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Пельц.В.А.1,2, Пачгин И.В.1, Павленко В.В.2, Тропин В.Е.1, Шаталин В.А.1, Краснов А.О.1

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ УСПЕШНОЙ ЛАПАРОСКОПИЧЕСКОЙ РЕЗЕКЦИИ 
ДОБРОКАЧЕСТВЕННОЙ ОПУХОЛИ ПЕЧЕНИ БОЛЬШИХ РАЗМЕРОВ С 
ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ СПОСОБОВ КОМБИНИРОВАННОГО ГЕМОСТАЗА
1 Государственное автономное учреждение здравоохранения «Кузбасская клиническая больница скорой помощи 
им. М. А. Подгорбунского», Российская Федерация, г.Кемерово.
2 ФГБОУ ВО «Кемеровский государственный медицинский университет», Российская Федерация, г. Кемерово

Аннотация. В настоящем сообщении показаны возможности успешного специализированного хирургического 
лечения пациентки с гепатоцеллюлярной аденомой правой доли печени больших размеров и применения лапа-
роскопической техники комбинированного гемостаза.
Ключевые слова: лапароскопическая резекция печени, лапароскопический турникет, комбинированный способ 
гемостаза при лапароскопической резекции печени.

Pelts V.A.1,2, Pachgin I.V.1, Pavlenko V.V.2, Tropin V.E.1, Shatalin V.A.1, Krasnov A.O.1

CLINICAL CASE OF SUCCESSFUL LAPAROSCOPIC RESECTION OF A BENIGN 
LARGE-SIZED LIVER TUMOR USING COMBINED HEMOSTASIS TECHNIQUES
1 State Autonomous Health Institution "Kuzbass Clinical Emergency Hospital named after M.A. Podgorbunskiy. ", Russian 
Federation, Kemerovo
2 Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Professional Education "Kemerovo State Medical University", Russian 
Federation, Kemerovo. 

Abstract. This report shows the possibilities of successful specialized surgical treatment of a patient with large 
hepatocellular adenoma of the right lobe of the liver and the use of laparoscopic combined hemostasis technique.
Keywords: Laparoscopic liver resection, laparoscopic turnstile, combined method of hemostasis in laparoscopic liver 
resection.

Введение.
Следует отметить, что в настоящее время, не-

смотря на развитие современной диагностической 
базы и мультидисциплинарных подходов, вопро-
сы своевременной диагностики опухолей печени 
остаются открытыми, а заболеваемость первич-
ным раком печени, включая гепатоцеллюлярную 
карциному и внутрипеченочную холангиокар-
циному, растет и является важным источником 
смертности от рака во всем мире [1]. Значимый 
вклад в когорту больных опухолевым поражени-
ем печени вносят печеночные метастазы колорек-
тального рака, который является одним из самых 
распространенных злокачественных новообразо-
ваний во всем мире [2].

Лечение опухолей печени остается далекой от 
решения проблемой, что связано не только с ис-
тинным ростом заболеваемости и отсутствием 
стандартизации лечебных подходов, а также акту-
альных клинических рекомендаций, но и зачастую 
неудовлетворительным результатами лечения. 

Несмотря на развитие современной хирурги-
ческой гепатологии, потенциально «резектабель-
ные» случаи клинических наблюдений опухолей 
отмечаются на уровне не более чем у 15–35% [3, 4].

На этом фоне гепатоцеллюлярные аденомы яв-
ляются редкими (~0,01% населения) доброкаче-
ственными опухолями, которые обычно возника-
ют при отсутствии хронических заболеваний пече-
ни, что обуславливает трудности при их дифферен-
циальной диагностике в рутинной клинической 
практике. Самым сильным фактором риска разви-
тия гепатоаденомы является длительное воздей-
ствие оральных контрацептивов. Хотя заболевае-
мость среди населения в целом близка к 1 случаю 
на 1 миллион человек, женщины, принимающие 
оральные контрацептивы, имеют значительно бо-
лее высокую заболеваемость, приближающуюся к 
30 случаям на 1 миллион человек. Другие факторы 
риска включают в себя болезнь накопления глико-
гена I и III типа, анаболические андрогены, а также 
ожирение и метаболический синдром. В отличие 

Клиническая медицина
Clinical medicine
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от других доброкачественных опухолей печени, ге-
патоаденома может осложняться кровотечением, 
кровоизлиянием и злокачественной трансформа-
цией. Гепатоцеллюлярная аденома является до-
брокачественным поражением с потенциалом зло-
качественности от 4% до 8%, однако, современное 
понимание гепатоаденомы значительно эволюци-
онировало. В настоящее время известно, что дан-
ная опухоль также может развиться у пациентов с 
неалкогольным стеатогепатитом, некоторыми со-
судистыми пороками развития или алкогольным 
циррозом печени. Более того, существует большое 
разнообразие подтипов этого сложного заболева-
ния, что очень затрудняет разработку рекоменда-
ций по лечению [5].

Хирургическое лечение обычно выбирают для 
симптоматических пациентов, поражений более 5 
см и при неопределенности диагноза [5–7].

В последние годы малоинвазивные методы все 
чаще применяются в хирургии печени, что связано 
с множеством безусловных преимуществ лапаро-
скопической хирургии перед «открытой».

Из-за высокой скорости эволюции и много-
образия современных технических методов осу-
ществления и хирургических приемов в разделе 
диагностики и лечения опухолей печени, относи-
тельно трудной задачей является поддержание 
надлежащего и «актуального» состояния лапаро-
скопической хирургии печени в каждом отдельно 
взятом учреждении, в особенности технического 
её аспекта.

Современные способы разделения паренхимы 
печени, способы прецизионного гемостаза ране-
вой поверхности после резекции, способы сосу-
дистой изоляции афферентного кровотока крови 
печени (лапароскопический интракоропральный 
маневр Прингла, установка комбинированного 
лапароскопического турникета на гепатодуоде-
нальную связку), а также используемые гемоста-
тические композиции существенно уменьшают 
операционную кровопотерю, а иногда делают её 
полностью клинически не значимой, вплоть до не 
подлежащей учету, что позволяет избежать небла-
гоприятных последствий массивной кровопотери, 
дополнительного дренирования зоны вмешатель-
ства и риска развития тяжелых общих и местных 
осложнений в послеоперационном периоде [8–16].

Таким образом, настоящая публикация пресле-
дует целью актуализацию подходов в хирургиче-
ском лечении доброкачественных опухолей пече-
ни больших размеров [17]. 

Материал и методы: 
Представлен клинический случай лечения па-

циентки О., 36 лет, самостоятельно обратившейся 
на консультацию в Кузбасский областной гепато-
логический центр с направительным диагнозом 
«Объемное образование правой доли печени». 

Больная О. 36 лет обратилась на консульта-
цию в ГАУЗ ККБ СМП им.  М.А.  Подгорбунского к 
врачу хирургу-гепатологу с жалобами на сниже-
ние массы тела до 10 кг за два месяца, обильное 
выпадение волос, периодические боли в области 
правого подреберья. У пациентки на руках были 
результаты: ультразвукового исследования 
(УЗИ), мультиспиральной компьютерной томо-
графии (МСКТ), по результатам которых – в пра-
вой доли печени, в проекции S VII-VIII образование 
59х57мм. Больная госпитализирована в стацио-
нар с целью хирургического лечения в Кузбасском 
областном гепатологическом центре.

Антропометрические данные: рост – 165  см, 
масса тела – 92 кг, ИМТ=33,8 кг/м2, окружность 
грудной клетки – 72  см, окружность живота – 
86 см. 

Рутинное клинико-лабораторное исследова-
ние не показало отклонений от нормы. 

По данным дооперационного УЗИ: Печень КВР 
139  мм, контуры ровные, структура диффузно 
неоднородная, повышенной эхогенности. В проек-
ции 7 сегмента объёмное образование 58*47 мм, 
сниженной эхогенности, по УЗ-картине более 
вероятно выходит на контур (neo?). Желчный 
пузырь обычной формы, 74*25 мм, стенка 2 мм. 
Содержимое эхонегативное. ОЖП не визуализиру-
ется. Воротная вена 12  мм. Внутрипеченочные 
желчные протоки не расширены. Поджелудочная 
железа нормальных размеров, контуры ровные, 
структура неоднородная, средней эхогенности. 
Проток 1  мм. Селезенка 98*37  мм, структурно 
не изменена. Другой патологии органов брюшной 
полости не выявлено.

По данным МСКТ (рис. 1-3): Печень увеличена 
в размере 239x102,6  мм. В правой поле печени в 
периферических отделах S7 сегмента определя-
ется округлой формы образование повышенной 
плотности, размерами 60*51 мм, по отношению 
к паренхиме печени. В правой доле центральной 
части пониженной плотности, овальной фор-
мы, с центральным рубцом пониженной плот-
ности образование с равномерной структурой, 
без капсулы. Протоки в печени и сосуды не рас-
ширены, желчный пузырь размером 50×21,5  мм, 
без рентгенконтрастных образований. Поджелу-
дочная железа размером с четким контуром без 
признаков инфильтрации клетчатки и без пато-



7

госпитальНАЯ МЕДИЦИНА: наука и практикаТОМ 6, №1, 2023

логических очагов. Общий желчный проток в го-
ловке не расширен. Надпочечники и селезенка без 
патологии. Патологии органов брюшной поло-
сти и забрюшинного пространства не выявлено.

21.08.2018 г. в Кузбасском областном гепато-
логическом центре впервые в регионе выполнена 
лапароскопическая резекция доброкачественной 
опухоли печени больших размеров с использовани-
ем способов комбинированного гемостаза (мест-
ные способы гемостаза (см. рис. 7–9), лапароско-
пический маневр Прингла (рис. 4–6)) [патент на 
изобретение 2772189 C1, 18.05.2022].

Ход операции: время операции: 151 минута, 
время инициации турникета на гепатодуоде-
нальную связку 30 минут (лапароскопический ма-
невр Прингла) [14].

Под ЭТН пневмоперитонеум. Введены троа-
кары:  1-12 мм, 3-10 мм, 2-5 мм. При ревизии вну-
тренние органы б/о. Печень умеренно увеличена, 
красно-коричневого цвета с желтоватыми вкра-
плениями, край слегка закруглен, капсула глад-
кая, тусклая, консистенция печени тестоватая. 
В проекции S VII визуализируется образование до 
5 см диаметром, покрыто тонкой капсулой, ро-
зовато-коричневого цвета, с сосудистым рисун-
ком, плотно-эластичной консистенции. Объем 
операции – сегментэктомия S VII. На гепатоду-
оденальную связку наложен турникет по мет. 
Прингла. Намечена линия резекции. Выполнена 
сегментэктомия S VII с опухолью. Сосудистая 
ножка обработана Endo GIA Ultra. Гепатодуоде-
нальная связка пережата турникетом в течение 
40 мин. Гемостаз биполярной, мягкой контакт-
ной и аргонусиленной коагуляцией. На раневую 
поверхность аппликация пластин тахокомба 

и Surgiflo. Кровопотеря неучитываемая, мини-
мальная. Контроль гемо-билиостаза – стойкий. 
Резецированный участок печени эвакуирован в 
контейнере через параумбиликальный доступ. 

Страховые дренажи: поддиафрагмально спра-
ва – 2, подпеченочно справа – 1. Санация брюшной 
полости. Послойное ушивание с внутрикожными 
косметическими швами.  
Результаты: В ходе оперативного вмешатель-

ства не было отмечено осложнений, был мини-
мальный объем кровопотери. Послеоперационный 
период прошел без осложнений. Страховые дрена-
жи удалены ко 2 суткам после операции. Выписка 
пациентки на пятые сутки после операции в удов-
летворительном состоянии на амбулаторный этап.

Рис. 1, 2. МСКТ пациентки с контрастированием (ранняя артериальная фаза). Определяется гиперденсивное, за счет нако-
пление контраста образование в S7 с гиподенсивным включением

Рис. 3. МСКТ поздней артериальной и венозной фазы кон-
трастирования определяется вымывание контрастного пре-
парата из образования
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Рис. 4. Схематичная иллюстрация введе-
ния операционных портов

Рис. 7. Опухоль правой доли печени

Рис. 9. Лапароскопический прием Прингла: турникет подго-
товлен к экспозиции на гепатодуоденальную связку

Рис. 5. Интраоперационное фото рас-
становки троакаров с применением ла-
пароскопического интракорпорального 
маневра Прингла

Рис. 8. Опухоль правой доли печени  атипичная резекция

Рис. 10. Способы комбинированного гемостаза – бескон-
тактная аргоноплазменная коагуляция

Рис. 6. Схема применения лапароско-
пического интракорпорального манев-
ра Прингла
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Обсуждение: 
Проведенный обзор литературы показывает, 

что гепатоаденома печени как патология встреча-
ется редко, а распространенность первичных и ме-
тастатических злокачественных опухолей печени 
достаточно высока и по этой причине каждый слу-
чай диагностики опухоли печени должен обсуж-
даться с позиций мультидисциплинарного подхо-
да, чтобы не было рисков ошибок при диагности-
ке и определении рациональной хирургической 
тактики. Такие факторы, как возраст пациентки, 
её желание забеременеть, размеры опухоли и не-
определенность диагноза, должны учитываться 
при принятии совместного решения об операции в 
условиях многопрофильной команды. 

Приведенная демонстрация клинического слу-
чая показывает эффективность и безопасность 
применяемой интраоперационной техники гемос-
таза при лапароскопической резекции печени, сни-
жение рисков осложнений в послеоперационном 
периоде пациента, а также минимальный оборот 
больничной койки. 

На основании этого, авторы считают, что при 
лечении опухолевого поражения печени, там, где 
нет противопоказаний, следует отдавать предпо-
чтение лапароскопическому способу лечения.

Заключение:
Настоящим мы сообщаем о современных воз-

можностях выполнения лапароскопической резек-
ции печени и комбинации использования средств 
гемостаза при удалении гепатоаденомы больших 
размеров.
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Псориаз – системный иммуноассоциированный 
рецидивирующий дерматоз мультифакторной 
природы с доминирующим значением в разви-
тии генетических факторов, характеризующееся 
ускоренной пролиферацией эпидермоцитов и на-
рушением их дифференцировки, иммунными ре-
акциями в дерме и синовиальных оболочках, дис-
балансом между провоспательными и противоспа-
лительными цитокинами, хемокинами; частыми 
патологическими изменениями опорно-двига-
тельного аппарата [1-3]. 

Впервые псориаз как самостоятельное заболе-
вание в 1841 году выделил Гебра [4]. Распростра-
ненность заболевания, по литературным данным 
составляет 1-5% населения развитых стран [1, 5]. 

В зависимости от размеров и характера высып-
ных элементов различают как типичные клини-
ческие формы, так и атипичные – интертригиноз-
ный, экссудативный, пустулезный псориаз, и псо-
риатическую эритродермию [4]. 

Экссудативный псориаз – это хроническая вос-
палительная тяжёлая разновидность псориаза 
неинфекционного генеза, характеризующаяся вы-
раженностью экссудативного компонента на фоне 
иммунных нарушений. Встречается эта форма до-
вольно часто, обусловлена выраженностью экссу-
дативного компонента воспалительной реакции в 

прогрессирующем периоде заболевания. Экссудат, 
проникая на поверхность папулы, пропитывает 
скопления чешуек, превращая их в образования 
сходный по внешнему виду с корками. Такие вто-
ричные элементы кожной сыпи называют чешуй-
ко-корками. Клинически проявляется формирова-
нием очагов воспаления из бляшек, пропитанных 
экссудатом, с плотными корками на поверхности 
при отсутствии первичной эритемы. При удале-
нии бляшек обнажаются эрозии, присоединяется 
вторичная инфекция. В диагностической триаде 
отсутствует феномен стеаринового пятна, сохра-
няется терминальная плёнка, капельное кровоте-
чение [6]. 

Лечение экссудативного псориаза преследует 
цель терапии – подавление воспаления, продле-
ние ремиссии. Лечение экссудативного псориаза 
делят на местное и общее. Наружно используют 
кортикостероиды, ретиноиды, мази на основе дёг-
тя и витаминов, салициловые мази, примочки из 
травяных настоев. Это лечение следует проводить 
в зависимости от стадии заболевания. В большин-
стве случаев для наружной терапии применяют 
мази и кремы. Однако мази более эффективны, чем 
кремы, но они косметически менее удобны, поэто-
му следует назначать и то, и другое чередуя между 
собой (утром крем, мази – на ночь) [6].
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Общие лечебные мероприятия заключаются в 
назначении дезинтоксикационной терапии, вита-
минотерапии, гепатопротекторов, ретиноидов, ан-
тигистаминных средств, мочегонных препаратов, 
цитостатиков, антиметаболитов, коротких курсов 
кортикостероидов. В редких случаях (из-за побоч-
ных эффектов) применяют антагонисты фактора 
некроза опухолей альфа (Анти-ФНО), НПВС с це-
лью обезболивания. При экссудативном псориазе 
эффективно УФО, ПУВА-терапия. В тяжёлых случа-
ях проводят гемосорбцию и плазмаферез. 

В современной дерматологии применяют те-
рапию генно-инженерными биологическими пре-
паратами (ГИБТ). Эти новые агенты иммуномоду-
лирующей терапии взаимодействуют со специфи-
ческими молекулами в опосредуемом Т-клетками 
воспалительном процессе и оказывают противо-
воспалительное действие [7]. Генно-инженерные 
биологические препараты, зарегистрированы в 
Российской Федерации для лечения псориаза и 
псориатического артрита, можно разделить на 
две группы: ингибиторы фактора некроза опухоли 
альфа и ингибиторы отдельных интерлейкинов 
[8]. В своей практике мы чаще применяем препара-
ты второй группы.

Воспаление кожи при псориазе влияет на раз-
личные системные заболевания, усугубляя их те-
чение. Почти все они зависят от тяжести течения 
псориаза и системного лечения, особенно биологи-
ческими препаратами, которые полезны для пре-
дотвращения воспалительных реакций; поэтому 
для врачей важно правильно определить тактику 
терапии. 

Связь псориаза наблюдалась при цереброкарди-
оваскулярных заболеваниях, остеопорозе, неалко-
гольной жировой болезни печени, терминальной 
стадии почечной недостаточности, хроническом 
риносинусите и хронической обструктивной бо-
лезнью легких, также проведено несколько не-
больших когортных исследований, показывающих 
связь с гипотиреозом, эндометриозом и воспали-
тельными заболеваниями кишечника. 

Cистемная терапия, особенно биологические 
препараты, могут ослаблять развитие системных 
воспалительных реакций и снижать риск развития 
других, что указывает на важность регулирования 
кожной воспалительной реакции у пациентов с 
псориазом. Напротив, известно, что воспаления 
в отельных органах становятся факторами риска 
развития псориаза. Например, увеит в анамнезе 
увеличивает будущий риск развития псориаза. 

Предполагается, что иммунологические взаимо-
действия между органами определяют степень, 
насколько один очаг воспаления приводит к дис-
функции других; следовательно, общие ключевые 
факторы в патогенезе системных воспалительных 
заболеваний говорят о важности вовремя назна-
ченной системной терапии [9].

Приводим наше наблюдение.
Пациентка К., 1967 года рождения, поступила 

в отделение в апреле 2022 года с жалобами на 
зудящие высыпания на коже волосистой части 
головы, туловища, конечностей, наличие тре-
щин на коже подошвенной поверхности стоп, 
боли в стопах, усиливающиеся при ходьбе.  

Из анамнеза установлено: в 2012 г. диагно-
стирован псориаз, обострения заболевания воз-
никают ежегодно в осенне-зимний период. В 2018 
г. в клинике Германии стационарно проводилась 
ПУВА-терапия, была достигнута клиническая 
ремиссия псориаза, однако это носило времен-
ный эффект. Настоящее обострение псориаза в 
течение месяца. Наследственность отягощена 
– у бабушки псориаз. Пациентка курит. В июле 
2021 года привита вакциной Cпутник-V.

Сопутствующие заболевания: с 1995 года мо-
чекаменная болезнь, проводилась дистанцион-
ная нефролитотрипсия. В течение нескольких 
лет диагностируется гипотиреоз, постоянно 
принимает L-тироксин в дозе 75 мкг.

Дерматологический статус: Поражение 
кожи носит распространенный характер: на 
коже туловища, конечностей, волосистой ча-
сти головы множественные плоские эпидер-
модермальные папулы розовато-красного цве-
та, в диаметре до 1 см, сливающиеся в бляшки, 
с четкими границами, размером более ладони 
больной. На поверхности папул и бляшек мел-
коотрубевидное и пластинчатое шелушение 
серебристо-белыми чешуйками. На коже ниж-
них конечностей на фоне разлитой гиперемии 
выраженный отек, отмечаются явления экссу-
дации, незначительного мокнутия и корко-че-
шуек. В области разгибательных поверхностей 
коленных суставов, подошвенной поверхности 
стоп линейные трещины. Симптомы «стеари-
нового» пятна, «терминальной» пленки, точеч-
ного кровотечения, Кебнера положительные. 
Дермографизм красный (Рис. 1-2). От применя-
емого лечения: витамины, кальция глюконат, 
антигистаминные, реамберин, наружное, долж-
ного эффекта не получили. Через 3 недели ре-
шением консилиума назначено курсовое лечение 
генно-инженерным биологическим препаратом 
Эфлейра (нетакимаб) в дозе 120 мг в виде двух 
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подкожных инъекций, индукцию проводили на 0, 
1, 2 неделе, далее поддерживающая терапия 1 
раз в месяц. В настоящее время пациентка про-
должает получать лечение – кожный покров чи-
стый, осложнений и нежелательных эффектов 
не отмечает (Рис. 3-4).

Таким образом, использование биологического 
препарата нетакимаб с тяжелой формой экссуда-
тивного псориаза является перспективным на-
правлением назначения биологической терапии.

Рис. 1, 2. .  Пациентка К.. 1967 года рождения. Клинические проявления при поступлении

Рис. 3, 4. Пациентка К.. 1967 года рождения. Клинические проявления в процессе лечения препаратом Эфлейра через 3 месяца 
от начала терапии»
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Аннотация. Цель исследования – уточнить наличие общих патофизиологических и генетических механизмов 
развития мигрени и эпилепсии. Раздражение (разжигание) и сенсибилизация, повышенная возбудимость коры 
головного мозга при мигрени, общий механизм кортикальной распространяющейся депрессии имеют тесные 
патогенетические связи между мигренью и эпилепсией. Патофизиологическая модель двунаправленной соче-
танной патологии между мигренью и эпилепсией основывается на биологической восприимчивости, обуслов-
ленной как ядерными, так и митохондриальными геномными особенностями.
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Abstract. The aim of the study is to clarify the presence of common pathophysiological and genetic mechanisms of migraine and 
epilepsy. Irritation (kindling) and sensitization, increased excitability of the cerebral cortex in migraine, the general mechanism 
of cortical spreading depression have close pathogenetic links between migraine and epilepsy. The pathophysiological model of 
bidirectional combined pathology between migraine and epilepsy is based on biological susceptibility due to both nuclear and 
mitochondrial genomic features.
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Мигрень и эпилепсия являются распростра-
ненными неврологическими заболевания. Одним 
из механизмов, лежащим в основе эпидемиологи-
ческой связи между этими заболеваниями, явля-
ется общий патогенный фактор (приобретенный 
либо генетический), что приводит к взаимному 
усилению фактора риска [20, 24]. Электрические 
трансмембранные градиенты и функциональные 
изменения мембранных каналов и нейротранс-
миттеров влияют на возбудимость коры головно-
го мозга, а дисбаланс возбуждающих (глутамат) и 
тормозящих (ГАМК) факторов играет ключевую 
роль в возникновении эпилепсии и мигрени. Раз-
личные мутации в гене ионного канала и рецепто-
ра нейротрансмиттера вызывают сочетающиеся 
эпилептические и мигренозные синдромы [3, 6, 
15]. Таким образом, взаимосвязь между этими за-
болеваниями является следствием сложного взаи-
модействия между множеством генов и факторами 
окружающей среды и индивидуальными фактора-
ми, а поиск патогенетических связей имеет важное 
научно-практическое значение.

Цель исследования. Уточнить наличие общих 
патофизиологических и генетических механизмов 
развития мигрени и эпилепсии.

Материал и методы. В статье использованы 
результаты анализа, обобщения и сравнения ли-
тературных данных (1951–2021), полученных из 
баз данных PubMed, Cochrane Reviews, Академия 
Google, Scopus, RusMed, RSCI, CA(pt). Обзор отража-
ет современные теоретические и практические ра-
боты, в нем описаны основные направления и ито-
ги исследований, содержащихся в трудах ведущих 
ученых в предметной области.

Результаты и обсуждение. Метаболизм глута-
матергической (Jen J.C. et al., 2005) [1], серотони-
нергической (Johnson M.P., Griffiths L.R., 2005) [2], 
дофаминергической систем (Chen S.C., 2006) [3] и 
функция ионных каналов (натрия, калия и хлори-
да) могут быть нарушены как при эпилепсии, так 
и при мигрени (Pietrobon D., 2010) [4]. В частности, 
вполне вероятно, что ионные каналы, управляе-
мые напряжением, играют решающую роль в воз-
никновении мигрени и эпилепсии (Di Stefano et al., 
2020) [5]. После блокады либо Ca2+-каналов P-/Q-
типа, либо NMDA-рецепторов CSD (кортикальная 
распространяющаяся депрессия/торможение) не 
может быть индуцирована в срезах коры голов-
ного мозга мышей дикого типа. Напротив, блока-
да Са2-каналов N- или R-типа оказывает лишь не-
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значительное ингибирующее действие на порог 
CSD и скорость распространения. Эти результаты 
подтверждают модель, согласно которой иници-
ация и распространение CSD, участвующей в фор-
мировании мигренозного приступа, требуют при-
тока Ca2+ через пресинаптические каналы Ca2+ 
P-/Q-типа, которые, в свою очередь, высвобожда-
ют глутамат из синапсов возвратных пирамидаль-
ных клеток коры и активируют NMDA-рецепторы 
(Lönnqvist T., 2009) [6].

Сходными механизмами при этих расстройствах 
являются раздражение (разжигание), центральная 
сенсибилизация и повышенная возбудимость ней-
ронов.

Раздражение (разжигание) и сенсибилизация
Разжигание – это явление, при котором повто-

ряющаяся индукция эпилептических припадков 
делает кору головного мозга более возбудимой к 
стимулу. Разжигание (раздражение) миндалины 
крысы является наиболее известной эксперимен-
тальной моделью эпилепсии. Этот процесс может 
быть вовлечен в прогрессирующее утяжеление 
эпилептических синдромов и может стать причи-
ной рефрактерности к лечению, наблюдаемой у 
40% пациентов.

