. Иногда встре-
чаются вариации: наличие двух каналов в од-
ном корне. Эти каналы могут соединяться в 
один при переходе из средней трети в нижнюю, 
а могут идти отдельно по всей длине. Первый 
верхний премоляр, как правило, имеет два кор-
ня, которые разделяются на уровне средней 
трети. В некотором количестве случаев в нали-
чии имеется один корень, но корневых канала 
имеется всегда два. Описаны клинические си-
туации об обнаружении трёхкорневых первых 
премоляров, которые по своим анатомическим 
особенностям напоминали верхние моляры. 
Второй верхний премоляр имеет один корень и 
один канал, иногда встречаются двухкорневые 
зубы. Нижние премоляры имеют очень схожие 
между собой тонкие корни, а корневых каналов 
в них по одному. Но примерно в четверти слу-
чаев в первом премоляре могут встречаться два 
канала. Также в четверти случаев в нижних пер-
вых премолярах один корневой канал раздва-
ивается в средней трети. Наличие трёх корне-
вых каналов в нижних премолярах встречается 
крайне редко. Верхние моляры в большинстве 
случаев имеют три корня и три (четыре) кор-
невых канала. Необходимо помнить, что боль-
шое количество этих зубов имеет короткие эн-
допериодонтальные каналы, которые проходят 
от пульпарной камеры до фуркации. В случае, 
когда они остаются незамеченными, успех ле-

чения снижается. Два корневых канала распо-
лагаются в медиальном щёчном корне. Самым 
длинным является нёбный корень, который 
имеет самый широкий корневой канал. Второй 
верхний моляр имеет схожую с первым форму, 
в половине случаев корни могут быть объеди-
нены. Анатомическая форма третьего моляра 
вариабельна. В нижних молярах, как правило, 
определяются два корня – медиальный и дис-
тальный. Дистальный корень более тонкий и 
круглый, а в медиальном определяются два 
корневых канала, которые заканчиваются од-
ним отверстием. Медиальный щёчный канал 
часто бывает сильно искривлён. Вначале он 
отклоняется медиально, а в средней трети дис-
тально. В сравнении с ним медиальный языч-
ный канал является более широким и прямым. 
Но он тоже иногда отклоняется медиально у 
верхушки. Между этими двумя каналами (щёч-
ным и язычным) часто встречаются анастомо-
зы. Примерно в четверти случаев в дистальном 
корне первого нижнего моляра определяются 
два корневых канала. Нижний второй моляр 
похож на первый, но его корни более короткие, 
а каналы сильно искривлены. Третьи нижние 
моляры также, как и верхние, имеют большое 
количество вариационных особенностей анато-
мического строения [4].

Материал и методы

Настоящая работа проводилась на ка-
федре терапевтической стоматологии УО 
«Витебский государственный ордена Дружбы 
народов медицинский университет». Перед 
выполнением работы нами на базе Кричев-
ской и Горецкой ЦРБ были собраны 103 экс-
трагированных моляра, удаленных в связи 
с обострением хронического апикального 
периодонтита в количестве 77, что состави-
ло 74,8%, маргинального периодонтита - 14 
(13,6%), а также с целью ортодонтического ле-
чения во взрослом возрасте - 12 зубов (11,7%). 
Для выявления корреляции было произведено 
разделение исследуемого материала на 2 груп-
пы, в зависимости от половой принадлежно-
сти. Общее количество мужчин составило 51 
(средний возраст составил 41±3), женщин – 52 
(средний возраст составил 39±4). Выбор дан-
ной категории лиц обусловлен рекомендация-
ми ВОЗ (1995) о возрастных ключевых группах 
обследования. 



91

ВЕСТНИК ВИТЕБСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА, 2017, ТОМ 16, №1

Зубы предварительно дезинфицирова-
лись и механически очищались от остатков био-
логического материала с последующим хране-
нием в растворе хлоргексидина 0,05% в течение 
не менее одного месяца. Непосредственно перед 
проведением исследования зубы повторно очи-
щались и промывались под проточной водой. 
С целью создания доступа к устьям корневых 
каналов согласно топографии полостей зубов 
производилось препарирование полости [5-8]. 
Использовался турбинный наконечник, алмаз-
ные шаровидные боры, твердосплавные боры 
Gattes Gliden. При помощи ручных К-римеров 
и К-файлов производилась механическая об-
работка корневых каналов с использованием 
ЭДТА и ирригацией дистиллированной водой 
на всю длину. Далее эндодонтической линей-
кой и инструментарием производилось измере-
ние длины зуба, длины корня, длины и направ-
ления корневого канала, результаты записаны 
и занесены в таблицу. 

Результаты и обсуждение

При изучении анатомии канально-кор-
невой системы у лиц обоих полов нами были 
определены путём измерения средние показа-
тели топографической анатомии полостей же-

вательной группы зубов у мужчин и женщин 
в возрасте 35-44 лет. При оценке полученных 
данных было установлено, что у мужчин дли-
на корневых каналов моляров верхней челю-
сти варьирует от 9,5 мм до 13,9 мм, корневых 
каналов моляров нижней челюсти от 8,7 мм до 
13,5 мм. У женщин длина корневых каналов 
моляров верхней челюсти составляет от 9,3 мм 
до 13,5 мм, а длина корневых каналов моляров 
нижней челюсти от 8,7 до 13,5 мм. Направле-
ние корневых каналов в 52,8% случаев носи-
ло дистальный характер, в 33,3% – прямой, а 
13,9% каналов имели вестибулярное откло-
нение. Причем у мужчин превалировало дис-
тальное направление каналов – 52,9% случаев, 
данная тенденция наблюдалась и у женщин - 
52,6% случаев. Результаты исследования пред-
ставлены в таблицах 1 и 2. 

Стоит упомянуть, что в ходе работы мы 
столкнулись с определенными трудностями 
от начала прохождения до измерения длины 
корневого канала третьих моляров верхней 
и нижней челюсти, что было связано со зна-
чительной вариантной анатомией каналь-
но-корневой системы данной группы зубов. 
Так, 10,7% зубов имели сросшиеся корни, ис-
кривленные, изогнутые каналы и плохо под-
давались производимым измерениям. Также 

Таблица 1 – Результаты измерений канально-корневой системы зубов у лиц мужского пола 
в возрасте 41±3 года

Группа 

зубов

Кол-во 

зубов

Среднее значение длины 

корня зуба, мм

Среднее значение 

длины корневого 

канала, мм

Кол-во 

каналов

Направление 

канала

1,6-2,6 21

Небный 19,1 13,2 1 Вестибулярное

Дистально-

щечный
19,1 13,2 1 Прямое

Мезиально-

щечный
19,7

13,9 1
Дистальное

13,8 2 (23,8%)

3,6-4,6 12
Дистальный 21,5 13,4 1 Прямое

Мезиальный 21,1 12,8 2 Дистальное

1,7-2,7 5

Небный 20,6 12,3 1 Прямое

Дистально-

щечный
20,0 12,0 1 Прямое

Мезиально-

щечный
20,3 12,1 1 Дистальное

3,7-4,7 8
Дистальный 20,7 13,4 1 Прямое

Мезиальный 21,0 13,5 2 Дистальное

1,8-2,8 3 13,9 9,5 3 Дистальное

3,8-4,8 2 13,5 8,7 3 Дистальное
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было установлено, что в первом моляре верх-
ней челюсти в 27,9% случаев имеется допол-
нительный, 4-й канал (у лиц мужского пола – 
23,8%, у лиц женского пола 31,8%). По данным 
М.Hulsmann, четвертый канал всегда распола-
гается в мезиальном щечном корне, несколько 
к центру от «постоянного» мезиально-щечно-
го канала, с которым он часто объединяется. 
За счет крайне незначительного диаметра, 
этот канал сложно обнаружить и должным 
образом расширить [7]. В оставшихся зубах 
мы наблюдали довольно типичную «класси-
ческую» картину корневой системы: шестые 
и седьмые зубы верхней челюстей имели по 3 
корня – небный и 2 щечных, а соответственно 
нижние шестые и седьмые моляры по 2 – меди-
альный и дистальный. Исследованные третьи 
моляры верхней и нижней челюсти у предста-
вителей обоих полов имели сросшиеся корни и 
3 корневых канала соответственно. 

Заключение

1. Различий в анатомическом строении 
жевательной группы зубов у мужчин и жен-
щин в возрасте 35-44 лет не выявлено.

2. Для первых и вторых моляров ха-

рактерна вариабельность анатомического 
строения: разное количество и длина корней 
и корневых каналов, различная степень и на-
правление изогнутости корней и соответству-
ющих им корневых каналов.

3. При изучении корней первых и вторых 
моляров верхней челюсти, были обнаружены 
дополнительные каналы, часть из которых не 
видна на рентгенограммах.

4. По данным исследования для третьих 
моляров верхней и нижней челюстей харак-
терно срастание всех трех корней с глубокими 
бороздами, а также изменчивость их формы и 
величины. 

Таким образом, полученные в ходе на-
шего исследования результаты могут быть 
полезными и заинтересуют не только начина-
ющих, но и длительное время практикующих 
врачей – стоматологов в ходе выполнения ими 
эндодонтических манипуляций. 
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Таблица 2 – Результаты измерений канально-корневой системы зубов у лиц женского пола 
в возрасте 39±4 года

Группа 

зубов

Кол-во 

зубов

Среднее значение длины 

корня зуба, мм

Среднее значение 

длины корневого 

канала, мм

Кол-во

каналов

Направление

канала

1,6-2,6 22

Небный 18,7 13,0 1 Вестибулярное

Дистально-

щечный
18,8 13,0 1 Прямое

Мезиально-

щечный
19,9

13,5 1
Дистальное

13,3 2 (31,8%)

3,6-4,6 9
Дистальный 21,3 13,0 1 Прямое

Мезиальный 20,9 11,7 2 Дистальное

1,7-2,7 6

Небный 20,4 12,4 1 Прямое

Дистально-

щечный
20,1 11,7 1 Прямое

Мезиально-

щечный
20,3 11,6 1 Дистальное

3,7-4,7 9
Дистальный 20,8 13,3 1 Прямое

Мезиальный 20,9 13,5 2 Дистальное

1,8-2,8 2 14,5 9,3 3 Дистальное

3,8-4,8 4 13,6 8,7 3 Дистальное
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ALGORITHMS OF PROVIDING DENTAL CARE FOR PATIENTS WITH INTOLERANCE 

TO DENTAL MATERIALS
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Резюме.

Целью исследования явилась разработка алгоритмов обследования пациентов с непереносимостью стома-
тологических материалов (НСМ).
Материал и методы. Опыт, накопленный в ходе обследования 624 пациентов с НСМ, позволил создать 
следующие алгоритмы обследования пациентов: 
– перед протезированием для выявления факторов риска развития аллергического и неуточненного стома-
тита; 
– обратившихся с жалобами на непереносимость стоматологических материалов в учреждения здравоохра-
нения и/или пациентов группы риска;
– с аллергическим и неуточненным стоматитом после протезирования в учреждения здравоохранения об-
ластного уровня.
Результаты. Результатом внедрения алгоритмов и методов диагностики гиперчувствительности к стомато-
логическим материалам в Витебской области явилось снижение числа случаев НСМ к 2016 году по срав-
нению с 2010 годом (начало мониторинга) в 2,6 раза, а по сравнению с 2012 годом, когда мониторинг был 
налажен – в 3,54. Отмечено уменьшение частоты повторных случаев НСМ после протезирования за период 
реализации программы и практически полное их устранение к 2016 году (всего 1 случай – на фоне химио-
терапевтического лечения злокачественного новообразования), при том, что в 2010 году зафиксировано 19 
случаев.
Заключение. Предложенные нами и внедренные в практическое здравоохранение алгоритмы профилакти-
ки и дифференциальной диагностики аллергического и неуточненного стоматита до и после протезирова-
ния позволили объективизировать и обнаружить нестабильные функциональные состояния на доклини-
ческом уровне, предотвращая риск возникновения осложнений и переход процесса после протезирования 
в клинически выраженную фазу. Пилотная апробация вышеуказанной программы в Витебской области 
показала ее высокую эффективность и экономическую целесообразность.
Ключевые слова: стоматологические материалы, непереносимость, алгоритм, аллергический стоматит. 

Abstarct.

Objectives. To develop algorithms of examining the patients with intolerance to stomatologic materials (ISM).
Material and methods. The experience accumulated during the examination of 624 patients with ISM allowed to 
frame the following algorithms of inspecting the patients: 



95

ВЕСТНИК ВИТЕБСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА, 2017, ТОМ 16, №1

– before a prosthetic repair for the detection of risk factors of allergic and nonspecified stomatitis development 
with individual risks taken into account; 
– coming to health care institutions with complaints of stomatologic materials intolerance and/or belonging to the 
risk group;
– with allergic and nonspecified stomatitis after prosthetic repairs in health care institutions of the regional level.
Results. The result of introducing  algorithms and diagnostic methods of hypersensitivity to stomatologic materials 
in Vitebsk region was  2,6 times decrease in the number of cases of ISM by 2016 in comparison with 2010 (the 
beginning of monitoring) and 3,54 times reduction in comparison with 2012 when monitoring was adjusted. The 
decrease in frequency of repeated cases of ISM after prosthetic repairs during the program implementation and 
practically their full elimination by 2016 (only 1 case – against the background of chemotherapeutic treatment for 
a malignant neoplasm) were observed but in 2010 19 such cases were recorded.
Conclusions. These algorithms of prophylaxis and differential diagnosis of allergic and nonspecified stomatitis 
before and after prosthetic repairs, offered by us and introduced into medical practice, allowed to find unstable 
functional states at the preclinical level, preventing the risk of complications development and transition of the 
process after the prosthetic repair to a clinically expressed phase. Pilot approbation of the above-mentioned 
program in Vitebsk region showed its high efficiency and economic feasibility.
Key words: stomatologic materials, intolerance, algorithm, allergic stomatitis.

В последние годы непереносимость сто-
матологических материалов (НСМ) стала 
серьезной проблемой, поскольку она напря-
мую связана с качеством оказания стомато-
логической помощи населению. Не в меньшей 
степени НСМ связана и с состоянием обще-
соматического здоровья стоматологических 
пациентов [1-3]. Резкое увеличение в послед-
ние десятилетия хронических заболеваний, на-
рушений иммунной системы, эндокринопатии 
и увеличение в масштабах планеты доли лиц 
пожилого и старческого возраста делают про-
блему диагностики и профилактики неперено-
симости стоматологических материалов край-
не актуальной [4-6].

Компоненты стоматологических мате-
риалов в полости рта могут выделяться в окру-
жающую среду в неизменённом виде и в виде 
их дериватов [7], что может вызывать побоч-
ные явления вследствие их прямого токсиче-
ского действия на клетки слизистой оболочки 
полости рта или десны, включая клетки систе-
мы иммунитета, находящиеся в этих тканях. 
При этом возможно неспецифическое высво-
бождение из клеток различных медиаторов, 
которые оказывают воздействие на иммунную 
систему посредством модуляции отдельных её 
звеньев, усиливая или ослабляя иммунный от-
вет на антигены [8].

Практическую работу врача-стомато-
лога осложняет то, что выяснение причин не-
переносимости стоматологических материа-
лов по-прежнему представляет значительные 

трудности, поскольку комплексного обсле-
дования пациентов этой категории обычно в 
поликлиниках не проводится. Многообразие 
клинической картины НСМ, а также отсут-
ствие возможности у врача в определении ин-
дивидуальной чувствительности к материалам 
зубных протезов обуславливает затруднения 
при проведении ортопедического лечения [9].

НСМ является важным клиническим со-
стоянием, с обостряющимися симптомами, 
прямо и косвенно влияющими на качество 
жизни пациента, что портит репутацию врача 
и клиники. Законодательством РБ не опреде-
лена мера ответственности врача в случае воз-
никновения НСМ у пациента, также как нет 
четкого алгоритма действий в подобной ситу-
ации [10, 11].

Цель работы – разработка алгоритмов 
обследования пациентов с непереносимостью 
стоматологических материалов.

Результаты разработки алгоритмов 
обследования пациентов с непереноси-
мостью стоматологических материалов

Разработаны новые алгоритмы обследо-
вания и диагностики пациентов с НСМ. Опыт 
их использования показывает высокую эффек-
тивность, позволяет быстро поставить диа-
гноз и начать адекватное лечение.

Для выявления факторов риска развития 
аллергического и неуточненного стоматита 
мы разработали алгоритм №1. Данный алго-
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Алгоритм № 1 – «Обследование пациента перед протезированием для выявления факторов 
риска развития аллергического и неуточненного стоматита» 
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Алгоритм № 2 – «Обследование пациента, обратившегося с жалобами на непереносимость 
стоматологических материалов в учреждения здравоохранения и/или пациенты группы риска»

ритм предназначен для стоматологических по-
ликлиник любого звена, при первичном обра-

щении пациента к врачу-стоматологу.
В случае, если врачом выявляется один 
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Алгоритм № 3 – «Обследование пациента с аллергическим и неуточненным стоматитом по-
сле протезирования в учреждениях здравоохранения областного уровня»
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из факторов риска и/или пациент предъявляет 
жалобы на НСМ, то его обследуют согласно 
алгоритму №2, предназначенному для стома-
тологических поликлиник любого звена, но с 
привлечением наиболее опытных сотрудников 
либо врачей других специальностей (гастроэн-
теролог, аллерголог, эндокринолог и т.д.), а в 
случае возникновения затруднительной ситуа-
ции и невозможности проведения диагности-
ческих мероприятий, предусмотренных алго-
ритмом, – направление в областной центр для 
проведения углубленного обследования.

На основании внедрения новых методов 
диагностики, накопленного опыта и постоян-
ного мониторинга проблемы НСМ нами раз-
работан алгоритм обследования пациентов с 
аллергическим и неуточненным стоматитом 

в учреждениях здравоохранения областно-
го уровня (№3). Алгоритм предусматривает 
участие в работе высококвалифицированных 
специалистов (врача-стоматолога – заведую-
щие отделениями и выше, врача-иммунолога-
аллерголога), наличие клинической базы для 
проведения специализированных исследова-
ний.

Предложенные нами и внедренные в 
практическое здравоохранение алгоритмы 
профилактики и дифференциальной диагно-
стики аллергического и неуточненного сто-
матита до и после протезирования позволили 
объективизировать и обнаружить нестабиль-
ные функциональные состояния на доклини-
ческом уровне, предотвращая риск возникно-
вения осложнений и переход процесса после 

Рисунок 1 – Динамика показателей количества пациентов, обратившихся с жалобами на НСМ 
в Витебской области за период с 2010 по 2016 гг.

Рисунок 2 – Количество пациентов с жалобами на НСМ после повторного протезирования.
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протезирования в клинически выраженную 
фазу. Пилотная апробация вышеуказанной 
программы в Витебской области показала ее 
высокую эффективность и экономическую це-
лесообразность. 

Как видно из рисунка 1, количество паци-
ентов с НСМ к 2016 году по сравнению с 2010 
годом (начало работы) снизилось в 2,6 раза, а 
по сравнению с 2012 годом – в 3,54. Внедрение 
алгоритмов привело к практически полному 
устранению повторных случаев НСМ после 
протезирования к 2016 году, при том, что в 2010 
году зафиксировано 19 случаев (рис. 2).

Заключение

1. Опыт, накопленный в ходе обследова-
ния 624 пациентов с НСМ, позволил создать 
следующие алгоритмы обследования пациен-
тов: 

– перед протезированием для выявления 
факторов риска развития аллергического и не-
уточненного стоматита; 

– обратившихся с жалобами на непере-
носимость стоматологических материалов в 
учреждения здравоохранения Витебской обла-
сти и/или пациенты группы риска;

– с аллергическим и неуточненным сто-
матитом после протезирования в учреждениях 
здравоохранения областного уровня.

Результатом внедрения методов диагно-
стики гиперчувствительности к стоматологи-
ческим материалам и алгоритмов в Витебской 
области явилось снижение числа случаев НСМ 
к 2016 году по сравнению с 2010 годом (начало 
мониторинга) в 2,6 раза, а по сравнению с 2012 
годом, когда мониторинг был налажен, – в 
3,54, а также уменьшение частоты повторных 
случаев НСМ после протезирования и прак-
тически полному устранению таких случаев к 
2016 году, при том, что в 2010 году зафиксиро-
вано 19 случаев.
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Резюме.

Научная работа по разработке и внедрению методов повышения эффективности стоматологической по-
мощи пациентам с непереносимостью стоматологических материалов начата в 2009 году по инициативе 
главного врача Витебской областной стоматологической поликлиники (приказ по УЗ «Витебская област-
ная стоматологическая поликлиника» № 274-а от 03.12.2009 г. «О мерах по улучшению диагностики и ле-
чения пациентов с непереносимостью стоматологических материалов» с привлечением (по согласованию) 
сотрудников УО «Витебский государственный медицинский университет»).
Целью исследования явилась реализация программы улучшения стоматологической помощи пациентам с 
непереносимостью стоматологических материалов и оценка ее эффективности.
Впервые в Республике Беларусь и среди стран СНГ разработана и реализована программа стоматологиче-
ской помощи пациентам с непереносимостью стоматологических материалов.
За период реализации программы: 
– организован мониторинг случаев непереносимости стоматологических материалов;
– организовано аллергообследование пациентов с непереносимостью стоматологических материалов; 
– внедрены методы диагностики, которые позволяют значительно сократить время выявления стоматоло-
гических причин непереносимости стоматологических материалов; 
– организовано контролируемое лечение пациентов с непереносимостью стоматологических материалов 
исключительно на основании решения консилиума (рабочей группы) и с гарантированным обеспечением 
консультаций необходимых специалистов, а также существенно повышена исходно низкая эффективность 
лечения пациентов из-за недостаточно углубленного и нескоординированного их обследования;
– организовано обучение врачей-стоматологов основам аллергологии на кафедре клинической иммуно-
логии и аллергологии с курсом ФПК и ПК УО «Витебский государственный медицинский университет»;
– создана система мониторинга случаев и оценки мероприятий, направленных на улучшение стоматологи-
ческой помощи пациентам Витебской области с жалобами на непереносимость стоматологических мате-
риалов.
Ключевые слова: стоматологические материалы, непереносимость, программа, стоматологическая помощь.

Abstract.

Scientific work aimed at the development and introduction of methods of efficiency enhancement of stomatologic 
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aid to patients with intolerance to dental materials was begun in 2009 on the initiative of the head doctor of 
Vitebsk Regional Dental Polyclinic (the order of Public Health Institution «Vitebsk Regional Dental Clinic» No. 
274-a of 03.12.2009 «On measures for improving the diagnosis and treatment of patients with intolerance to dental 
materials» with involvement (by agreement) of the staff members of the Educational Establishment «Vitebsk State 
Medical University»).
The research objective was to implement the program of improving the stomatologic aid for patients with intolerance 
to dental materials and to evaluate its efficiency.
For the first time in the Republic of Belarus and among the CIS countries the program of the stomatologic aid for 
patients with intolerance to dental materials has been developed and realized.
During the period of its implementation: 
– monitoring of cases of dental materials intolerance was organized;
– allergologic examination of patients with intolerance to dental materials was organized; 
– diagnostic methods which allow to considerably reduce the time of revealing the stomatologic reasons of 
intolerance to dental materials were introduced; 
– controlled treatment of patients with intolerance to dental materials exclusively on the basis of the decision 
of a consultation (working group) and with the guaranteed ensuring of all necessary experts consultations  was 
organized, besides the initially low efficiency of patients’ treatment because of their insufficiently deep and un-co-
ordinated examination was significantly increased;
– teaching the fundamentals of allergology to dentists was arranged  at the Chair of Clinical Immunology & 
Allergology with the course of the Faculty for Advanced Training & Retraining of Vitebsk State Medical University; 
– the system to monitor cases and assess the actions aimed at the improvement of the stomatologic aid to patients 
of Vitebsk region who complain of intolerance to dental materials was created.  
Key words: dental materials, intolerance, program, stomatologic aid.

Непереносимость стоматологических 
материалов (НСМ) является важным клиниче-
ским состоянием с обостряющимися симпто-
мами, прямо и косвенно влияющими на каче-
ство жизни [1-4]. В современной литературе не 
имеется данных по вопросам номенклатуры 
изучаемого патологического состояния, дан-
ная патология отсутствует в МКБ-10, а клини-
ческие признаки широко варьируют от мест-
ных проявлений воспалительного характера 
до отсутствия таковых у ряда пациентов.

Успешное совершенствование системы 
здравоохранения существенно затрагивает 
одну из важнейших ее составляющих – стома-
тологическую помощь пациентам с НСМ, что 
требует создания современных методик задей-
ствования медико-организационных резервов. 
Представляется целесообразным обоснование 
универсальных подходов для последующего 
их внедрения в учреждениях здравоохранения. 
Решение данной задачи диктуется также необ-
ходимостью разработки методов организации 
работы с пациентами с названной патологией 
в целях, прежде всего, улучшения качества ле-
чебно-диагностического процесса и обосно-
вания принятия эффективных управленческих 
решений в процессе применения организаци-
онных технологий, базирующихся на принци-

пах доказательной медицины [5-7]. 
Поэтому главными компонентами пред-

лагаемых оценок являются организационные 
блоки разработанной технологии, что особен-
но актуально в условиях дефицита финансиро-
вания.

Научная работа по разработке и вне-
дрению методов повышения эффективности 
стоматологической помощи пациентам с ал-
лергическим и неуточненным стоматитом на-
чата в 2009 году по инициативе главного вра-
ча Витебской областной стоматологической 
поликлиники В.В. Варганова (приказ по УЗ 
«Витебская областная стоматологическая по-
ликлиника» № 274-а от 03.12.2009 г. «О мерах 
по улучшению диагностики и лечения пациен-
тов с непереносимостью стоматологических 
материалов» с привлечением (по согласова-
нию) сотрудников УО «Витебский государ-
ственный медицинский университет»).

Программа улучшения стоматологи-
ческой помощи пациентам с НСМ на 2010-
2016 гг. предусматривала создание условий 
для обследования пациентов, подготовки спе-
циалистов, разработки новых подходов и ме-
тодов выявления специфической и неспецифи-
ческой гиперчувствительности к компонентам 
стоматологических материалов, отвечающих 
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современным требованиям.
Цель работы – реализация программы 

улучшения стоматологической помощи паци-
ентам с непереносимостью стоматологических 
материалов и оценка ее эффективности.

Результаты выявления медико-ор-
ганизационных резервов повышения эф-
фективности стоматологической помощи 
пациентам с НСМ

Разработанная нами «Программа улуч-
шения стоматологической помощи пациентам 
Витебской области с жалобами на неперено-
симость стоматологических материалов на 
2010-2016 гг.» (авторы Карпук И.Ю., Варга-
нов В.В.) включала 2 блока: организационно-
практический и научно-практический.

Организационно-практический блок 
программы

В 2009 году начато сотрудничество меж-
ду УО «Витебский государственный медицин-
ский университет» (ВГМУ) и УЗ «Витебская 
областная стоматологическая поликлиника» 
(ВОСП) по оказанию медицинской помощи 
пациентам Витебской области с жалобами на 
НСМ. Совместная работа была организована 
в рамках темы зарегистрированной НИР, ко-
торая определялась в соответствии с перечнем 
приоритетных направлений фундаментальных 
и прикладных научных исследований Респу-
блики Беларусь, а именно согласно пункту 4 
«Разработка новых лечебных, диагностиче-
ских, профилактических и реабилитационных 
технологий, приборов и изделий медицинско-
го назначения, лекарственных и иммунобио-
логических препаратов, клеточных и молеку-
лярно-биологических технологий», подпункту 
4.5 «Новые технологии профилактики, диа-
гностики, лечения и реабилитации».

Тема совместной научно-исследова-
тельской работы: «Разработка методов диа-
гностики аллергических реакций на металлы» 
зарегистрирована Белорусским Институтом 
системного анализа в Государственном рее-
стре НИОК 09.01.2012 г., № государственной 
регистрации 20120015, срок выполнения – 
2011-2013 гг.

На постоянной основе главврачом УЗ 
«ВОСП» совместно с доцентом УО «ВГМУ» 

Карпуком И.Ю. осуществлялось координи-
рование вопросов диагностики и лечения па-
циентов с НСМ. На первом этапе был орга-
низован мониторинг случаев возникновения 
НСМ в Витебской области за счет централи-
зации работы с такими пациентами (головная 
организация УЗ «ВОСП»). Централизация 
была достигнута информированием главным 
внештатным стоматологом управления здра-
воохранения Витебского областного исполни-
тельного комитета руководителей учреждений 
здравоохранения всех уровней, где оказыва-
ются стоматологические услуги, о том, что в 
случае возникновения НСМ у пациента его не-
обходимо обследовать согласно разработан-
ному нами алгоритму.

На втором этапе нами была организова-
на работа с обращениями пациентов с НСМ, 
что позволило:

– подготовить персонал, имеющий опыт 
работы с такими пациентами;

–  не допускать случаев недостаточно 
квалифицированного лечения пациентов;

– максимально оперативно решать во-
просы комплексного обследования пациентов 
за счет координации работы сотрудников сто-
матологической поликлиники и других орга-
низаций.

Также был назначен ответственный со-
трудник – заведующий ортопедическим от-
делением УЗ «ВОСП», который прошел спе-
циальное обучение по теме «Аллергические 
и иммунопатологические болезни в стомато-
логии» на кафедре клинической иммуноло-
гии и аллергологии с курсом ФПК и ПК УО 
«ВГМУ».

Были определены обязанности сотруд-
ника, ответственного за работу с пациентами 
с жалобами на НСМ:

1. Оценивать соответствие ортопедиче-
ских конструкций пациента требованиям МЗ 
РБ.

2. Постоянно повышать свою професси-
ональную грамотность в вопросах неперено-
симости зубопротезных материалов.

3. Координировать работу сотрудников 
всех отделений стоматологической поликли-
ники по обследованию пациентов с НСМ.

4. Координировать работу с сотрудника-
ми профильных кафедр УО «ВГМУ» и других 
организаций.

5. Профессионально, компетентно вы-
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ставлять окончательный диагноз. В каждом 
конкретном случае разбирать причины воз-
никновения НСМ.

6. Вести мониторинг случаев НСМ по 
всей области.

7. Проверять медицинскую документа-
цию на предмет тщательности сбора анамнеза 
(особенно общесоматическая патология, ал-
лергоанамнез, кандидоз, гальваноз).