С другой стороны, R.Burstein (2000) была пред-
ложена в качестве механизма кожной аллодинии 
болевая сенсибилизация чувствительных нейро-
нов тройничного нерва и таламуса [7]. Этот меха-
низм, зафиксированный T.W.Vanderah et al. (2001), 
после хронического воздействия опиатов [8] мо-
жет быть вовлечен в «головную боль от чрезмер-
ного приема лекарств» – состояние, связанное с 
мигренью, возникающее при чрезмерном исполь-
зовании «острых» лечебных соединений и харак-
теризующееся прогрессированием частоты при-
ступов до ежедневной хронической головной боли 
и плохой реакцией на лечение.

Повышенная возбудимость коры головного моз-
га при мигрени

Концепция корковой гипервозбудимости, как 
ключевого фактора мигрени, появилась совсем не-
давно. В 1990 г. K.M.A.Welch et al. [9] предположили, 
что измененный статус возбудимости затылочной 
коры может быть важным патогенетическим фак-
тором мигрени, вероятно, снижая порог развития 
СSD, нейрофизиологического события, лежащего в 
основе MWA. В последние годы появилось больше 
свидетельств, подтверждающих существование 
такого измененного состояния возбудимости как 

при мигрени с аурой, так и без нее. Предполагае-
мые механизмы, по мнению K.M.А.Welch (2005), 
включают нарушение митохондриального мета-
болизма, нарушение ионных каналов и снижение 
уровня магния [10].

Эпилепсия и мигрень являются аномальными 
нервно-возбудительными заболеваниями. Эпи-
лептические припадки – клинические проявления, 
которые представляют собой аномальную парок-
сизмальную гиперсинхронную активность нейро-
нов головного мозга. Эпилептиформный разряд 
является патофизиологической основой эпилепти-
ческих припадков, которые сопровождаются боль-
шим оттоком ионов калия и аномальным при-
током кальция, а также аномальным движением 
ионов натрия и хлорида. Дисфункция ионных ка-
налов вызвана генетическим дефектом, который 
тесно связан с возникновением двух заболеваний; 
представлены новые доказательства внутренней 
связи этих двух заболеваний. Показано, что эпи-
лепсия является типичным заболеванием ионных 
каналов. Вся мозговая активность, включая эпи-
лепсию, регулируется потенциалами действия, 
возникающими в нейронах. Возникновение потен-
циалов действия в нейроне или группе нейронов, 
по мнению R.A.Badawy et al. (2009), зависит от ба-
ланса синаптического возбуждения и торможения 
[11]. Нарушение баланса может быть достигнуто 
аномалиями обмена ГАМК (который может быть 
основным нейротрансмиттером-ингибитором) 
или глутамата (который может быть ядром воз-
буждающего нейротрансмиттера). M.P.Beenhakker 
et al. (2009) считают, что распространенная идио-
патическая эпилепсия является наследственной, 
и это может произойти из-за различных типов му-
таций в генах, кодирующих рецепторы ГАМК, или 
мутаций в других каналах, таких как кальциевые 
каналы, которые регулируют аномальную синхро-
низацию между таламусом и корой головного моз-
га, приводящую к генерализованным разрядам в 
виде скачкообразных волн [12]. Кроме того, конеч-
ным общим путем потенциалов действия является 
необходимость многократного открытия и закры-
тия натриевого канала, управляемого напряжени-
ем, поэтому некоторые идиопатические припадки 
обусловлены мутациями в натриевом канале. 

Наиболее распространенным механизмом дей-
ствия противоэпилептических препаратов, таких 
как фенитоин и карбамазепин, по мнению R.H.Levy 
et al. (1995), является подавление быстрого откры-
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тия и закрытия натриевых каналов [13]. Кроме 
того, топирамат, который является антагонистом 
глутаматного рецептора AMPA-типа и ослабляет 
ингибитор карбоангидразы, усиливает активность 
ГАМК на хлоридных каналах и уменьшает откры-
тие кальциевых каналов L-типа. В то же время эти 
противоэпилептические препараты также эффек-
тивны при мигрени, и это может указывать на то, 
что при мигрени также происходят какие-то изме-
нения ионных каналов.

Дисфункция, определяемая генетической му-
тацией ионных каналов и соответствующих бел-
ков, может привести к изменению концентрации 
ионов в нейроне, что может изменить возбуди-
мость коры. Рядом ученых (Badawy R.A. et al., 2009; 
Coppola G., 2012) высказана гипотеза о том, что 
дисбаланс между тормозящими и возбуждающими 
факторами играет ключевую роль как в возник-
новении эпилептических судорог, так и присту-
пов мигрени [11, 14]. Существует ли повышенная 
возбудимость, которая похожа на эпилептические 
судороги и связана с изменением ионного канала 
при мигрени? Известно, что общепризнанной па-
тофизиологией мигрени является теория актива-
ции CSD и сосудистой системы тройничного нерва 
(TVS). Имеются многочисленные доказательства 
того, что тригеминоваскулярная система запуска-
ется CSD, которая коренится в гипервозбудимости 
неокортикальной коры. По данным D.Pietrobon, 
J.Striessnig (2003), боль при мигрени активируется 
тригеминоваскулярными афферентами мозговых 
оболочек, которые становятся сенсибилизирован-
ными способом, аналогичным их сенсибилизации 
при других неврогенных болевых состояниях [15]. 
Механизмы повышенной возбудимости коры не-
ясны: по данным A.Randall, C.D.Benham (1999), это 
может быть связано с избыточным высвобожде-
нием возбуждающих передатчиков, с изменени-
ями функции кальциевых каналов, как и в случае 
с другими неврогенными болевыми состояниями, 
подобно тому, что произошло в FHM [16], когда ген 
CACNA1A кодирует альфа-субъединицу нейрон-
ного кальциевого канала с напряжением затвора. 
Мутации этого гена изменяют аффинность соот-
ветствующего ингибирующего G-белка, что может 
привести к снижению ингибирования, которое вы-
зывает чрезмерное возбуждение нейронов, приво-
дящее к возникновению мигрени.

Общий механизм кортикальной распространя-
ющейся депрессии (CSD): патогенетическая связь 

между мигренью и эпилепсией
Возбудимость неокортикальных клеток, кото-

рая является основным патологическим механиз-
мом, связана с возникновением эпилепсии и ми-
грени. При эпилепсии повышенная возбудимость 
превращается в гиперсинхронную активность. 
Однако при мигрени повышенная возбудимость 
превращается в CSD, а не в гиперсинхронную ак-
тивность, которая характеризует судороги. CSD, 
по-видимому, является связующим звеном между 
эпилепсией и мигренью. В 1951 г. A.A.Laeo впер-
вые выдвинул теорию CSD. В экспериментах на 
животных с кортикальной ЭЭГ он доказал, что при 
столкновении коры головного мозга с неблагопри-
ятным стимулом и последующим снижением ак-
тивности затылочной ЭЭГ примерно до скорости 
2–6 мм/мин с замедлением вперед и расширением, 
возникает перенос большого количества ионов, 
называемый CSD [17]. Исследования на животных 
показали, что в начале CSD нейроны и глиальные 
клетки деполяризуются с внезапным возникно-
вением на несколько секунд высокой волновой 
активности (представляющей потенциальное со-
бытие локального эпилептического разряда), за 
которой следует состояние покоя нервных клеток 
в течение нескольких минут [17]. Эти волны с вы-
сокими спайками отличаются от эпилептических 
разрядов, но при этом обладают потенциальными 
свойствами, которые ускоряют синхронизацию 
нейронной сети и способствуют возникновению 
припадков и их распространению при определен-
ных условиях. Тем не менее, необходимо провести 
дальнейшие исследования, чтобы прояснить связь 
между эпилептиформной проблемой и высокой 
волной спайка. Классическая электрическая сти-
муляция, механическая стимуляция, повышенная 
внеклеточная концентрация K+, ингибирование 
Na+/K+ АТФазы – все это может вызвать CSD. Кро-
ме того, исследования на животных подтвердили, 
что кальциевый сигнал в астроцитах может уси-
ливаться для высвобождения нейротрансмиттера 
глутамата, связанного с высвобождением и рас-
пространением вышеупомянутой спайковой вол-
ны, которая связана с CSD. Кора головного мозга 
после внезапного возбуждения, возникающего 
после транзиторного подавления (CSD), вызывала 
активацию TVS, включая высвобождение многих 
воспалительных молекул и каскад нейротрансмит-
теров, которые могут быть основой для возникно-
вения ауры или неврологического дефицита.
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Результаты исследования возбудимости CSD 
на коре головного мозга человека у пациентов с 
эпилепсией показали, что CSD значительно уве-
личивает вызванное амплитудой долгосрочное 
потенцирование возбуждающего постсинаптиче-
ского потенциала после временного подавления. 
Это показывает, что CSD может способствовать 
синаптической возбудимости и активного участия 
ткани коры головного мозга человека, что также 
считается причиной кортикального возбуждения 
у пациентов с мигренью. Таким образом, патофи-
зиология CSD и эпилептического припадка одина-
кова. Оба феномена демонстрируют принцип: «все 
или ничего», и определяются или запускаются со-
ответствующей средой или генетическими факто-
рами, но способствуют достижению одной и той 
же цели – деполяризации и гиперсинхронизации; 
просто порог, который запускает CSD, меньше по-
рога для запуска эпилептических судорог. Возник-
новение «мигралепсии» встречается очень редко, 
поскольку порог для запуска судорог выше, чем 
порог запуска для CSD. Более того, повторяющиеся 
судороги могут также вызывать у пациента склон-
ность к CSD, что увеличивает частоту возникно-
вения головной боли по типу мигрени; соответ-
ственно постиктальная головная боль у пациентов 
с эпилепсией является более распространенной, 
чем любые другие типы.

По данным M.  Fabricius (2009), CSD может воз-
никать у людей одновременно с эпилептиче-
ской активностью при острой черепно-мозговой 
травме [18]. Повторяющаяся CSD, по-видимому, 
увеличивает активность эпилепсии in vitro из-за 
нарушения ингибирующей функции ГАМК. Однако 
при хронической эпилепсии может существовать 
врожденный защитный механизм против CSD, по-
скольку срезы мозга у пациентов с хронической 
эпилепсией показали резко повышающийся порог 
для CSD [19]. Этот вывод согласуется с результа-
тами более раннего исследования in vitro, в кото-
ром порог CSD неокортикальных срезов у людей и 
крыс с хроническими рефрактерными припадками 
был выше, чем порог CSD у крыс соответствующе-
го возраста и более молодых крыс без припадков 
[20]. Однако, как мы знаем, применение антаго-
ниста ГАМК эквивалентно снижению порога CSD, 
поэтому более высокий порог CSD при эпилепсии 
может быть не связан с измененными ГАМК-эрги-
ческими эффектами [20]. Наличие высоких порого-
вых значений CSD при хронической эпилепсии не 
связано с GBAB. Могут быть и другие механизмы. 

J.P.Dreier et al. (2012) пришли к выводу, что мигре-
нозная аура возникала бы более постоянно при 
хронических припадках, если бы не существовало 
«врожденного защитного механизма» этого более 
высокого порога [19].

CSD, по-видимому, является основным пато-
физиологическим механизмом мигрени и тесно 
связана с эпилепсией, но в настоящее время связь 
нескольких секунд пиковой волновой активно-
сти в CSD и эпилептиформного разряда не ясна. 
A.Maslarova et al. (2011) считают, что как CSD, так и 
другие механизмы, такие как различные факторы 
окружающей среды или индивидуальные факторы 
(генетические или иные), связаны с эпилепсией и 
мигренью [20].

Если двунаправленная сочетанная патология 
между мигренью и эпилепсией поддерживается 
общей гипервозбудимостью нейронов, на экспе-
риментальном уровне должно наблюдаться функ-
циональное взаимодействие между CSD и эпи-
лептическими разрядами. Исследование ткани 
головного мозга человека, страдающего эпилепси-
ей, выявило более высокую возбудимость сети, 
вызванную повышенной внеклеточной концен-
трацией K+, состояние, которое, как известно, воз-
никает в результате CSD. Более того, эксперимен-
тально индуцированная CSD в неокортикальных 
срезах человека была способна индуцировать пи-
ковые потенциалы. Эти результаты убедительно 
свидетельствуют о патогенетической связи между 
мигренью и эпилепсией и могут объяснять эпиде-
миологическую ассоциацию этих заболеваний.

Приведенные Е.В.  Парфеновой и соавт. (2017) 
данные свидетельствуют о том, что при лечении 
пациентов с эпилепсией необходим комплексный 
подход. Это подтверждают клинические (частота 
приступов, обострений и т. д.) и психосоциальные 
факторы, влияющие на качество жизни пациентов 
и успешность функционирования организма в це-
лом. Необходима разработка обучающих пособий, 
релевантных культуре, которые восполнят пробе-
лы в знаниях о заболевании [21].

Заключение. Эпилепсия и мигрень – заболева-
ния, в которых важную роль играют электрические 
трансмембранные градиенты. Все больше и боль-
ше доказательств, подтвержденных W.M. Mulleners 
et al. (2001), J.P. Dreier (2011), указывают на связь 
между эпилептическими судорогами и мигре-
нью, которая, возможно, включает в себя функ-
циональные изменения мембранных каналов и 
нейротрансмиттеров, влияющих на возбудимость 
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коры головного мозга [22, 23]. Дисбаланс меж-
ду возбуждающими (глутамат) и тормозящими 
(ГАМК) факторами, по-видимому, играет ключе-
вую роль в возникновении эпилепсии и мигрени. 
Таким образом, различные мутации в гене ионного 
канала и рецептора нейротрансмиттера могут вы-
зывать сочетающиеся эпилептические и мигрено-
зные синдромы, которые особенно очевидны при 
семейных синдромах гемиплегической мигрени 
(FHM). Судя по генетическому механизму, ион-
ным каналам и CSD, они, по-видимому, и являются 
примером сочетанных заболеваний. Взаимосвязь 
между этими заболеваниями, возможно, является 
следствием сложного взаимодействия между мно-
жеством генов и факторами окружающей среды и 
индивидуальными факторами.

В целом, по мнению группы ученых под руко-
водством C. Altamura (2021), двунаправленные ме-
ханизмы, которые, вероятно, лежат в основе этой 
обширной сочетанной патологии между мигренью 
и эпилепсией и их проявлениями, являются мно-
гообразными. Генетические немодифицируемые 
факторы, вероятно, являются главным действую-
щим началом, причем многие гены играют роль в 
различных областях (нейротрансмиссия, синапти-
ческая пластичность, регуляция боли и энергети-
ческий метаболизм). Дополнительные модифи-
цируемые факторы могут нарушать нормальное 
церебральное гомеостатическое равновесие (вы-
зывать дисрегуляцию) и играть важную роль в 
установлении порога циклической мигрени и в 
развитии других заболеваний [24].

Патофизиологическая модель двунаправлен-
ной сочетанной патологии между мигренью и эпи-
лепсией основывается на биологической воспри-
имчивости, обусловленной как ядерными, так и 
митохондриальными геномными особенностями. 
Эта модель может предрасполагать к различным 
клиническим патологическим состояниям, склон-
ности к некоторым физиологическим механизмам 
и снижению порога активации некоторых струк-
тур мозга. Различные патологические состояния 
могут сопутствовать мигрени, а также невроло-
гическим и психическим заболеваниям. Перемен-
ная комбинация дисвозбудимости таламокорти-
кальной сети, мультиорганного переходного или 
постоянного провоспалительного состояния и не-
пропорциональных энергетических потребностей, 
вызванных и стимулируемых дополнительными 
сопутствующими патологиями, может быть при-
чинным механистическим фактором активации 

обширной защитной системы, которая включает 
тригеминоваскулярную систему в сочетании с ней-
роэндокринной гипоталамической системой [24].

Нуждаются в дополнительном изучении изме-
нения мембранных каналов и нейротрансмитте-
ров, влияющих на возбудимость коры головного 
мозга. Целесообразно продолжить обнаружение 
генов у пациентов с эпилепсией и мигренью с це-
лью поиска общей мишени для действия препа-
ратов, что может создать новые методы лечения 
в будущем. Важным аспектом является изучение 
молекулярных механизмов и определение точек 
приложения действия препаратов, что будет иметь 
решающее значение для повышения эффективно-
сти лечения пациентов, страдающих мигренью и 
эпилепсией.
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ВЛИЯНИЕ ИНФЕКЦИИ HELICOBACTER PYLORI НА ВОЗНИКНОВЕНИЕ 
ФИБРИЛЛЯЦИИ ПРЕДСЕРДИЙ
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Аннотация. Фибрилляция предсердий занимает особое место среди широкого спектра нарушений сердечного 
ритма, что обусловлено высокой распространенностью аритмии, разнообразием клинической картины и ча-
стым развитием жизнеугрожающих осложнений. Количество пациентов с фибрилляцией предсердий возрас-
тает с каждым десятилетием, и в современном мире она достигла масштабов эпидемии. Воспалительный 
субстрат запускает каскад необходимых патофизиологических процессов, и важным условием для развития 
воспаления рассматривается инфекционный агент. Вопрос о связи инфекции Helicobacter pylori и фибрилляции 
предсердий вызывает дискуссию. Результаты многих научных работ подтверждают ассоциацию фибрилля-
ции предсердий и хеликобактерной инфекции. У пациентов повышен титр антител Ig G, а также часто встре-
чаются Сag A и Vac A продуцирующие штаммы Helicobacter pylori. С другой стороны, проведены исследования, 
результаты которых исключают влияние хеликобактерной инфекции на возникновение фибрилляции пред-
сердий.
Ключевые слова: обзор, фибрилляция предсердий, инфекция Helicobacter pylori, факторы патогенности 
Helicobacter pylori Сag A и Vac A, провоспалительные цитокины.
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THE IMPACT OF INFECTION HELICOBACTER PYLORI  
ON AN ATRIAL FIBRILLATION
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Abstract. Atrial fibrillation occupies the special place among a wide range of cardiac arrhythmias, due to the high 
prevalence of arrhythmia, clinical pictures variety and frequent development of life-threatening complications. The 
number of patients that have atrial fibrillation is increasing every decade. And it has reached epidemic scale in the modern 
world. The inflammatory substrate triggers a cascade of necessary pathophysiological processes. And infectious agent is 
considered as an important condition for inflammation progress. The question about the relationship between infection 
Helicobacter pylori and atrial fibrillation is controversial. The results of many scientific works confirm the link between 
atrial fibrillation and infection Helicobacter pylori. Patients have an increased titer of Ig G antibodies and they often have 
Cag A and Vac A producing stains of Helicobacter pylori. On the other hand, studies have been conducted, the results of 
which exclude the impact of Helicobacter pylori on an atrial fibrillation occurrence.
Keywords: review, atrial fibrillation; infection Helicobacter pylori; pathogenicity factors of Helicobacter pylori Cag A and 
Vac A; proinflammatory cytokines.

Среди широкого спектра нарушений сердечного 
ритма фибрилляция предсердий занимает особое 
место, что определяется, прежде всего, распро-
страненностью (второе место по частоте встре-
чаемости после экстрасистолии), высокой устой-
чивостью аритмии, разнообразием клинической 
картины и частым развитием жизнеугрожающих 
осложнений [1-3]. Фибрилляция и трепетание 
предсердий являются составными частями такого 
понятия как мерцательная аритмия. Фибрилляция 
предсердий – это наджелудочковая тахиаритмия с 
хаотической электрической активностью предсер-
дий с частотой 350-700 в минуту (с отсутствием 
P-волны на ЭКГ), исключающей возможность их 
координированного сокращения, и, как правило, 
нерегулярным ритмом желудочков [4]. За послед-
ние десятилетия отмечается резкий прирост за-

болевших фибрилляцией предсердий. В 2016 году 
количество пациентов в мире составляло 46,3 мил-
лиона (данные проекта «Глобальное время болез-
ней») [5]. А к 2050 году по прогнозам ученых число 
случаев аритмии в мире возрастет в два-три раза 
[6]. Только в Соединенных Штатах Америки к 2030 
году заболеваемость увеличится до 12,1 миллиона 
человек [7]. По прогнозам экспертов, к 2050 году 
в Азии диагноз «фибрилляция предсердий» будет 
установлен как минимум у 72 миллионов человек, 
из них у 8 миллионов пациентов возникнет острое 
нарушение мозгового кровообращение, обуслов-
ленное данной аритмией [5]. Фибрилляция пред-
сердий – это нарушение сердечного ритма, охваты-
вающее население, вне зависимости от географи-
ческих широт, и достигшее масштабов эпидемии в 
современном мире. Многие исследователи подчер-
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кивают, что в связи с наличием бессимптомного 
варианта течения аритмии (до 1/3 от числа всех 
пациентов), истинные размеры эпидемии могут 
быть намного больше. Достоверно известно, что 
риск возникновения фибрилляции предсердий 
увеличивается с возрастом. В 2004 году исследо-
ватели оценивали его как каждый четвертый муж-
чина и женщина старше 40 лет [5, 8]. Спустя деся-
тилетие американские исследователи сообщили о 
повышении риска аритмии: каждый третий муж-
чина и женщина старше 40 лет [5]. 

Фибрилляции предсердий приводит к тромбо-
эмболическим осложнениям, снижению сократи-
тельной способности миокарда, внезапной сердеч-
ной смерти и отягощает течение сопутствующей 
терапевтической патологии [9-11]. Таким образом, 
данное нарушение сердечного ритма способствует 
ухудшению прогноза пациента, возникновению 
инвалидности и повышению частоты госпитали-
заций, что создает значительную нагрузку на си-
стему здравоохранения [12]. Доказано, что риск 
инсульта у пациентов с фибрилляцией предсердий 
возрастает в 4-5 раз, и что персистирующая форма 
аритмии чаще приводит к острому нарушению моз-
гового кровообращения [5]. В последние годы про-
ведено два метаанализа, которые показали связь 
между нарушением сердечного ритма и деменцией 
без предшествующего развития инсульта, а также 
сообщили о влиянии аритмии на возникновение 
когнитивных нарушений в более молодом возрас-
те [5]. Сердечная недостаточность является зако-
номерным исходом фибрилляции предсердий при 
отсутствии своевременного лечения. Совместное 
существование данных кардиологических патоло-
гий ассоциировано с более высокой летальностью. 
Проведенное в 2016 году исследование ENGAGE 
AF-TIMI 48 продемонстрировало значимый про-
цент летальных исходов от внезапной сердечной 
смерти (более 20%) у пациентов с фибрилляцией 
предсердий, получавших антикоагулянтную тера-
пию [6]. Данная аритмия как минимум удваивает 
риск внезапной сердечной смерти и фибрилляции 
желудочков. 

Развитие фармацевтической индустрии позво-
лило взять под контроль клинические проявления 
фибрилляции предсердий. Однако, первостепен-
ной задачей для современной медицины является 
предотвращение возникновения аритмии. В боль-
шинстве случаев установить точную этиологию 
нарушения сердечного ритма не представляется 
возможным [4]. Вместе с тем, известно, что фиброз 
миокарда неизменно сопровождает фибрилляцию 

предсердий [13, 15]. Однако, являются ли струк-
турные изменения предсердий причиной или 
следствием аритмии в настоящее время до конца 
не определено. Результаты электроанатомическо-
го картирования и неинвазивной визуализации 
позволяют предположить, что фиброз первичен 
[13]. Он приводит к нарушению проводимости, а 
именно к электрической диссоциации между мы-
шечными волокнами и локальной неоднородности 
проведения возбуждения. Эти электроанатомиче-
ские процессы вызывают появление множествен-
ных небольших очагов циркуляции возбуждения 
(re-entry), которые могут поддерживать аритмию 
[4, 14, 15]. Для инициации всех вышеперечислен-
ных патофизиологических процессов необходим 
воспалительный субстрат [16-18]. Предполагает-
ся, что воспалительный процесс может запускать-
ся инфекционным агентом. 

Одним из возможных бактериальных агентов 
рассматривается Helicobacter pylori – микроор-
ганизм, присутствующий более чем у половины 
населения мира. Распространенность инфекции 
составляет от 28% до 84% в зависимости от гео-
графического района, возраста, этнической при-
надлежности и социально-экономического статуса 
[19]. В 2019 году, по данным Brito et al, количество 
носителей составляло около 4,4 миллиарда чело-
век, и за последние годы отмечается нарастание 
инфицированности населения в мире [20]. Исто-
рия изучения микроорганизма насчитывает более 
30 лет. В 1984 году в авторитетном журнале Lancet 
были опубликованы результаты исследований 
австралийских врачей Робина Уоррена и Барри 
Маршалла. Им удалось выделить бактерию со сли-
зистой оболочки желудка, преимущественно из ан-
трального отдела, а также из областей желудочной 
метаплазии дуоденального эпителия [21]. Откры-
тие имело мировое значение и в 2005 году ученым 
была присвоена Нобелевская премия по медицине 
и физиологии (за «открытие Helicobacter pylori и 
исследование ее роли при гастрите и язве желуд-
ка») [21]. Известно о нескольких путях передачи 
инфекции: орально-оральный, фекально-ораль-
ный (загрязненные вода и продукты питания) и 
ятрогенный (во время эндоскопии, проведения 
стоматологических вмешательств и т. д.). В пользу 
орального пути передачи свидетельствует выде-
ление бактерии в слюне и зубном налете [19, 21]. У 
большинства пациентов симптомы хеликобактер-
ной инфекции отсутствуют, вместе с тем спектр 
возможных клинических проявлений варьирует 
от легкого гастрита до пептических язв, аденокар-
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циномы желудка и лимфомы лимфоидной ткани, 
ассоциированной со слизистой оболочкой (МALT – 
лимфома) [19]. Helicobacter pylori – это небольшая, 
грамотрицательная, микроаэрофильная, неспоро-
образующая бактерия, имеющая S – образную или 
слегка спиральную форму, длиной от 2 до 4 мкм, 
шириной от 0,5 до 1 мкм [21, 22]. Наиболее благо-
приятными условиями для существования явля-
ются температура 37,0º С и pН 6,0-7,0 [22]. Микро-
биологические характеристики бактериального 
агента позволяют преодолевать суровые условия 
в желудке (pН 2,0-3,0). Спиралевидная форма и на-
личие жгутиков обеспечивают штопороподобное 
движение бактерии из кислой среды в защитный 
слой желудочной слизи [21, 23]. Затем она селек-
тивно прикрепляется к апикальным поверхностям 
эпителиальных клеток при помощи различных ад-
гезивных молекул. Жгутиковая группа составляет 
от двух до шести жгутиков (чаще шесть), длиной 
около 3 мкм, покрытых оболочками, с характер-
ным концевым утолщением, расположенных на 
одном или двух полюсах бактериальной клетки. 
Мerell et al. продемонстрировали, что воздействие 
кислоты усиливает подвижность бактериальной 
клетки. Кроме того, стало известно об увеличении 
скорости на 19% в вязкой среде при наличии че-
тырех жгутиков по сравнению с микроорганизмом 
с тремя жгутиками. [23]. Большинство бактерий 
Helicobacter pylori cвободно располагаются в слое 
пристеночной слизи, однако около 10 % прикре-
пляются к поверхности эпителиальных клеток же-
лудка при помощи различных адгезивных молекул 
[21]. Адгезия препятствует механическому удале-
нию бактерии с поверхности слизистой оболочки 
и это очень важно для реализации патогенных 
свойств микроорганизма. Белки бактериальной 
клетки, ответственные за колонизацию, хорошо 
изучены. К ним относятся Oip A (внешний воспа-
лительный белок), Bab A (антигенсвязывающий 
адгезин группы крови А, который обеспечивает 
специфическое связывание с Lewis B антигенами) 
и Sab A (sialic acid-binding adhesin) [24]. Ощутимый 
вклад в успешную колонизацию вносят фермен-
ты Helicobacter pylori: муциназы, липазы, протеа-
зы, снижающие вязкость надэпителиального слоя 
слизи. Основным фактором, способствующим вы-
живанию в кислой среде, считается фермент уре-
аза [21, 25]. Микроорганизм продуцирует большое 
количество внутриклеточной уреазы и это состав-
ляет до 10% от общего количества бактериального 
белка. Нelicobacter pylori содержит еще внеклеточ-
ную уреазу, возникающую из-за лизиса некоторых 

бактерий в желудке [23]. Фермент катализирует 
гидролиз мочевины (эндогенный и экзогенный), 
что приводит к образованию аммиака и карбама-
та. Карбамат в свою очередь распадается на другой 
аммиак и угольную кислоту, а угольная кислота – 
на молекулы двуокиси углерода и воды. Аммиак 
разрушает плотные клеточные соединения в эпи-
телии желудка, а также в протонированной фор-
ме нейтрализует кислотность желудка. Двуокись 
углерода защищает бактерию от внутриклеточно-
го уничтожения фагоцитами, от бактерицидной 
активности продуктов метаболизма, таких как 
оксид азота, и с помощью периплазматической 
альфа-карбоангидразы поддерживает периплаз-
матический pН близкий к 6,1 [23]. Таким образом, 
аммиак и двуокись углерода обеспечивают поддер-
жание комфортных условий в желудке для суще-
ствования бактерии.  