8. Вести себя максимально корректно и 
деонтологично, но при этом доводить до све-
дения пациента, что в случае возникновения 
НСМ пациент полностью оплачивает замену 
ортопедических конструкций на другие.

9. Собирать и записывать жалобы для 
последующего их сопоставления с жалобами 
на приеме у сотрудника кафедры (возможна 
их изменяемость).

10. Обмениваться мнениями с другими 
специалистами на предмет адекватности и 
честности пациента в отношении НСМ. 

На третьем этапе для проведения спец-
ифического аллергообследования пациентов 
была осуществлена закупка реактивов, необ-
ходимых для выявления аллергии на стомато-
логические материалы за счет внебюджетных 
средств УЗ «ВОСП»:

Специальные аппликаторы – Finn 
Chamber on Scanpor (Epitest Ltd.Oy, Tulusa, 
Finland) на десять лунок для выполнения кож-
ного аллерготестирования. 

В качестве тестовых субстанций были 
приобретены соли металлов Cu2+, Co2+, Cr3+, 
Mg2+, Mn2+, Ni2+, Ti2+, Zn2+ на вазелиновой ос-
нове (Epitest Ltd.Oy, Tulusa, Finland). 

Все соли металлов, входящих в состав 
дентальных сплавов, были заказаны по ка-
талогу SigmaAldrich Inc. В качестве тестовых 
субстанций были использованы 3% соли ме-
таллов Cu2+, Co2+, Cr3+, Mg2+, Mn2+, Ni2+, Ti2+, 
Zn2+ на основе чистого медицинского вазелина 
(Pure Petrolatum, PP).

Для выявления IgE-антител к Ni-HSA, 
Cr-HSA, Co-HSA приобретена стандарт-
ная иммуноферментная тест-система фирмы 
EUROIMMUN (Германия). 

На четвертом этапе было организовано 
обучение врачей-стоматологов основам ал-
лергологии на кафедре клинической иммуно-
логии и аллергологии с курсом ФПК и ПК  УО 
«ВГМУ».

В ходе разработки мер по профилактике 

снижения числа случаев непереносимости зу-
бопротезных материалов, с целью повышения 
уровня подготовки врачей-стоматологов по 
аллергологии в стоматологической практике, 
нами было организовано обучение врачей-
стоматологов по теме «Аллергические и им-
мунопатологические болезни в стоматологии» 
на кафедре клинической иммунологии и ал-
лергологии с курсом ФПК и ПК УО «ВГМУ». 
За период с 2014 по 2016 гг. обучение прош-
ли 72 врача-стоматолога, что создает условия 
улучшения качества лечения и профилактики 
НСМ в Витебской области.

В результате обучения врачи осваивают 
возможности лабораторной диагностики для 
выявления гиперчувствительности к компо-
нентам стоматологических материалов, изуча-
ют основы патогенеза НСМ, обмениваются 
опытом, формируют единомышление. Кроме 
того, организация послевузовского обучения 
по повышению квалификации специалистов 
позволила сэкономить бюджетные средства на 
командировочные расходы сотрудников. 

Также с целью повышения уровня под-
готовки врачей-стоматологов по проблеме 
НСМ было организовано проведение област-
ных конференций с обязательным приглаше-
нием специалистов по проблеме НСМ из УО 
«БГМУ» для освещения достигнутых резуль-
татов по данной проблеме, повышения квали-
фикации специалистов.

За период 2010-2016 гг. были проведены 
2 областные конференции по проблеме НСМ.

Таким образом, экономический эффект, 
в ходе реализации данного пункта программы, 
достигнут от снижения числа случаев НСМ за 
счет обучения и формирования профессио-
нальной грамотности специалистов, а также 
за счет экономии командировочных расходов.

Пятым этапом был обоснован и вве-
ден пункт договора об оказании стоматоло-
гической помощи: в случае возникновения 
НСМ пациент полностью оплачивает замену 
ортопедических конструкций на другие. За-
ведующему ортопедическим отделением УЗ 
«ВОСП» было поручено контролировать, на-
сколько доходчиво обсуждают врачи с паци-
ентом пункт договора о переделке протеза за 
счет пациента в случае возникновения НСМ 
после протезирования.

Как показывает опыт, при возникнове-
нии НСМ пациенты часто перекладывают от-
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ветственность на врача. 
В случае отказа пациента сотрудни-

чать и проходить весь объем обсследований, 
предусмотренного алгоритмом, необходимо 
объяснить пациенту, что материалы для зу-
бопротезирования проходят биологическое 
тестирование, и они безвредны, а реакция ор-
ганизма пациента связана с его индивидуаль-
ной гиперчувствительностью, т.е. болезнью. 

В случае, если НСМ является проявлени-
ем общесоматической патологии, необходимо 
основательно обследоваться, установить фо-
новую патологию и пройти лечение у соответ-
ствующего специалиста.

Исходя из нашего опыта понятное разъ-
яснение пациенту данного пункта способство-
вало уменьшению жалоб, связанных с НСМ 
протезов, у 81 (13%) из 624 обратившихся по 
поводу НСМ пациентов. 

Шестым пунктом программы была ор-
ганизация 5 литейных лабораторий в г.п.: Бе-
шенковичи, Глубокое, Сенно, Толочин и Док-
шицы за период с 2010 по 2016г. 

Это создало условия для явно намечен-
ной тенденции к увеличению доли современ-
ных ортопедических конструкций и снижению 
числа НСМ (табл. 1).

Научно-практический блок программы

Седьмым пунктом программы явилось 
то, что для более углубленного проведения на-
учных исследований и раскрытия новых, соот-
ветствующих современным представлениям, 
иммуно-патогенетических механизмов непере-
носимости зубопротезных материалов нами 
был получен грант в соответствии с догово-
ром № ВТ-13 от 01 июля 2013 г. с Белорусским 
республиканским фондом фундаментальных 
исследований и Витебским областным испол-
нительным комитетом для выполнения темы 
«Иммуно-патогенетические механизмы не-
переносимости зубопротезных материалов и 
методы их выявления». Сроки выполнения: 
начало 01.07.2013 г. окончание 1.12.2014 г., № 
госрегистрации 20132272 от 30.10.13 г.

Это позволило разработать и внедрить 
новые методы выявления гиперчувствитель-
ности к компонентам дентальных сплавов:

1.Аппликационные пробы на вазелин-
ланолиновой основе, благодаря чему нам 
практически удалось избежать раздражающе-
го действия солей металлов на кожу за счет 
равномерного распределения солей металлов 
в ланолине [8].

2. Метод по определению выброса ионов 
калия из лейкоцитов РЖ до и после провока-
ционной пробы с солями металлов, используе-
мыми в виде водных растворов [9]. 

3. Трансбуккальный способ диагностики 
аллергии и неспецифической гиперчувстви-
тельности. Реализация данного способа дости-
гается за счет того, что определяется прирост 
концентрации пероксидазы в РЖ после прово-
кационной пробы с солями металлов [10].

4. Метод определения сенсибилизации 
лейкоцитов с использованием реакции аллер-
гениндуцированного повреждения лейкоци-
тов [11]. 

Внедрение вышеуказанных методов по-
зволило выявить, что наиболее аллергенным 
компонентом дентальных сплавов является 
никель [12]. Полученные нами результаты со-
гласуются с данными литературы и соответ-
ствуют законодательству Европейского Со-
юза. На врачебной конференции УЗ «ВОСП» 
было принято решение об использовании для 
изготовления ортопедических конструкций 
сплава «REMANIUM® 2000», учитывая тот 
факт, что он не вызывает аллергии, имеет от-
носительно невысокую стоимость и сопоста-
вим по качеству и удобству в работе с аналога-
ми, содержащими никель.

Восьмым пунктом программы мы про-
вели анализ доли (каждый год к предыдущему 
%) современных ортопедических конструкций 
по отношению к штампованно-паянным в Ви-
тебской области. 

За счет административного ресурса и ор-
ганизации 5 литейных лабораторий в районах 
за отчетный период:

– доля бюгельных съемных протезов от 

Таблица 1 – Количество литейных установок (лабораторий) в Витебской области 

Год 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Количество литейных установок 12 14 14 15 15 16 17
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всех частичных была увеличена в 2,2 раза; 
– доля металлокерамических (МК), цель-

нолитых (ЦЛ) одиночных коронок от всех 
одиночных коронок возросла в 1,74 раза; 

– доля МК, ЦЛ мостовидных протезов 
от всех мостовидных протезов – в 1,91 раза 
(табл. 2).

Результативность и влияние принятых 
мер и число случаев НСМ оценивали с исполь-
зованием коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена, проведя статистическую обработку 
результатов исследования с использованием 
прикладной программы Statistica 10.0 (табл. 3). 

В ходе анализа было выявлено наличие 
сильной обратной корреляции между показа-
телями: «Доля бюгельных съемных протезов 
от всех частичных (%)» и показателями «% 
случаев непереносимости от числа лиц, закон-

чивших ортопедическое лечение» (R=-0,83; 
p<0,001).

Показатель «Число повторных случа-
ев непереносимости» находился в обратной 
сильной зависимости от количественных из-
мерений:

– доли бюгельных съемных протезов от 
всех частичных (%) (R=-0,82; p≤0,001);

– количества изготовленных МК, ЦЛ 
одиночных коронок» (R=-0,82; p≤0,001);

– доли МК, ЦЛ одиночных коронок от 
всех одиночных коронок (R=0,82; p≤0,001);

– количества изготовленных МК, ЦЛ 
мостовидных протезов (R=-0,94; p≤0,001);

– количества литейных установок (R=-0,99; 
p≤0,001).

При этом число повторных случаев не-
переносимости напрямую сильно зависело от:

Таблица 2 – Доля современных ортопедических конструкций от всех протезов (%)

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Доля бюгельных съемных протезов от 

всех частичных (%)
5,87 5,53 5,15 7,78 10,9 12,93 12,6

Доля МК, ЦЛ одиночных коронок от 

всех одиночных коронок
14,53 18,3 17,7 17,23 23,5 25,34 28,22

Доля МК, ЦЛ мостовидных протезов 

от всех мостовидных протезов (%)
12,38 15,4 14,94 15,75 21,9 23,6 23,84

Таблица 3 – Коэффициенты ранговой корреляции Спирмена между изучаемыми параме-
трами

Число 

случаев 

непереноси-

мости

% случаев 

непереносимости от 

числа лиц, закончивших 

ортопедическое лечение

Число повторных 

случаев 

непереноси-

мости

Доля бюгельных съемных протезов от всех 

частичных (%)
-1,00000 -0,828571* -0,82857*

Изготовлено несъемных протезов (одиночных 

коронок, мостовидных протезов)
0,60000 0,142857 0,77143

Доля штампованно-паянных протезов от всех 

несъемных протезов в %
0,71429 0,371429 0,94286*

Изготовлено одиночных коронок (всего) 0,60000 0,257143 0,82857*

Изготовлено МК, ЦЛ одиночных коронок -0,54286 -0,257143 -0,82857*

Доля МК, ЦЛ одиночных коронок от всех 

одиночных коронок
-0,54286 -0,257143 -0,82857*

Изготовлено мостовидных протезов всего 0,82857* 0,542857 0,82857*

Изготовлено МК, ЦЛ мостовидных протезов -0,71429 -0,371429 -0,94286*

Доля МК, ЦЛ мостовидных протезов от всех 

мостовидных протезов (%)
-0,82857* -0,428571 -1,00000

Количество литейных установок -0,81168* -0,405840 -0,98561*

Примечание: * – р<0,05.



108

VESTNIK VITEBSKOGO GOSUDARSTVENNOGO MEDITSINSKOGO UNIVERSITETA, 2017, VOL. 16, N1

– общего количества изготовленных 
одиночных коронок (R=0,83; p≤0,001)

– общего количества изготовленных мо-
стовидных протезов (R=0,82; p≤0,001).

– доли штампованно-паянных протезов 
от всех несъемных протезов. 

Для оценки эффективности оказания ме-
дицинской помощи пациентам с НСМ нами 
разработан индекс соотношения современных 
ортопедических конструкций к штампованно-
паянным/число случаев НСМ.

 ИЭМП=
ОЧП

×100%
(ОЧП – ОЧПП)

где:
ИЭМП – индекс эффективности оказа-

ния медицинской помощи пациентам с НСМ;
ОЧП – общее число пациентов с жалоба-

ми на НСМ;
ОЧПП – число пациентов с повторно 

возникшими жалобами на НСМ в течение 1 
года после протезирования. 

Интерпретация индекса:
80-90% – низкая эффективность оказа-

ния медицинской помощи пациентам с НСМ;
90-95% – средняя эффективность оказа-

ния медицинской помощи пациентам с НСМ;
95-100% – высокая эффективность оказа-

ния медицинской помощи пациентам с НСМ.
Нами постоянно определялась эффек-

тивность проводимых мероприятий путем 
оценки тенденции к снижению или увеличе-

нию числа случаев НСМ.
Сведения о случаях возникновения 

НСМ вносились в специальный «Журнал ре-
гистрации пациентов с жалобами на непере-
носимость стоматологических материалов», 
находящийся у заведующего ортопедическим 
отделением УЗ «ВОСП».

Анализ динамики показателей ИЭМП 
в Витебской области за период с 2010 по 2016 
годы выявил низкую эффективность оказания 
медицинской помощи пациентам с НСМ, в 
2014 -2015 гг. достигнута средняя эффектив-
ность, а в 2016 году – высокая эффективность 
оказания медицинской помощи пациентам с 
НСМ (рис. 1).

Таким образом, мероприятия програм-
мы на 2010-2016 годы выполнены полностью. 
Реализация «Программы улучшения стомато-
логической помощи пациентам Витебской об-
ласти с жалобами на непереносимость стома-
тологических материалов на 2010-2016 годы» 
позволила преодолеть неблагоприятные тен-
денции в эпидемиологии НСМ. 

Заключение

Впервые в Республике Беларусь и среди 
стран СНГ разработана и реализована про-
грамма стоматологической помощи пациен-
там с непереносимостью стоматологических 
материалов.

За период реализации программы: 

Рисунок 1 – Динамика индекса эффективности оказания медицинской помощи пациентам с НСМ 
в Витебской области за период с 2010 по 2016 гг.
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– организован мониторинг случаев непе-
реносимости стоматологических материалов;

– организовано аллергообследование 
пациентов с непереносимостью стоматологи-
ческих материалов на кафедре клинической 
иммунологии и аллергологии с курсом ФПК и 
ПК УО «Витебский государственный медицин-
ский университет», расположенной на базе УЗ 
«Витебская областная клиническая больница»; 

– внедрены методы диагностики, кото-
рые позволяют значительно сократить время 
выявления стоматологических причин непере-
носимости стоматологических материалов; 

– организовано контролируемое лечение 
пациентов с непереносимостью стоматологи-
ческих материалов исключительно на осно-
вании решения консилиума (рабочей группы) 
и с гарантированным обеспечением консуль-
таций необходимых специалистов (терапевта, 
невролога), а также существенно повышена 
исходно низкая эффективность лечения паци-
ентов из-за недостаточно углубленного и не-
скоординированного обследования;

– организовано обучение врачей-сто-
матологов основам аллергологии на кафедре 
клинической иммунологии и аллергологии с 
курсом ФПК и ПК УО «Витебский государ-
ственный медицинский университет»;

– создана система мониторинга случаев 
и оценки мероприятий, направленных на улуч-
шение стоматологической помощи пациентам 
Витебской области с жалобами на непереноси-
мость стоматологических материалов.

Финансирование в рамках гранта в со-

ответствии с договором № ВТ-13 от 01 июля 

2013 г. с Белорусским республиканским фондом 

фундаментальных исследований и Витебским 

областным исполнительным комитетом для 

выполнения темы «Иммуно-патогенетические 

механизмы непереносимости зубопротезных ма-

териалов и методы их выявления» Сроки выпол-

нения: начало 01.07.2013 г. окончание 1.12.2014 

г., № госрегистрации 20132272 от 30.10.13 г.
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ТЕХНОЛОГИЯ ПОЛУЧЕНИЯ ЛЕКАРСТВ. ФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ ХИМИЯ, ФАРМАКОГНОЗИЯ. 
ОРГАНИЗАЦИЯ ФАРМАЦЕВТИЧЕСКОГО ДЕЛА

Резюме.

Целью данного исследования было изучение полисахаридов пармелии слоевищ.
Материал и методы. Объектом исследования служили измельченные пармелии слоевища. Экстракцию сум-
мы водорастворимых полисахаридов из сырья проводили горячей водой. Для выявления полисахаридов 
использовали реакцию осаждения 96% этанолом. Количественное определение суммы водорастворимых 
полисахаридов проводили гравиметрическим методом. Из обезжиренного шрота выделяли отдельные 
фракции полисахаридов. Фракцию водорастворимых полисахаридов (ВРПС) получали экстракцией го-
рячей водой. Пектиновые вещества (ПВ) извлекали смесью 0,5% растворов кислоты щавелевой и аммония 
оксалата (1:1), а гемицеллюлозу А (ГЦ А) и гемицеллюлозу Б (ГЦ Б) – 7% раствором гидроксида натрия.
Результаты. При добавлении к 3-кратному объему 96% этанола водной вытяжки пармелии слоевищ обра-
зовывался коричневый аморфный осадок, что свидетельствовало о присутствии полисахаридов в исследу-
емой вытяжке. В результате количественного определения суммы водорастворимых полисахаридов было 
установлено, что их содержание в пармелии слоевищах составило 10,95 ±0,35%. При фракционировании 
полисахаридов выход фракции ВРПС составил 8,90±0,30%, ПВ – 12,32±0,42%, ГЦ А – 14,67±0,47%, ГЦ Б 
– 8,47±0,28%.
Заключение. В результате проведенных исследований было установлено содержание суммы водораство-
римых полисахаридов пармелии слоевищ. Впервые выделены отдельные фракции полисахаридов и опре-
делено их количественное содержание. Полученные результаты свидетельствуют о перспективности даль-
нейшего изучения полисахаридных комплексов пармелии слоевищ с целью создания новых эффективных 
фитосредств.
Ключевые слова: лишайник, пармелия, полисахариды, пектиновые вещества, гемицеллюлоза.

Abstract.

Objectives. To study polysaccharides of  Parmelia thalluses.
Material and methods. Crushed Parmelia thalluses were the object of the study. The extraction of the sum of water-
soluble polysaccharides from the plant raw material was carried out by hot water. Precipitation reaction by 96% 
ethanol was used to detect polysaccharides. Quantitative determination of the sum of water-soluble polysaccharides 
in Parmelia thalli was made by the gravimetric method. Separate fractions of polysaccharides were isolated from 
the defatted extraction cake. The fraction of water-soluble polysaccharides (WSPS) was obtained by hot water 
extraction. Pectin was extracted using the mixture of 0,5% solutions of oxalic acid and ammonium oxalate (1:1), 
and hemicellulose A (HC A) and hemicellulose B (HC B) – by means of 7% solution of sodium hydroxide.
Results. On adding to the aqueous extract of Parmelia thalluses the threefold volume of 96% ethanol the brown 
amorphous precipitate formed, which confirmed the presence of polysaccharides in the studied extract. As a result 
of the quantitative determination of the sum of water-soluble polysaccharides it was found, that their content in 
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Parmelia thalluses made up 10,95±0,35%. On fractionation the yield of different fractions of polysaccharides was 
the following: WSPS – 8,90±0,30%, pectin – 12,32±0,42%, HC A – 14,67±0,47%, HC B – 8,47±0,28%.
Conclusions. The content of the sum of water-soluble polysaccharides in Parmelia thalluses was determined as a 
result of the conducted studies. For the first time individual fractions of polysaccharides were isolated and their 
quantitative content was determined. The results obtained testify to the prospects of further study of polysaccharide 
complexes of Parmelia thalli in order to create new effective phytoremedies.
Key words: lichen, parmelia, polysaccharides, pectin, hemicellulose.

Полисахариды – природные углеводы, 
которые широко распространены в природе. 
Интерес к природным полисахаридам в по-
следнее время возрастает в связи с тем, что 
они проявляют широкий спектр фармакологи-
ческой активности – иммуномодулирующую, 
смягчающую, ранозаживляющую, противояз-
венную, обволакивающую, отхаркивающую, 
слабительную, сорбирующую, детоксикаци-
онную, антибиотическую, противовоспали-
тельную, противоопухолевую, антисклеро-
тическую. Растворы декстрана используют в 
качестве заменителя плазмы крови. Многие из 
полисахаридов являются вспомогательными 
веществами в фармацевтическом производ-
стве, выполняя роль наполнителей, стабили-
заторов, эмульгаторов, пленко- и основообра-
зователей [1]. В Украине успешно используют 
такие фитопрепараты на основе полисахари-
дов, как «Мукалтин», «Алтейка», «Алтемикс», 
«Плантаглюцид» [2].

Учитывая ценные фармакологические, 
пищевые и технические свойства полисахари-
дов, актуальным и перспективным является 
скрининг и исследование новых видов сырья, 
содержащих данный класс природных ве-
ществ.

Согласно литературным данным, ли-
шайники имеют богатый и уникальный хими-
ческий состав, в том числе и полисахаридный. 
Содержание их в слоевищах некоторых видов 
лишайников может достигать 80%. Они со-
ставляют основу оболочки гиф грибного ком-
понента лишайника [1, 3-5].

Одним из представителей лишайни-
ков является пармелия жемчужная - Parmelia 
perlata (Huds.) Ach. семейства Пармелиевые - 
Parmeliaceae. Она распространена в дубовых, 
грабовых и буковых лесах Карпат, Кавказа, 
Дальнего Востока, Европы, Азии, Индии, Аф-
рики, Америки и Австралии. Растет на стволах 
и ветвях различных древесных пород, преиму-
щественно лиственных, реже хвойных, а также 

на скалах и камнях [6]. Пармелии слоевища со-
держат лишайниковые кислоты, полисахари-
ды, хитин, аминокислоты, ферменты, феноль-
ные соединения, жироподобные вещества, 
макро- и микроэлементы. Она проявляет ан-
тимикробное, антимикозное, противовирус-
ное, иммуномодулирующее, противовоспали-
тельное, обезболивающее, жаропонижающее, 
антипролиферативное, гиполипидемическое, 
гепатопротекторное, антиоксидантное, цито-
токсическое и гастропротекторное действие 
[3-5, 7]. Пармелия входит в состав многих 
растительных препаратов, диетических доба-
вок, сборов и фиточаёв. Так, например, ком-
плексный индийский растительный препарат 
«Спеман», который применяется в терапии 
доброкачественной гиперплазии предстатель-
ной железы и простатита, содержит экстракт 
пармелии жемчужной [8].

Целью данного исследования было из-
учение полисахаридов пармелии слоевищ.

Материал и методы

Объектом исследования служили измель-
ченные пармелии слоевища. Для обнаружения 
полисахаридов около 5 г сырья, измельченно-
го до размера частиц, проходящих сквозь сито 
с отверстиями диаметром 2 мм, помещали в 
колбу со шлифом вместимостью 250 мл и до-
бавляли 75 мл воды. Колбу присоединяли к об-
ратному холодильнику и кипятили на водяной 
бане в течение 30 мин. Экстракцию повторяли 
еще 2 раза, используя каждый раз 50 мл воды. 
Водные извлечения объединяли, центрифуги-
ровали в течение 10 мин с частотой вращения 
5000 об/мин и декантировали в колбу через 5 
слоев марли, вложенную в стеклянную ворон-
ку и предварительно смоченную водой [9].

Для выявления полисахаридов в иссле-
дуемом сырье использовали реакцию с 96% 
этанолом, которую проводили по следующей 
методике: в мерный цилиндр вместимостью 25 
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мл помещали 10 мл 96% этанола и постепенно 
добавляли 2 мл исследуемой водной вытяжки.

Количественное определение суммы 
водорастворимых полисахаридов в измель-
ченных пармелии слоевищах проводили гра-
виметрическим методом, используя методику 
Государственной фармакопеи Украины 2 из-
дания: около 5 г (точная навеска) измельчен-
ного в порошок сырья помещали в колбу со 
шлифом вместимостью 250 мл, добавляли 75 
мл воды и кипятили с обратным холодильни-
ком в течение 30 мин. Извлечение охлаждали, 
центрифугировали со скоростью 5000 об/мин 
в течение 10 мин и декантировали в мерную 
колбу вместимостью 250 мл через 5 слоев мар-
ли, вложенную в стеклянную воронку и пред-
варительно смоченную водой. Экстракцию 
повторяли 3 новыми порциями, по 50 мл каж-
дая, воды, затем 25 мл воды, каждый раз про-
водя кипячение с обратным холодильником в 
течение 30 мин.

Каждую вытяжку охлаждали, центрифу-
гировали со скоростью 5000 об/мин в течение 
10 мин и декантировали в ту же мерную колбу. 
Фильтр промывали 10 мл 96% этанола и дово-
дили объем раствора водой до метки.

25 мл полученного раствора помещали 
в центрифужную пробирку, добавляли 50 мл 
96% этанола, перемешивали, нагревали на во-
дяной бане при температуре 30°С в течение 5 
мин, выдерживали в течение 1 ч и центрифу-
гировали со скоростью 5000 об/мин в течение 
30 мин. Надосадочную жидкость фильтровали 
под вакуумом при остаточном давлении 13-16 
кПа через стеклянный фильтр ПОР16, предва-
рительно высушенный при температуре 100-
105°С до постоянной массы. Постоянную мас-
су считали достигнутой, если разница между 
двумя последующими взвешиваниями после 
высушивания и 30 мин охлаждения в эксика-
торе не превышала 0,0005 г.

Осадок количественно переносили на 
фильтр с помощью 15 мл смеси вода – 96% 
этанол (1:2) и последовательно промывали 10 
мл 96% этанола, 15 мл ацетона, 15 мл этила-
цетата. Фильтр с осадком сушили на воздухе, 
затем высушивали до постоянной массы при 
температуре 100-105°С и взвешивали.

Содержание суммы водорастворимых 
полисахаридов, в пересчете на абсолютно су-
хое сырье, в процентах, вычисляли по формуле 
(1):

(m
1
 – m

2
) × 100 × 100    (1)

      m × (100 – W)

где:
m

1
 – масса с осадком, в граммах; 

m
2
 – масса фильтра, в граммах; 

m – масса навески испытуемого сырья, в 
граммах; 

W – потеря в массе при высушивании сы-
рья, в процентах [9-11].

Определение количественного содержа-
ния полисахаридных фракций проводили мето-
дом последовательного фракционного выделе-
ния полисахаридов. Из шрота, который остался 
после получения липофильной фракции, после-
довательно выделяли отдельные фракции по-
лисахаридов: водорастворимые полисахариды 
(ВРПС), пектиновые вещества (ПВ), гемицел-
люлозу А (ГЦ А) и гемицеллюлозу Б (ГЦ Б).

Для удаления спирторастворимых соеди-
нений 20 г (точная навеска) воздушно сухого 
шрота экстрагировали 200 мл 82% этанола при 
комнатной температуре в соотношении сырье-
экстрагент 1:10 в течение 2 ч. Полученное из-
влечение фильтровали, снова заливали таким 
же объемом этанола и оставляли еще на 2 ч.

Оставшийся шрот высушивали, взвеши-
вали и выделяли фракцию ВРПС. 18,6 г воз-
душно сухого шрота экстрагировали горячей 
водой в соотношении сырье-экстрагент 1:10 
при нагревании в течение 1 ч при постоянном 
перемешивании. Экстракцию повторяли еще 
раз в описанных выше условиях. Получен-
ные вытяжки объединяли и упаривали до 1/5 
от первоначального объема. ВРПС осаждали 
трехкратным объемом 96% этанола при ком-
натной температуре. Образовавшийся осадок 
отфильтровывали, промывали 96% этанолом, 
этилацетатом, высушивали до постоянной мас-
сы и взвешивали. Получали фракцию ВРПС.

Из шрота, оставшегося после получения 
ВРПС, выделяли ПВ. Экстракцию проводи-
ли дважды смесью 0,5% растворов кислоты 
щавелевой и аммония оксалата (1:1) в соот-
ношении сырье-экстрагент 1:20 при темпера-
туре 80-85°С в течение 2 ч. Полученные экс-
тракты объединяли, концентрировали и ПВ 
осаждали трехкратным объемом 96% этанола. 
Полученный осадок отфильтровывали, про-
мывали этанолом, этилацетатом, высушивали 
до постоянной массы и взвешивали. Получали 
фракцию ПВ.
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ГЦ извлекали из шрота, оставшегося 
после выделения ВРПС и ПВ, двухразовой 
экстракцией 7% раствором натрия гидрокси-
да в соотношении сырье-экстрагент 1:10 при 
комнатной температуре в течение 12 час. Ще-
лочную вытяжку отфильтровывали. К полу-
ченной вытяжке добавляли кислоту уксусную 
ледяную до появления осадка. Осадок отфиль-
тровывали, высушивали до постоянной массы 
и взвешивали. Получали фракцию ГЦ А. К 
фильтрату добавляли двукратный объем 96% 
этанола, при этом образовался осадок, кото-
рый отфильтровывали, промывали этанолом, 
этилацетатом, высушивали до постоянной 
массы и взвешивали. Получали фракцию ГЦ 
Б [3, 9, 12, 13].

Содержание каждой полисахаридной 
фракции (ВРПС, ПВ, ГЦ А и ГЦ Б), в процен-
тах, рассчитывали по формуле (2):

m
1
 – m

2
 × 100    (2)

           m

где:
m

1
 – масса с осадком, в граммах; 

m
2
 – масса фильтра, в граммах; 

m – масса навески испытуемого сырья, в 
граммах.

Статистическую обработку результатов 
проводили согласно статье Государственной 
фармакопеи Украины 2 издания «Статистиче-
ский анализ результатов химического экспери-
мента» [14] с помощью программы Microsoft 
Excel 2010 для ОС Widows.

Результаты и обсуждение

При добавлении к 3-кратному объему 
96% этанола водной вытяжки пармелии сло-
евищ образовывался коричневый аморфный 
осадок, что свидетельствовало о присутствии 
полисахаридов в исследуемой вытяжке.

Результаты определения количественно-
го содержания суммы водорастворимых поли-
сахаридов в пармелии слоевищах представлены 
в таблице 1.

В результате анализа было установлено, 
что содержание суммы водорастворимых поли-
сахаридов в исследуемом сырье в пересчете на 
абсолютно сухое сырье составило 10,95±0,35%.