Среди штаммов Helicobacter pylori есть наибо-
лее патогенные виды. Их высокая вирулентность 
обусловлена наличием острова патогенности (PAI 
– pathogenesity island), содержащего от 20 до 40 
генов. Среди них есть гены, ответственные за про-
дукцию цитотоксинов Сag A («сitotoxin associated 
gene») и Vac A («vacuolating-associated cytotoxin»), 
а также гены, кодирующие синтез белков особой 
секреторной системы типа IV (T4CC) [22]. Дан-
ная секреторная система участвует в транслока-
ции в цитозоль клеток слизистой оболочки же-
лудка цитотоксина Сag A и других эффекторных 
белков, вызывающих воспалительные процессы. 
Белок-цитотоксин – это иммунодоминантный бе-
лок с молекулярной массой 120-140 кД, который 
внутри клетки-хозяина подвергается фосфори-
лированию протеинкиназами. Фосфорилирова-
ние осуществляется по специфическим мотивам 
Glu-Pro-Ile-Tyr-Ala (EPIYA). К настоящему времени 
описаны четыре отдельных сегмента, содержащих 
мотивы EPIYA, обозначенные как сегменты А, В, 
С, D. Биологическая активность Саg A зависит от 
количества и типов EPIYA-мотивов. Известно, что 
штаммы Helicobacter pylori, содержащие EPIYA-D 
или по крайней мере два сегмента EPIYA-C, связа-
ны с более тяжелыми повреждениями слизистой 
оболочки желудка [24]. Cag A нарушает передачу 
гомеостатических сигналов между эпителиальны-
ми клетками, приводит к дезорганизации плотных 
контактов и изменению морфологии эпителиаль-
ных клеток, их клеточной полярности, запускает 
апоптоз. Все это приводит к фенотипу «колибри». 
Данный белок способен активировать ядерный 
фактор эпителиоцитов, что запускает активацию 
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транскрипции провоспалительных генов, в част-
ности интерлейкина-8. Интерлейкин-8 иницииру-
ет увеличенную лейкоцитарную инфильтрацию 
слизистой оболочки желудка [22, 23]. В результа-
те вышеописанных патофизиологических реак-
ций развивается хронический воспалительный 
процесс, ангиогенез и канцерогенез [26, 27]. За 
свои неблагоприятные влияния Саg A был назван 
первым бактериальным онкобелком. В 2019 году 
Штернбенц et al. опубликовали результаты ана-
лиза глобальной коллекции штаммов Нelicobacter 
pylori из 52 различных географических/этниче-
ских источников. Согласно представленным дан-
ным, цитоксин Саg A часто встречается у жителей 
стран Азии (до 90%) и Северо-Восточной Африки 
(до 81%). В странах Европы и на Ближнем Востоке 
процент вирулентных штаммов составляет около 
50%, а в странах Латинской Америки всего лишь 
28% [24]. В литературе представлен метаанализ 
исследований, выполненных на пациентах с некар-
диальным раком желудка (пациенты из западных 
стран и Восточной Азии). Он продемонстрировал 
значимое увеличение риска онкологии при нали-
чии цитотоксина Саg A. Сравнение проводилось 
как с группой неинфицированных пациентов, так 
и с группой пациентов с невирулентными штам-
мами Helicobacter pylori. Другие научные работы 
позволили рассчитать вероятность рака желуд-
ка: она повышается в 5,8 раз у Саg A позитивных 
пациентов. Необходимо также отметить, что этот 
белок-цитотоксин — один из немногих факторов, 
связанных с развитием клеточной лимфомы же-
лудка высокой степени злокачественности [24]. 

Вакуолизирующий цитотоксин (Vac A) пред-
ставляет собой высокоиммуногенный белок с мо-
лекулярной массой 95кДа, который индуцирует 
образование кислых вакуолей в цитоплазме эпи-
телиальных клеток желудка [20, 21]. В мембра-
не эпителиоцитов формируются каналы, через 
которые из клетки выходят мочевина и анионы 
[21, 22]. Цитотоксин нарушает эндосомальную и 
лизосомальную активности, негативно влияют на 
функционирование микрофиламентов цитоскеле-
та и механизмы межклеточного взаимодействия. В 
результате вышеописанных событий происходит 
аутофагия и апоптоз клеток-хозяев, изменяется 
клеточное обновление и развивается атрофия сли-
зистой оболочки желудка [21]. Вакуолизирующий 
цитотоксин также воздействует на иммунную си-
стему, что реализуется через угнетение выработки 
интерлейкина-2 и снижение экспрессии его рецеп-
тора интерлейкина-2Ra. В итоге нарушаются сиг-

нальные пути Т-хелперов [21]. Ингибирование им-
мунных клеток, активация митоген-активируемых 
протеинкиназ и модуляции аутофагии приводят 
к персистированию хеликобактерной инфекции 
[23]. Почти все штаммы Helicobacter pylori несут 
гены Vac A, однако вакуолизирующая способность 
реализуется в различной степени. Активность ци-
тотоксина зависит от вариации пяти генов Vас А: 
s-область (s1 и s2), i-область (i1, i2, i3), m-область 
(m1 и m2); d-область (d1 и d2) и недавно иденти-
фицированная с -область (с1 и с2). У пациентов с 
аллелями s1 и m1 чаще выявлялось тяжелое вос-
паление и повреждение эпителия желудка, разви-
тие язвенной болезни. Цитотоксин в значительной 
степени связан с некардиальным раком желудка. 
Так аллель i1 предсказывает аденокарциному ки-
шечного типа, а d1 – аденокарциному диффузного 
типа [24] Инфекция Нelicobacter pylori считается 
канцерогеном первого класса (безусловный канце-
роген). Онкология желудка занимает пятое место 
среди наиболее часто диагностируемых видов он-
кологии и второе по причине смертности от рака в 
мире. Согласно данным Yang et al, в 2020 году было 
зарегистрировано более одного миллиона новых 
пациентов, в 2018 году причиной 0,8 миллиона 
случаев являлся Helicobacter pylori [28, 29]. 

Впервые связь хеликобактерной инфекции и 
фибрилляции предсердий была продемонстри-
рована в 2005 году. Montenero et al. исследовали 
группу пациентов с пароксизмальной и персисти-
рующей формой аритмии, без структурных заболе-
ваний сердца (всего 59 человек). По сравнению со 
здоровыми добровольцами (группа из 45 человек), 
у них были выше значения С-реактивного белка и 
антител Ig G [30]. Необходимо отметить, что при 
сравнении двух форм фибрилляции предсердий 
ассоциация персистирующей формы и бактериаль-
ного агента была сильнее. Результаты научной ра-
боты позволили предположить о наличии систем-
ного воспалительного процесса в основе аритмии, 
субстратом которого является Helicobacter pylori 
[30]. В 2008 году Bunch et al. выполнили анализ сы-
воротки 943 человек с установленным диагнозом 
«фибрилляция предсердий» и подтвердили серо-
позитивность большинства из них. Исследователи 
не выявили корреляции между цифрами С-реак-
тивного белка и наличием микроорганизма. Инте-
ресно, что при сравнении с серонегативными паци-
ентами, наличие инфекции достоверно повышало 
риск аритмии только в более молодом возрасте (ме-
нее 50 лет). И эта цифра составляла 8% [31]. В 2007 
году египетские ученые проследили связь между 
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Сag A продуцирующими штаммами Helicobacter 
pylori и фибрилляцией предсердий [32]. У инфи-
цированных пациентов были высокие значения 
С-реактивного белка и размера предсердий (неза-
висимые предикторы данной аритмии). Park et al. 
сообщили о повышении антител против цитоток-
сина Vac А у пациентов с фибрилляцией предсер-
дий. Они также исследовали содержание провоспа-
лительных белков в крови. Согласно полученным 
данным, хроническая хеликобактерная инфекция 
индуцирует системное воспаление путем повыше-
ния выработки фактора некроза опухоли – альфа, 
интерлейкина-6 и С-реактивного белка и снижени-
ем выработки трансформирующего фактора роста 
бета [33]. В 2013 году Franceschi et al. оценили вли-
яние вирулентных штаммов Helicobacter pylori не 
только на возникновение суправентрикулярных, 
но и желудочковых аритмий. В исследование было 
включено 54 пациента с идиопатическими нару-
шениями сердечного ритма и 50 здоровых испыту-
емых. Распространенность инфекции у пациентов 
с аритмией и в контрольной группе не имела суще-
ственных различий (48% и 39% соответственно). 
Однако, как Саg A, так и Vас А позитивные штаммы, 
чаще встречались при нарушении сердечного рит-
ма (65 против 42% и 74 против 46%) [34]. О связи 
Нelicobacter pylori и фибрилляции предсердий сви-
детельствуют и результаты китайских научных 
работ. Так в 2015 году Wang et al. провели сравни-
тельный анализ двух групп пациентов с аритмией. 
Разделение на группы осуществлялось по длитель-
ности нарушения сердечного ритма: 126 человек с 
кратковременной фибрилляцией предсердий (ме-
нее года) и 159 человек с длительной фибрилля-
ция предсердий (более года). Контрольная группа 
составляла 300 человек. Исследуемые параметры 
включали в себя высокочувствительный С-реак-
тивный белок, диаметр левого предсердия и сте-
пень инфицированности (тест С13 с мочевиной). 
Значения Нelicobacter pylori и высокочувствитель-
ного С-реактивного белка были значительно выше 
у пациентов с постоянной формой фибрилляции 
предсердий, чем в контрольной группе и при па-
роксизмальной форме аритмии. Полученные дан-
ные позволили сделать вывод, что продолжающе-
еся хроническое воспаление играет важную роль в 
персистировании фибрилляции предсердий, а сте-
пень обсемененности является независимым пре-
диктором длительной аритмии [35]. Свой вклад в 
изучение вопроса ассоциации Helicobacter pylori и 
мерцательной аритмии внесли и другие китайские 
ученые. В 2016 году Yan et al. опубликовали резуль-
таты метаанализа, включающего семь исследо-

ваний типа «случай-контроль» (период с 2006 по 
2015 год). В общей сложности в обзоре было пред-
ставлено 2014 случаев фибрилляции предсердий. 
Более чем у половины пациентов (58,1%) была 
выявлена инфекция Helicobacter pylori [36]. Про-
цент инфицирования в контрольной группе соста-
вил 47,8%. Авторы подчеркнули, что достоверная 
связь между аритмией и бактериальным агентом 
зарегистрирована в странах Азии и Африки, а не в 
странах Европы и Северной Америки. 

Микроорганизм Нelicobacter pylori может ини-
циировать аритмию разными способами. Ранее 
уже сказано о том, что бактериальный агент соз-
дает хронический воспалительный каскад в пред-
сердиях посредством синтеза провоспалительных 
цитокинов [37-39]. Результаты многочисленных 
исследований подтверждают участие целого спек-
тра цитокинов в развитии фибрилляции предсер-
дий (интерлейкин-6, интерлейкин-8, интерлей-
кин-10, фактор некроза опухоли – альфа), а также 
других воспалительных белков (моноцитарный 
хемоаттрактантный белок 1, лиганд CD 40) [38-41]. 
К настоящему времени изучен и другой механизм 
запуска фибрилляции предсердий. У инфициро-
ванных пациентов обнаруживаются аутоантитела 
к Н+\К+ АТФ-азе париетальных клеток. Учитывая 
наличие аналогичного гликопротеина массой 35 
кДа у протонного насоса клеток желудка и Na+\K+ 
АТФ-азы, эти антитела могут повреждать и сердеч-
ную помпу [29, 35]. Как следствие возникает ион-
ный дисбаланс в кардиомиоцитах предсердий, что 
определяет аномальный автоматизм или триггер-
ную активность, провоцирующие очень быстрые 
преждевременные сокращения предсердий. Кроме 
того, есть данные о перекрестном реагировании 
антител к цитотоксину Сag A с антигенами мем-
бран эндотелиальных клеток и воздействии ва-
куолизирующего цитотоксина на иммунитет. Vac 
А модулирует баланс Т-хелперов, вызывая пода-
вление Th1 и нарушение функции Т-регуляторных 
клеток, что впоследствии приводит к увеличению 
риска фибрилляции предсердий [35].

Несмотря на убедительные доказательства кор-
реляции Helicobacter pylori и фибрилляции пред-
сердий, многие ученые подвергают сомнению эту 
теорию и принимают активное участие в дискус-
сии. Среди них Platonov et al., которые еще в 2008 
году показали отсутствие сопряженности наруше-
ния сердечного ритма и инфекции. В исследование 
было включено 72 человека с постоянной формой 
фибрилляции предсердий без структурных изме-
нений сердца (средний возраст 69,6 лет, 23 женщи-
ны), сравнение проводилось с контрольной груп-



26

госпитальНАЯ МЕДИЦИНА: наука и практика ТОМ 6, №1, 2023

пой в отношении 1:1 [42]. В связи с небольшими 
различиями между группами авторы прекратили 
дальнейший набор пациентов. В 2009 году Lunetta 
et al. получили минимальную разницу в развитии 
мерцательной аритмии между НР-серопозитивны-
ми и НР- негативными субъектами, она составила 
3% [43]. В 2019 году Теtta et al. (Нидерланды) пред-
ставили результаты своего метаанализа, которые 
свидетельствовали об отсутствии сильной патоге-
нетической связи между хеликобактерной инфек-
цией и фибрилляцией предсердий [44]. Они взяли 
шесть ретроспективных исследований, включа-
ющих в общей сложности 2921 пациента. Из них 
у 956 пациентов отмечалась фибрилляция пред-
сердий (32,7%) и у 1965 (67,3%) – нормальный 
синусовый ритм. В группе с аритмией только в 35 
% случаев была выявлена инфекция Helicobacter 
pylori (335 пациентов), а в группе с нормальным 
синусовым ритмом – в 32,7% случаев (643 паци-
ента). Ученые подчеркивают, что первоначально 
возникает ремоделирование предсердий, а затем 
повышение С-реактивного белка, а не наоборот. В 
2020 году американские исследователи Rivington 
et al. опубликовали ретроспективный обзор боль-
шой электронной базы пациентов с фибрилля-
цией предсердий (с 1999 по 2019 годы): 1812620 
случаев. Самую высокую связь с аритмией имела 
застойная сердечная недостаточность. Несколько 
меньше наблюдалась ассоциация с кардиомиопа-
тией, ишемической болезнью сердца и инфарктом 
миокарда. Среди хронических воспалительных со-
стояний максимальная корреляция с фибрилляци-
ей предсердий наблюдалась у анемии хроническо-
го заболевания и хронического заболевания почек. 
[7]. Вероятность возникновения данного наруше-
ния сердечного ритма при наличии Helicobacter 
pylori оказалась минимальной.

На отсутствие связи Нelicobacter pylori и фи-
брилляции предсердий указывают и эпидемио-
логические данные. Так уровень инфицирования 
выше в странах Азии и Африки, а распространен-
ность фибрилляции предсердий достигает макси-
мальных значений в западных странах [6]. Однако, 
необходимо подчеркнуть, что информация по эпи-
демиологии данного нарушения сердечного ритма 
может быть не совсем достоверной, в связи с огра-
ничением доступа к услугам здравоохранения. 

Таким образом, в современном научном мире 
нет единого мнения о связи инфекции Неlicobacter 
pylori и фибрилляции предсердий. Данный вопрос 
требует дальнейшего изучения, что позволит по-
лучить новые знания о роли инфекционного аген-

та, его факторов патогенности в патогенезе изуча-
емой аритмии. При обнаружении положительной 
корреляции целесообразно будет назначение эра-
дикационной терапии всем пациентам с фибрил-
ляцией предсердий.
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ПРИМЕНЕНИЯ БОТУЛИНИЧЕСКОГО ТОКСИНА ТИПА-А В КОМПЛЕКСНОМ 
ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ ТРАВМАТИЧЕСКОЙ НЕЙРОПАТИЕЙ НИЖНЕГО 
АЛЬВЕОЛЯРНОГО НЕРВА ПОСЛЕ ХИРУРГИЧЕСКОГО СТОМАТОЛОГИЧЕСКОГО 
ВМЕШАТЕЛЬСТВА. КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
1 ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, кафедра хирургической стоматологии и имплантологии факультета 
усовершенствования врачей, Москва, Россия
² ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, кафедра терапевтической стоматологии им. профессора В.С. Иванова, 
Москва, Россия

Аннотация. Данная тема является очень актуальной, так как посттравматическая нейропатия нижнего 
альвеолярного нерва (НАН), возникающая в результате хирургического стоматологического вмешательства 
при экстракции ретенированных зубов или после имплантации на нижней челюсти, вызывает боль, резкие новые 
для пациента ощущения, которые могут значительно изменить качество его жизни, особенно при неэффектив-
ности медикаментозной терапии или плохой ее переносимости. В связи этим, целью данной статьи является 
повысить эффективность комплексного лечения больных. Исследование проводилось на 14 пациентах. В статье 
представлены два клинических случая пациентов, которые год находились под медикаментозной терапией, по-
сле чего к данной терапии мы добавили инъекции ботулинического токсина типа-А двукратно в области НАН с 
интервалом полгода. В результате данного лечения мы получили значительное улучшение состояния пациен-
тов, снижение болевого симптома, а также уменьшение площади НАН без существенных побочных эффектов. Из 
этого мы сделали вывод, что медикаментозное лечение в комплексе с ботулинотерапией оказывает эффектив-
ное лечение.
Ключевые слова: Нейропатия нижнего альвеолярного нерва; ботулинотерапия; ботулинический токсин ти-
па-А; лицевая боль.

Amkhadova M.A.1, Ivanova E.V.1,2, Kocharyan A.M.1

THE USE OF BOTULINUM TOXIN TYPE-A IN THE COMPLEX TREATMENT 
OF PATIENTS WITH TRAUMATIC NEUROPATHY OF THE INFERIOR 
ALVEOLAR NERVE AFTER SURGICAL DENTAL INTERVENTION.  
CLINICAL CASE
1Moscow Regional Research and Clinical Institute, Moscow, Russia
2Moscow, Russian Medical Academy of Continuous Professional Education, Moscow, Russia

Abstract. This topic is very relevant, since post-traumatic neuropathy of the inferior alveolar nerve (IAN), resulting 
from surgical dental intervention during the extraction of impacted teeth or after implantation in the lower jaw, 
causes pain, sharp new sensations for the patient, can significantly change the quality of his life, especially when drug 
therapy is ineffective or poorly tolerated. In this regard, the purpose of this article is to increase the effectiveness 
of complex treatment of patients. The study was conducted on 14 patients. The article presents two clinical cases 
of patients who were under drug therapy for a year, after which we added injections of botulinum toxin type-A to 
this therapy twice in the area of IAN the trigeminal neuropathy with an interval of six months. As a result of this 
treatment, we received a significant improvement in the condition of patients, a decrease in pain symptoms, as 
well as a decrease in the area of trigeminal neuropathy without significant side effects. So we concluded that drug 
treatment in combination with botulinum therapy provides an effective treatment.
Keywords: Mandibular Nerve Injuries, Clostridium botulinum type A, facial Pain, conservative treatment.

Введение
Травматическая нейропатия нижнего альвео-

лярного нерва является одним из наиболее часто 
встречаемых осложнений в стоматологической хи-
рургической практике после экстракции ретени-
рованных зубов, а также имплантации [1].

При этом болевые ощущения пациенты часто 
описывают такими терминами, как «страдание», 
«мучительные и изнуряющие боли», «неперено-
симые ощущения». Также стоит отметить то, что 
нередко больному приходится менять рацион 

питания, речевые манеры, иногда поведение (бо-
язнь прикоснуться к лицу). Это может привести 
к ухудшению общего состояния здоровья, что, в 
свою очередь, может повлиять на качество жизни 
человека [2]. К сожалению, в настоящее время не 
существует единого мнения, протокола, алгорит-
ма ведения больного с данной патологией. Чаще 
всего пациентам назначают консервативное ме-
дикаментозное лечение, а также дополнительную 
медикаментозную терапию (витамины группы 
В, антихолинэстеразные препараты) [3, 4]. Также, 
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в дополнение к основной терапии прописывают 
курс физиотерапии [5]. Хирургические методы 
лечения рассматривают в отношении больных с 
тяжёлой дисфункцией НАН при тотальном пора-
жении [6]. Однако, учитывая довольно затрудни-
тельное лечение, в медицинской практике посто-
янно ищут новые методы терапии с вероятностью 
на получение обезболивающего эффекта, которые 
хорошо переносится пациентами, дают положи-
тельную динамику и имеют минимальные побоч-
ные эффекты. Одним из таких методов являются 
местные инъекции ботулинического токсина ти-
па-А (БТА) [7]. В литературе описаны случаи, когда 
даже однократно проведенный курс ботулиноте-
рапии был достаточен для купирования болевых и 
сенсорных нарушений [8, 9]. Также появляется все 
больше доказательств того, что медикаментозное 
лечение с помощью инъекций БТА может быть эф-
фективно при болезненной посттравматической 
нейропатии тройничного нерва [10-12]. Помимо 
этого, стоит отметить важнейшее свойство – ло-
кальное воздействие ботулинотерапии, благодаря 
чему системные побочные реакции сводятся к ми-
нимуму[13].

Цель исследования – повысить эффективность 
комплексного лечения больных травматической 
нейропатией НАН после хирургического стомато-
логического вмешательства в результате примене-
ния ботулинического токсина типа-А.

Материалы и методы. Обследование проводи-
лось у 14 больных, средний возраст - 32.8 лет. Всем 
пациентам проводили диагностику на разных эта-
пах лечения с помощью визуально-аналоговой 
шкалы (ВАШ), электронейромиографии (ЭНМГ) 
(рис. 1), а также рассчитывали площадь (S) нейро-
патии на поверхности кожи (рис. 2), очерчивая ее 
границы.

Всем пациентам назначали консервативное ме-
дикаментозное лечение в комплексе с двукратным 
введением ботулинического токсина с интервалом 
1,5 месяца между процедурами (рис. 3).

На проведение клинических исследований по-
лучено разрешение Межвузовским независимым 
комитетом по этике (№11 от 1.10.2020 г.). Резуль-
таты этической экспертизы подтвердили соответ-
ствие протоколов исследований международным 
и российским нормативно-правовым документам.

Результаты. Проведено лечение 14 больных, 
положительные результаты отмечены у 10 из них. 
Приводим два клинических случая. 

Клинический случай №1.
Пациентка, 47 лет, обратилась с жалобами 

на боль и онемение в области подбородка, ниж-
ней губы и угла рта слева, которые возникли 
непосредственно после удаления 38 зуба. На сто-
роне поражения выявлены сенсорные наруше-
ния: аллодиния, гипестезия, гипералгезия, паре-
стезия. По данным ВАШ на стороне поражения 
отмечается боль – 9 баллов. Пациентка охарак-
теризовала боль следующим описанием: «посто-
янная, тупая (ломящая), как будто анестезия не 
прошла, постоянно растирала эту зону в наде-
жде, что «хоть немного отпустит»».

Площадь нейропатии на поверхности кожи – 
7,2 см2 (рис. 2).

Для оценки степени повреждения тройнич-
ного нерва была выполнена ЭНМГ (рис. 1). На 
момент проведения обследования пациентка 
страдает вышеописанными жалобами в тече-
ние года. При регистрации сенсорного ответа 
определялось снижение его амплитуды на сто-
роне поражения до 75% (показатель амплитуды 
составлял 4 мкВ) в сравнении со здоровой сто-
роной. СРВ по поврежденному нерву снижена на 
25% (показатели составили 35 м/с).

После регистрации показателей пациентке 
была проведена первичная инъекция ботулоток-
сина типа-А (БТА) (рис 3).

Рис. 1. Проведение ЭНМГ
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Через 1,5 месяца, на фоне незначительного 
улучшения клинической картины, была прове-
дена повторная диагностика, по результатам 
которой, ВАШ – 8 баллов, S нейропатии = 6,9см2, 
по ЭНМГ обследованию не было выявлено значи-
мой динамики в показателях сенсорного ответа 
и СРВ по нерву. 

По истечении еще 1,5 месяцев (3 месяца после 
первичного введения БТА) была проведена по-
вторная инъекция БТА. 

При обследовании через 6 месяцев, результа-
ты диагностики показали ВАШ – 5 баллов, S ней-
ропатии составило =5,6 см2, после первой ЭНМГ 
(что соответствует 3 месяцам после повтор-
ного введения БТА) определяется нарастание 
амплитуды сенсорного ответа по левому трой-
ничному нерву на 50% от показателей предыду-
щего обследования. Показатели СРВ также вы-
явили положительную динамику (увеличение на 
15%).