Результаты определения полисахарид-
ных фракций пармелии слоевищ представлены 
в таблице 2.

Как видно из таблицы 2, фракция 
водорастворимых полисахаридов соста-
вила 8,90±0,30%, пектиновых веществ – 
12,32±0,42%, гемицеллюлозы А – 14,67±0,47% 
и гемицеллюлозы Б – 8,47±0,28%. Полученные 
экспериментальные данные показали, что в 
наибольшем количестве в сырье содержатся 
гемицеллюлоза А и пектиновые вещества.

Фракция ВРПС представляет собой 
аморфный порошок коричнево-буровато-
го цвета, хорошо растворяется в воде; ПВ – 
аморфный порошок беловато-коричневого 
цвета, растворяется в воде при нагревании с 
образованием слабовязкого раствора; ГЦ А 
– аморфный порошок коричневого цвета, ГЦ 
Б – аморфный порошок темно-коричневого 
цвета, хорошо растворяется в горячей воде и 
растворах щелочей.

Заключение

В результате проведенных исследований 
в пармелии слоевищах определено содержание 
суммы водорастворимых полисахаридов. Впер-
вые выделены отдельные фракции полисахари-
дов и определено их количественное содержа-
ние. Полученные результаты свидетельствуют 
о перспективности дальнейшего изучения поли-
сахаридных комплексов пармелии слоевищ с це-
лью создания новых эффективных фитосредств.

Таблица 1 – Результаты количественного определения суммы водорастворимых полисаха-
ридов в пармелии слоевищах

m n Х 
і

Х 
ср.

S2 S 
ср.

P t (P, n)
Доверительный 

интервал
ɛ, %

5 4

10,61

10,95 0,07817 0,12504 0,95 2,78 10,95±0,35 3,18

10,74

10,95

11,16

11,28
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К  ЮБИЛЕЮ  ВЛАДИМИРА  МИХАЙЛОВИЧА  КОЗИНА

70  лет  со  дня  рождения

14 февраля 2017 года исполнилось 70 лет доктору медицинских наук, профессору, врачу-
дерматовенерологу высшей категории Владимиру Михайловичу Козину.

Владимир Михайлович родился в местечке Журавичи Гомельской области в семье военнос-
лужащего. Главой этой большой и дружной семьи, где, кроме Владимира, росли еще две сестры 
– Маргарита и Тамара, был человек замечательно сильного характера, воли и мужества – отец 
Михаил Егорович, кадровый военный, подполковник, участник Великой Отечественной войны. 
Дисциплинированность, добросовестность, упорство в достижении цели - эти присущие сыну ка-
чества, несомненно, унаследованы от отца. А исключительное трудолюбие, скромность и тактич-
ность – наследство матери Анной Семеновны, работавшей в детском саду и окружавшей теплом, 
заботой и требовательным вниманием своих детей. Все они получили высшее образование. Се-
стра Маргарита, как и брат, посвятила себя медицине и работает акушером-гинекологом, сестра 
Тамара преподает русский язык и литературу.

Поступлению в Витебский государственный медицинский институт предшествовали от-
личная учеба в школе, которую Владимир успешно совмещал с  активными занятиями  легкой и 
тяжелой атлетикой. Студенческие годы  ознаменовались не только успешной учебой и активной 
работой в студенческом научном обществе, но и судьбоносной встречей. С женой Александрой 
Георгиевной они идут по жизни вместе со 2-го институтского курса. Помощь и поддержка  жены, 
уют и тепло домашнего очага – такие же ценные составляющие профессионального успеха, как и  
одаренность, работоспособность и исключительные деловые качества Владимира Михайловича.

После окончания в 1971 году медицинского института и присвоения квалификации врача 
по специальности «лечебное дело» Владимир Михайлович два года учился в клинической орди-
натуре на кафедре кожных и венерический болезней, с которой связана вся его последующая про-
фессиональная деятельность. Здесь пройдены все ступени научной карьеры, начиная с должности 
старшего лаборанта с 1973 по 1976 годы до профессора кафедры дерматовенерологии, которым 
он является с 2001 года по настоящее время. 

В 1977 году В.М. Козин под руководством профессоров Л.И. Богдановича и А.А. Чиркина 
защитил кандидатскую диссертацию, посвященную проблеме лечения больных нейродермитом 
с помощью ультразвуковой терапии – ультрафонофореза. Тогда это была первая в стране дис-
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сертация с новым методом лечения заболеваний кожи, который сочетал применение ультразву-
кового метода и местных лекарственных препаратов. С 1981 года В.М. Козин - ассистент, а с 1991 
года – доцент кафедры дерматовенерологии Витебского государственного медицинского уни-
верситета. В 2001 году он защитил докторскую диссертацию, тему которой составили вопросы 
иммуногенеза и роли липидного обмена в механизме развития псориаза, и методы рациональной 
терапии заболевания, а в 2003 году ему было присвоено  ученое звание профессора.

Основные научные направления работы В.М. Козина - физиобальнеотерапия хронических 
дерматозов, обоснование применения ультрафонофореза кортикостероидов при простом хро-
ническом лишае; установление взаимосвязи нарушений липидтранспортной системы и системы 
иммунитета у пациентов с псориазом и их эффективная коррекция гепарином и бальнеопроцеду-
рами растворимым продуктом переработки торфа – оксидатом торфа; иммунокоррекция ронко-
лейкином рецидивирующих форм генитального хламидиоза и герпеса. 

Профессор Козин В.М. является постоянным участником и докладчиком на республикан-
ских съездах, международных конференциях по дерматовенерологии. За годы работы им было 
опубликовано 186 работ,  в том числе в моноавторстве популярные среди студентов учебные 
и учебно-методические пособия и важные для практической медицины  монографии, такие как 

В.М. Козин с группой студентов, 1979 г.

Кафедра кожных и венерических болезней ВГМИ, 1975 г.
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«Клинико-диагностические симптомы, феномены, признаки  кожных и венерических заболева-
ний» (1997), «Наружная фармакотерапия дерматозов» (1997), «Дерматология: учебное пособие» 
(1999), «Псориаз (вопросы патогенеза, клиники, терапии)» (2007), «Дерматологические болезни: 
учебно-методическое пособие» (2010).  Профессор В.М. Козин является соавтором учебного ру-
ководства «Кожные и венерические болезни», который выдержал три издания (2006, 2009, 2013), 
а также учебных пособий «Фотодерматология» (2015), «Сифилис» (2016), «Дерматологические 
болезни и инфекции, передаваемые половым путем» (2016).

Активную научную работу профессор В.М. Козин сочетает с плодотворной преподаватель-
ской деятельностью. Он состоит членом двух специализированных Советов по защите диссерта-
ций ВГМУ, подготовил трех кандидатов медицинских наук и является  научным руководителем 
3-х выполняемых в настоящее время кандидатских диссертаций.

Научная педагогическая и практическая деятельность профессора Владимира Михайлови-
ча Козина получила высокую оценку и признание. Он отмечен знаком Министерства здравоохра-
нения Республики Беларусь «Отличник здравоохранения» (1984), удостоен звания «Человек года 
Витебщины» в номинации «Образование, наука» (2011), награжден медалью Франциска Скори-
ны (2012). 9 июня 2016 года за выдающиеся заслуги и плодотворную работу в области нацио-
нальной дерматовенерологии  профессор В.М. Козин был избран Почетным членом Белорусской 
общественной организации дерматовенерологов и косметологов.

Коллектив кафедры дерматовенерологии ВГМУ сердечно поздравляет профессора Владимира 

Михайловича Козина с юбилеем, выражает ему свое глубочайшее уважение и бесконечную призна-

тельность за многолетнюю высококлассную научную и педагогическую работу на кафедре и наде-

ется на дальнейшее плодотворное сотрудничество.

Профессор В.М. Козин на практических 
занятиях, 2014 г.

В.М. Козин в кругу семьи.
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ИСТОРИЧЕСКИЕ  АСПЕКТЫ  И  ПЕРСПЕКТИВЫ  РАЗВИТИЯ 

НАУЧНО-ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКОЙ  РАБОТЫ  СТУДЕНТОВ  В  ВГМУ 

(К ЮБИЛЕЮ СТУДЕНЧЕСКОГО НАУЧНОГО ОБЩЕСТВА)

ЩАСТНЫЙ А.Т., СУШКОВ С.А., ЛУД Н.Г., СОБОЛЕВСКАЯ И.С.

Витебский медицинский институт организован в 1934 году. Из воспоминаний профессоров 
Г.А. Медведевой и В.М. Величенко, окончивших институт в 1940 г., в довоенный период студен-
ческого научного общества как единой студенческой организации не существовало. В процессе 
организации кафедр института, их становления образовывались группы студентов-активистов, 
которые под руководством преподавателей участвовали в выполнении научных работ, высту-
пали с результатами своих исследований. Наиболее ярко проявили себя студенты Н. Арсентьев, 
В. Величенко, М. Винокурова, А. Котович, Г. Медведева, Ф. Стеклова, З. Хрулев и др. Так, во 
втором томе трудов ВМИ (1939 г.) напечатана статья студентки Г. Медведевой «О выделении 
нейрогуморов с поверхности регенерируемого конца нерва». Впоследствии такие студенты, как 
В. Величенко, Г.Медведева, стали профессорами, заведующими кафедрами и внесли большой 
вклад в развитие белорусской науки.

В декабре 1947 года из разрозненных студенческих научных кружков организовано студен-
ческое научное общество, принят Устав СНО, введены членские билеты и учетная документация. 
В состав СНО входили 75 человек. Первым председателем Совета общества был избран студент 
4-го курса Г. Богданович. Научным руководителем СНО стал профессор П.Н.Маслов. В после-
дующие годы председателями студенческого научного общества избирались Д. Маслаков (1949), 
В. Никитин (1950), Т.  Аксенова (1952), Л. Супрун (1953), И. Юпатов (1956), Ю. Родионов (1960), 
Л. Козлов (1961), Б. Садиков (1962), М. Канаш (1963), В. Вазило (1966), В. Батов (1967), Н. Луд 
(1969), В. Кожар (1975), В. Семенов (1980), А. Карпицкий (1987), Г. Сапко (1989), И. Борисов 
(1994), М. Конорев (1997), Т. Оленская (1998), И. Штурич (2000), И. Самсонова (2001), В. Косинец 
(2005), О. Матющенко (2008), А. Жучок (2010), Ю. Беспалов (2011), И. Соболевская (2015).

Научными руководителями СНО были профессора П.Н. Маслов (1947), Л.Н. Гольдман 
(1949), К.Н. Маркузе (1950), И.Б. Олешкевич (1953), Н.В. Виноградов (1961), Л.И. Богданович 
(1963), Н.Г. Луд (с 1975г. заместитель и с 1988 г. научный руководитель).

Девизом первых кружковцев стали слова академика И.П.Павлова: «Приучайте себя к сдер-
жанности, терпению. Научитесь делать черную работу в науке...».

24 апреля 1948 года состоялась первая студенческая научная конференция института, ко-
торой предшествовала большая организационная работа. На конференции было заслушано 11 
докладов.

Ежегодно в СНО вливались новые энтузиасты, росло число кружков, улучшалось каче-
ство работ. В 1951-52 учебном году в 17 студенческих научных кружках работали 224 человека, 
в 1963-64 учебном году в 35 кружках - 500, в 1973-74 учебном году при всех кафедрах института 
в студенческих научных кружках насчитывалось 1405 студентов, или 61,5% от общего числа за-
нимающихся в институте, в 1980 году - 1715 (70%). С 1996-97 учебного года студенческие научные 
кружки при всех кафедрах университета активизировали работу, в них занималось 450 студентов, 
в 1997-98 учебном году - 693, или 40,4% от количества студентов дневной формы обучения, а в 
2004-2005 учебном году - 1503 студента, или 87% от обучающихся в вузе.

Основной формой отчета студентов о своей работе в научном кружке за все годы существо-
вания СНО были выступления с докладами на итоговых студенческих научных конференциях. 
С конца 70-х годов и по настоящее время день проведения студенческой научной конференции 
объявляется Днем науки с отменой практических занятий и обязательным присутствием на за-
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седании одной из секций. С 1987 года в университете проводятся совместные конференции моло-
дых ученых и студентов с изданием сборников научных работ. С 2001 года ежегодно проводятся 
международные студенческие конференции.

С 1963 года СНО стало регулярно участвовать в республиканских смотрах-конкурсах на 
лучшую студенческую работу. В 1964 году студенты А. Чиркин, Б. Садиков, Г. Туркевич, И. Га-
лендо были награждены дипломами Министерства высшего образования республики за успеш-
ные научные исследования. В последующие годы росла активность кружковцев, все больше инте-
ресных научных работ представлялось на республиканский конкурс: в 1971 г. – 32 работы, в 1975 
г. – 120 работ, в 1976 г. – 150 работ. По итогам конкурса 1976 года институт занял почетное 3-е 
место среди всех высших учебных заведений республики. Количество лауреатов республиканско-
го конкурса среди студентов выросло с 16 человек в 1971 году до 126 в 1979 году. За 70-е годы 902 
студента были награждены дипломами Минвуза республики за лучшие студенческие работы. В 
1997 году студентами ВГМИ оформлено и направлено на республиканский конкурс 20 работ (в 
1996 году - 12 работ), а авторы 17-ти из них награждены Дипломами Министерства образования 
и науки Республики Беларусь. При этом дипломы I степени получили авторы 5 работ. В последу-
ющие годы количество направляемых на конкурс работ составляло: 1998 г. – 27, 1999 г. – 32, 2000 
г. – 90, 2001 г. – 114. В 2002 году из 130 представленных работ 48 отнесены к первой категории, 
33 - ко второй и 40 – к третьей категории.

Лучшие из лучших студенческие научные работы направлялись на Всесоюзный конкурс 
студенческих научных работ. Впервые студенческое научное общество вышло на Всесоюзный 
конкурс в 1969 году. Высшей наградой на конкурсе являлась медаль "За лучшую студенческую 
научную работу". Ежегодно на все медвузы страны выделялись 5-10 таких наград. Тем весомее 
звучат достижения наших студентов в этом конкурсе.

Первыми медалистами Всесоюзного конкурса были А. Барышников, Г. Адаменко, В. Ла-
рина. В последующем они стали: А.Ю. Барышников -профессор, академик РАЕН, РМТА, Заслу-
женный деятель науки и техники РФ, директор НИИ экспериментальной диагностики и терапии 
опухолей Российского онкологического центра им. Н.Н. Блохина РАМН; Г.П. Адаменко - про-
фессор, заведующий кафедрой клинической и лабораторной диагностики ВГМУ; В.И. Новикова 
(Ларина) - профессор, заведующая кафедрой педиатрии ВГМУ.

В 1971 году за работу «Импедансный реоплетизмограф на транзисторах» награжден ме-
далью А. Литвяков, в 1972 году – Г. Альтшуль, В. Милькото, Т. Макаревич за работу «Арилги-
дрозоны дигидразида мезоксалевой кислоты», в 1973 году вторая медаль у А. Литвякова – авто-
ра работы «Некоторые аспекты реализации конструктивных и диагностических возможностей 
реографии», в 1975 году награжден В.Памятихо за работу «Влияние минерального питания на 
содержание алкалоидов у раувольфии седоватой».