Клинический пример №2.
Пациент, 38 лет, обратился с жалобами на 

боль и онемение в области подбородка, нижней 
губы и угла рта до медиальной щечной области 
справа, которые возникли непосредственно по-
сле удаления 48 зуба. На стороне поражения 
выявлены сенсорные нарушения: гипалгезия, па-
рестезия, дизестезия. По данным ВАШ на сто-
роне поражения отмечается боль – 7 баллов. 
Пациент охарактеризовал боль следующим опи-
санием: «боль резкая, как будто иглой задевают 
нерв, потом через время проходит. Очень тяже-
ло бриться, так как не чувствую эту область и 
можно легко пораниться».

Площадь нейропатии на поверхности кожи – 
8,9 см2 (рис. 4).

Для оценки степени повреждения тройнич-
ного нерва была выполнена ЭНМГ (рис. 5). На мо-
мент проведения обследования пациент стра-
дает вышеописанными жалобами в течение 2 
месяцев. При регистрации сенсорного ответа 
определялось снижение его амплитуды на сто-
роне поражения до 50% (показатель амплитуды 
составлял 6 мкВ) в сравнении со здоровой сто-
роной. СРВ по поврежденному нерву снижена на 
15% (показатели составили 42 м/с).

После регистрации показателей пациенту 
была проведена первичная инъекция ботулоток-
сина типа-А (БТА) (рис. 6).

Через 1,5 месяца, на фоне незначительного 
улучшения клинической картины, была прове-

Рис. 2. Определение границ для вычисления площади ней-
ропатии (где синяя линия – начальный уровень онемения, 
появившийся в начале заболевания; красная – спустя год 
консервативной терапии, она же соответствует моменту 
введения БТА (первичная инъекция); желтая – спустя 1,5 
месяца от первичного введения БТА; зеленая – спустя пол-
года после введения БТА (вторичная инъекция произведена 
через 3 месяца после первичной))

Рис. 3. Введение ботулинического токсина типа-А пациенту
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дена повторная диагностика, по результатам 
которой, ВАШ – 7 баллов, S нейропатии = 6,9 см2, 
по ЭНМГ обследованию было выявлено нерезкое 
нарастание сенсорного ответа (до 10% от пре-
дыдущих показателей), показатели СРВ без зна-
чимой динамики. 

По истечении еще 1,5 месяцев (3 месяца после 
первичного введения БТА) была проведена по-
вторная инъекция БТА. 

При обследовании через 6 месяцев после пер-
вой ЭНМГ (что соответствует 3 месяцам после 
повторного введения БТА), результаты диагно-
стики показали ВАШ – 5 баллов, S нейропатии 
составила =5,6  см2, определяется нарастание 
амплитуды сенсорного ответа по правому 
тройничному нерву на 40% от показателей пре-
дыдущего обследования. Показатели СРВ также 
выявили положительную динамику (увеличение 
на 30%).
Заключение
В результате исследования мы наблюдали 

значительный анальгезирующий эффект, умень-
шение площади нейропатии у пациентов при 
комплексной терапии с применением инъекций 
ботанического токсина типа-А. При усилении до-
казательной базы данный метод терапии может 
быть стандартизированной и рекомендованной 
методикой лечения пациентов, страдающих ней-

Рис. 4. Определение границ для вычисления площади ней-
ропатии (где зеленая линия – начальный уровень онеме-
ния, появившийся в начале заболевания; черная – спустя 2 
месяца консервативной терапии, она же соответствует мо-
менту введения БТА (первичная инъекция); красная – спустя 
1,5 месяца от первичного введения БТА; синяя – спустя пол-
года после введения БТА (вторичная инъекция произведена 
через 3 месяца после первичной))

Рис. 6. Белыми точками отмечены места инъекций ботули-
нического токсина типа-А

Рис. 5. Проведение ЭНМГ
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ропатией нижнего альвеолярного нерва. Учиты-
вая динамику клинической симптоматики и изме-
нений цифровых показателей при сравнении двух 
пациентов, можно предположить о наличии корре-
ляции между временем от начала заболевания до 
начала ботулинотерапии и степенью регресса сим-
птоматики, что, безусловно, является темой для 
отдельного исследования.
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вого нерва // Вестник восстановительной медици-
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Острый панкреатит (ОП) – это аутолитический 
процесс со всеми признаками воспаления в подже-
лудочной железе (ПЖ), при котором возможно по-
ражение окружающих тканей и отдаленных орга-
нов, а также систем [14, 16]. ОП занимает 2-е место 
в структуре всей острой хирургической патологии 
и является актуальной проблемой хирургии [4].

Изменения гомеостаза при воспалении подже-

лудочной железы (ПЖ) представлены расстрой-
ствами крово- и лимфообращения, в основе кото-
рых лежат нарушения системы микроциркуляции 
[9, 23]. Расстройства микроциркуляции в бассей-
не чревного ствола и воротной вены приводят к 
дальнейшему прогрессированию аутолитического 
и некротического процессов в ПЖ и окружающих 
тканях. 
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Аннотация. Проведена оценка эффективности прямой высокообъёмной эндолимфатической терапии в ком-
плексном лечении больных острым панкреатитом. Обследованы и получили лечение 24 пациента, госпитали-
зированные в клинику в экстренном порядке с диагнозом острый панкреатит. На основании комплексного об-
следования, включающего УЗИ, КТ с в/в болюсным контрастированием острый панкреатит средней степени 
тяжести диагностирован у 8 больных, тяжелой степени – у 16 пациентов. В связи с молниеносным течением 
деструктивного панкреатита, развитием ферментативного перитонита через 6 часов от момента поступле-
ния больные были оперированы – выполнены диагностическая лапароскопия, санация и дренирование брюшной 
полости и сальниковой сумки. Марсупиализация поджелудочной железы. Вскрытие и дренирование забрюшин-
ного параколитического клетчаточного пространства. Холецистостомия. Сразу после операции начата эндо-
лимфатическая терапия. Через 2 суток, у всех больных, боли в животе купировались, температура нормализо-
валась. Через 10 дней от начала лечения нормализовались показатели периферической крови, иммуноглобулины. 
Летальных исходов не было. У всех пациентов выздоровление наступило в 2 раза быстрее, чем у больных, кото-
рым не включали в комплексное лечение эндолимфатическую терапию.
Ключевые слова: острый панкреатит, УЗИ, КТ с в/в болюсным контрастированием, эндолимфатическая 
терапия.
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ENDOLYMPHATIC DRUG THERAPY FOR ACUTE PANCREATITIS
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Abstract. The effectiveness of direct of direct high-volume endolymphatic therapy in the complex treatment of patients 
with acute pancreatitis. 24 patients hospitalized to the clinic on an emergency basis with a diagnosis of acute pancreatitis 
were examined and treated. On the basis of a comprehensive examination, including ultrasound, CT with intravenous 
bolus contrast, acute pancreatitis of moderate severity was diagnosed in 8 patients, severe - in 16 patients. In connection 
with the fulminant course of destructive pancreatitis, the development of enzymatic peritonitis, 6 hours after admission, 
the patients were operated on - diagnostic laparoscopy, sanitation and drainage of the abdominal cavity and omental 
sac were performed. Marsupialization of the pancreas. Opening and drainage of the retroperitoneal paracolytic cellular 
space. Cholecystostomy. Immediately after the operation, endolymphatic therapy was started. After 2 days in all patients, 
abdominal pain stopped, the temperature returned to normal. After 10 days from the start of treatment, the parameters 
of peripheral blood and immunoglobulins returned to normal. There were no lethal outcomes. In all patients, recovery 
occurred 2 times faster than in patients who did not include endolymphatic therapy in complex treatment.
Keywords: acute pancreatitis, ultrasound, CT with intravenous bolus contrast, endolymphatic therapy.
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Проведенные Э.В.  Луцевичем и соавт. [12] ги-
стотопографические и ангиолимфографические 
исследования подтвердили важную самостоятель-
ную роль лимфоидных образований в патогенезе 
ОП. Авторы показали, что при панкреатите имеет 
место вовлечение в патологический процесс мор-
фологических структур лимфатической системы 
самой ПЖ и регионарных ее отделов. Степень вы-
раженности изменений в лимфатических узлах, 
отмечаемая исследователями – от отека до форми-
рования некроза.

При воспалении ПЖ отток жидкости из интер-
стиция осуществляется исключительно посред-
ством лимфатической системы. Массивная лим-
фопродукция, резкое увеличение лимфооттока 
начинают превосходить транспортные возмож-
ности лимфатического русла; создаются условия 
для развития функциональной недостаточности 
лимфатических сосудов – расширения просвета 
сосудов и недостаточности клапанного аппарата. 
Все это в совокупности приводит к застою лимфы 
на периферии [2, 7, 12, 16]. Указанные изменения 
усугубляются тем, что токсические продукты, на-
копившиеся в застойной лимфе, воздействуют на 
сосудистую стенку, подавляя ее сократительную 
активность. Далее воспалённая токсическая ин-
терстициальная жидкость через лимфатические 
сосуды поступает в лимфоидную ткань, располо-
женную в лимфоузлах, пейеровых бляшках, в её 
скоплениях в органах и тканях, где происходят все 
иммунологические реакции – от презентации ан-
тигена до выработки антител, которые затем через 
грудной проток или через правый лимфатический 
проток поступают в кровеносное русло.

На фоне прогрессирующих гемолимфомикро-
циркуляторных расстройств, усиленного размно-
жения микробов, сопровождающегося выходом 
их и продуцируемых ими токсинов из кишечника, 
возникает и прогрессирует эндогенная интоксика-
ция. Многообразие патогенетических механизмов 
нарастания эндотоксикоза заключается в наруше-
нии практически всех звеньев обменных процес-
сов. По мере развития бактериальной инфекции 
происходит лейкоцитарная инфильтрация очагов 
воспаления, что постепенно приводит к полному 
прекращению оттока интерстициальной жидкости 
из поражённых тканей, развивается лимфостаз, и 
в интерстиции появляется большое количество 
протеолитических ферментов. Давление воспали-
тельного экссудата в межклеточном пространстве 
не может увеличиваться бесконечно и когда оно 
начинает превышать давление в венозной части 
кровеносного капилляра, стенки которого повре-
ждаются протеолитическими ферментами, начи-
нается сброс воспалительного экссудата из интер-

стициального пространства напрямую в кровенос-
ную систему [8].

Прямое поступление воспалительного экссу-
дата в кровь, минуя лимфатическую систему с её 
мощным дезинтоксикационным аппаратом, при-
водит к выраженному токсическому поражению 
печени, почек, сердечно-сосудистой системы, моз-
га – развивается синдром полиорганной недо-
статочности, гипотония. Кроме того, ввиду блока 
лимфатической системы в кровеносное русло пе-
рестают поступать иммунокомпетентные клетки, 
активизированные антигенами микроорганизмов 
– иммунологический ответ макроорганизма осла-
бевает и извращается [21].

Таким образом, прогрессирование воспалитель-
ного процесса вызывает функциональную деком-
пенсацию системы микроциркуляции, вовлечение 
лимфатической системы в транспорт токсических 
продуктов, что в значительной мере способствует 
увеличению тяжести эндогенной интоксикации.

По клинико-морфологической классификации 
выделяют отечно-интерстициальный панкреатит 
и панкреонекроз (стерильный). 

В настоящее время классификация ОП в соот-
ветствии с утвержденными национальными кли-
ническими рекомендациями и с учётом классифи-
кации Атланта-92 и её модификаций, предложен-
ных в г. Кочин в 2011  г. (Международная Ассоци-
ация Панкреатологов, International Association of 
Pancreatology) и Международной рабочей группой 
по классификации острого панкреатита (Acute 
Pancreatitis Classification Working Group) в 2012 г. 
выглядит следующим образом [5, 13]:

 • ОП лёгкой степени. Панкреонекроз при дан-
ной форме острого панкреатита не образуется 
(отёчный панкреатит) и органная недостаточ-
ность не развивается. 

• ОП средней степени. Характеризуется наличи-
ем либо одного из местных проявлений заболева-
ния: перипанкреатический инфильтрат, псевдоки-
ста, отграниченный инфицированный панкреоне-
кроз (абсцесс), или/и развитием общих проявле-
ний в виде транзиторной органной недостаточно-
сти (не более 48 часов). 

• ОП тяжёлой степени. Характеризуется нали-
чием либо неотграниченного инфицированного 
панкреонекроза (гнойно-некротического парапан-
креатита), или/и развитием персистирующей ор-
ганной недостаточности (более 48 часов). 

Консервативное лечение ОП по-прежнему 
симптоматическое, так как отсутствуют лекар-
ственные средства, воздействующие на причину 
заболевания [6]. Лечебный процесс, как прави-
ло, направлен на блокирование пусковых меха-
низмов, приводящих к переходу воспалительного 
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процесса с ПЖ на парапанкреатическую клетчатку 
и забрюшинное клетчаточное пространство; на 
остановку перехода отечной формы панкреатита 
в деструктивную и предупреждение прогресси-
рования панкреонекроза, препятствуя развитию 
полиорганной недостаточности [7, 15]; на прове-
дение деэскалационной антимикробной терапии и 
профилактики гнойных осложнений у пациентов 
с деструктивным панкреатитом в фазу фермента-
тивной токсемии или фазу инфильтративных из-
менений [17, 19, 22]. 

Возникновение при панкреатите тяжелых изме-
нений в лимфатической системе следует рассма-
тривать как свидетельство необходимости прове-
дения ранней интенсивной иммунокорригирую-
щей лимфотропной терапии, а также мер, стимули-
рующих органный и регионарный дренаж лимфы. 
Так как в основе патогенеза ОП лежит активация 
протеолитических ферментов и «самоперевари-
вание» ткани ПЖ, «уклонение» активированных 
ферментов ПЖ в лимфатическое русло, развиваю-
щееся при нарушении функции гемомокроцирку-
ляторного русла [1], что является обоснованием 
лимфогенных методов воздействия в комплекс-
ном лечении ОП [3].

Предложенный в 1978  г. Р.Т.  Панченковым, 
Ю.Е.  Выренковым, И.В.  Яремой метод лекарствен-
ного насыщения лимфатической системы (автор-
ское свидетельство № 703092 от 06.06.1978) [20], в 
последнее время находит все более широкое приме-
нение в клинической практике [10]. Высокие кон-
центрации антибиотиков в лимфатическом русле, 
кроме прямого воздействия на микроорганизмы, 
создают условия для нормализации иммунного 
ответа в лимфатических узлах. Лохвицкий  С.В. и 
соавт. [11] отмечают, что при эндолимфатическом 
введении антибиотики оказывают иммуностиму-
лирующее действие, в отличие от обычного для 
них – иммунодепрессивного действия. Это объяс-
няется повышением функциональной активности 
лимфоцитов, участием макрофагов и других кле-
точных элементов в транспорте антибиотиков, 
возрастанием выработки иммуноглобулинов и 
нормализацией иммунной функции лимфатиче-
ских узлов вследствие санации лимфатического 
русла. При введении лекарственных препаратов 
в лимфатические сосуды конечности в несколько 
раз повышается малая подавляющая концентра-
ция данного антибиотика для большинства ми-
кроорганизмов, и концентрация его сохраняется в 
течение 24 – 48 часов [18].

Цель исследования
Оценить эффективность прямой высокообъём-

ной эндолимфатической терапии в комплексном 
лечении больных ОП. 

Материал и методы
Под наблюдением находилось 24 больных с ОП. 

Мужчин было 18 (75%), женщин – 6 (25%) в воз-
расте от 30 до 62 лет, средний возраст 51±0,4 лет. 
Все пациенты госпитализированы в клинику в экс-
тренном порядке в первые сутки от начала заболе-
вания – они составили основную группу. На фоне 
стандартной терапии больные получали дополни-
тельно эндолимфатическую терапию. Ретроспек-
тивно изучено 15 историй болезни пациентов с ОП 
(группа сравнения), не получавших эндолифати-
ческую терапию. Больные были рандомизированы 
по полу, возрасту, степени поражения поджелудоч-
ной железы.

При поступлении все пациенты предъявляли 
жалобы на боли в животе, при этом боли в эпига-
стральной области отмечали 19 больных (79,2%), 
боли опоясывающего характера имели место у 5 
пациентов (20,8%). Всех больных беспокоили тош-
нота, рвота, слабость, повышение температуры. 
Появлению симптомов предшествовало обильный 
прием пищи и/или алкоголя, наличие желчнока-
менной болезни.

В ходе обследования у пациентов была выявлена 
различная сопутствующая патология, осложнявшая 
течение ОП: желчнокаменная болезнь – у 8 больных, 
сахарный диабет – у 9, гипертоническая болезнь – у 
6, язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки – 
у 2, печеночно-почечная недостаточность – у 2 па-
циентов. Коморбидность имела место у пациентов 
старше 30 лет: в группе сравнения – у 13 (86,6%) 
человек, в основной – у 22 (91,6%) пациентов. Нами 
не было получено значимых различий между основ-
ной группой и группой сравнения по каждой из си-
стем сопутствующих заболеваний, а также по коли-
честву пациентов с коморбидностью в целом.

Всем пациентам выполняли клинический и био-
химический анализы крови, клинический анализ 
мочи, неоднократно выполняли КТ органов брюш-
ной полости с болюсным контрастированием, УЗИ 
в динамике. Проводили исследование на иммуно-
глобулины методом ИФА.

Пациентам основной группы выполняли дре-
нирование периферического лимфатического со-
суда в чистой перевязочной. Положение больного 
– лежа на спине. После обработки операционного 
поля 0,5% спиртовым раствором хлоргексидина в 
средней трети голени на медиальной поверхности 
под местной анестезией 0,5% раствором новокаи-
на в поперечном направлении выполняли разрез 
кожи длиной 2,5 см (код операции А16.06.010, при-
каз № 804н Минздрава РФ от 13.10.2017 г.). После 
обнаружения в подкожной клетчатке перифериче-
ского лимфатического протока производили его 
дренирование. Для проверки его функционально-
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сти вводили 1 мл раствора новокаина. Далее через 
установленный микродренаж – мягкий катетер 
из севелена (рег. удостоверение на мед. изделие 
№ФСР 2008/03909 от 03.10.2017г.) с помощью ин-
фузомата производили введение лекарственных 
препаратов со скоростью 20 мл/час.

Нами применялась следующая схема эндолим-
фатического введения лекарственных препаратов 
1 раз сутки в сроки от 4 до 15 дней в зависимости 
от тяжести состояния больного:

•	 Р-р гепарина натрия 1,0 мл (5000 ед.) на 5,0 
мл. 0,9% раствора натрия хлорида.

•	 Р-р метронидазола 5мг/1 мл – 50 мл.
•	 Р-р клиндамицина 150 мг/1 мл – 600 мг на 

20 мл. 0,9% раствора натрия хлорида.
•	 Меропенем 1,0 г на 20,0 мл 0,9% раствора на-

трия хлорида.
•	 Р-р Азоксимера бромида (полиоксидоний) 6 

мг/1 мл – 1 мл на 10 мл 0,9% раствора на-
трия хлорида. 

Осложнений не было.
Результаты
При выполнении УЗИ у 8 больных были выявле-

ны следующие изменения: контуры ПЖ нечеткие, 
волнистые, паренхима диффузно неоднородной 
структуры (выраженный пневматоз). Головка ПЖ 
– 3,0 см, тело – 2,4 см, хвост – 2,8-3,4 см, эхогенность 
паренхимы в проекции тела и хвоста снижена, на-
личие мелких (до 1 см в диаметре) гипоэхоген-
ных участков в её паренхиме. Вирсунгов проток 
не прослеживался. Парапанкреатическая жировая 
клетчатка преимущественно в проекции хвоста 
утолщена, повышенной эхогенности, вероятно за 
счет отека и имбибиции, парапанкреатические и 
забрюшинные жидкостные скопления объёмом 
50-350 мл. Жидкостные образования локализова-
лись в области головки ПЖ. Парапанкреатическая 
жировая клетчатка преимущественно в проекции 
хвоста утолщена, повышенной эхогенности, па-
рапанкреатические и забрюшинные жидкостные 
скопления объёмом 50-350 мл.

При выполнении КТ с в/в болюсным контрасти-
рованием установлено, что ПЖ диффузно увеличе-
на, отечна, контуры нечеткие, структура паренхи-
мы неоднородная за счет нечетко отграниченных 
жидкостных скоплений. Парапанкреатическая 
клетчатка уплотнена, инфильтрирована. Панкре-
атический проток без признаков обструкции, не 
расширен. Задний листок брюшины слегка уплот-
нен, со следами жидкости. Индекс тяжести по КТ, 
Balthazar- степень Е, баллы =>4.

В результате проведенного обследования у 8 
больных диагностирован субтотальный геморраги-
ческий панкреонекроз, ферментативный разлитой 

перитонит, парапанкреатит, гнойный оментобур-
сит, панкреатогенный забрюшинный инфильтрат. У 
4 из них имела место желчнокаменная болезнь.

У 16 пациентов при УЗИ выявлено следующее. 
ПЖ диффузно увеличена: головка – до 5,0 см, тело – 
3,5 см, хвост – около 3,0 см, контуры железы нечет-
кие за счет инфильтративных изменений в пара-
панкреатической клетчатке. Головка железы неод-
нородная за счет жидкостных участков, склонных 
к слиянию. В забрюшинном пространстве справа 
между краем печени и правой почки жидкостные 
скопления неправильной формы общим объемом 
около 4,5х3,2 см. Эхографические признаки де-
структивного панкреатита.

При выполнении КТ с в/в болюсным контра-
стированием установлено, что ПЖ диффузно уве-
личена в размерах: головка – 5,0 см, тело – 3,6 см, 
хвост – 2,8 см. Контуры ПЖ нечеткие, структура па-
ренхимы ее неоднородная за счет наличия участ-
ков пониженной эхогенности (25ЕдН) в пределах 
головки и тела, неправильно округлой формы, с 
нечеткими контурами, размерами до 21мм. Плот-
ность парапанкреатической клетчатки диффузно 
повышена до жидкостных значений, на фоне чего 
прослеживались очаговые и линейные участки 
мягкотканной плотности. Забрюшинная клетчат-
ка мягкотканной плотности. Жидкость в полости 
малого таза, вдоль капсулы печени и селезенки, 
имбмбиция парапанкреатической клетчатки, что 
обусловлено течением деструктивного панкреа-
тита. Индекс тяжести по КТ, Balthazar - степень Е, 
баллы >7.

В результате проведенного обследования у 16 
пациентов диагностирован субтотальный гемор-
рагический панкреонекроз, ферментативный раз-
литой перитонит, парапанкреатит, ферментатив-
ный оментобурсит, тотальный панкреатогенный 
забрюшинный инфильтрат. Панкреатогенный 
сепсис.

Таким образом, на основании проведенного 
комплексного обследования ОП средней степени 
тяжести диагностирован у 8 больных, тяжелой сте-
пени – у 16 пациентов. 

Несмотря на интенсивную консервативную те-
рапию в связи с молниеносным течением деструк-
тивного панкреатита, развитием ферментативно-
го перитонита через 6 часов от момента поступле-
ния больные были оперированы – выполнены диа-
гностическая лапароскопия, санация и дренирова-
ние брюшной полости и сальниковой сумки. Мар-
супиализация поджелудочной железы. Вскрытие и 
дренирование забрюшинного параколитического 
клетчаточного пространства, холецистостомия.

Сразу после операции начата эндолимфатиче-
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ская терапия. Через 2 суток от начала лечения, у 
всех больных, боли в животе купировались, темпе-
ратура нормализовалась.

Через 10 дней от начала лечения в перифериче-
ской крови общее количество лейкоцитов и его по-
пуляций снизилось соответственно в 2,3 и 3,2 раза, 
наблюдалась положительная динамика показате-
ля лимфоцитов – он повысился в 3,3 раза. Показа-
тель СОЭ уменьшился в 2,7 раза (таблица 1).

До лечения (таблица 2) у пациентов в перифе-
рической крови была понижена концентрация 
иммуноглобулинов класса А на 13% и класса М на 
12%, а содержание иммуноглобулинов класса G 
было повышено на 11,5%. В сравнении с группой 
здоровых лиц имелась статистически достоверная 
разница (р<0,05). Эти данные свидетельствовали о 
том, что в зоне патологического очага имела место 
аутоиммуноагрессия, и создавались благоприят-
ные условия для нарушения микроциркуляции и 
трофики ПЖ.

Через 10 дней после проведенного курса ком-
плексной терапии с включением эндолимфатиче-

ской терапии, диагностировано умеренное сниже-
ние концентрации иммуноглобулина класса G, по-
вышение концентрации иммуноглобулинов класса 
А и М на 12,5%. 

У больных группы сравнения повышение кон-
центрации иммуноглобулинов А, М и снижение 
иммуноглобулина G было незначительным.

В результате проводимой терапии у всех паци-
ентов боли в животе купировались, функция ки-
шечника восстановлена, показатели амилазы нор-
мализовались, лейкоцитоза нет. Дренажные труб-
ки и холецистостома удалены. 

Выводы
Прямая высокообъемная эндолимфатическая 

терапия является малоинвазивным и высокоэф-
фективным методом в комплексном лечении боль-
ных ОП. 

У всех пациентов выздоровление наступило в 
2 раза быстрее, чем у больных, которым не вклю-
чали в комплексное лечение эндолимфатическую 
терапию.

Таблица 1
Динамика показателей крови больных ОП, получавших на фоне традиционного лечения 

эндолимфатическую терапию (M±m)

Показатели Перед операцией  
n=24

10-е сутки 
эндолимфатической 

терапии n=24

Hb, г/л 152,50±3,42 117,40±2,70 *
Лейкоциты, *109/л 22,33±0,82 9,91±0,32*
Палочкоядерные нейтрофилы,% 17,30±0,54 5,43±0,16*
Сегментоядерные нейтрофилы,% 63,60±1,24 57,6±1,07*
Лимфоциты, % 10,60±1,07 35,06±0,69*
Эозинофилы, % 0,40±0,23 0,87±0,32
Моноциты, % 6,30±0,76 6,00±0,25
СОЭ, мм/ч 19,20±1,67 7,23±1,82*

Примечание: * – достоверность различий показателей р< 0,05
Таблица 2

Показатели иммуноглобулинов в периферической крови у 24 больных до и после комплексной терапии 
с включением эндолимфатической терапии

Показатели иммуноглобулинов (г/л) Практически 
здоровые лица

Периферическая кровь

До лечения После лечения

IgA 2,70±0,4 2,02±0,2 2,74±0,1
IgM 1,34±0,3 1,10±0,3 1,38±0,2
IgG 13,40±0,8 15,60±0,4 13,80±0,3
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Егиазарова А.Г., Шурыгина И.П.
ГЕМОДИНАМИЧЕСКИЕ, МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ И 
НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ПАРАМЕТРЫ ПРОГРЕССИРОВАНИЯ 
ЧАСТИЧНОЙ АТРОФИИ ЗРИТЕЛЬНОГО НЕРВА
ФГБОУ ВО РостГМУ Минздрава России, Ростов-на-Дону, Россия

Аннотация. Целью исследования было проведение оценки показателей регионарной гемодинамики, морфофунк-
циональных и нейрофизиологических параметров зрительного анализатора у пациентов при прогрессирующим 
характере течения частичной атрофии зрительного нерва сосудистого генеза. В исследование было включено 
48 пациентов (64 глаза), из них 28 мужчин (58%) и 20 женщин (42%), у которых на пораженном глазу, на фоне 
перенесенной острой передней ишемической оптической нейропатии, в отдаленном периоде от 3 до 6 месяцев 
развилась частичная атрофия зрительного нерва сосудистого генеза. Первая группа состояла из 22 пациентов 
(32 глаза), у которых средняя толщина перипапиллярного слоя нервных волокон сетчатки была в пределах от 
97 мкм до 75 мкм, вторая группа – из 26 пациентов (32 глаза), имела данный морфометрический показатель в 
пределах от 74 мкм до 41 мкм. Группа контроля состояла из 16 пациентов (32 глаза) без офтальмопатологии. 
В работе был проведен сравнительный статистический анализ следующих данных: скоростных параметров 
кровотока в сосудах глаза и орбиты, морфометрических параметров макулярной области и диска зрительного 
нерва, нейрофизиологических параметров периферического отдела зрительного анализатора. Заключение. У па-
циентов с прогрессирующим характером течения частичной атрофии зрительного нерва выраженное снижение 
толщины перипапиллярного слоя нервных волокон сетчатки (свыше 25% от нормальных значений) сопровожда-
ется существенным снижением кровотока в фазу систолы в глазничной артерии и в фазу диастолы в латераль-
ных задних коротких цилиарных артериях, развитием атрофических процессов в нейрональных и аксогональных 
структурах макулярной области и изменением площади нейроретинального пояска и объема экскавации диска 
зрительного нерва, что приводит к снижению функциональной активности сетчатки и зрительного нерва.

Ключевые слова: нейрофизиологические параметры, атрофия зрительного нерва, сосудистый генез, прогрес-
сирующее течение, гемодинамика.

Egiazarova A.G., Shurygina I.P.
HEMODYNAMIC, MORPHOFUNCTIONAL AND NEUROPHYSIOLOGICAL 
PARAMETERS OF THE PROGRESSION OF PARTIAL OPTIC NERVE ATROPHY
Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education "Rostov State Medical University" of the Ministry of health of 
the Russian Federation, Rostov-on-Don, Russia

Abstract. The aim of the study was to evaluate the indicators of regional hemodynamics, morphofunctional and 
neurophysiological parameters of the visual analyzer in patients with a progressive course of partial optic nerve atrophy of 
vascular genesis. The study included 48 patients (64 eyes), including 28 men (58%) and 20 women (42%), who developed 
partial optic nerve atrophy of vascular origin in the affected eye against the background of acute anterior ischemic optic 
neuropathy in the long-term period from 3 to 6 months. The first group consisted of 22 patients (32 eyes), in whom the 
average thickness of the retinal nerve fiber layer was in the range from 97 microns to 75 microns, the second group – of 26 
patients (32 eyes), had this morphometric index in the range from 74 microns to 41 microns. The control group consisted of 
16 patients (32 eyes) without ophthalmopathology. The comparative statistical analysis of the following data was carried 
out: the velocity parameters of blood flow in the vessels of the eye and orbit, morphometric parameters of the macular 
region and the optic nerve disc, neurophysiological parameters of the peripheral part of the visual analyzer. Conclusion. 
In patients with a progressive course of partial optic atrophy, a significant decrease in the retinal nerve fiber layer (over 
25% of normal values) is accompanied by a significant decrease in blood flow in the systole phase in the orbital artery and 
in the diastole phase in the lateral posterior short ciliary arteries, the development of atrophic processes in the neuronal 
and axogonal structures of the macular region and a change in the area of the neuroretinal the belt and the volume of the 
optic disc excavation, which leads to a decrease in the functional activity of the retina and optic nerve.

Keywords: neurophysiological parameters, optic nerve atrophy, vascular genesis, progressive course, hemodynamics.

В настоящее время частичная атрофия зритель-
ного нерва (ЧАЗН) составляет в среднем 15% сре-
ди патологии зрительного нерва. Также на сегод-
няшний день отмечено, что атрофия зрительного 
нерва (АЗН) обуславливает высокий уровень инва-
лидизации (до 28%) и занимает четвертое место 

по распространенности (14%) у лиц трудоспособ-
ного возраста [1].

В последнее десятилетие для пациентов с ЧАЗН 
в диагностическом плане произошло изменение 
ряда парадигм: когда приоритет от методов визо-
метрии и компьютерной периметрии перешел к 
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методам визуализации тонких структур, таких как 
слой нервных волокон сетчатки в перипапилляр-
ной зоне [2, 3].

По многочисленным современным научным ис-
следованиям для определения атрофических из-
менений зрительного нерва на первый план в объ-
ективности и достоверности информации выходит 
показатель средней толщины перипапиллярного 
слоя нервных волокон сетчатки (пСНВС) [2, 4, 5]. 

В научных исследованиях отмечено, что при па-
тологии зрительного нерва структурные измене-
ния зрительного нерва, выявленные на ОКТ-сним-
ках на шесть и более месяцев могут опережать 
функциональные изменения зрительного анали-
затора, выявленные методом визометрии и ком-
пьютерной периметрии [6].

Известно, что периферический отдел зрительно-
го анализатора обладает высокой чувствительно-
стью к ишемии, что в значительной степени отобра-
жается на состоянии зрительных функций [7, 8]. От 
системы внутриглазного кровоснабжения зависит 
доставка кислорода и питательных веществ к тка-
ням глазного яблока. От состояния регионарного 
кровообращения зависит оптимальный уровень 
давления в периферических сосудах, уровень ткане-
вого напряжения и регуляция равновесия притека-
ющей и оттекающей жидкости в глазу [9, 10].

По данным литературы в патогенезе прогрес-
сирования ЧАЗН сосудистого происхождения клю-
чевое место отводится нарушению регионарной 
гемодинамики глаза [9, 11]. Однако, в научных 
трудах мало освещен вопрос об особенностях ге-
модинамических характеристик сосудов бассейна 
глазничной артерии при сосудистой патологии 
зрительного нерва. 

Таким образом, нам представилось важным из-
учить гемодинамические, морфофункциональные 
и нейрофизиологические параметры прогресси-
рования дегенеративного процесса ишемического 
генеза в зрительном нерве.

Цель исследования: оценка показателей регио-
нарной гемодинамики, морфофункциональных и 
нейрофизиологических параметров зрительного 
анализатора у пациентов при прогрессирующим 
характером течения ЧАЗН сосудистого генеза.

Материалы и методы исследования: 
В исследование было включено 48 пациентов 

(64 глаза), из них 28 мужчин (58%) и 20 женщин 
(42%), у которых на пораженном глазу, на фоне 
перенесенной острой передней ишемической оп-
тической нейропатии (ПИОН), развилась ЧАЗН со-

судистого генеза. Основными критериями включе-
ния были:

1. В анамнезе заболевания – перенесенная 
острая форма передней ишемической оптической 
нейропатии в сроки от 3 до 6 месяцев;

2.Возраст пациента от 46 до 73 лет;
3. Прогрессирующий характер течения ЧАЗН, 

включая снижение МКОЗ и/или изменения полей 
зрения.

Критериями исключения были: гигантоклеточ-
ный артериит; поражения макулы; глаукома всех 
стадий; амблиопия; миопическая болезнь; помут-
нения оптических сред глаза; АЗН вследствие ау-
тоиммунных демиелинизирующих заболеваний; 
наследственные АЗН.

Были сформированы две клинические группы 
пациентов с прогрессирующим характером тече-
ния ЧАЗН сосудистого генеза, отличные по мор-
фометрическому показателю зрительного нерва – 
средней толщине перипапиллярного слоя нервных 
волокон сетчатки (пСНВС). Первая группа состояла 
из 22 пациентов (32 глаза), у которых по данным 
оптической когерентной томографии средняя тол-
щина пСНВС была в пределах от 97 мкм до 75 мкм, 
вторая группа – из 26 пациентов (32 глаза), у кото-
рых средняя толщина пСНВС находилась в преде-
лах от 74 мкм до 41 мкм. Также была сформирована 
группа контроля, состоящая из 16 пациентов (32 
глаза) без офтальмопатологии, со схожим половым 
и возрастным составом, для сравнения данных об-
следования пациентов вышеперечисленных кли-
нических групп с возрастной нормой.

Всем пациентам проводили офтальмологиче-
ское обследование, включающее: визометрию 
с определением максимальной корригируемой 
остроты зрения (МКОЗ) по таблице Сивцева-Голо-
вина, биомикроскопию, тонометрию, прямую оф-
тальмоскопию, компьютерную периметрию и оп-
тическую когерентную томографию сетчатки.

Оптическую когерентную томографию сетчатки 
выполняли на аппарате 3D OCT- 1 Maestro (Topcon, 
Япония). В работе использовали протокол 3D Wide 
Glaucoma для исследования морфометрических па-
раметров макулы, количественного анализа ДЗН и 
СНВС при расчетном диаметре зрительного нерва 
3,45 нм. Нами оценивались следующие показатели 
сетчатки: средняя толщина пСНВС в мкм, средняя 
толщина 2х внутренних слоев макулы (слой ган-
глиозных клеток и внутренний плексиформный 
слой) – GCIPL (ganglion cell+ inner plexiform layer) 
в мкм, средняя толщина 3х внутренних слоев ма-
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кулы (слой нервных волокон сетчатки, слой ган-
глиозных клеток и внутренний плексиформный 
слой) – GCC (ganglion cell complex) в мкм. А также 
проводили измерение следующих параметров ДЗН 
(ONH), площади нейроретинального пояска (rim 
area) в мм², площадь диска (disc area) в мм², оце-
нивали среднее соотношение площади экскавации 
и площади диска (C/D Area) и измеряли величину 
объема экскавации (Cup Volume) в мм³.

Всем пациентам проводилось нейрофизиологи-
ческое обследование с помощью микропроцессор-
ного электростимулятора модели ЭСОМ-“КОМЕТ” 
(“НЕЙРОН”, Россия). Оценивали порог электриче-
ской чувствительности сетчатки (пЭЧС) в мкА и 
электрической лабильности зрительного нерва 
(ЭЛЗН) в Гц. 

Обследуемым всех групп проводилось ультраз-
вуковое допплерографическое (УЗДГ) исследова-
ние сосудов глаза и орбиты с помощью ультраз-
вуковой диагностической системы Philips ЕPIQ 5C 
(Philips, США). Исследование проводилось в режи-
ме триплексного сканирования при помощи корот-
кого линейного датчика с диапазоном частот 7-12 
МГц. В режиме цветного допплеровского карти-
рования определяли локализацию исследуемого 
сосуда и направление кровотока. Красным цветом 
окрашивался кровоток по направлению к датчи-
ку, синим цветом – от датчика. Спектр допплеров-
ского сдвига частот и оценку его качественных и 
количественных характеристик регистрировали 
методом импульсно-волновой допплерографии. 
Определяли в глазничной артерии (ГА), централь-
ной артерии сетчатки (ЦАС), латеральных задних 
коротких цилиарных артериях (лЗКЦА) макси-

мальную систолическую скорость кровотока (Vs) в 
см/с, конечную диастолическую скорость кровото-
ка (Vd) в см/с и индекс резистентности (Ri).

Статистический анализ проводили с помощью 
программы STATISTICA 12.0 (StatSoft, США). Для 
определения статистической значимости разли-
чия между группами применяли непараметри-
ческий критерий Манна-Уитни, пороговый уро-
вень значимости с учетом поправки Бонферрони. 
Критический уровень значимости р принимали 
равным 0,05. Корреляционную связь оценивали с 
помощью рангового коэффициента корреляции 
Спирмена.

Результаты исследования и их обсуждение
В таблицах 1 и 2 представлена сравнительная 

характеристика показателей гемодинамики в ГА и 
лЗКЦА в двух группах с прогрессирующим харак-
тером течения ЧАЗН сосудистого генеза по сравне-
нию с группой контроля. 

Проведенное УЗДГ исследование выявило суще-
ственное снижение максимальной систолической 
скорости кровотока в ГА в первой группе на 23,6% 
(р=0,002) и во второй группе на 29,0% (р=0,001) 
относительно группы контроля. Также было уста-
новлено снижение конечной диастолической ско-
рости кровотока в ГА в первой группе на 30,4% 
относительно группы контроля и статистически 
значимое снижение этого показателя во второй 
группе на 58,0% (р=0,001) относительно группы 
контроля, а также с достоверной разницей данно-
го показателя с первой группой (р=0,007). Было от-
мечено на уровне тенденции повышение индекса 
резистентности в ГА в обеих группах относительно 
группы контроля (таблица1).

Таблица 1
Гемодинамические показатели глазничной артерии (ГА)

Гемодинамические 
показатели ГА

Группа

р1-к р2-к р1-2Первая 
(n=32)

Вторая 
(n=32)

Контроль 
(n=32)

Vs, см/с  
Me (Q1-Q3)

29,5  
(26,0-30,2)

27,4  
(26,3-28,4)

38,6  
(33,0-43,9)  

0,002 0,001 0,04

Vd, см/с  
Me (Q1-Q3)

7,8  
(6,8-8,5) 

4,7  
(3,5-6,0) 

11,2  
(8,9-13,9)  

0,03 0,001 0,007

Ri,  
Me (Q1-Q3)

0,736  
(0,61-0,82)

0,828  
(0,70-0,89)

0,712  
(0,56-0,85)

Примечание: р1-к , р2-к, р1-2 - попарные сравнения между группами,	  критерий Манна Уитни, порого-
вый уровень значимости с учетом поправки Бонферрони p<0,017. 
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В таблице 2 отражена характеристика скорост-
ных показателей кровотока в лЗКЦА, показыва-
ющая статистически значимое снижение мак-
симальной систолической скорости кровотока 
в лЗКЦА в первой группе на 28,9% (р=0,004) и во 
второй группе на 34,8% (р=0,001) соответственно, 
относительно группы контроля. Также отмечает-
ся статистически значимое снижение конечной 
диастолической скорости кровотока в лЗКЦА на 
57,8% (р=0,005) и на 80,0% (р=0,0001) в первой 
и второй группах соответственно, относительно 
группы контроля. В обеих группах повышение ин-
декса резистентности в лЗКЦА на 20,1% и на 34,6% 
соответственно было на уровне тенденденции от-
носительно группы контроля. Следовательно, при-
веденная характеристика диастолического ком-
понента гемодинамики в лЗКЦА в обеих группах 
показала существенную степень снижения пер-

фузии в тканях сетчатки и внутриглазном отделе 
зрительного нерва у пациентов с ЧАЗН сосудисто-
го генеза, имеющих прогрессирующий характер 
течения заболевания. 

В ходе проведенных УЗДГ-исследований орби-
тальных сосудов (ГА и лЗКЦА) у пациентов с про-
грессирующим характером течения ЧАЗН сосуди-
стого генеза была установлена прямая ранговая 
корреляция по Спирмену между значением сред-
ней толщины перипапиллярного СНВС и измене-
нием максимальной систолической скорости кро-
вотока в ГА (r=0,67; p<0,01), конечной диастоличе-
ской скорости кровотока в лЗКЦА (r=0,65; p<0,01).

В работе был проведен сравнительный анализ 
средней толщины 2х внутренних слоев макулы 
(GCIPL) и 3х внутренних слоев макулы (GCC) в ис-
следуемых группах для выявления характера вов-
леченности нейрональных и аксогональных струк-

Таблица 2
Гемодинамические показатели в латеральных задних коротких цилиарных артериях(лЗКЦА)

Гемодинамические 
показатели лЗКЦА

Группа

р1-к р2-к р1-2Первая 
(n=32)

Вторая 
(n=32)

Контроль 
(n=32)

Vs, см/с  
Me (Q1-Q3)

9,6  
(9,1-10,3)

8,8  
(8,0-9,7)

13,5  
(11,8-15,7)   

0,004 0,001 0,03

Vd, см/с  
Me (Q1-Q3)

1,9  
(1,7-2,2)

0,9  
(0,69-1,08)   

4,5  
(3,7-5,3)  

0,005 0,0001 0,02

Ri,  
Me (Q1-Q3)

0,801  
(0,601-1,30)

0,898  
(0,76-1,03)

0,667  
(0,55-0,80)   

Примечание: р1-к , р2-к, р1-2 - попарные сравнения между группами,	  критерий Манна Уитни, порого-
вый уровень значимости с учетом поправки Бонферрони p<0,017. 

Таблица 3
Морфометрическая характеристика внутренних структур макулы 

Морфометрический 
показатель

Группа

р1-к р2-к р1-2Первая
(n=32)

Вторая (n=32)
Контроль

(n=32)

Средняя толщина 2-х 
внутренних слоев макулы, 

мкм  Me (Q1-Q3)

76,6  
(69,3-84,6)

61,5  
(55,5-68,1)

82,2  
(72,4-86,9)

0,04 <0,001 0,01

Средняя толщина 3-х 
внутренних слоев макулы, 

мкм Me (Q1-Q3)

89,4  
(85,2-93,6)

69,9  
(65,4-76,3)

96,4  
(88,5-101,9)

0,05 <0,001 0,001

Примечание: р1-к , р2-к, р1-2 - попарные сравнения между группами,	  критерий Манна Уитни, порого-
вый уровень значимости с учетом поправки Бонферрони p<0,017. 
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тур макулы при прогрессирующем характере тече-
ния ЧАЗН сосудистого генеза (таблица 3).

Как видно из таблицы 3 по данным ОКТ-иссле-
дования было установлено, что в первой группе на 
уровне тенденции была снижена средняя толщина 
GCIP на 6,8 % и средняя толщина GCC на 7,3% со-
ответственно по сравнению с группой контроля. 
Напротив, во второй группе отмечалось статисти-
чески значимое снижение средней толщины GCIP 
на 25,2% и средней толщины GCC на 28,2%, 7,3% 
соответственно по сравнению с группой контроля 
(p<0,001).

По данным ОКТ-исследования во второй группе 
по сравнению с первой группой, процессы гибели 
ганглиозных клеток и убыли средней толщины ак-
согональных структур в макулярной области были 
в 4 раза более выражены. Следовательно, у паци-
ентов второй группы, отличающихся от первой 
группы существенно меньшей исходной толщиной 
пСНВС регистрировался объективный факт раз-
вития атрофических процессов в нейрональных 
структурах (слой ганглиозных клеток) макулярной 
области и, в дополнение к этому, в аксогональных 
структурах (фовеолярный слой нервных волокон 
сетчатки) макулярной области при прогрессирова-
нии заболевания зрительного нерва.

Ишемические повреждения внутренних слоев 
сетчатки в макуле носили последовательный ха-

рактер и у пациентов с прогрессирующим течени-
ем ЧАЗН сосудистого генеза была отмечена прямая 
ранговая корреляция по Спирмену между измене-
ниями средней толщины пСНВС (меньше 75 мкм) 
и средней толщиной двух внутренних слоев ма-
кулы (GCIPL) (r=0,78; p<0,0001) и средней толщи-
ной трех внутренних слоев макулы (GCС) (r=0,70; 
p<0,0001).

Сравнительная оценка количественных пара-
метров ДЗН в двух группах с прогрессирующим 
характером течения ЧАЗН сосудистого генеза по 
сравнению с группой контроля отображена в та-
блице 4.

Как видно из таблицы 4, в первой группе от-
мечалась тенденция к увеличению C/D Area и 
Cup Volume диска, а также тенденция к умень-
шению Rim Area по сравнению с группой контро-
ля. Напротив, во второй группе, была отмечена 
статистически значимая разница в уменьшении 
Rim Area (р=0,008) и (р=0,013), в увеличении Cup 
Volume диска (р=0,005) и (р=0,011), по сравне-
нию с группой контроля и первой группой соот-
ветственно.

У пациентов с прогрессирующим течением 
ЧАЗН сосудистого генеза была отмечена прямая 
ранговая корреляция по Спирмену между измене-
нием средней толщины пСНВС (меньше 75 мкм) 
и изменением площади нейроретинального поя-

Таблица 4
Морфометрическая характеристика параметров ДЗН 

Морфометрический параметр

Группа

р1-к р2-к р1-2Первая
(n=32)

Вторая 
(n=32)

Контроль
(n=32)

Площадь диска (Disc Area), мм²,  
Me (Q1-Q3)

1,86  
(1,32-2,41)

1,92  
(1,4-2,5)

1,80  
(1,4-2,3)

Площадь нейроретинального 
пояска (Rim Area), мм²,  

Me (Q1-Q3)

1,22  
(1,1-1,4)

1,10  
(0,9-1,2)

1,35  
(1,2-1,5)

0,04 0,008 0,013

Среднее соотношение площади 
экскавации и площади диска  

(C/D Area) Me (Q1-Q3)

0,49  
(0,41-0,54)

0,64  
(0,46-0,82)

0,46  
(0,34-0,57)

Объем экскавации 
(Cup Volume) , мм³ Me (Q1-Q3)

0,161  
(0,10-0,22)

0,288  
(0,19-0,38)

0,156  
(0,11-0,20)

0,47 0,005 0,011

Примечание: р1-к , р2-к, р1-2 - попарные сравнения между группами,	  критерий Манна Уитни, порого-
вый уровень значимости с учетом поправки Бонферрони p<0,017. 
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ска (Rim Area) (r=0,82; p<0,0001) и отрицательная 
ранговая корреляция по Спирмену между измене-
нием средней толщины пСНВС (меньше 75 мкм) и 
изменением объема экскавации (Cup Volume) ДЗН 
(r=0,64; p<0,0001).

Сравнительная оценка нейрофизиологических 
показателей периферического отдела зрительного 
анализатора: порога электрической чувствитель-
ности сетчатки (пЭЧС) и электрической лабиль-
ности зрительного нерва (ЭЛЗН) в двух группах с 
прогрессирующим характером течения ЧАЗН сосу-
дистого генеза по сравнению с группой контроля 
отображена в таблице 5.

Как видно из таблицы 5 в обеих группах у па-
циентов с прогрессирующей ЧАЗН сосудистого 
генеза отмечалось существенное снижение функ-
циональной активности сетчатки и зрительного 
нерва. Если в первой группе регистрировалась тен-
денция к повышению показателя пЭЧС на 16,2% 
(р=0,03), то во второй группе отмечалось статисти-
чески значимое повышение данного показателя на 
33,4% (р =0,001) относительно группы контроля. 
Также между обеими группами была отмечена до-
стоверная разница в значении этого показателя 
(р1-2 =0,007). В обеих группах было отмечено су-
щественное снижение показателя ЭЛЗН на 28% 
(р <0,001) в первой группе, и на 33% (р<0,001) во 
второй группе относительно группы контроля. По-
лученные данные электрофизиологических иссле-
дований являлись достаточно информативными и 
констатировали факт увеличения степени патоло-
гических процессов в сетчатке и зрительном нерве 
при снижении средней толщины пСНВС у пациен-
тов с прогрессирующей ЧАЗН сосудистого генеза.

Заключение
1. Степень атрофических процессов головки зри-

тельного нерва напрямую связана со снижени-
ем кровотока в фазу систолы в глазничной ар-
терии и в фазу диастолы в латеральных задних 
коротких цилиарных артериях у пациентов с 
прогрессирующим характером течения ЧАЗН 
сосудистого генеза.

2. Было установлено, что при выраженном сни-
жении толщины перипапиллярного слоя нерв-
ных волокон сетчатки (свыше 25% от нор-
мальных значений), может регистрироваться 
объективная картина развития выраженных 
атрофических процессов в макуле, включая 
слой ганглиозных клеток и фовеолярный слой 
нервных волокон сетчатки у пациентов с про-
грессирующим характером течения ЧАЗН сосу-
дистого генеза.

3. Было отмечено, что значительное снижение 
толщины перипапиллярного слоя нервных 
волокон сетчатки (свыше 25% от нормальных 
значений) подтверждается изменением мор-
фометрических параметров ДЗН – существен-
ным уменьшением площади нейроретиналь-
ного пояска и увеличением объема экскавации 
ДЗН у пациентов с прогрессирующим характе-
ром течения ЧАЗН сосудистого генеза.

4. Было определено существенное снижение 
функциональной активности сетчатки и зри-
тельного нерва, в виде статистически значи-
мого повышения порога электрической чув-
ствительности сетчатки и снижения электри-
ческой лабильности зрительного нерва при 
условии значительного снижения толщины 
перипапиллярного слоя нервных волокон сет-
чатки (свыше 25% от нормальных значений) у 
пациентов с прогрессирующим характером те-
чения ЧАЗН сосудистого генеза.

Таблица 5
Электрофизиологические (ЭФИ) показатели сетчатки и зрительного нерва

ЭФИ-показатель

Группа 

р1-к р2-к р1-2Первая (n=32) Вторая (n=32)
Контроль  

(n=32)

пЭЧС (мкА)  
Me (Q1-Q3)

95,6  
(81,4-103,0)

109,8  
(94-118)

82,3  
(78,0-90,8)

0,03 0,001 0,007

ЭЛЗН (Гц) Me (Q1-Q3)
27,5  

(25,2-29,6)
25,6  

(23,9-27,4)
38,2  

(32,9-40,9)
<0,001 <0,001 0,05

Примечание: р1-к , р2-к, р1-2 - попарные сравнения между группами,	  критерий Манна Уитни, порого-
вый уровень значимости с учетом поправки Бонферрони p<0,017. 
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5. Гемодинамические, морфофункциональные и 
нейрофизиологические параметры прогрес-
сирования частичной атрофии зрительного 
нерва могут иметь клиническую востребован-
ность для определения тактики ведения паци-
ентов и оценки результатов медицинской ре-
абилитации в отдаленные сроки наблюдения.
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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) ха-
рактеризуются значительным социально-эконо-
мическим бременем, ложащимся как на систему 
здравоохранения, так и на экономику в целом 
[12–14], и рассматриваются как важный приори-
тет долгосрочного социально-экономического 
развития России [3, 4]. Ущерб от CC3 может быть 
весьма значительным, т. к. это не только затраты 
на лечение, но и потери в экономике, связанные с 
инвалидностью, снижением производительности 
труда и преждевременной смертностью [3]. Напри-
мер, гипертоническая болезнь (ГБ) и ишемическая 
болезнь сердца (ИБС) являются ведущими причи-
нами инвалидности в Европе и, как следствие, 10% 
всех лет, прожитых в состоянии инвалидности. 
Экономический ущерб от ССЗ в РФ в 2019 г. соста-

вил 2,7 трлн рублей, что эквивалентно 3,2% ВВП 
страны в 2019 г. [6, 9], хотя еще в 2009 г. он состав-
лял 1,1 трлн рублей (2,8% ВВП) [8].