Дипломантами Всесоюзного конкурса студенческих научных работ стали 22 человека, сре-
ди них Т.Полунина, Б. Миронков, В. Синяк, М. Рабкин, Л. Воронова, А. Усович, Е. Овчиннико-
ва, Н. Шумихина, С. Пиманов, В. Морхат и др.

В 1968 году в г. Караганде состоялась первая Всесоюзная научная студенческая конферен-
ция с докладами на иностранных языках, на которой наши кружковцы А. Барышников, А. Ли-
пец, Н. Луд, Г. Христолюбова были награждены Грамотами М3 СССР. В последующем с 1969 
года на итоговых студенческих научных конференциях нашего вуза проводились секции, на ко-
торых кружковцы делали сообщения на одном из иностранных языков.

Делегации СНО Витебского мединститута принимали участие во многих студенческих на-
учных конференциях медицинских вузов (Минск, Гродно, Москва, Харьков, Волгоград, Ростов-
на-Дону, Смоленск, Тбилиси, Карловы Вары и др.).

Многие годы хорошей традицией дружбы и сотрудничества были студенческие научные 
конференции медвузов Прибалтики и Белоруссии (Рига, Вильнюс, Каунас, Тарту, Минск, Грод-
но, Витебск), которые проводились ежегодно по очереди в 7 медвузах региона с 1959 года. На 
базе нашего университета трижды проходили эти интересные и весьма полезные межреспубли-
канские конференции.

Большое внимание уделялось популяризации НИРС. С этой целью с 70-х годов в холле на 
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втором этаже университета возле актового зала размещены красочно оформленные стенды, газе-
ты «Поиск», «Вестник СНО», Доска Почета студенческого научного общества.

В университете, наряду с испытанной основной формой организации НИРС (студенческие 
научные кружки при кафедрах), разрабатывались и внедрялись другие формы организации на-
учно-исследовательской работы студентов: студенческое конструкторское бюро, бюро перевода, 
студенческий отдел научной информации, студенческая проблемная научно-исследовательская 
лаборатория, студенческий научный кружок по изучению вопросов организации НИРС при Со-
вете СНО, курс основ по НИРС для всех студентов института.

Эффективность исследовательской работы студентов находится в прямой зависимости от 
правильной, научно обоснованной ее организации. В связи с этим возникла необходимость в 
проведении научных исследований по проблемам организации НИРС.

В соответствии с этим в 1973 году при Совете СНО был создан студенческий кружок по 
изучению вопросов НИРС (руководитель – председатель СНО Н.Луд). Тематика научных ра-
бот этого кружка предусматривала такие вопросы, как формы и пути развития НИРС, изучение 
влияния социально-бытовых сторон жизни студента на работу в СНО, преемственность в работе 
СНО и др.

Успешная работа этого кружка, а также актуальность изучения вопросов высшей школы 
привели к созданию в вузе студенческой научно- исследовательской лаборатории по проблеме 
высшего медицинского образования. Эта лаборатория утверждена приказом ректора доцента 
Е.Н. Медведского 9 апреля 1975 года как новая форма организации НИРС. Советом СНО и рек-
торатом были разработаны положения о лаборатории и ее структура.

На кафедре биохимии с 1988 года активно работала студенческая биохимическая лаборато-
рия (руководитель - профессор А.А. Чиркин).

На кафедре социальной гигиены и организации здравоохранения организована «Школа 
менеджмента» (руководитель – профессор В.С. Глушанко).

Успешно работает студенческая группа «Поиск» (руководитель – профессор Н.Ю. Конева-
лова). Кружковцами проведено комплексное обследование всех студентов университета по спе-
циально разработанной программе.

Особой гордостью студенческого научного общества университета стало студенческое кон-
структорское бюро, объединяющее технически одаренных студентов-медиков. СКБ было созда-
но одним из первых среди медвузов страны в 1970 году. В организации его работы принимали 
активное участие Б. Базеко, А. Литвяков, Н. Маклаков, В. Родионов и др. На небольшой про-
изводственной площади (2 комнаты в общежитии №3), при дефиците комплектующих деталей 
студенты-энтузиасты создавали новые приборы, не находящие аналогов в отечественном и за-
рубежном производствах. Эти аппараты затем широко применялись в научной деятельности и 
практическом здравоохранении. Лучшие приборы, созданные в стенах СКБ, успешно выстав-
лялись на самых крупных выставках научно-технического творчества молодежи страны. В 1977 
году в институте проведено Всесоюзное координационное совещание по работе СКБ не только 
медицинских, но и технических вузов.

Золотой медалью ВДНХ СССР в 1974 г. за прибор «Реограф» награжден А. Литвяков. 
Бронзовой медали ВДНХ СССР в 1976 г. удостоен В. Чеусов, автор «Автоматического регистра-
тора гемодинамических параметров»; такой же медалью награждены А. Литвяков, А. Чиркин, 
И. Лейкин в 1978 г. за «Аппарат для биоуправляемой ультразвуковой терапии». Студент пятого 
курса С.В. Жаворонок за прибор «Малогабаритный ретрактометр» стал лауреатом Всесоюзной 
выставки НТТМ-74, а в 1976 году удостоен премии ЦК ЛКСМБ. Студент четвертого курса М.Г. 
Диваков был награжден дипломом Всесоюзной выставки НТТМ-76 за представленный прибор 
для определения степени умственной утомляемости. В 1984 году ему присуждена премия Ленин-
ского комсомола страны (СССР). Успешно работали в СКБ В.А. Костюченко и С.И. Пиманов.

По итогам Всесоюзного конкурса СКБ всех вузов страны (включая технические вузы) в 1978 
году СКБ ВГМИ признано лауреатом и награждено дипломом ЦК ВЛКСМ и Минвуза СССР и 
3-й денежной премией.

С 1956 года лучших кружковцев после окончания института по рекомендации Совета СНО 
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стали зачислять в аспирантуру и клиническую ординатуру.
Многие из тех, кто работал в студенческих научных кружках, стали крупными учеными и 

организаторами здравоохранения. В их числе К.Н. Анищенко, И.М. Дробышевская, Н.Г. Кар-
ташов, В.В. Колбанов, В.Н. Лекторов, В.М. Ореховский, А.С. Романенков, Н.И. Степаненко, 
профессора - Г.П. Адаменко, В.П. Адаскевич, В.В. Аничкин, И.М. Арестова, А.Ю. Барышников, 
Л.И. Богданович, Г.Н. Бузук, В.М. Беличенко, Л.Р. Выхристенко, И.И. Генералов, B.C. Глушан-
ко, И.В. Городецкая, Ю.Н. Деркач, М.Г. Диваков, Т.С. Дивакова, Т.П. Дмитраченко, М.Л. До-
ценко, Э.А. Доценко, С.В. Жаворонок, В.В. Жарков, И.В. Жильцов, Н.П. Жукова, С.Н. Занько, 
А.С. Карпицкий, А.А. Кирпиченко, Ан.А. Кирпиченко, Л.Н. Кирпиченок, Н.И. Киселева, В.И. 
Козловский, В.М. Козин, Н.Ю. Коневалова, М.Р. Конорев, А.Н. Косинец, В.А. Косинец, Ю.В. 
Крылов, В.И. Кузнецов, Е.С. Лепля, А.М. Литвяков, В.А. Лоллини, Н.Г. Луд, А.Н. Лызиков, 
Н.Ф. Лызиков, И.М. Лысенко, B.C. Макаренко, Е.В. Макаренко, Ю.Б. Мартов, Д.А. Маслаков, 
А.А. Матвеев, В.А. Матвеев, Г.А. Медведева, А.Н. Михайлов, И.В. Морхат, В.И. Морхат, О.Д. 
Мяделец, Л.М. Немцов, А.А. Николаев, Д.К. Новиков, П.Д. Новиков, В.И. Новикова, А.Н. Око-
роков, С.С. Осочук, В.И. Петухов, С.И. Пиманов, В.П. Подпалов, Л.Е. Радецкая, Ю.Я. Родио-
нов, М.Г. Сачек, М.М. Сачек, В.М. Семенов, Д.М. Семенов, И.Н. Сипаров, А.П. Солодков, Л.Я. 
Супрун, Е.П. Сушко, А.К. Усович, Н.Е. Федоров, А.В. Фомин, Н.Г. Харкевич, О.М. Хишова, 
А.А. Чиркин, В.И. Шебеко, В.Л. Шелюто, В.Н. Шиленок, А.Т. Щастный, А.Н. Щупакова, С.И. 
Юпатов, Г.И. Юпатов и др.

Большой опыт по организации научной работы студентов в институте, знакомство с по-
становкой научной и учебно-исследовательской работы в ряде медицинских вузов, анализ пу-
бликаций по проблеме НИРС дали возможность сотрудникам вуза Л.И. Богдановичу, Н.Г. Луду, 
Е.Н. Медведскому, М.Г. Сачеку и др. обобщить имеющиеся материалы в виде монографии, «На-
учно-исследовательская работа студентов». Мн., Вышейшая школа, 1989 г., рекомендованной 
Главным управлением учебных заведений М3 СССР в качестве пособия для преподавателей и 
студентов медицинских и фармацевтических институтов. Н.Г. Луд, А.П. Солодков, В.А. Коси-
нец издали учебные пособия «Научно-исследовательская работа студентов и основы науковеде-
ния» (Витебск: ВГМУ, 2005. – 273 с.) и «Основы науковедения»  (Витебск: ВГМУ, 2007 - 347 с.). 
Опубликовано свыше 100 научных статей по проблемам организации НИРС. Среди них статьи 
в международном журнале социалистических стран «Современная высшая школа» (Варшава), 
в журналах «Советское здравоохранение», «Вестник высшей школы», «Советская медицина», 
«Здравоохранение Белоруссии» и др.

Учитывая это обстоятельство, на базе вуза было проведено Всесоюзное и два Республикан-
ских совещания по организации НИРС. За успехи в организации научного творчества студентов 
в соответствующих конкурсах университет занимает призовые места.

Формы организации НИРС могут быть различными, но основной структурной единицей 
является студенческий научный кружок при кафедре. Содержание работы кружков на разных 
кафедрах имеет свои особенности, однако основным направлением в их деятельности является 
выполнение во внеучебное время научных исследований по проблемной тематике кафедр. Кроме 
того, студенты участвуют в операциях, ведут прием больных, дежурят в клиниках и тем самым 
совершенствуют свои знания по избранной специальности.

К руководству научной работой студентов привлечен почти весь научно-педагогический 
состав кафедры, а также аспиранты, старшие лаборанты и клинические ординаторы. В универси-
тете получило широкое распространение создание творческих групп для выполнения отдельных 
тем: профессор (доцент) – аспирант (старший лаборант, клинический ординатор) – группа сту-
дентов.

Большое значение в университете придается комплексному выполнению студенческих ра-
бот на двух-трех кафедрах.

Содержание и цель студенческой научной работы усложняются от курса к курсу. Если на 
первых двух курсах идет интенсивное развитие любознательности, расширяется кругозор студен-
тов, то к третьему курсу определяется основное направление их научных исследований.

Студенческие научные кружки при кафедрах, другие формы НИРС являются неотъемлемой 
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частью научной и учебно-методической работы кафедр, в них студенты расширяют знания по 
теории и практике медицины и фармации, развивают интерес к научным исследованиям. СНО 
является постоянным источником пополнения научно-педагогических кадров высшей квалифи-
кации университета.

Перспектива развития НИРС в вузе заключается в совершенствовании различных форм 
научного творчества студентов во внеучебное и учебное время. Особого внимания заслуживает 
выполнение дипломных работ. Это одно из перспективных направлений по более широкому при-
влечению студентов и выполнению научных исследований. Необходимо обеспечить целенаправ-
ленную подготовку студентов для последующей научно- исследовательской работы, создав для 
этой цели группы, начиная с 3-4 курсов.

В заключение следует отметить, что качество подготовки врачей в настоящее время и в 
будущем во многом будет зависеть не только от совершенствования учебного процесса, что явля-
ется необходимым залогом успеха, но и от роста научно-исследовательского потенциала студен-
тов. Будущий врач — это врач-исследователь.
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ПОСЕЩЕНИЕ САМАРСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО 

УНИВЕРСИТЕТА СОТРУДНИКАМИ ВГМУ

В рамках реализации программы академической мобильности профессорско-преподава-
тельского состава, в соответствии с договором о совместном сотрудничестве между Витебским 
государственным медицинским университетом и Самарским государственным медицинским уни-
верситетом (СамГМУ) в период с 27 по 29 декабря 2016 года сотрудники кафедры терапевтиче-
ской стоматологии ВГМУ в лице заведующего кафедрой терапевтической стоматологии, к.м.н., 
доцента Чернявского Юрия Павловича и ассистента кафедры терапевтической стоматологии 
Байтус Нины Александровны по приглашению ректора университета, академика РАН, лауреата 
Государственной премии Российской Федерации и дважды лауреата премии Правительства Рос-
сийской Федерации, профессора Котельникова Геннадия Петровича посетили СамГМУ. Целью 
поездки было ознакомление с работой «Центра симуляционной медицины», посещение Центра 
прорывных исследований «Информационные технологии в медицине» (ЦПР «IT-медицина»), оз-
накомление с направлениями научной и методической работы кафедры терапевтической стома-
тологии и кафедры челюстно-лицевой хирургии и стоматологии СамГМУ.

Еще на вокзале г.Самары нас встретил зав.кафедрой терапевтической стоматологии 
СамГМУ, д.м.н., профессор Гильмияров Эдуард Максимович. После дружеского приветствия 
Эдуард Максимович ознакомил нас с планом посещения всех интересующих нас объектов, помог 
с размещением и был куратором нашей группы на все время пребывания в г.Самаре.

В начале запланированных мероприятий к.м.н., доцент кафедры терапевтической стомато-
логии СамГМУ Буракшаев Станислав Александрович познакомил нас с организацией и работой 
«Центра симуляционной подготовки по специальности «стоматология». Здесь студенты стомато-
логического факультета 1-5 курсов и студенты других факультетов согласно учебной программе 
имеют возможность развивать профессиональные компетенции и отрабатывать практические 
навыки на современных симуляторах с применением новейших технологий. 

Далее сотрудники кафедры терапевтической стоматологии СамГМУ для нас провели экс-
курсию по клиникам СамГМУ, где располагаются их базы, ведутся практические занятия, клини-
ческий прием и научная деятельность. Так, сотрудники кафедры терапевтической стоматологии 
изучают методы физического воздействия (лазер, ультразвук) в комплексном лечении зубов и 
пародонта, эндодонтию и эстетическую реставрацию. 

Следует отметить что Самарский медицинский университет имеет собственные клиники, 
где ведется обучение студентов и занятие лечебной деятельностью. Клиники Самарского госу-
дарственного медицинского университета – многопрофильное лечебное учреждение, где рабо-

Симуляционный центр стоматологического 
факультета СамГМУ.

Коллектив кафедры терапевтической стоматоло-
гии СамГМУ совместно с делегацией из ВГМУ.
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тают профессора-клиницисты. В структуре клиник функционирует 51 отделение. На их базе рас-
положено 16 кафедр университета. Миссия клиник медицинского вуза триедина: лечить, учить 
и заниматься наукой. Это девиз ректора СамГМУ, профессора Котельникова Геннадия Петро-
вича. Затем мы посетили административный комплекс Самарского медицинского университе-
та. Декан стоматологического факультета, д.м.н., профессор Владимир Петрович Потапов и 
директор стоматологического института, д.м.н., профессор Дмитрий Александрович Трунин во 
время экскурсии в музее СамГМУ организовали встречу с ректором университета, профессором 
Геннадием Петровичем Котельниковым, который подчеркнул важность сотрудничества между 
нашими университетами и поинтересовался нашими успехами в выполнении поставленной цели. 

Следующим объектом для ознакомления был Центр прорывных исследований «Инфор-
мационные технологии в медицине» (ЦПР «IT-медицина»), которым руководит директор Ин-
ститута инновационного развития, д.м.н., профессор Колсанов Александр Владимирович. ЦПР 
«IT-медицина» реализует инновационную деятельность по следующим направлениям научно-
технического развития: разработка медицинского оборудования и медицинских приборов; раз-
работка изделий медицинского назначения; разработка дентальных имплантатов и изделий для 
стоматологии; разработка аддитивных технологий; разработка виртуальных технологий и мно-
гое другое. Центр включает в себя целый комплекс различных лабораторий и подразделений с 
работающими там программистами, конструкторами и другими первоклассными специалистами 
различных направлений. 

К числу наиболее значимых достижений в инновационной сфере Центра относятся: разра-
ботка аппаратно-программного комплекса «Виртуальный хирург» для 3D моделирования опера-
ционного процесса и учебно-методических модулей, разработка и создание 3D атласа нормаль-
ной и патологической анатомии грудной и брюшной полостей человеческого тела; обучающий 
мультимедийный 2D комплекс для отработки навыков и тестирования в хирургии; создание тех-
нологии изготовления индивидуальных экзопротезов и эндопротезов методом цифрового про-
тотипирования и другие. 

Мы непосредственно проследили путь реализации конкретной научной разработки от мо-
мента возникновения идеи до ее выполнения с получением готового имплантата либо другой 
конструкции. В рамках программы посещения СамГМУ 28.12.2016 г. зав. кафедрой терапевтиче-
ской стоматологии ВГМУ Чернявским Юрием Павловичем и ассистентом кафедры Байтус Ни-

В Центре прорывных исследований «Информаци-
онные технологии в медицине». Слева направо: 
к.м.н., доцент кафедры стоматологии детского 

возраста Попов Н.В., зав. кафедрой 
терапевтической стоматологии ВГМУ, 

к.м.н., доцент Чернявский Ю.П., 
ассистент кафедры терапевтической 
стоматологии ВГМУ Байтус Н.А.

ной Александровной были прочитаны 2 лек-
ции для студентов 4 курса стоматологического 
факультета Самарского медицинского универ-
ситета по интересующей их теме «Эндоперио-
донтиты. Комплексный подход к лечению» и 
«Лечение апикальных периодонтитов» с муль-
тимедийной презентацией с предварительным 
ознакомлением краткой историии основания 
и развития ВГМУ и непосредственно стомато-
логического факультета. 

Заведующий кафедрой челюстно-ли-
цевой хирургии и стоматологии СамГМУ, 
д.м.н., профессор Иван Михайлович Байриков 
вместе с сотрудниками кафедры пригласил на 
врачебную конференцию. После экскурсии по 
кафедре нас ознакомили с научными направ-
лениями работы сотрудников в области трав-
матологии и восстановительной хирургии. 
Сама кафедра размещена на 5-м этаже лечеб-
но-диагностического корпуса, имеет 40 коек, 
3 учебные комнаты, компьютерный класс, 1 
операционную, 10 стоматологических кресел. 
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Руководством университета и кафедрой терапевтической стоматологии СамГМУ была ор-
ганизована прекрасная обзорная экскурсия по г.Самаре с посещением «старого» города, набе-
режной и бункера Сталина.

Результатами посещения СамГМУ явилась договоренность о дальнейшем сотрудничестве 
между университетами, а именно: обмен ведущими специалистами для чтения лекций для студен-
тов и сотрудников университетов, обмен студентами при прохождении производственной прак-
тики по стоматологическим дисциплинам, а также участие в совместных научных исследованиях.

Выражаем большую благодарность руководству Витебского государственного ордена Друж-
бы народов медицинского университета и Самарского государственного медицинского универси-
тета за предоставленную возможность принять участие в программе межвузовского совместного 
сотрудничества и академической мобильности, а также за радушный и теплый прием.

Н.А. Байтус,

ассистент кафедры терапевтической 

стоматологии ВГМУ

Напечатанные на 3D принтере сердце, печень, 
почки и др.

Зав. кафедрой терапевтической стоматологии 
ВГМУ Чернявский Ю.П. отвечает 

на вопросы студентов после прочитанной лекции.

УЧАСТИЕ КОМАНДЫ УО «ВГМУ» В РЕГИОНАЛЬНОМ ЭТАПЕ 

СЕВЕРО-ЗАПАДНОГО ФЕДЕРАЛЬНОГО ОКРУГА ВСЕРОССИЙСКОЙ 

СТУДЕНЧЕСКОЙ ОЛИМПИАДЫ ПО ХИРУРГИИ ИМЕНИ АКАДЕМИКА 

М.И. ПЕРЕЛЬМАНА В г. САНКТ-ПЕТЕРБУРГЕ 2-5 ФЕВРАЛЯ 2017 г.

2-5 февраля 2017 г. в стенах Первого Санкт-Петербургского государственного медицинско-
го университета имени академика И.П.Павлова проходил Региональный этап Северо-Западно-
го федерального округа Всероссийской студенческой олимпиады по хирургии имени академика 
М.И. Перельмана. От УО «ВГМУ» в ней приняли участие 17 студентов 4-6 курсов лечебного 
факультета и 1 студент 4 курса факультета подготовки иностранных граждан. 

На протяжении нескольких дней студенты 9 медицинских ВУЗов Северо-Западного феде-
рального округа Российской Федерации, а также представители Казахстана и Беларуси пробова-
ли свои силы в различных разделах хирургии. Организаторами было предложено 16 конкурсов, 
во всех из них приняли участие студенты УО «ВГМУ». 

По итогам всех конкурсов наша команда заняла 2 общекомандное место, а нашу копилку 
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пополнили дипломы I степени в конкурсах «Эндовидеохирургия» (Рассошко П.Г. – 6 курс, Сни-
гирь А.В. – 5 курс, Лысенок А.Ю. – 4 курс) и «Детская кардиохирургия» (Абодовский С.А., Чул-
ков А.А. – студенты 6 курса, Лавриненко С.А. – 5 курс, Шемет Ю.Н. – 4 курс), II степени в кон-
курсах «Кожный шов» (Кустов И.С. – 6 курс, Довгун А.С., Атакишиев Э.В. – студенты 4 курса), 
«Пластика нерва» (Макаревич Е.О., Таранова И.Ю. – студентки 5 курса), «Трансплантология» 
(Шибеко В.А. – 6 курс, Таранова И.Ю. – 5 курс, Никифорова А.Д. – 4 курс), «Вязание хирурги-
ческих узлов» (Рассошко П.Г. – 6 курс, Снигирь А.В. – 5 курс), III степени в конкурсах «Взрослая 
кардиохирургия» (Абодовский С.А., Чулков А.А. – студенты 6 курса, Лавриненко С.А. – 5 курс, 
Шемет Ю.Н. – 4 курс), «Гинекология» (Рассошко П.Г. – 6 курс, Снигирь А.В. – 5 курс, Лысенок 
А.Ю. – 4 курс), «Теоретический конкурс» (Кустов И.С., Абодовский С.А., Чулков А.А. – студен-
ты 6 курса, Лавриненко С.А. – 5 курс, Довгун А.С. – 4 курс).

Руководители команды УО «ВГМУ» заведующий кафедрой оперативной хирургии и топо-
графической анатомии, доцент Становенко В.В. и старший преподаватель этой кафедры Купчен-
ко А.М. также были членами жюри конкурсов «Эндовидеохирургия», «Гинекология», «Транс-
плантология», «Абдоминальная хирургия» и «Вязание хирургических узлов».

Команда УО «ВГМУ» выражает благодарность руководству университета в лице ректора, 
профессора А.Т.Щастного за поддержку и оказание материальной помощи в подготовке и уча-
стии в этой олимпиаде.

А.М. Купченко,

старший преподаватель кафедры оперативной хирургии 

и топографической анатомии ВГМУ

УЧАСТИЕ СТУДЕНТОВ УО «ВГМУ» В V ВСЕРОССИЙСКОЙ СТУДЕНЧЕСКОЙ 

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКОЙ ОЛИМПИАДЕ

V Всероссийская студенческая фармацевтическая олимпиада (ВСФО) прошла с 29 января 
по 1 февраля 2017 г. в г. Орехово-Зуево Московской области. Фармацевтическая олимпиада – 
образовательный проект Ассоциации российских фармацевтических производителей, один из 
крупнейших и авторитетнейших образовательных проектов фармацевтической отрасли России.

В этом году хозяином Олимпиады стал подмосковный вуз – Государственный гуманитар-
но-технологический университет (ГГТУ), который радушно принял 180 студентов-участников 
Олимпиады и гостей из России, Беларуси и Казахстана. В 2008 году в ГГТУ открыт фармацевти-
ческий факультет, который осуществляет подготовку кадров для аптечных сетей и фармацевти-
ческих предприятий Московской области.
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Команда ВГМУ под руководством зав. кафедрой промышленной технологии лекарствен-
ных средств, профессора Ольги Михайловны Хишовой заняла III место из 26 команд-участниц. 
В состав команды вошли студентки 5 курса фармацевтического факультета, которые продемон-
стрировали высокий уровень теоретической подготовки и невероятный командный дух.

В ходе двухдневной программы Олимпиады студентам предстояло пройти ряд конкурсных 
испытаний по таким направлениям, как фармация и фармацевтическая технология. Кроме того, 
для участников олимпиады были проведены интересные мастер-классы, викторины и презента-
ции от фармкомпаний-партнеров мероприятия: «Астра Зенека Индастриз», «Р-Фарм», «Сервье», 
«ШТАДА СиАйЭс», «Герофарм», «ТакедаФармасьютикалс», а также экскурсия на завод «СЕР-
ДИКС».

Победителями в номинации «Фармация» стали студенты Московского государственно-
го университета им. М.В. Ломоносова, в номинации «Фармацевтическая технология» – Санкт-
Петербургской химико-фармацевтической академии.

Традиционно ВСФО считается кузницей кадров фармацевтической отрасли. Для лучших 
российских студентов, победителей Олимпиады, возможно прохождение стажировки в передо-
вых фармацевтических компаниях. Для фармацевтических компаний ВСФО – это отличная воз-
можность пообщаться с потенциальными будущими сотрудниками, рассказать студентам о тон-
костях профессии и понять запросы молодых специалистов.

ПОЗДРАВЛЯЕМ!

Распоряжением Президента Республики Беларусь за №210рп от 19 декабря 2016 г. назна-
чена стипендия Президента Республики Беларусь талантливому молодому ученому учреждения 
образования «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет» 
на 2017 год Гусаковой Елене Анатольевне, доценту кафедры общей и физколлоидной химии, кан-
дидату биологических наук.

Ректорат, отдел аспирантуры и докторантуры поздравляют молодого учёного с назна-
чением стипендии Президента Республики Беларусь и желает дальнейших творческих успехов!
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ВИЗИТ ВЕЖЛИВОСТИ ПОСЛА ИНДИИ Г-НА САКСЕНА ПАНКАДЖЫ В ВГМУ 

9 февраля 2017 г. в рамках ознакомительного визита в Витебскую область Витебский го-
сударственный медицинский университет с визитом вежливости посетил Посол Индии в Респу-
блике Беларусь г-н Саксена Панкадж. Во встрече с Послом принимали участие ректор ВГМУ 
профессор А.Т. Щастный, проректор по международным связям и работе с иностранными граж-
данами, к.м.н. М.М. Савчук, проректор по воспитательной и идеологической работе О.А. Сыро-
доева, начальник отдела международных связей, к.м.н. О.В. Матющенко.

В ходе визита г-н Саксена Панкадж ознакомился с материально-технической базой универ-
ситета, посетил анатомический музей, электронную библиотеку, учебные классы. Во время встре-
чи с ректором, которая прошла в теплой и дружественной обстановке, обсуждались перспективы 
сотрудничества наших стран в сфере медицинского образования, возможности по увеличению 
набора на учебу в ВГМУ студентов из числа граждан Индии. Затем состоялась встреча г-на По-
сла со студентами из Индии, обучающимися в ВГМУ. Во время беседы они рассказали г-ну Сак-
сене Панкаджу об условиях обучения и проживания, поделились своими успехами в учебе и обще-
ственно-культурной жизни университета. По окончании визита г-н Посол выразил желание в 
дальнейшем содействовать укреплению дружеских и деловых связей между ВГМУ и Республикой 
Индия.

ПРИЕМ ДЕЛЕГАЦИИ ASIAN-PACIFIC INSTITUTE OF MANAGEMENT, 

НЬЮ-ДЕЛИ, ИНДИЯ 

17 января 2017 г. в рамках визита в Ре-
спублику Беларусь ВГМУ посетила делегация 
Asian-Pacific Institute of Management (Респу-
блика Индия, г. Нью-Дели) во главе с рек-
тором г-ном А.К. Шриваставой. Во время 
переговоров с участием проректора по между-
народным связям и работе с иностранными 
гражданами, к.м.н. Савчука М.М. и начальни-
ка отдела международных связей, к.м.н. Ма-
тющенко О.В. обсуждались перспективы набо-
ра на обучение индийских студентов в ВГМУ.

В ходе беседы был высказан интерес к взаимному сотрудничеству в сфере оказания образо-
вательных услуг. Гости ознакомились с материально-технической базой университета, посетили 
анатомический музей, электронную библиотеку и практические занятия в учебных аудиториях с 
участием иностранных студентов.
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БРЕНД ГОДА

В течение 15 лет в Республике Беларусь проводится профессиональный конкурс БРЕНД 
ГОДА. Структура конкурса состоит из потребительской, профессиональной номинации и По-
четной номинации «Социально ответственный бренд», отражающий социальную позицию пред-
ставляемой организации.

Почетная номинация «Социально ответственный бренд» проводится ежегодно для опреде-
ления и награждения компаний, демонстрирующих активность в различных плоскостях корпора-
тивной социальной ответственности.

УО «Витебский государственный медицинский университет» в рамках Года Культуры – 
2016 и по результатам проведенной работы за 2016 год для участия в номинации «Социально от-
ветственный брэнд» факультетом «Здоровьесбережение» был представлен междисциплинарный 
проект «Здоровье человека – взаимодействие медицины, культуры и социума!».

Партнерами проекта являются Главное управление идеологической работы, культуры и по 
делам молодежи Витебского облисполкома, Комитет по труду, занятости и социальной защите 
Витебского облисполкома, УП «Витебское отделение Белорусской торгово-промышленной па-
латы», Белорусское республиканское геронтологическое общественное объединение.

По результатам голосования международного жюри 27 января 2017 года за работу с ло-
кальными сообществами проект «Здоровье человека – взаимодействие медицины, культуры и 
социума!» был удостоен Золотой медали в номинации «Социально ответственный бренд» про-
фессионального конкурса БРЭНД ГОДА – 2016.
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ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ

Цель журнала «Вестник ВГМУ» состоит в том, чтобы представить аудитории оригинальные работы 
ученых ВГМУ, Беларуси, СНГ и других стран, имеющие значение для медицины, нормальной жизнеде-
ятельности и совершенствования преподавания в медицинском вузе. В журнале могут печататься статьи 
иностранных авторов на английском языке.