Экономическая оценка диагностических иссле-
дований начинается с допущения того, что полу-
ченная информация является ценной только в том 
случае, если врачи учитывают её при коррекции 
тактики лечения, а изменение самой тактики лече-
ния улучшает клинические исходы [15]. Эффектив-
ность диагностического метода определяется не 
только получаемой с помощью него информацией, 
но также косвенным влиянием на исходы забо-
левания. Нa практике выполнение исследования 
необходимо для получения независимой инфор-
мации, помимо той, которая доступна из анамнеза, 
объективного обследования и применения более 
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простых и относительно дешёвых методов диа-
гностики. Оценка диагностических методов путём 
анализа дополнительной информации с примене-
нием методов математического прогнозирования 
аналогична оценке методов лечения при указании 
на соответствующие альтернативы [6, 16]. Преи-
мущество статистически более достоверного ме-
тода исследования определяется не только эконо-
мической перспективой, но и высокой точностью 
для принятия правильных клинических решений. 
Одновременные совместные клинические и эко-
номические оценки ещё не проведены, однако эти 
разрозненные исследования свидетельствуют, что 
экономическая и клиническая оценки должны 
быть тесно связаны. Расходы можно вычислить 
без труда, но для определения их эффективности 
необходимо учесть дополнительные затраты [17].

Цель исследования. Оценить экономическую 
эффективность регрессионного анализа с постро-
ением уравнений прогнозирования развития воз-
можных осложнений у больных ГБ с абдоминаль-
ным ожирением. 

Материал и методы. Нами проведено исследо-
вание структурно-функциональных особенностей 
сердечно-сосудистой системы путём инструмен-
тального и клинико-лабораторного обследования 
340 пациентов-мужчин. Больные пожилого и стар-
ческого возраста в исследование не включались. 
Критерии исключения из исследования: возраст 
моложе 18 лет; отказ от обследования; врождён-
ные и приобретённые пороки сердца в анамнезе; 
перенесённый миокардит в анамнезе; наличие в 
анамнезе хронической обструктивной болезни 
лёгких с ограничением скорости воздушного пото-

ка выше 1-й степени (GOLD-1) или наличие брон-
хиальной астмы; сопутствующие хронические 
заболевания мочеполовой и пищеварительной 
систем в стадии обострения; хроническая болезнь 
почек выше 1-й стадии; перенесённое острое нару-
шение мозгового кровообращения или тромбоэм-
болия лёгочной артерии в анамнезе; обострение 
хронической инфекции на момент обследования 
или острое инфекционное заболевание; пациенты 
с аритмическим синдромом, атриовентрикуляр-
ной блокадой выше 1-й степени; больные с тя-
жёлыми поражениями периферических артерий с 
синдромом перемежающейся хромоты (синдром 
Лериша); пациенты со злокачественными образо-
ваниями любой локализации; больные с циррозом 
печени, алкоголизмом, наркоманией, психически-
ми заболеваниями; недееспособные больные.

У всех больных диагностирована ГБ II стадии. 
Формулировка диагноза ГБ и исключение симпто-
матического характера АГ выполнялись на основа-
нии клинических рекомендаций Международного 
общества по артериальной гипертензии (2020) [2].

Все обследованные лица распределены в 2 
группы. В первую группу вошли 179 больных с ГБ 
II стадии и нормальной массой тела. Вторая груп-
па – 161 пациент с ГБ II стадии, окружностью та-
лии (ОТ) более 94 см и средними значениями ИМТ 
37,0±4,2. При поступлении в стационар степень АГ 
у больных в обеих группах соответствовала АГ-
2. Все обследованные лица были сопоставимы по 
возрасту и длительности течения АГ. В качестве 
контрольной группы были обследованы 20 здоро-
вых лиц, без патологии со стороны ССС и нормаль-
ными показателями ИМТ (табл. 1). 

Таблица 1 
Сравнительная характеристика больных с ГБ, больных с ГБ и сопутствующим АО и здоровых лиц

Показатель Больные ГБ,  
n=179

Больные ГБ с АО, 
 n=161

Здоровые,  
n=20

Средний возраст, лет 48,9± 49,5± 48,4±

Длительность АГ, лет 8,2± 8,0± –

Наследственность по АГ, число случаев 98 (54,7%) 84 (52,1%) 5 (25,0%)

Наследственность по АО, число случаев 32 (17,8%) 102 (63,3%)* 3 (15,0%)

ИМТ 24,4±2,2 37,0±2,4* 25,0±3,1

Окружность талии, см 93±3,4 120,4±2,8* 90±3,1

Табакокурение 65 (36,3%) 62 (38,5%) 7 (35,0%)
Примечание. *Различия между больными ГБ и больными ГБ с АО значимы, р<0,05.
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Средний возраст пациентов первой группы (ГБ) 
составил 48,9±1,6 года, средняя продолжитель-
ность артериальной гипертензии – 8,2±1,7 года, 
ИМТ не превышал нормальные показатели. Отме-
чена отягощенная наследственность по АГ. 

Средний возраст пациентов второй группы (ГБ 
с АО) составил 49,5±1,7 года, ИМТ находился в пре-
делах 37,0±2,4, что соответствовало 2 степени ожи-
рения. Отмечена отягощенная наследственность 
по абдоминальному ожирению и гипертонической 
болезни. 

ОТ была больше во второй группе (ГБ с АО) – 
120,4±2,8 см. В первой группе (ГБ) доля курящих 
составила 36,3%, во второй (ГБ с АО) – 38,5%.

В табл. 2 представлено распределение пациен-
тов второй группы в зависимости от степени выра-
женности ожирения и окружности талии.

Как видно из табл. 2, во второй группе (ГБ с 
АО) преобладали пациенты с ожирением 2 степе-
ни – 73,8%, средним значением окружности талии 
120,4±4,8 см. ИМТ соответствовал степеням ожире-
ния пациентов.

Диагноз ИБС был исключен на основании ре-
зультатов коронароангиографии у 43 пациентов 
первой и второй групп с признаками ишемических 
изменений по данным ХМ, ЭКГ и ВЭМ. 

Обследование пациентов проводилось на осно-
вании приказа Минздрава России от 10.05.2017 г. 
№ 203н «Об утверждении критериев оценки каче-
ства специализированной медицинской помощи 
взрослым при болезнях, характеризующихся по-
вышенным кровяным давлением (коды по МКБ-
10: I10–I13; I15)» [14].

В структуру обследования входили данные ана-
мнеза и объективного статуса, биохимические ис-
следования крови и инструментальные исследова-
ния пациентов (ЭКГ покоя, исследование сосудов 
глазного дна, суточное мониторирование ЭКГ по 
Холтеру, ЭхоКГ, ВЭМ, суточное мониторирование 
артериального давления). Всем пациентам систе-
матически измерялось АД. 

Электрокардиография в 12 отведениях прово-
дилась всем пациентам на аппарате Cardiovit AT-
102 Schiller (Швейцария) в горизонтальном поло-
жении при поступлении в стационар. Оценивались 
признаки Соколова–Лайона (S в V1+R в V5 или V6 ) 
>35 мм), Корнельский вольтажный индекс (>28 мм 
для мужчин ) и эктопическая активность.

Суточное мониторирование ЭКГ по Холтеру вы-
полнялось всем больным в течение 24 ч на аппара-
те «Медиком» ИН-33М. Регистрация ЭКГ осущест-
влялась в отведениях I, II, III, AVR, AVF, AVL, V1–V6. 
Во время обследования больной заполнял соот-
ветствующий дневник, где отмечались его субъек-
тивные ощущения и жалобы. Результаты данных 
дневника сопоставлялись с показателями ХМ ЭКГ. 
Горизонтальная или нисходящая депрессия сег-
мента ST на 0,1мВ и более от точки j, которая не из-
меняла свой уровень через 0,08 с., а также подъем 
сегмента ST в точке j на 0,15 мВ и более – относи-
лись к изменениям ишемического характера. 

Оценивались количественные и качественные 
характеристики аритмического синдрома. Клас-
сификация Lown и Wolf (1971) использовалась для 
оценки желудочковой экстрасистолии. 

Эхокардиография проводилась по общеприня-
той методике. Использовались формулы с алгорит-
мом Simpson для определения объемных показате-
лей. Величина массы миокарда левого желудочка 
(ММЛЖ) рассчитывалась по формуле:

Индекс ММЛЖ = 

где: S – площадь поверхности тела, рав-
ная 0,0001 х 71,84 х масса тела, кг0.425 х рост, см0,725.

Нормой индекса ММЛЖ для мужчин считается 
значение ≤115 г/м2.

Вычисление индекса ММЛЖ с учетом размеров 
тела помогло обнаружить гипертрофию ЛЖ (ГЛЖ) 
у обследованных. Значения относительной толщи-
ны стенки ЛЖ (ОТСЛЖ) или соотношения толщи-

Таблица 2
Распределение больных ГБ с АО в зависимости от выраженности ожирения и ОТ

Показатель ГБ+АО, n=161 ОТ, см ИМТ

1 степень 14,8% (n=24) 105,9±4,5 32±2,1

2 степень 73,8% (n=119) 120,4±4,8 37±4,2

3 степень 11,5% (n=18) 128,7±4,7 41±1,9

ММЛЖ

S
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ны стенки к радиусу говорили о характере модели 
ЛЖ (концентрическая или эксцентрическая гипер-
трофия, концентрическое ремоделирование). За 
норму принимали значение ОТСЛЖ менее 0,42 см. 
Концентрическая ГЛЖ наблюдалась при ММЛЖ 
>115 г/м2 и ОТСЛЖ >0,42 см, эксцентрическая – 
при ММЛЖ >115 г/м2 и ОТСЛЖ <0,42 см, концен-
трическое ремоделирование диагностировалось 
при ММЛЖ <115 г/м2 и ОТСЛЖ >0,42 см. 

У пациентов с абдоминальным ожирением для 
соотношения МЛЖ с размерами тела и с целью ис-
ключения гиподиагностики ГЛЖ при расчете МЛЖ 
учитывалась поправка на рост, возведенная в сте-
пень 1,7.

Всем больным выполнена велоэргометрия на 
велоэргометре «Schiller 910» (Швейцария). Ис-
следование выполнялось в рамках стандартного 
протокола Брюса. Нагрузочная проба проводилась 
с возрастающей мощностью нагрузки. Исследова-
ние прекращалось при наличии ишемических из-
менений на ЭКГ или достижении субмаксималь-
ной ЧСС. 

Суточный мониторинг АД. Исследование вы-
полнялось с помощью прибора Валента по обще-
принятой методике. После проведения исследова-
ния результаты были перенесены на ЭВМ и проа-
нализированы. Оценивали следующие показате-
ли: наибольшее САД и ДАД (мм рт. ст.) в дневные и 
ночные часы, наименьшее САД и ДАД (мм рт. ст.) в 
дневные и ночные часы. Определялась категория 
пациентов (dipper, non-dipper и т. д.), а также ана-
лизировался суточный индекс по результатам по-
лученных данных. 

Коронароангиография. Исследование является 
наиболее точным визуализационным методом в 
диагностике ИБС. Исследование проводилось па-
циентам с помощью лучевого артериального до-
ступа по общепринятой методике. Осложнений по-
сле выполненного исследования не было. 

Согласно рекомендациям Международного об-
щества по артериальной гипертензии (2020), па-
циентам с ГБ для выявления гипертонической ре-
тинопатии проводилась офтальмоскопия с оцен-
кой состояния глазного дна.

Биохимические исследования. Исследования про-
водились на аппарате «Siemens Advia 1800» (Герма-
ния).

Исследование гормонов плазмы крови. Такие по-
казатели, как ангиотензин-I и альдостерон, опре-
делялись с помощью иммуноферментного метода. 
Иммунохемилюминесцентный метод использо-

вался для определения адренокортикотропно-
го гормона, кортизола, тиреотропного гормона, 
трийодтиронина и тироксина. Забор крови прово-
дили натощак утром из кубитальной вены в гори-
зонтальном положении пациента. 

Ангиотензин-I. Определение активности ангио-
тензина-I плазмы крови выполнялось с помощью 
стандартных наборов фирмы «BCM Diagnostics» 
(Германия) путем генерации ангиотензина-I в 
плазме в процессе инкубации ее при температуре 
37 оС в течение 1,5 ч с последующим сравнением с 
моноклональными антителами животных, мечен-
ными радиоактивным йодом-125. В норме уровень 
ангиотензина-I составляет 0,2–2,8 нг/мл/ч.

Альдостерон. Уровень альдостерона оценивал-
ся с использованием наборов фирмы «Diagnostics 
Biochem Canada» (Канада). Нормой считали уро-
вень альдостерона плазмы крови 1,5–15 нг/дл.

Кортизол. Анализ уровня кортизола выполнял-
ся методом прямого определения его концентра-
ции в крови больного с помощью набора «Корти-
зол–ИФА-Бест» (Россия). За норму принимали со-
держание кортизола плазмы крови 5–22,2 мкг/дл.

Тиреотропный гормон. Значения тиреотропного 
гормона определяли с помощью реагента «Access 
TSH (3 rd IS)». За норму содержания ТТГ плазмы 
крови принимались 0,2–3,5 мкг/мл.

Трийодтиронин и тироксин. Данный анализ был 
выполнен при помощи набора реагентов «Access 
Total T3» и «Access Free T4». За норму содержания 
общего Т4 и Т3 плазмы крови считали 90–170 нг/
дл и 5–13,5 мкг/дл соответственно.

Адренокортикотропный гормон. Измере-
ние активности АКТГ выполнялось реактивами 
«Biomerica», Биохиммак (Россия). За норму прини-
мали значение АКТГ плазмы крови 0–111 пг/мл. 

Полученные результаты анализировались с по-
мощью программы Statistica 10.0. Значения пред-
ставлены в виде М±m, где М – среднее значение 
признака, m – стандартная ошибка среднего значе-
ния. 

Результаты. С использованием программ ре-
грессионного анализа была предпринята попытка 
прогнозирования основных сердечно-сосудистых 
осложнений у больных с АГ и АО. Регрессия гово-
рит о зависимости среднего показателя одного 
случайного значения от другого. Регрессионный 
анализ представляет собой математическую ста-
тистику, которая может быть использована для 
объединения регрессионных зависимостей [16]. 
Данный математический анализ учитывает био-
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логические, физические предпосылки, и качество 
полученной модели рассматривается по значению 
остаточных отклонений. 

С помощью регрессионного анализа были полу-
чены следующие уравнения:

Y=А0 х (А1 х Х1+Аi х Xi+...), 
где: Y – прогнозируемый признак; А0 – посто-

янный член уравнения; А – весовой коэффициент 
для включенного в уравнение признака; Х – коли-
чественное значение данного признака. 

С помощью регрессионных уравнений можно 
обнаружить точное значение прогнозируемого 
признака (в нашем случае – количество желудоч-
ковых экстрасистол в сутки). 

Дискриминантные уравнения могут говорить 
о наличии или отсутствии признака по значению 
константы (оценить прогноз развития безболевой 
ишемии миокарда при мониторировании ЭКГ по 
Холтеру или ВЭМ).

Признаки (Х), вошедшие в уравнение прогнози-
рования с положительным знаком, можно харак-
теризовать прямой зависимостью от величины 
прогнозируемого признака. В нашем случае, чем 
больше показатель ММЛЖ или возраст пациента 
у больных ГБ, тем больше ожидаемое количество 
желудочковых экстрасистол по данным суточного 

мониторирования ЭКГ. Признаки, которые вошли 
в уравнение с отрицательным знаком, демонстри-
руют обратную зависимость (чем меньше систоли-
ческий объем и фракция выброса у пациентов с ГБ 
и сопутствующим АО, тем больше прогнозируемое 
число желудочковых экстрасистол). 

После получения показателей, необходимых 
для прогнозирования абсолютного числа желу-
дочковых или суправентрикулярных экстрасистол 
или наличия/отсутствия ишемии миокарда, учи-
тывая высокую расчетную достоверность уравне-
ний прогнозирования, нами был выполнен эконо-
мический анализ целесообразности этой работы. 
Для этого использованы современные тарифы, 
используемые в Главном военном клиническом 
госпитале им. Н.Н.Бурденко Минобороны по си-
стемам оказания медицинской помощи в рамках 
платных медицинских услуг и добровольного ме-
дицинского страхования (ДМС) и в системе обяза-
тельного медицинского страхования (ОМС) [1, 5, 
11] – табл. 3, 4. Для оценки экономической эффек-
тивности проведено сравнение стоимости показа-
телей, вошедших в уравнение прогнозирования, 
со стоимостью по тем же тарифам эталонного ис-
следования – суточного мониторирования ЭКГ по 
Холтеру в 6 отведениях.

Таблица 3
Тарифы на оплату медицинской помощи, оказываемой в амбулаторных условиях в рамках территориальной 

программы ОМС на 2021 год (приложение № 6 к тарифному соглашению от 12.01.2021 г.)

Исследование Стоимость услуги, 
рублей

Лаборатория биохимических исследований

Определение одного биохимического показателя в крови с выдачей 
результата в количественном виде с определенной размерностью 54,14

Лаборатория радиоиммунохимических исследований
Исследование уровня ренина ангиотензина 172,72
Исследование уровня альдостерона, кортизола 229,78
Исследование уровня тиреотропного гормона, трийодтиронина, тироксина 165,29

Центр функциональной диагностики
ЭКГ (в 12 отведениях) одноканальным неавтоматизированным 
электрокардиографом 90,55

Велоэргометрия при педалировании без периодов отдыха 509,62
Холтеровское мониторирование ЭКГ в 6 отведениях при длительности 
мониторирования свыше 24 ч 741,40

Длительное мониторирование артериального давления свободно 
передвигающегося человека 411,69

Эхокардиография (в комлексе В- и М-режимах) 341,43
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Таблица 5
Выписка из тарифов себестоимости 

исследований, утвержденных приказом 
начальника ГВКГ им. Н.Н.Бурденко от 13.03.2019 г. 

№ 64

Исследование Себестоимость 
услуги, рублей

Лаборатория биохимических исследований
Креатинин крови 165,59
Мочевина крови 171,27
Калий крови 141,08
Натрий крови 132,45
Холестерин крови 165,44
Липопротеиды высокой 
плотности

233,54

Липопротеиды очень низкой 
плотности

200,69

Липопротеиды низкой плотности 197,56
Триглицериды крови 239,41
Лаборатория радиоиммунохимических 
исследований
Определение кортизола 457,35
Определение трийодтиронина 
(Т-3)

443,24

Определение тиреотропного 
гормона (ТТГ)

440,98

Определение 
адренокортикотропного гормона 
(АКТГ)

535,78

Определение альдостерона 275,85
Определение ренина 
(ангиотензин)

291,25

Определение FТ-4 (Т-4 
свободный)

427,48

Центр функциональной диагностики
Регистрация 
электрокардиограммы

293,2

Расшифровка, описание и интер-
претация электрокардиографиче-
ских данных

731,96

Велоэргометрия 4352,33

Холтеровское мониторирование 
электрокардиографических 
данных в 3 отведениях (24 ч)

5903,48

Суточное мониторирование 
артериального давления

3617,32

Эхокардиография 
(трансторакальная)

3860,36

Таблица 4
Выписка из действующего с 15 декабря 2020 
г. прейскуранта платных медицинских услуг, 

предоставляемых физическим и юридическим 
лицам в Главном военном клиническом госпитале  

им. Н.Н.Бурденко, утвержденного приказом 
начальника госпиталя от 12.10.2020 г. № 306

Исследование Стоимость, 
рублей

Лаборатория биохимических исследований
Креатинин крови 240
Мочевина крови 240
Калий крови 240
Натрий крови 240
Холестерин крови 240

Липопротеиды высокой плотности 290
Липопротеиды очень низкой 
плотности 290

Липопротеиды низкой плотности 290
Триглицериды крови 250

Лаборатория радиоиммунохимических 
исследований
Определение кортизола 500

Определение трийодтиронина (Т-3) 500

Определение тиреотропного гормона 
(ТТГ) 500

Определение адренокортикотропно-
го гормона (АКТГ) 840

Определение альдостерона 600

Определение ренина (ангиотензин) 1000

Определение тироксина (Т-4 
свободный) 500

Центр функциональной диагностики
Регистрация электрокардиограммы 300

Расшифровка, описание и интерпре-
тация электрокардиографических 
данных

750

Электрокардиография с физической 
нагрузкой в виде 20 приседаний 1250

Велоэргометрия 4500

Холтеровское мониторирование 
электрокардиографических данных в 
6 отведениях (24 ч)

6000

Суточное мониторирование 
артериального давления 3650

Эхокардиография (трансторакальная) 4000
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Проведено сравнение стоимости показателей, 
вошедших в уравнения прогнозирования числа же-
лудочковых экстрасистол, и вероятности развития 
бессимптомной ишемии миокарда в обоих груп-
пах, исходя из себестоимости исследований (табл. 
5). Себестоимость исследований получена нами из 
приказа начальника ГВКГ им. Н.Н.Бурденко Мино-
бороны России от 13.03.2019 г. № 64 «Об утверж-
дении Положения по расчету стоимости медицин-
ских услуг в федеральном государственно бюджет-
ном учреждении «Главный военный клинический 
госпиталь имени академика Н.Н. Бурденко».

Показатели, необходимые для математическо-
го прогнозирования количества желудочковых 
экстрасистол при ГБ, обозначены в табл. 6. Для 
расчета количества желудочковых экстрасистол 
за сутки с вероятностью прогнозирования 75% не-
обходимо выполнить электрокардиографию, эхо-
кардиографию с оценкой основных показателей, 
ввести основные биохимические и гормональные 
показатели крови, рассчитать ИМТ пациента.

Расчет экономической составляющей данного 
уравнения выполнен нами путем сложения цен 
всех показателей, входящих в его состав. Сумма 
составила 934,5 рубля по ОМС, 5340 рублей по си-
стеме платных медицинских услуг и 5493,18 рубля 
по себестоимости. В сравнении с ценой эталонного 
исследования (мониторирование ЭКГ по Холтеру в 

течение 24 ч в 3 отведениях (741,4 рубля по ОМС, 
6000 рублей по ДМС и 5903,48 рубля по себестои-
мости) получилось, что по ОМС расчет прогнозиру-
емого признака не имел экономической эффектив-
ности, по системе ДМС экономическая эффектив-
ность составила 660 рублей с каждого пациента, 
по себестоимости – 410,48 рубля.

Количество желудочковых экстрасистол у боль-
ных ГБ с АО можно определить с помощью значе-
ний из табл. 7. Уравнение для прогнозирования 
желудочковой экстрасистолии у пациентов ГБ с АО 
включает 8 признаков. 

При расчете экономической эффективности сум-
ма денежных средств, затраченных на выполнение 
уравнения прогнозирования данного показателя по 
системе ОМС, составила 881,1 рубля, по системе ДМС 
– 6140 рублей, по себестоимости – 4025,8 рубля. Мож-
но видеть, что в сравнении с ценой эталонного ис-
следования при математическом прогнозировании 
числа желудочковых экстрасистол у больных ГБ с АО 
экономическая эффективность, исходя из себестои-
мости исследования, составила 1877,68 рубля. При 
оплате стоимости лечения по системам ОМС и ДМС 
экономической эффективности не отмечено. 

Показатели уравнения дискриминантной ре-
грессии для прогноза развития безболевой ише-
мии миокарда у пациентов первой группы (ГБ) 
представлены в табл. 8.

Таблица 6
Показатели для прогнозирования числа желудочковых экстрасистол у пациентов с ГБ

Признак (X), единицы измерения Весовой коэффициент (А) F-критерий 
Фишера

Ранг 
признака

1. Тиреотропный гормон, мке/мл -52,4 5,10 3
2. Интервал QT, мc +3044,4 6,33 2
3. ММЛЖ, г +0,39 2,01 7
4. Калий, ммоль/лг -268,8 4,38 4
5. Индекс массы тела +23,3 2,21 6
6. ДТЗСЛЖ, см +197,5 26,3 1
7. Альдостерон, нг/мл +8,24 2,81 5
8. ДТМЖП, см +583,9 2,0 8
9. КДО, мл +3,46 1,83 9
10. Холестерин +24,8 1,67 10
Константа (A0) 2,2
R1 0,783
R2 0,612

Примечания: R1 – коэффициент множественной корреляции (сумма парциальной корреляции каждого 
признака, входящего в уравнение); R2 – коэффициент детерминации, который может отражать соответ-
ствие уравнения с линейной зависимостью. 
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При расчете вероятности развития безболевой 
ишемии миокарда в случае, если показатель урав-
нения Y= A0 (Ai х Xi +…..An х Xn) ≤ 14,6, то в таком 
случае прогноз развития бессимптомной ишемии 
миокарда низкий. При Y > 14,6, прогнозируется 
развитие безболевой ишемии миокарда с высокой 
степенью вероятности. 

Объем денежных средств, затраченных на опла-
ту показателей, необходимых для включения в это 
уравнение составил 982,2 рубля по системы ОМС, 
6120 рублей – по системе ДМС и 5386 рублей – при 
расчете себестоимости исследований. 

В развитии сердечно-сосудистых осложнений у 
больных АГ с АО немаловажную роль играют био-

Таблица 7
Показатели, для прогнозирования числа желудочковых экстрасистол у пациентов ГБ с АО

Признак (Xi), кодировка Весовой коэффициент (Аi) F-критерий Ранг 
признака

1. ММЛЖ, г +0,14 5,62 6
2. Холестерин, ммоль/л +2,68 7,81 3
3. Альдостерон, нг/дл +0,727 3,23 7
4. Кортизол, мкг/дл +0,516 6,01 5
5. АД систолическое, мм рт. ст. +0,288 7,9 2
6. Комплекс QRS, мс +96,1 8,8 1
7. Минутный объем, мл/мин +2,62 2,05 8
8. Тиреотропный гормон, мке/мл -1,15 6,94 4
9. Константа (A0) -52,6
R1 0,533
R2 0,284

Таблица 8
Показатели для прогнозирования развития безболевой ишемии миокарда у пациентов первой группы (ГБ)

Признак (Xi), единицы измерения Весовой 
коэффициент (Аi)

F-критерий 
Фишера

Ранг 
признака

1. Альдостерон, нг/дл +0,2247 5,74 2
2. ДТ ЗСЛЖ, см +2,0 5,45 3
3. Индекс массы тела +0,3 2,1 13
4. Тиреотропный гормон, пг/мл +0,73 4,48 4
5. Признаки гипертрофии левого желудочка при 
ЭКГ (0 – нет; 1 – есть) +3,7 2,57 11

6. Креатинин, ммоль/л +0,058 2,49 12
7. Холестерин, ммоль/л +0,625 6,38 1
8. Калий, моль/л -3,1 3,16 7
9. Правое предсердие, см -3,3 2,95 8
10. Возраст, лет +0,122 2,78 9
11. КСО, мл 0,111 3,72 6
12. ФВ, % 0,154 2,63 10
13. АД систолическое, мм рт. ст. +0,109 4,45 5
Константа (A0) ≥14,6
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химические и гормональные показатели. Это от-
ражено в уравнении прогнозирования возможно-
сти развития ишемии миокарда. Из табл. 9 можно 
видеть, что уровень холестерина плазмы крови, 
содержание альдостерона, систолическая толщи-
на задней стенки левого желудочка находятся на 
первом месте. Необходимо отметить роль альдо-
стерона в становлении ишемии миокарда у данных 
больных, а также ИМТ и конечного диастолическо-
го размера левого желудочка. У больных ГБ с АО 
наблюдалось частое обнаружение признаков БИМ 
– 33 пациента (20,5%). Всем пациентам с подобны-
ми изменениями на ЭКГ была проведена коронаро-
ангиография, при которой гемодинамически зна-
чимые стенозы коронарных артерий обнаружены 
не были. Случаи выявления безболевой ишемии 
миокарда ГБ с интактными коронарными артери-
ями подтверждаются и литературными данными 
[13, 14].