Журнал включен в Перечень научных изданий Республики Беларусь по медицинской, фармацевти-
ческой и биологической отраслям науки. Вне очереди публикуются научные статьи аспирантов последнего 
года обучения (включая статьи, подготовленные ими в соавторстве), при условии их полного соответствия 
требованиям, предъявляемым к научным публикациям издания, а также статьи подписчиков журнала.

Журнал печатает:
• ПОЛНОРАЗМЕРНЫЕ ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ. Такие статьи содержат результаты ориги-

нальных исследований.
• ОБЗОРЫ. Цель обзоров состоит в изложении существа проблемы и ее важности. Изложение мате-

риала должно быть доступно специалистам смежных областей. Основное внимание обзоров следует скон-
центрировать на результатах современных исследований.

• КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ. Раздел предназначен для публикации результатов наиболее актуальных 
научных исследований, представляющих особую важность. Желательно, чтобы краткое сообщение не пре-
вышало 3-х страниц машинописного текста и содержало не более 2-х иллюстраций. Сообщения должны 
быть исчерпывающими по своему содержанию и начинаться с небольшого вводного абзаца, убеждающего 
читателя в необходимости прочтения всего сообщения. 

• ПИСЬМА В РЕДАКЦИЮ. Этот раздел журнала содержит материалы переписки с редакцией, ка-
сающиеся критических замечаний по поводу опубликованных в журнале работ, или информацию, требую-
щую безотлагательного обсуждения.

• НОВОСТИ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. В этом разделе освещаются вопросы, связанные с научным про-
грессом в Республике Беларусь. Публикуются также материалы по результатам прикладных разработок, 
рекламируется продукция биотехнологической и фармацевтической промышленности и др.

• ИНФОРМАЦИЯ О ПРЕДСТОЯЩИХ НАУЧНЫХ ФОРУМАХ. Этот раздел предназначен для 
публикации предварительных сообщений о планируемых научных форумах, представляющих интерес для 
международной научной общественности.

Направление в редакцию ранее опубликованных или принятых к печати в других изданиях работ не 
допускается.

Требования к рукописи

Рукопись статьи представляется на русском языке (для иностранных авторов возможно изложение 
материала на английском языке). Объем полноразмерной оригинальной статьи должен составлять не менее 
0,35 авторского листа (14 000 печатных знаков, включая пробелы между словами, знаки препинания, циф-
ры и другие), что соответствует 8-и страницам текста, напечатанного через 1,5 интервала между строками. 

Рукопись статьи должна включать следующие элементы: титульный лист; резюме (на русском и ан-
глийском языках); фамилию и инициалы автора/авторов (на русском и английском языках), название; вве-
дение, основную часть, заключение; список использованной литературы. 

В основной части полноразмерной оригинальной статьи должны быть выделены разделы: «Матери-
ал и методы», «Результаты», «Обсуждение». Структура основной части других видов статей определяется 
авторами. Рекомендуется в объемных работах использовать подзаголовки для того, чтобы выделить со-
держание отдельных частей.

Титульная страница должна содержать: полное название статьи;  официальное название учрежде-
ний, в которых выполнялась работа; сведения об авторах; ключевые слова (не менее 5); информацию об ис-
точнике поддержки в виде грантов, оборудования, лекарственных препаратов; декларацию об отсутствии 
конфликтов интересов; сведения о количестве страниц, рисунков и таблиц; адрес для корреспонденции.

Название статьи должно быть максимально кратким, информативным и точно определять содер-
жание статьи. Ключевые слова для составления указателя приводятся в соответствии со списком Medical 
Subject Heading (Медицинские предметные рубрики), принятые в Index Medicus. В сведениях для авторов 
указываются фамилии, имена, отчества авторов, ученые степени и звания, должности, место работы (на-
звание учреждения, кафедры, отдела). В адресе для корреспонденции приводятся рабочий почтовый индекс 
и адрес, место работы, телефоны, электронный адрес того автора, с кем следует вести редакционную пере-
писку. Адрес для корреспонденции публикуется вместе со статьей.
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Структурированное резюме оригинальной научной статьи, включающее разделы «Цель», «Матери-
ал и методы», «Результаты», «Заключение», на русском и английском языках (200-250 слов) должно ясно 
излагать содержание статьи и быть пригодным для опубликования отдельно от статьи, содержать ключе-
вые слова, позволяющие индексировать данную статью. Резюме других видов статей (краткие сообщения, 
обзоры, случаи из практики) не структурируются, объем их должен составлять не менее 100-150 слов. В ре-
зюме на английском языке обязательно указываются фамилии и инициалы авторов на английском языке. 
Резюме статей, ключевые слова на русском и английском языках, информация об авторах, а также приста-
тейные библиографические списки размещаются на сайте журнала и отсылаются редакцией в электронные 
информационные базы для индексации.

В разделе «Введение» оригинальной статьи должен быть дан краткий обзор литературы по данной 
проблеме, указаны не решенные ранее вопросы, сформулирована и обоснована цель работы и, если не-
обходимо, указана ее связь с важными научными и практическими направлениями. Анализ источников, 
использованных при подготовке научной статьи, должен свидетельствовать о знании автором (авторами) 
статьи научных достижений в соответствующей области. Обязательными являются ссылки на работы дру-
гих авторов. При этом должны присутствовать ссылки на публикации последних лет, включая зарубежные 
публикации в данной области.

Раздел «Материал и методы» должен содержать детальную характеристику объектов исследований, 
описание использованных методов, оборудования, диагностических и лечебных технологий. На методики 
исследований должны быть представлены ссылки. В клинических исследованиях, в которых диагностиче-
ские или лечебные методы не соответствуют стандартным процедурам, должна быть приведена информа-
ция об одобрении комитетом по этике учреждения, в котором выполнялась работа, и об их соответствии 
Хельсинкской декларации 1975 г. Запрещается в статьях размещать информацию, позволяющую иденти-
фицировать личность пациента (упоминать фамилию и инициалы пациентов, регистрационный номер 
карты). Представляемые для публикации фотографии также не должны позволять установить личность 
пациента. Авторы должны информировать пациентов (родителей, опекунов) о возможной публикации ма-
териалов, освещающих особенности его/ee заболевания и примененных методов диагностики и лечения, 
о гарантиях обеспечения конфиденциальности при размещении их в печатных и электронных изданиях, а 
также о том, что они после публикации будут доступны в сети Интернет. При направлении статьи в редак-
цию авторы обязаны предоставить письменное информированное согласие пациента на распространение 
информации и сообщить об этом в статье. При описании экспериментов на животных авторы обязаны раз-
мещать в статье информацию о соответствии содержания и использования лабораторных животных при 
проведении исследования международным, национальным правилам или правилам по этическому обра-
щению с животными учреждения, в котором выполнялась работа. В конце раздела подробно описываются 
методы статистического анализа.

Раздел «Результаты» должен подробно освещать содержание исследований и их результаты, кото-
рые следует отражать, максимально используя рисунки и таблицы. При необходимости раздел может де-
литься на подразделы (с разъяснительными заголовками).

В разделе «Обсуждение» полученные результаты должны быть обсуждены с точки зрения их научной 
новизны и сопоставлены с соответствующими известными данными.

Выводы (заключение) должны быть четко сформулированными и в сжатом виде отражать основные 
полученные результаты с указанием их новизны, преимуществ и возможностей применения.

В статье следует применять только общепринятые символы и сокращения. При необходимости их 
использования аббревиатуру в тексте необходимо расшифровывать при первом упоминании (это относит-
ся также и к реферату). Сокращения в названии можно использовать только в тех случаях, когда это абсо-
лютно необходимо. Все величины выражаются в единицах Международной Системы (СИ). Применяются 
только международные непатентованные названия лекарственных средств.

Список использованной литературы оформляется в соответствии с ГОСТом – 7.1-2003. Список пе-
чатается как отдельный раздел рукописи. Ссылки нумеруются согласно порядку цитирования в тексте. 
Порядковые номера ссылок должны быть написаны внутри квадратных скобок (например: [1, 2]). В ори-
гинальных статьях желательно цитировать не менее 10-15 источников, в обзорах литературы – не менее 
40-50. В статье не допускаются ссылки на авторефераты диссертационных работ или сами диссертации, т.к. 
они являются рукописями. Ссылки на тезисы и статьи в малотиражных региональных сборниках можно 
использовать только при крайней необходимости. Авторы несут полную ответственность за точность и 
полноту всех ссылок, и точность цитирования первоисточников. Редакция с целью максимального сниже-
ния неполноты или неточности информации в приводимых пристатейных списках литературы проводит в 
обязательном порядке проверку всех ссылок.
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При подготовке текста статьи на компьютере необходимо использовать программы Microsoft Word 
или Word Perfect. Размеры полей: сверху – 2 см; снизу – 2 см; слева – 2 см; справа – 2 см. Рукопись печатается 
через два интервала с выделенными жирным заголовками и подзаголовками. Все страницы, начиная с ти-
тульной, должны быть последовательно пронумерованы.

Таблицы должны быть отпечатаны на отдельном листе бумаги через один интервал, иметь название 
и подстрочные примечания (если необходимо). 

Иллюстрации, формулы, уравнения и сноски, встречающиеся в статье, должны быть пронумерованы 
в соответствии с порядком цитирования в тексте. На обороте каждой иллюстрации следует указать «верх», 
номер рисунка, а также фамилию первого автора. Размеры рисунков не должны превышать 24x40 см, од-
нако полезно помнить, что для простых графиков конечный горизонтальный размер составляет 6-8 см. К 
каждому экземпляру статьи следует приложить по одному экземпляру иллюстраций. В названиях таблиц и 
рисунков не должно быть сокращений. Непосредственно в таблицах (в заголовках строк или столбцов) или 
в их названии указывается, какие статистические показатели приводятся. Подписи к рисункам печатаются 
через один интервал. Формат рисунка может быть TIFF, JPEG, CDR; разрешение не менее 300 dpi. Диа-
граммы выполненные в приложении MS Excel, необходимо представлять в формате .xls и в виде рисунка, 
что позволит провести их допечатную подготовку. Диаграммы печатаются при помощи монохромной пе-
чати, поэтому при их оформлении предпочтительно использовать узорную заливку объектов и различный 
характер линий.

Статья должна быть тщательно отредактирована и выверена. Рукопись должна быть визирована 
всеми авторами. Это означает, что все авторы берут на себя ответственность за содержание публикации.

За правильность приведенных данных ответственность несут авторы. В исключительных случаях, 
для оценки достоверности результатов, редакция может запросить копии документов, подтверждающих 
представляемые материалы.

Порядок рецензирования и публикации

Рукописи научных статей, поступающие в редакцию журнала, регистрируются, проходят первичную 
экспертизу и рецензирование.

1. Первичная экспертиза проводится ответственным секретарем. При первичной экспертизе рассма-
триваются сопроводительные документы, оценивается соответствие научной статьи профилю журнала, 
правилам оформления и требованиям, установленным редакцией журнала.

Рукописи, поступившие в редакцию журнала, проверяются также с помощью системы «Антиплаги-
ат». При выявлении неправомочных заимствований, а так же при низком коэффициенте оригинальности 
текста (<75%) рукопись отклоняется от публикации.

При соответствии рукописи научной статьи профилю журнала, установленным правилам и требова-
ниям она принимается редакцией и направляется на рецензию, в случае несоответствия - статья отклоняет-
ся без дальнейшего рецензирования. 

2. Все статьи, поступившие в редакцию, проходят через институт рецензирования. Рукописи ста-
тей рецензируются независимыми экспертами. Рецензент назначается главным редактором (заместителем 
главного редактора) журнала из членов редколлегии, редакционного совета. В качестве рецензентов могут 
привлекаться также ведущие специалисты Республики Беларусь и стран СНГ, имеющие ученую степень. 
При необходимости могут назначаться дополнительные рецензенты, являющиеся специалистами в отдель-
ных областях. Все рецензенты являются признанными специалистами по тематике рецензируемых мате-
риалов и имеют публикации по тематике рецензирования в течение последних трех лет. Рецензирование 
проводится конфиденциально. Срок рецензирования статей – 1 месяц.

Рецензенты представляют в редакцию рецензию, в которой должны быть отражены актуальность 
выполненных исследований, полнота и достоверность приводимых сведений, степень новизны результа-
тов, их научная и практическая значимость, экономическая и социальная ценность, а также обоснованные 
выводы о статье в целом, замечания, а при необходимости – рекомендации по ее улучшению. Автору ре-
цензируемой статьи предоставляется возможность ознакомиться с текстом рецензии. Оригиналы рецензий 
хранятся в редакции издания в течение пяти лет.

По запросам экспертных советов редакция предоставляет копии рецензий в ВАК Республики Бела-
русь, ВАК Российской Федерации, ВАК Украины.

3. Редакция в обязательном порядке высылает рецензии авторам рукописей в электронном или пись-
менном виде без указания фамилии специалиста, проводившего рецензирование. Авторы имеют право ука-
зать в сопроводительном письме имена тех специалистов, кому, по их мнению, не следует направлять руко-
пись на рецензию в связи с возможным, как правило, профессиональным, конфликтом интересов. Данная 
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информация является строго конфиденциальной и принимается во внимание редакцией при организации 
рецензирования. 

4. Автор в срок до одного месяца должен представить в редакцию исправленную рукопись, которая 
направляется на повторное рецензирование. После получения положительного заключения рецензентов 
окончательное решение о целесообразности публикации принимается редакционной коллегией. В случае 
несогласия с мнением рецензентов автор имеет право предоставить аргументированный ответ в редак-
цию журнала, который будет рассмотрен редакционной коллегией. Неспособность или нежелание автора 
учесть обоснованные замечания и рекомендации рецензентов является основанием для отклонения статьи 
от дальнейшего рассмотрения.

В спорных случаях статья может направляться на рецензию дополнительному рецензенту. На засе-
дании редакционной коллегии при решении вопроса о допуске статьи к публикации рассматриваются все 
полученные рецензии, а также ответы автора. В случае получения трех отрицательных рецензий рукопись 
больше не рассматривается редакционной коллегией.

5. После принятия редакционной коллегией решения о допуске статьи к публикации ответственный 
секретарь информирует об этом автора и указывает сроки публикации. В случае отказа в публикации ста-
тьи редакция направляет автору мотивированный отказ. 

6. Редакция оставляет за собой право сокращения публикуемых материалов и адаптации их к рубри-
кам журнала. Подготовленный к печати текст статьи, с внесенными редакцией правками, направляется 
авторам для одобрения в формате PDF по электронной почте. Авторские правки и подтверждение должно 
поступить в редакцию в течение 5 дней. По истечении указанного срока редакция будет считать, что авто-
ры одобрили текст.

7. Статьи публикуются в порядке поступления, с учетом сроков доработки рукописей авторами 
после рецензирования. Вне очереди публикуются научные статьи аспирантов последнего года обучения 
(включая статьи, подготовленные ими в соавторстве), при условии их полного соответствия требованиям, 
предъявляемым к научным публикациям издания.

Рекламные статьи, а также статьи, финансируемые фирмами-производителями и/или их дистребью-
терами, к рассмотрению не принимаются.

Авторам отсылается электронная копия опубликованной статьи в формате PDF.
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