С учетом выполнения условия Y=Ao (Ai х Xi +….. 
An х Xn) ≤477,0 вероятность развития признаков 
безболевой ишемии миокарда низкая. При условии, 
когда Y>477,0, вероятность развития безболевой 
ишемии миокарда высокая. Общая точность про-
гнозирования составила в данном случае 96,1%. 

Объем денежных средств, затраченных на опла-
ту показателей, необходимых для прогнозирова-
ния развития ишемических критериев миокарда у 
больных ГБ с АО, составил 996,74 рубля по системе 
ОМС, 6380 рублей – по системе ДМС и 5184,2 рубля 
– по себестоимости.

Суммарные результаты оценки экономической 
эффективности методом регрессионного анализа у 

обследованных лиц по системе ОМС и ДМС, а также 
исходя из себестоимости исследований, приведе-
ны в табл. 10–12.

В табл. 10 показано, что фактическая стоимость 
проведения суточного мониторирования ЭКГ по 
системе ОМС (741,4 рубля) у больных ГБ было на 
193,1 рубля меньше стоимости исследований, вхо-
дящих в уравнение прогнозирования числа ЖЭ в 
сутки. У больных ГБ с АО этот же показатель так-
же был на 139,7 рубля меньше. При прогнозиро-
вании вероятности развития безболевой ишемии 
миокарда стоимость суточного мониторирования 
была на 247,8 рубля меньше у больных с ГБ и на 
255,34 рубля меньше у больных ГБ с АО.

Можно сделать предварительное заключение 
о том, что у больных с ГБ, лечение которых опла-
чивается по системе ОМС, прямой экономической 
эффективности от проведения регрессионного 
анализа не получено. В табл. 11 представлены рас-
четные показатели экономической эффективно-
сти проведения регрессионного анализа по систе-
ме ДМС. 

В табл. 11 показано, что фактическая стоимость 
проведения суточного мониторирования ЭКГ по 
системе ДМС (6000 рублей) у больных ГБ было на 
660 рублей больше стоимости проведения иссле-
дований, входящих в уравнение прогнозирования. 
У больных ГБ с АО этот же показатель был на 140 
рублей меньше. При изучении экономической эф-
фективности прогнозирования безболевой ише-
мии миокарда у больных с ГБ фактическая стои-
мость проведения суточного мониторирования 
ЭКГ была на 120 рублей меньше и на 380 рублей 

Таблица 9
Показатели, для прогнозирования безболевой ишемии миокарда у больных ГБ с АО

Признак (Xi), кодировка Весовой коэффициент (Аi) F-критерий Ранг признака

1. Индекс массы тела +0,019 3,6 7
2. Натрий, ммоль/л -0,024 2,2 9
3. Ангиотензин +0,094 8,7 2
4. Комплекс QRS, мс -3,38 5,6 4
5. Креатинин, ммоль/л -0,0017 3,9 6
6. Холестерин, ммоль/л +0,043 12,7 1
7. Диастоличекая толщина ЗСЛЖ, см +0,0082 7,9 3
8. Альдостерон +0,013 5,2 5
9. Конечный диастолический размер ЛЖ, см -0,134 2,8 8
Константа (A0) 202,0
R1 0,408
R2 0,1664
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меньше у больных ГБ с АО. Таким образом, при 
оценке экономической эффективности уравнений 
при оплате по системы ДМС только в случае про-
гнозирования числа желудочковых экстрасистол в 
сутки у больных с ГБ можно видеть положитель-
ный баланс. 

Далее нами были изучены показатели себесто-
имости для госпиталя проводимых исследований, 
необходимых для включения в уравнения прогно-
зирования (табл. 12).

Из табл. 12 можно видеть, что расчет себестои-
мости исследований, входящих в уравнения про-
гнозирования, показал положительный баланс 
на 410 рублей у больных с ГБ и на 1877 рублей – у 
больных с ГБ и АО при прогнозировании числа же-
лудочковых экстрасистол в сутки и отразил высо-
кую экономическую эффективность при расчете 

вероятности развития безболевой ишемии мио-
карда в обеих группах (на 517,48 и на 719,28 рубля 
соответственно).

При оценке качества оказания медицинской 
помощи пациентам обеих групп в стационаре мы 
руководствовались критериями, изложенными 
в приказе Минздрава РФ от 10.05.2017 г. № 203н 
«Об утверждении критериев оценки качества ме-
дицинской помощи», в разделе болезней, характе-
ризующихся повышенным кровяным давлением 
(табл. 13) [7]. 

При этом нами отмечено, что большинство наи-
более дорогостоящих показателей уже включены 
в критерии оценки качества и являются обяза-
тельными к выполнению у данной категории па-
циентов. 

Таблица 10
Результаты оценки экономической эффективности регрессионного анализа  

у обследованных по системе ОМС

Прогнозируемый показатель
Стоимость, рублей/разница со стоимостью эталонного 

исследования
ГБ ГБ с АО

Число желудочковых экстрасистол в сутки 934,5 руб./-193,1 руб. 881,0 руб./-139,7 руб.

Вероятность развития безболевой ишемии 
миокарда 989,2 руб./-247,8 руб. 996,74 руб./-255,34 руб.

Таблица 11
Результаты оценки экономической эффективности регрессионного анализа  

у обследованных по системе ДМС

Прогнозируемый показатель
Стоимость, рублей/разница со стоимостью эталонного 

исследования
ГБ ГБ с АО

Число желудочковых экстрасистол в сутки 5340 руб./+660 руб. 6140 руб./-140 руб.

Вероятность развития безболевой ишемии 
миокарда 6120 руб./-120 руб. 6380 руб./-380 руб.

Таблица 12
Результаты оценки экономической эффективности регрессионного анализа  

у обследованных лиц по себестоимости исследований

Прогнозируемый показатель
Стоимость, рублей/разница со стоимостью эталонного 

исследования

ГБ ГБ с АО

Число желудочковых экстрасистол в сутки 5493,18руб./+410,3 руб. 4025,8 руб./+1877,68 руб.
Вероятность развития безболевой ишемии 
миокарда 5386,0 руб./+517,48 руб. 5184,2 руб./+719,28 руб.
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Суммарная стоимость мероприятий по критери-
ям 2, 5, 6, 9, 10, включенным в обязательный пере-
чень обследования больных с АГ, составляет 612,13 
руб. по ОМС, 6070 руб. – по ДМС и 5506 руб. – по се-
бестоимости. 

Заключение. Таким образом, можно заключить, 
что экономическая эффективность проведения ре-
грессионного анализа напрямую оправдана толь-
ко в случае прогнозирования числа желудочковых 
экстрасистол у больных ГБ, оплачивающихся по си-
стеме ДМС и себестоимости, при расчете этого же 
показателя у больных ГБ с АО по себестоимости, а 
также при расчете вероятности развития безболе-
вой ишемии миокарда у больных ГБ и ГБ с АО по се-
бестоимости.

Однако учитывая высокую степень достовер-
ности получаемых при поведении регрессионного 
анализа данных (95–98%), а также то, что большин-
ство наиболее дорогостоящих показателей, вошед-
ших в уравнения прогнозирования, входят в пере-
чень необходимых исследований при первичном 
обращении больного с АГ (согласно приказу Минз-
драва России от 10.05.2017 г. № 203н «Об утверж-
дении критериев оценки качества медицинской 
помощи», целесообразность проведения регресси-
онного анализа можно рассматривать не только как 
оправданную в ряде случаев, указанных нами ранее, 
но и рекомендовать повсеместно для применение у 
данной категории пациентов в связи с высокой ин-
формативностью. Если учитывать необходимость 
проведения исследований, входящих в состав урав-

Таблица 13
Критерии качества специализированной медицинской помощи взрослым при болезнях, 

характеризующихся повышенным кровяным давлением
№ 

критерия
Критерии качества Оценка 

выполнения 

1 выполнен осмотр врачом-терапевтом или врачом-кардиологом не позднее 
10 мин с момента поступления в стационар (при гипертоническом кризе) да/нет

2 выполнено электрокардиографическое исследование не позднее 15 
мин с момента поступления в стационар (при гипертоническом кризе) да/нет

3
проведена терапия антигипертензивными лекарственными препаратами 
внутривенно не позднее 15 мин с момента поступления в стационар (при 
гипертоническом кризе и при отсутствии медицинских противопоказаний)

да/нет

4 выполнен общий (клинический) анализ крови развернутый да/нет

5 выполнен анализ крови биохимический общетерапевтический 
(креатинин, глюкоза, креатинкиназа) да/нет

6 выполнен анализ крови по оценке нарушений липидного обмена 
биохимический да/нет

7 выполнен общий (клинический) анализ мочи

8 выполнено исследование функции нефронов по клиренсу креатинина

9 выполнено суточное мониторирование артериального давления да/нет

10 выполнена эхокардиография да/нет

11 выполнено ультразвуковое исследование почек и надпочечников да/нет

12 проведена консультация врача-офтальмолога да/нет

13
проведена антигипертензивная терапия ингибиторами 
ангиотензинпревращающего фермента, и/или антагонистами рецепторов 
ангиотензина II, и/или блокаторами кальциевых каналов, и/или бета-
адреноблокаторами, и/или диуретиками

да/нет

Примечание. Критерии 2, 5, 6, 9, 10 (выделены) включены в обязательный перечень обследования больных 
с артериальной гипертензией.
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нений прогнозирования, в любом случае при пер-
вичном обращении пациента с АГ за медицинской 
помощью, то экономическая эффективность прове-
дения регрессионного анализа полностью оправ-
дывает себя при прогнозировании любого показа-
теля и при любом варианте оплаты медицинской 
помощи.
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Аннотация. Рассмотрен подход к реализации корпоративной стратегии развития центрального военного 
госпиталя с участием большинства сотрудников организации. Основная форма изменений – переход на про-
цессно-ориентированное управление, разработка и реализация новых видов деятельности (научно-исследова-
тельской и образовательной), а также проектов улучшения старых и проектирования новых рабочих процес-
сов медицинской деятельности. При этом одна из основных проблем – управление изменениями, создание про-
цессов развития и механизмов совершенствования и их согласование со стратегическими целями и задачами 
госпиталя. В качестве основных инструментов предложены методика непрерывного совершенствования и 
реинжиниринг процессов.

Ключевые слова: процессный подход к управлению, рабочие процессы госпиталя, процесс развития, управле-
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Abstract. The approach to the implementation of the corporate development strategy of the central military hospital with 
the participation of the majority of the organization's employees is considered. The main form of changes is the transition to 
process–oriented management, the development and implementation of new activities (research and educational), as well 
as projects to improve old and design new work processes of medical activity. At the same time, one of the main problems 
is change management, the creation of development processes and improvement mechanisms and their coordination with 
the strategic goals and objectives of the hospital. The methodology of continuous improvement and process reengineering 
are proposed as the main tools.
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Стратегическое управление предполагает не-
прерывный процесс определения будущего орга-
низации, разработки стратегии её дальнейшего 
развития, формулирование новых целей и задач, 
обусловленных изменением среды функциониро-
вания организации. Современный руководитель 
не может быть эффективным лидером без идеаль-
ного представления о будущем своей организации. 
Деятельность лидера должна быть постоянно на-
целена на перестройку организации, привлечение 
к этому процессу широкого круга сотрудников. К 

отличительным чертам лидера следует отнести 
его умение вдохновить сотрудников организации 
на реализацию стратегических целей и убедить их 
в возможности такой реализации. Применитель-
но к рассматриваемому нами случаю, видением 
будущего является разработанное и претворяе-
мое в жизнь представление руководства и актива 
сотрудников НМИЦ ВМТ им. А.А.  Вишневского о 
своём учреждении как успешной ведомственной 
клинике, способной проявить себя в качестве на-
учно-исследовательского центра федерального 

Профилактическая медицина
Preventive medicine
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уровня, который может занять лидирующие пози-
ции в отечественном здравоохранении.

Как известно, одним из 8 проектов, предусмо-
тренных национальным проектом «Здравоохране-
ние», рассчитанном на период с 2019 по 2024 г., яв-
ляется федеральный проект «Развитие сети нацио-
нальных медицинских исследовательских центров 
и внедрение инновационных медицинских техно-
логий» [1]. В связи с этим одной из главных целей 
стратегии развития НМИЦ ВМТ им. А.А. Вишневско-
го стало стремление занять место в ряду аналогич-
ных учреждений в качестве центра компетенций в 
области военного здравоохранения. Основанием 
для такого решения явилась потребность в быстром 
и эффективном восстановлении людских ресурсов 
в новых условиях военно-политической и социаль-
но-экономической ситуации путём разработки и 
внедрения инновационных технологий медицин-
ской помощи в госпитальном звене медицинской 
службы Вооруженных Сил. Сложившиеся в учреж-
дении в последние годы условия (технико-техноло-
гическая база, инфраструктура, квалификация и на-
учный потенциал персонала) позволяют надеяться 
на успешное достижение поставленной цели.

Стратегию обычно рассматривают как некий 
план, которому предшествует документ под на-
званием «Концепция», содержание которого пред-
ставляет собой управленческую конструкцию, со-
держащую общее системное представление путей 
перехода от текущего положения объекта управ-
ления к желаемому состоянию. В НМИЦ ВМТ им. 
А.А.  Вишневского была разработана концепция 

развития [2], которая легла в основу стратегии его 
преобразования в научный медицинский исследо-
вательский центр. Общее представление о векторе 
развития госпиталя представлено в табл. 1.

Стратегия развития госпиталя представляет со-
бой общий план, основанный на видении «какой 
должна быть организация через 3–5 лет». Следует 
особо отметить, что к разработке этого документа 
привлекался широкий круг сотрудников органи-
зации, реализовавших свой потенциал в этой об-
ласти. Эта работа и генерация проектов, направ-
ленных на трансформацию, по сути представляет 
собой новый тип инновационной деятельности 
сотрудников, формирующий процесс развития ор-
ганизации. После принятия стратегии развития 
каждая выдвигаемая проектная инициатива про-
веряется на соответствие поставленной цели.

Практика успешных современных организаций 
показывает необходимость развития процессно-о-
риентированного подхода к управлению и в осо-
бенности процессов, направленных на улучшение 
и обновление собственной деятельности. Это по-
зволяет вести поиск полезных для себя изменений, 
направленных на приспособление к меняющимся 
условиям внешней среды, ведущих к дальнейшему 
развитию организации. Подобная трансформация 
управления организацией обусловлена необходи-
мостью отвечать стоящим перед ней новым вызо-
вам и предполагает существенный рост эффектив-
ности её деятельности. В современных условиях 
методологической основой для этого должен стать 
процессно-ориентированный подход. 

Таблица 1
Вектор развития организации

1-й этап (2018–2021 гг.), 
ЦВКГ

2-й этап (2022–2023 гг.),  
НМИЦ ВМТ

3-й этап (2024–2025 гг.),  
НМИЦ военной медицины

Медицинская деятельность
Медицинская деятельность с 
акцентом на высокотехнологичную 
медицинскую помощь

Медицинская деятельность с  
акцентом на инновационные 
технологии

Научно-практическая 
деятельность в инициативном 
порядке

Научно-исследовательская 
деятельность на постоянной 
основе

Научно-исследовательская 
деятельность в области 
проблем военной медицины

Создание проектов, 
направленных на получение 
знаний и навыков в ходе 
оказания медицинской 
помощи пациентам с 
синдромосходной патологией

Создание центров компетенций 
для трансляции технологий в 
госпитальное звено Вооруженных 
Сил РФ

Образовательная деятельность 
с акцентом на военно-полевую 
хирургию
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Процессная концепция управления увязывает 
стратегию и цели организации с ожиданиями и 
потребностями путём организации совокупности 
взаимосвязанных и взаимодействующих процес-
сов как между структурными единицами внутри 
организации, так и с внешней средой, т. е. с потре-
бителями, поставщиками и партнёрами. 

Традиционная управленческая концепция 
предполагает структурно-функциональный под-
ход к управлению видами деятельности организа-
ции, постоянное их совершенствование. Использу-
емые в качестве управленческих единиц функции 
представляют собой подсистемы организации, 
выделенные по принципу схожести работ, выпол-
няемых сотрудниками. Соответственно в рамках 
функционального подхода к управлению система 
(организация) делится на функции, во главу ко-
торых ставятся функциональные руководители, 
наделяемые полномочиями и ответственностью 
по их управлению. Затем функции делятся на под-
системы – подфункции (подразделения), во главе 
которых находятся руководители, наделённые 
полномочиями по управлению вверенными им 
подразделениями. Функционально-ориентиро-
ванная система характеризуется высоким уров-
нем специализации, что со временем приводит к 
обособлению функциональных подразделений и 
ослаблению межфункциональных связей. Каждое 
функциональное подразделение оптимизирует де-
ятельность в зоне своей ответственности, что в ко-
нечном итоге приводит к подмене стратегической 
цели организации целевыми функциями подраз-
деления и тормозит её развитие.

Процессно-ориентированное управление отли-
чается от функционального тем, что выделяется 
понятие «бизнес-процесс» как последовательность 
действий, направленная на достижение конечного, 
измеримого и конкретного результата. При этом 
выделяются элементы бизнес-процесса, каждый 
из которых имеет «входы» (ресурсы) и «выходы» 
(результаты). Термин «бизнес-процесс», принятый 
в концепции BPM (Business Process Management), 
является синонимом термина «процесс», исполь-
зуемого в международных стандартах серии ISO 
9000. В отечественной версии одного из управ-
ленческих стандартов этой группы [3] приводится 
следующее определение этого понятия: «Процесс 
– это совокупность взаимосвязанных и (или) вза-
имодействующих видов деятельности, исполь-
зующих входы для получения намеченного ре-
зультата». Иными словами, «бизнес-процесс» или 

«процесс» (в версии упомянутых международных 
управленческих стандартов) – это алгоритм мно-
гократно повторяющихся действий с использова-
нием ресурсов, которые направлены на создание 
продукта, имеющего ценность для внешнего или 
внутреннего потребителя. 

Продукт процесса – это физический результат 
процесса, появившийся в ходе его реализации. Ре-
зультат процесса может представлять собой мате-
риальный, информационный, финансовый, управ-
ленческий или иной поток, который может быть 
использован как для удовлетворения потребно-
сти, так и для его передачи в другие процессы. Та-
ким образом, фактически процессом является це-
ленаправленная работа по созданию ценности для 
потребителя [5].

Руководитель, применяющий такой подход, 
уже не является функциональным управленцем, 
он – менеджер, заинтересованный в достижении 
конечного результата. Понимание целей организа-
ции, параметров её эффективности и есть главное 
концептуальное отличие менеджера от функцио-
нального администратора. Главный критерий эф-
фективности процессного управления – достиже-
ние целей каждым специалистом, подразделением, 
организацией в целом. При этом каскадирование и 
декомпозиция целей сверху вниз (с уровня орга-
низации до уровня специалиста) позволяют опре-
делить требования к результативности каждого 
работника. Должностная инструкция работника 
при процессном подходе к управлению отличается 
от функциональной инструкции наличием требо-
ваний, предъявляемых к работнику не только как 
к узкому специалисту, а как к участнику процесса, 
направленных на достижение конкретного резуль-
тата, согласованного с общей целью организации. 

Вместе с тем процессно-ориентированное 
управление допускает совместное использование 
принципов функционально-ориентированного 
управления с сохранением приоритета процессной 
ориентации. На самом деле эффективное управле-
ние предполагает использование обоих подходов, 
которые дополняют друг друга. Использование 
бизнес-процессов не отменяет организационную 
структуру компании. Функциональное управле-
ние обеспечивает работу в рамках бизнес-функ-
ций и/или подразделений организации, которые 
обладают специализированными компетенциями. 
Процессное управление координирует взаимодей-
ствие разных бизнес-функций, чтобы конечный 
продукт или услуга создавались качественно, с ми-
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нимумом затрат и становились ещё более ценны-
ми для потребителя.

Такой подход особенно уместен в управленче-
ской практике медицинских организаций. По дан-
ным, приведенным в исследовании Е.Г. Евдокимо-
вой [4], полный отказ от функциональной структу-
ры в медицинских организациях нецелесообразен, 
а более эффективна модель её комбинации с про-
цессной. На практике это выглядит как появление 
паспортов и регламентов бизнес-процессов, карт 
рабочих мест, наряду с сохранением положений о 
подразделениях и должностных инструкций. Та-
ким образом, функциональное и процессно-ориен-
тированное управление отображают разные грани 
управленческой деятельности, взаимодополняю-
щие друг друга. По нашему мнению, следует счи-
тать такую модель управленческой деятельности 
наиболее приемлемой и для военно-медицинских 
организаций, характерной чертой которых явля-
ется достаточно консервативная функциональная 
организационная структура с выраженной иерар-
хией уровней подчинённости. 

Наиболее распространённая классификация 
бизнес-процессов по характеру деятельности и 
отношению к создаваемому продукту включает 
4 группы: основные процессы, обеспечивающие 
процессы, процессы управления и процессы раз-
вития. 

Существует также классификация, используе-
мая стандартами серии ИСО, которая выделяет:

– процессы высшего руководства, направленные 
на формирование в организации системы ме-
неджмента качества (СМК);

– процессы менеджмента ресурсов, направлен-
ные на определение и обеспечение организа-
ции ресурсами, требуемыми для производства 
продукции и повышения удовлетворённости 
потребителя;

– процессы жизненного цикла продукции (ЖЦП), 

включающие планирование данных процессов, 
а также определение требований, относящихся 
к продукции, и анализ этих требований с целью 
повышения удовлетворённости потребителя;

– процессы мониторинга, измерения и улучшения 
необходимы для демонстрации соответствия 
продукции, обеспечения соответствия и посто-
янного повышения результативности СМК.
Соотношение этих двух классификаций по со-

держанию процессов представлено в табл. 2.
Применительно к такой организации как во-

енный госпиталь, можно выделить следующие 4 
группы процессов, в наименовании которых при-
сутствуют характеристики, используемые в обеих 
приведенных классификациях.

1. Управляющие процессы: 
– стратегическое управление организацией (про-

цессы высшего руководства);
– управление процессом производства медицин-

ских услуг (ЖЦП);
– управление сопутствующими процессами (обе-

спечение ресурсами ЖЦП, обеспечение клини-
ческой безопасности);

– управление обеспечивающими процессами (ме-
неджмент ресурсов).
2. Основной процесс производства и предо-

ставления медицинских услуг (процесс ЖЦП) и 
процессы обеспечения (в части ресурсов, сопут-
ствующих ЖЦП).

3. Процессы обеспечения:
– процессы обеспечения (в части остальных необ-

ходимых ресурсов).
4. Процессы измерения, анализа и оценки про-

дукции и процессы с целью совершенствования и 
развития:

– процессы измерения, анализа, оценки и улучше-
ния продукции и процессов;

– процессы развития, включая внедрение новых 
видов деятельности, проектов, связанных с ос-

Таблица 2
Классификация бизнес-процессов

Простая классификация Классификация на основе стандартов серии ИСО

Управляющие процессы Процессы высшего руководства, направленные на формирование в 
организации системы менеджмента качества (СМК)

Основные процессы Процессы жизненного цикла продукции (ЖЦП)

Обеспечивающие процессы Процессы менеджмента ресурсов

Процессы развития Процессы мониторинга, измерения и улучшения
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воением новых организационных и медицин-
ских технологий, накопления знаний, непре-
рывного профессионального развития;

– процессы подготовки госпиталя к функциони-
рованию в условиях отличных от повседневной 
деятельности (в условиях ведения Вооружён-
ными Силами военных действий, особых клима-
тических условиях, в чрезвычайных ситуациях 
мирного времени и др.). 
Более подробно структура и содержание про-

цессов применительно к военно-медицинской 
организации на примере военного госпиталя опи-
саны нами в предыдущих работах [6–9]. Поэтому, 
учитывая доступность указанных источников, 
можно, не останавливаясь более на характеристи-
ке указанных процессов, перейти к обсуждению их 
взаимодействия на уровне организации, возмож-
ности их развития и трансформации, позволяю-
щих наиболее соответствовать новым условиям её 
функционирования.

Взаимодействие процессов организации как це-
лостной бизнес-системы схематично представле-
но на рис. 1.

Среди управленческих процессов военного го-
спиталя можно выделить 3 уровня управления: 
стратегический, тактический и оперативный. 

На стратегическом уровне руководителем ор-
ганизации определяются цели, способы и крите-
рии их достижения, принимаются стратегически 
важные управленческие решения по развитию и 
совершенствованию деятельности организации 
на основе анализа внешней и внутренней инфор-
мации. 

На тактическом (уровень заместителей руково-
дителя) осуществляются процесс планирования 
жизненного цикла продукции и организационное 
управление. Каждый заместитель планирует рабо-
ты по своему направлению деятельности, органи-
зует, контролирует и анализирует их выполнение 
на основе информации, представляемой началь-
никами подчинённых подразделений, принимает 
решения по совершенствованию своего вида дея-
тельности и представляет соответствующие отчё-
ты руководителю организации. 

Оперативный уровень (уровень заведующих 
отделениями, старших медицинских сестер) обе-

Рис. 1. Схема взаимодействия процессов организации
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спечивает эффективное выполнение производ-
ственных процессов в отдельных подразделениях, 
что определяется соответствием с технологией и 
оптимальным использованием ресурсов.

Процесс ЖЦП является целевым объектом 
создания военного госпиталя, обеспечивающим 
выполнение его миссии. Он представляет собой 
производство и предоставление востребованных 
заказчиком услуг, в результате оказания которых 
происходит изменение состояние здоровья паци-
ентов (потребителей), получение ими информа-
ции о необходимом дальнейшем поведении и обра-
зе жизни, связанных с заболеванием. Этот процесс 
является сложным, многокомпонентным. Он вклю-
чает планирование и организацию лечебно-диа-
гностического и экспертного процессов, выстра-
ивающих производственные мощности (средства 
труда и персонал), способные обеспечить опреде-
ляемые заказчиком объем и ассортимент услуг, а 
также в соответствии с потребностями рынка ус-
луг. В свою очередь эти процессы создают условия 
для осуществления множества частных процессов 
ведения пациентов, обеспечивающих получение 
медицинских услуг потребителем и проведения 
экспертных исследований, позволяющих оценить 
способность осуществлять различные виды тру-
довой деятельности (включая военную службу), 
получать доступ к различным формам социальной 
защиты либо оценить качество и эффективность 
оказанных услуг.

Кроме того, к ЖЦП можно отнести и процессы, 
обеспечивающие производство вспомогательных 
ресурсов (донорской кровью, лекарственными 
средствами, медицинскими газами и изделиями), 
без использования которых невозможно произ-
водство подавляющего большинства медицинских 
услуг. В результате применения этих ресурсов в 
составе производимых услуг появляется товарная 
составляющая, что добавляет им ценности.

Обеспечивающие процессы в части остальных 
ресурсов не могут добавить ценности оказывае-
мым услугам, однако без них невозможно функци-
онирование организации. К ним относятся обеспе-
чение персоналом, сервисное обслуживание обо-
рудования, обеспечение связью, IT-обеспечение, 
административно-хозяйственное, финансовое и 
бухгалтерское обеспечение, обеспечение безопас-
ности и др.

Процессы развития могут быть направлены как 
на совершенствование процессов управления и 
производства услуг, так и на создание новых под-

разделений и филиалов, внедрение новых инфор-
мационных систем, создание новых направлений 
деятельности.

Процессы развития больше похожи на проек-
ты, потому что они обычно не цикличные, а носят 
единовременный характер, поскольку проект – 
это процесс, который реализуется один раз, после 
чего завершает свое существование. Ему на смену 
приходит новый проект, и такая ситуация может 
повторяться многократно. Проекты требуют иных 
технологий управления, которые называются 
управлением проектами. Применительно к воен-
ному госпиталю содержание такой технологии из-
ложена нами в ранее опубликованной статье [10].

Из перечисленных выше процессов, формирую-
щих организацию как целостную бизнес-систему, 
особый интерес в условиях трансформации вызы-
вают те, с помощью которых можно осуществлять 
совершенствование, преобразование или развитие 
сторон деятельности организации. 

В данном случае нас интересуют процессы со-
вершенствования управления организацией, а 
также процессы развития, направленные на вне-
дрение новых направлений деятельности. На прак-
тике все подходы к перестройке процессов условно 
можно разделить на 2 технологии.

1. Постоянно осуществляемый постепенный (по-
шаговый) подход к совершенствованию про-
цессов (по Демингу) в рамках существующей 
организационной структуры управления, тре-
бующий привлечения незначительных ресур-
сов.

2. Эпизодический радикальный подход (по Хамме-
ру и Чампи), который предполагает внесение 
изменений на нерегулярной основе, имеющий 
вместе с тем жёсткий характер и предусматри-
вающий коренную ломку их регламента. 

Деминг  Э. предложил рассматривать все дей-
ствия по внесению изменений как некое безоста-
новочное колесо – символ основы обеспечения 
качества. Предложенный им цикл PDSA [11] стал 
одним из самых популярных инструментов совер-
шенствования: 

1) планирование изменения, нацеленного на 
совершенствование (Plan);

2) осуществление бизнес-процесса, в который 
внесено изменение (Do);

3) изучение результатов бизнес-процесса, в ко-
торый внесено изменение (Study);

4) принятие или отказ от внесенного измене-
ния и повторение цикла (Act).
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В настоящее время в связи с развитием управ-
ленческой концепции системы менеджмента каче-
ства (СМК) более популярна другая аббревиатура 
– PDCA (Plan, Do, Check, Act), в которой делается 
упор не столько на изучение результатов (Study), 
сколько на проверку соответствия полученных ре-
зультатов (Check).

Смысл непрерывного совершенствования со-
стоит в проведении каждодневной работы по вы-
явлению недостатков, поиску решений и устране-
нию проблем, связанных с функционированием 
процесса. Идея непрерывного совершенствования 
заложена во многие авторские и фирменные под-
ходы к совершенствованию. 

Система всеобщего контроля качества TQC (Total 
Quality Control) была разработана в конце 1940-х – 
начале 1950-х гг. в 2 вариантах – американском и 
японском. Наряду с термином «всеобщее управле-
ние качеством» в TQC часто используется термин 
«всеобщий менеджмент качества» – TQM (Total 
Quality Management), который появился в начале 
1980-х гг. и первоначально использовался как эк-
вивалент TQC вследствие сходного использования 
английских слов control и management в значении 
«управление».

Американский вариант был разработан А. Фей-
генбаумом, японский – японскими специалистами 
(К. Ишикава, Г. Тагути и др.) под влиянием Э.  Де-
минга и Д. Дюрана. Со временем японский вариант 
TQC трансформировался в систему управления ка-
чеством в масштабах предприятия CWQC (Company 
Wide Quality Control) и стал одной из составляющих 
системы «Кайдзен». Кайзен (с японского: kaizen – 
«медленная, непрекращающаяся оптимизация») – 
концепция, в которой акцент делается именно на 
необходимости постоянной адаптации и оптими-
зации бизнес-процессов. Она заключается во вне-
дрении непрерывных изменений с целью усовер-

шенствований маленькими приростами за более 
длинный период времени, не требующих больших 
инвестиций и фундаментальных изменений.

Типичным представителем эпизодического 
подхода к совершенствованию является подход 
реинжиниринга бизнес-процессов, который наце-
ливает менеджмент на периодическую ревизию 
существующих бизнес-процессов с точки зрения 
их кардинального перепроектирования, что невоз-
можно делать достаточно часто.

Реинжиниринг представляет собой проек-
ты, направленные на достижение определенных 
целей, ограниченные при этом по времени и ре-
сурсам. Независимо от глубины самих преобра-
зований, результатами таких проектов всегда 
являются процессные инновации, которые после 
внедрения в текущую деятельность организации 
должны быть охвачены непрерывным совершен-
ствованием до тех пор, пока она будет давать при-
емлемые результаты. Справедливо реинжини-
ринг процессов считать методом проектирования 
бизнес-процессов вновь создаваемых организа-
ций или бизнес-процессов новых видов деятель-
ности в существующих организациях с учётом пе-
редового опыта.

Трансформация процессов организации на опе-
ративном уровне предполагает осуществление 
усовершенствований ресурсного обеспечения и 
отдельных операций процессов без изменения 
технологии их выполнения. На тактическом уров-
не руководством могут приниматься решения об 
изменении технологии и регламента процесса, на 
стратегическом – изменяется система процессов 
компании. Сочетание уровней управления, глуби-
ны осуществляемых преобразований и организа-
ционной формы реализации изменений формиру-
ет целостную систему управления изменениями в 
организации (табл. 3). 

Таблица 3
Система управления изменениями 

Уровень управления Глубина преобразований Форма реализации
Стратегический (руководство 
организации) cистема бизнес-процессов проекты развития (реинжиниринг)

Тактический (владельцы 
процессов)

технология работы 
(регламент процесса)

проекты развития (реинжиниринг)

текущая деятельность 
(непрерывное совершенствование)

Оперативный (руководители 
подразделений)

исполнение (операции 
процесса)

текущая деятельность 
(непрерывное совершенствование)
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Таким образом, в рамках текущей деятельности 
по управлению агрегированными многокомпо-
нентными и первичными процессами осуществля-
ется непрерывное совершенствование процессов 
организации, основу которого составляет цикл Де-
минга. В случае проведения более существенных 
преобразований, затрагивающих отдельные про-
цессы или систему процессов организации, такие 
изменения осуществляются в проектной форме, в 
рамках специально выделенной деятельности по 
развитию организации. При этом в основе меха-
низма управления изменениями (проектами раз-
вития), реализуемыми в рамках деятельности по 
развитию организации, также лежит цикл Деминга: 
планирование изменений–реализация изменений–
контроль изменений–регулирование изменений.

В качестве конкретного примера успешно ре-
ализованного проекта можно привести создание 
на базе НМИЦ ВМТ им. А.А.  Вишневского регио-
нального травмоцентра 1 уровня, предназначен-
ного для оказания медицинской помощи постра-
давшим в дорожно-транспортных происшествиях. 
Внедрение этого проекта осуществлялось с учётом 
необходимости поддержания высокого уровня во-
енно-профессиональной подготовки врачей госпи-
таля. С 2018  г. специалисты госпиталя в качестве 
травмоцентра 1 уровня оказали специализиро-
ванную медицинскую помощь более 200 постра-
давших в дорожно-транспортных происшествиях. 
Необходимо отметить, что в структуре пациентов 
с автомобильной политравмой преобладали лица 
мужского пола в возрасте от 30 до 50 лет, прогно-
зируемая летальность составляла более 30% по 
шкале ISS. Работа с такими пациентами является 
особо актуальной для военного госпиталя в плане 
постоянной тренировки персонала в оказании по-
мощи пострадавшим с патологией, синдромосход-
ной с боевой. В результате внедрения новых техно-
логий и реализации необходимых управленческих 
решений летальность данной группы пациентов с 
2018 по 2020 г. ежегодно снижалась на 1,8–2,3%, и 
к 2021 г. составила 11,5% (при прогнозируемом по-
казателе более 30%). 

В заключение можно рекомендовать следую-
щий алгоритм для военно-медицинских органи-
заций, решивших начать непрерывный процесс 
совершенствования своей деятельности путём 
перехода от традиционной к процессно-ориен-
тированной системе управления и стремящихся 
внедрить дополнительные направления (виды де-
ятельности), предусмотренные стратегией разви-

тия организации.
Трансформацию системы управления органи-

зации целесообразно начать с внедрения системы 
внутреннего контроля качества и безопасности 
медицинской деятельности в формате, предусмо-
тренном второй версией практических рекомен-
даций Росздравнадзора [12], используя этот оте-
чественный управленческий стандарт в качестве 
первой ступени подготовки к освоению процесс-
но-ориентированного подхода к управлению, а в 
последующем – и полноценной системы менед-
жмента качества. 

Переход на процессно-ориентированное управ-
ление может происходить эволюционно, с сохра-
нением уже осуществленных вложений в управ-
ленческие технологии и IT-инфраструктуру. Изме-
нения необходимо начинать с создания процессов 
деятельности по развитию, действующих на осно-
ве механизмов непрерывного совершенствования 
и реинжиниринга. Учитывая, что в основе процесс-
ного полхода лежат систематическая идентифика-
ция и управление процессами и их взаимодействи-
ем, целесообразно провести выделение процессов, 
принципиально важных для реализации основно-
го предназначения организации. Особое внимание 
следует уделить процессам совершенствования и 
развития. Именно эти процессы и поддерживаю-
щие их организационные структуры должны поя-
виться в первую очередь в результате реализации 
пилотных проектов по трансформации [13-16]. 

Функционирующая на постоянной основе де-
ятельность по развитию на основе процессов не-
прерывного совершенствования позволит органи-
зации осуществить постепенный переход от функ-
циональной к процессной системе управления и 
обеспечить постоянное обновление системы биз-
нес-процессов.

Внедрение новых проектов развития требует 
создания специальных организационных структур 
по отбору инициатив в соответствии стратегиче-
скими целями и задачами, планированию и осу-
ществлению с последующими оценкой результа-
тов и их совершенствованием.

Касательно внедрения новых направлений 
(видов) деятельности, в качестве примера при-
водятся представленные в табл. 4 мероприятия 
по внедрению новых видов деятельности, за-
ложенные в стратегии развития НМИЦ ВМТ им. 
А.А. Вишневского.
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Таблица 4
Мероприятия по поэтапному внедрению в систему бизнес-процессов новых видов деятельности 

Этапы 
развития 1-й этап (2018–2019 гг.) 2-й этап (2020–2022 гг.) 3-й этап (2023–

2025 гг.)

Стадии 
цикла 
развития

планирование изменений и 
разработка плана трансформации 1-я стадия трансформации 2-я стадия 

трансформации

Состояние 
системы 
бизнес-
процессов

описание и 
анализ те-
кущей си-
стемы биз-
нес-процес-
сов

разработка 
целевой 
систе-
мы биз-
нес-про-
цессов

разработ-
ка плана 
миграции

оценка 
изменения 
системы 
бизнес-про-
цессов

дополне-
ния

планирова-
ние обнов-
ления 

оценка измене-
ния

Управление 
проектами

планирование проектов
инициация 
дополни-
тельных 
проектов 

реализа-
ция про-
ектов

завершение 
проектов

оценка испол-
нения проектов

создание организационной 
структуры

отбор 
проектов

техническое 
согласование проектов

оценка 
трансформации
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Жукова А.А., Денисов М.Ю.
ОСОБЕННОСТИ КЛИНИКО-ЛАБОРАТОРНОГО СТАТУСА ПАЦИЕНТОВ  
С СИНДРОМОМ ЦИТОЛИЗА 
ФГАОУ ВО «Новосибирский национальный исследовательский государственный университет», г. Новосибирск, Россия

Аннотация. Синдром цитолиза представляет собой клинико-лабораторный синдром, характеризующийся по-
вышением АЛТ и АСТ в ответ на действие повреждающих факторов, и проявляется на клеточном уровне разру-
шением гепатоцитов. Причины данного синдрома разнообразны и включают вирусные гепатиты, паразитарные 
инвазии, неалкогольную и алкогольную жировую болезнь печени, холестатические патологии, лекарственное по-
ражение печени, наследственные болезни накопления. Изучение его особенностей у пациентов с гастроэнтероло-
гической патологией представляет особое значение. В исследование включены 50 пациентов, обратившихся на 
приём к специалисту с абнормальными результатами биохимического анализа крови.

Ключевые слова: синдром цитолиза, цитолиз, печень, заболевания печени, вирусные гепатиты, алкогольный 
гепатит, жёлчный пузырь, гепатомегалия, жёлчнокаменная болезнь, хронический холецистит, неалкогольная 
жировая болезнь печени, лекарственный гепатит, гепатоцеллюлярная карцинома.

Zhukova A.A., Denisov M.Y.
FEATURES OF THE CLINICAL AND LABORATORY STATUS OF PATIENTS WITH 
CYTOLYSIS SYNDROME
Novosibirsk National Research State University, Novosibirsk, Russia

Abstract. Cytolysis syndrome is a clinical and laboratory syndrome characterized by an increase in ALT and AST in response 
to the action of damaging factors, and is manifested at the cellular level by the destruction of hepatocytes. The causes of 
this syndrome are varied and include viral hepatitis, parasitic infestations, non-alcoholic and alcoholic fatty liver disease, 
cholestatic pathologies, drug-induced liver damage, and hereditary storage diseases. The study of its features in patients with 
gastroenterological pathology is of particular importance. The study included 50 patients who applied for an appointment 
with a specialist with abnormal results of a biochemical blood test.

Keywords: cytolysis syndrome, cytolysis, liver, liver disease, viral hepatitis, alcoholic hepatitis, gallbladder, hepatomegaly, 
cholelithiasis, chronic cholecystitis, non-alcoholic fatty liver disease, drug-induced hepatitis, hepatocellular carcinoma.

Медико-биологические науки
Medical and biological Sciences

Печень – важный орган, отвечающий за многие 
физиологические функции: первичную детоксика-
цию различных метаболитов, синтез белков и вы-
работку пищеварительных ферментов [3, 4]. Забо-
левания печени являются глобальной проблемой 
современного общества. Ежегодно в мире от цир-
роза печени умирают более 1 млн человек, от рака 
печени – 788 тыс. [2]. Патологии печени, как пра-
вило, развиваются без специфических симптомов. 
Аномальный уровень АЛТ и АСТ является важным 
триггером для дальнейшего обследования пациен-
тов и поиска причин синдрома цитолиза. Ведущи-
ми факторами риска заболеваний печени принято 
считать токсическое действие алкоголя, а также 
некоторых лекарственных препаратов, вирусы ге-
патитов В и С, метаболический синдром, болезни 
жёлчного пузыря и жёлчевыводящих протоков 

[5, 8]. Таким образом, периодический мониторинг 
функциональных проб печени является обычной 
практикой в работе врачей любых специальностей. 

Цель исследования. Оценить гастроэнтероло-
гический клинико-лабораторный статус пациен-
тов с признаками синдрома гепатогенного цито-
лиза.

Материал и методы. В исследование вклю-
чены 50 пациентов в возрасте от 19 до 72 лет (32 
мужчины и 18 женщин), обратившихся на приём к 
специалисту с абнормальными результатами био-
химического анализа крови. Средний возраст па-
циентов составил 52,3±12,7 года. Критерием вклю-
чения в исследование являлось повышение АСТ и 
АЛТ в 1,5 раза выше верхней границы нормы.

Использовались общеклинические данные: 
сбор жалоб, анамнеза жизни, анамнеза заболева-
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ния, осмотр, пальпация, перкуссия, аускультация, 
результаты лабораторных исследований (общий 
анализ крови, биохимический анализ крови – АЛТ, 
АСТ, общий, прямой и непрямой билирубин, щелоч-
ная фосфатаза, холестерин, протромбиновый ин-
декс), тестирование на вирусные гепатиты (HBsAg, 
анти-HCV), ультразвуковое исследование органов 
брюшной полости. Части пациентам дополнитель-
но были проведены эзофагогастродуоденоскопия 
(ЭГДС) и фиброэластометрия. 

В работе применялись методы параметриче-
ской статистики. 

Результаты и обсуждение. В ходе клинического 
обследования пациентов, обратившихся на приём 
к специалисту, выявлено, что преобладал астени-
ческий (94%) и диспепсический (92%) синдромы. 
Астенический синдром включал жалобы на общую 
слабость, повышенную утомляемость, снижение 
работоспособности, эмоциональную лабильность. 
Дискомфорт в эпигастральной области, чувство 
раннего насыщения и чувство переполнения в 
эпигастрии входили в критерии диспепсического 
синдрома. Данные синдромы часто встречаются у 
пациентов с гастроэнтерологическими патологи-
ями, но не являются специфичными. Причинами 
развития диспепсического синдрома являлись хо-
лестатическая патология, цирроз печени.

В 30% случаев обследуемые предъявляли жало-
бы на боль в области правого подреберья и эпига-
стрии. Для оценки болевого синдрома использова-
лась визуально-аналоговая шкала интенсивности 
боли (ВАШ). При использовании ВАШ был получен 
результат от 2 до 5 баллов, среднее значение – 2,71 
балла. Чаще всего больные отмечали появление 
болей в течение дня после погрешности в диете 
(употребление жирной, жареной пищи), которые 
проходили самостоятельно после корректировки 
питания. Болевой синдром диагностировался у 
всех пациентов с холестатическими заболевания-
ми печени.

По результатам осмотра гепатомегалия выяв-
лена у половины обследованных пациентов. У 13 
пациентов (46%) определены телеангиоэктазии 
(пятна Тужилина) на передней брюшной стенке, 
грудной области, верхних конечностях, ранее ни-
когда не выявляемые в анамнезе. У одного пациен-
та визуально выявлено расширение вен передней 
брюшной стенки, что, по нашему мнению, являет-
ся признаком формирования цирроза печени. 

По результатам оценки АЛТ и АСТ выявлено, что 
средний уровень АЛТ составил 91,2±80,7 ед., АСТ – 

55,8±51,9 ед. Данные показатели соответствуют 
умеренной степени активности цитолиза. 

В ходе первичного обследования определены 
маркёры вирусных гепатитов: анти-НСV антитела 
(30%) и HВsAg (8%). Полученные результаты сви-
детельствуют соответственно о вирусном гепатите 
С и В. Все пациенты знали о своем носительстве ви-
руса гепатита, стаж их заболевания был от 10 лет. 
Следовательно, более чем в трети случаев цито-
лиз инициирован вирусной атакой. Анемический 
синдром (снижение уровня гемоглобина ниже 120 
г/л) диагностирован у 16% пациентов. Причинами 
анемии у чаще были сопутствующие гинекологи-
ческие патологии (миомы матки, обильные маточ-
ные кровотечения). У мужчин анемический син-
дром обусловлен хроническими заболеваниями 
печени (гепатит, гепатоцеллюлярная карцинома). 
У 9 пациентов (18%) диагностировано нарушение 
гликемического профиля (уровень глюкозы выше 
6,1 ммоль/л), что свидетельствует о нарушении 
толерантности к глюкозе. Достоверно известно, 
что данная патология может являться причиной 
развития неалкогольной жировой болезни печени. 

При ультразвуковом исследования (УЗИ) орга-
нов брюшной полости установлены диффузные 
изменения ткани печени (94%) в виде неоднород-
ной структуры и повышенной эхо-плотности орга-
на, у 9 человек – признаки стеатоза. Конкременты 
жёлчного пузыря выявлены у 9 пациентов, в поло-
вине случаев их обнаружение сопряжено с утол-
щением стенки жёлчного пузыря (более 4 мм), что 
соответствует признакам хронического холеци-
стита. Изолированные эхо-признаки хронического 
холецистита выявлены у 14 обследуемых. Таким 
образом, оценив результаты осмотра пациентов и 
УЗИ органов брюшной полости, диагностированы 
признаки неалкогольной жировой болезни печени 
(18%), жёлчнокаменной болезни (18%) и хрониче-
ского холецистита (28%). 

По результатам фиброэластометрии преобла-
дали начальные стадии фиброза у пациентов с 
неалкогольной жировой болезнью печени, у одно-
го пациента определена 4 стадия фиброза, свиде-
тельствующая о циррозе печени, обусловленного 
вирусным гепатитом С. 

Фиброгастродуоденоскопия проведена 15 па-
циентам: диагностирована эритематозная га-
стропатия в 73% случаев, варикозное расширение 
вен пищевода 1–2 степени – у 7%, язва двенадца-
типерстной кишки в стадии рубца – также у 7% 
человек. 
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Таким образом, у пациентов с первично выяв-
ленным синдромом цитолиза установлена раз-
нородная патология. Основываясь на комплексе 
клинико-лабораторных данных, наиболее часто 
диагностированы хронический вирусный гепатит 
С и В (38% случаев). Жёлчнокаменная болезнь и 
хронический холецистит оказались на втором рей-
тинговом месте причин цитолиза (28%), неалко-
гольная жировая болезнь печени подтверждена 
в 18% случаев у лиц с ожирением. Алкогольный 
гепатит определен у 6 пациентов на основании 
детального расспроса пациентов и установления 
факта злоупотребления алкоголем. В редких слу-
чаях (8%) констатирован гепатит лекарственной 
этиологии у пациентов, которые принимали пре-
параты статинов в высокой дозировке (более 80 
мг/сут). По результатам биопсии печени диагноз 
гепатоцеллюлярный рак диагностирован у одного 
пациента (2%).

Таким образом, в ходе проведенного исследо-
вания выявлены патологии, которые привели к 
синдрому цитолиза у конкретных пациентов. Наи-
более частой причиной гепатогенного синдрома 
цитолиза являлся вирусный гепатит. У обследо-
ванных пациентов носительство вируса гепатита 
составляет от 10 лет. Важно отметить, что ни один 
пациент не получал противовирусную терапию. По 
оценкам ВОЗ, ежегодно во всём мире от вирусного 
гепатита умирают 1,4 млн человек, большинство 
из которых являются носителями вируса гепатита 
В или С. На данный момент достигнут значитель-
ный прогресс в профилактике и лечении вирусных 
гепатитов В и С, но хронический гепатит, вызван-
ный этими вирусами, по-прежнему представля-
ет собой наиболее распространённую этиологию 
цирроза печени и гепатоцеллюлярной карциномы 
(ГЦК) [9]. 

Неалкогольная жировая болезнь печени 
(НАЖБП) имеет глобальную распространённость и 
является одной из основных причин цирроза пече-
ни и гепатоцеллюлярной карциномы [13]. НАЖБП 
включает континуум заболеваний от стеатоза с 
лёгким воспалением или без него (неалкогольная 
жировая дистрофия печени) до неалкогольного 
стеатогепатита, который характеризуется некро-
тическим воспалением и более быстрым прогрес-
сированием фиброза, чем неалкогольная жировая 
дистрофия печени. Хотя основными причинами 
смерти у людей с НАЖБП являются сердечно-со-
судистые заболевания и внепечёночные злокаче-
ственные новообразования, выраженный фиброз 

печени является ключевым прогностическим мар-
кёром исходов, связанных с поражением печени, и 
общей смертности [6, 11]. У обследованных паци-
ентов НАЖБП была тесно связана с нарушением 
толерантности к глюкозе и считается печёночным 
проявлением метаболического синдрома.

Алкогольная болезнь печени остается одной из 
наиболее частых причин хронического заболева-
ния печени. Во всём мире 5 млн человек ежегодно 
умирают из-за проблем, связанных с алкоголем 
[10]. Достоверно определить злоупотребляющего 
алкоголем пациента достаточно сложно. Доступ-
ным методом выявления лиц, злоупотребляющих 
алкоголем, является использование различных 
опросников (AUDIT, CAGE). В проведенном иссле-
довании 6 пациентов подтвердили факт злоупо-
требления алкоголем. Стаж злоупотребления был 
от 15 лет и выше. 

К токсическим повреждениям печени, вслед-
ствии чего – возникновению синдрома цитолиза 
может приводить применение лекарственные пре-
паратов. Одним из наиболее распространённых 
побочных эффектов, связанных с приёмом лекар-
ственных средств (ЛС), служит гепатотоксичность 
[7]. Не существует однозначных тестов, позволя-
ющих подтвердить лекарственный генез пораже-
ния, поэтому крайне важна оценка причинно-след-
ственных связей между ЛС и фактом повреждения 
печени. В ходе проведенного исследования у 4 па-
циентов было выявлено гепатотоксическое дей-
ствие препаратов статинов, которые они получали 
в высокой дозировке (80 мг в сут) в течение дли-
тельного времени. При уменьшении дозировки 
отмечена положительная динамика печёночных 
показателей. 

Заключение. По результатам проведенного ис-
следования обнаружено, что у пациентов с синдро-
мом цитолиза наиболее частыми клиническими 
признаками оказались астенический и диспепси-
ческий синдромы. При лабораторном обследова-
нии у пациентов с синдром цитолиза чаще обна-
руживались анти-HCV антитела и нарушение толе-
рантности к глюкозе. Наиболее частым УЗИ-при-
знаком патологии печени являются диффузные 
изменения паренхимы печени. У обследованных 
пациентов с абнормальными показателями био-
химической гепатограммы наиболее часто диа-
гностированы вирусный гепатит, калькулёзная бо-
лезнь жёлчного пузыря и неалкогольная жировая 
болезнь печени. Гастроэнтеролог при обследова-
нии таких пациентов должен провести достаточно 
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большой спектр обследований, провести диффе-
ренциальный диагноз и выявить точную причину 
цитолиза, что является весьма сложной задачей.
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