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научные обзоры

© Макаров С.в., Гайдаров Г.М. – 2019
Удк: [614.23:331.526]:378.661(571.53)       DOI: 10.34673/ismu.2020.22.31.001

ИсторИческИе аспекты И современное состоянИе профессИональной орИентацИИ 
И профессИонального отбора медИцИнскИх кадров

Макаров С.В., Гайдаров Г.М.
(Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия)

резюме. В обзоре представлены результаты исследований, направленных на изучение профессиональной ориен-
тации и профессионального отбора в здравоохранении. Анализ проблемы в историческом аспекте свидетельствует 
о том, что интерес к ним, а также масштабы посвящённых им исследований переживали периодические подъёмы и 
спады, определявшиеся социально-экономическим и политическим состоянием государства, потребностью обще-
ства в представителях различных профессий, уровнем развития кадрового потенциала, задействованного в различ-
ных сферах деятельности и другими факторами. Однако, независимо от исторического отрезка, в исследованиях 
подчёркивается необходимость целенаправленно решать проблемы профессиональной ориентации приходящей 
в медицину молодёжи. Её мотивация к закреплению в профессии формируется с учётом влияния различных фак-
торов, к которым принадлежат: уровень оплаты труда, условия профессиональной деятельности, семейный статус, 
жилищные условия и другие. В свою очередь, они зависят от наличия эффективных организационных структур и 
механизмов, а также того внимания, которое уделяется органами управления здравоохранением всех уровней и 
администрацией медицинских организаций решению проблемы.

ключевые слова: профессиональная ориентация; профессиональный отбор; медицинские кадры.
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Summary. The review presents the results of research aimed at studying professional orientation and professional 
selection in health care. The analysis of the problem in the historical aspect indicates that the interest in them, as well as the 
scale of the studies devoted to them, experienced periodic ups and downs determined by the socio-economic and political 
condition of the state, the need of society for representatives of various professions, the level of human resources development 
involved in various areas of activity and other factors. However, regardless of the historical period, the research emphasizes 
the need to purposefully solve the problems of professional orientation of young people entering medicine. Her motivation to 
consolidate in the profession is formed taking into account the influence of various factors to which belong: the level of salary, 
the conditions of professional activity, family status, housing conditions and others. In turn, they depend on the availability 
of effective organizational structures and mechanisms, as well as on the attention paid to health care authorities at all levels 
and the administration of medical organizations to solving the problem.

Key words: professional orientation; professional selection; medical personnel.

Профессия врача представляет собой одну из наи-
более сложных и ответственных видов человеческой 
деятельности. Она характеризуется значительной ин-
теллектуальной нагрузкой, требует наличия определен-
ного уровня здоровья, а в ряде случаев – физической 
силы и выносливости, содержит элементы творчества, 
связана с ответственностью за здоровье и жизнь дру-
гих людей. Особенность труда медицинских работни-
ков заключается, прежде всего, в том, что объектом его 
является пациент, психика которого изменена в связи 
с имеющимся заболеванием. Это также требует от вра-
ча наличие определенных личностных качеств помимо 
квалификации [7;18;19;26;34;35].

Одним из важнейших направлений улучшения под-
готовки, сохранения и развития кадрового потенциала 
системы здравоохранения, по мнению многих авторов, 
является усиление приверженности к выбранной про-
фессии ее будущих представителей и молодых специа-
листов [5;20;28;32]. В свою очередь, важно обеспечить 
ее формирование на всех этапах подготовки будущего 
специалиста – от школьной скамьи, когда осуществля-
ется выбор профессии, вплоть до первых лет профес-
сиональной деятельности.

В настоящее время достаточное большое число вы-
пускников медицинских ВУЗов, получив высшее об-
разование, не идут работать по приобретенной в ВУЗе 
специальности, меняют сферу деятельности. К ним при-
соединяются молодые специалисты, которые покидают 

сферу здравоохранения в первые годы профессиональ-
ной деятельности. В немалой степени этому факту спо-
собствует снижение престижа профессии врача, низкая 
оплата труда и социальная защищенность медицинских 
работников. При этом выпускники медицинского ВУЗа 
испытывают трудности с трудоустройством в крупных 
городах [5;7].

Основную роль в сокращении числа отчисленных из 
медицинского ВУЗа и бросивших обучение студентов 
играет их мотивация к освоению выбранной профессии 
[8;12;15;20]. Наконец, привлечение и закрепление врачей 
– молодых специалистов для работы в медицинских ор-
ганизациях определяется наличием и эффективностью 
мер их социальной поддержки, тому вниманию, которое 
уделяется администрацией медицинских организаций, 
органами управления здравоохранением, органами за-
конодательной и исполнительной власти различных 
уровней решению данной проблемы [4;6;9;26;31;33].

Если попытаться проследить эволюцию подходов к 
реализации профессиональной ориентации и профес-
сионального отбора, можно убедиться, что история это-
го вопроса уходит в глубину веков. Еще Гиппократ пы-
тался классифицировать людей по конституционально-
морфологическим признакам, чтобы определить их 
предрасположенность к какой-либо деятельности. 
Пифагор подчеркивал важную роль интеллектуальных 
способностей и поэтому придавал значение диагности-
ке в первую очередь именно этих способностей [13].
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В начале XX столетия необходимость в проведении 
профориентационной работы была обусловлена интен-
сивным развитием промышленности в экономически 
развитых странах. Первый кабинет по профориентации 
появился в 1903 г. в Страсбурге. В 1908 г. в Бостоне было 
создано первое бюро (Ф. Парсон), в задачи которого 
входило консультирование подростков по проблемам 
выбора профессии. При этом учитывались: индивиду-
альные особенности, умения и интересы человека; осо-
бенности профессии и предъявляемые ей требования; 
правильное соотношение между собой этих групп фак-
торов. В последующем это направление получило раз-
витие в рамках теории профессиональной пригодности 
и профессионального отбора (Г. Мюнстерберг, 1910) и 
теории профессионального отбора в процессе самой 
деятельности (Ф. Тейлор, 1928).

В 40-х гг. 20 в. создаются наборы тестов для определе-
ния профессиональных способностей. В 1947 г. в США 
создана специальная служба, занимающаяся разработ-
кой тестовых программ для систем среднего и высше-
го профессионального образования. Создаваемые ей 
тесты были ориентированы на оценку интеллекта, осо-
бенностей личности, профессиональных интересов те-
стируемых. Широкое распространение получают пси-
хологические опросники (Айзенка, Спилбергера и др.), 
предназначенные для определения психологического 
типа тестируемых, изучения их интересов и склонно-
стей [3].

К середине 20 в. наиболее интенсивное развитие 
системы профессиональной ориентации и отбора 
школьников происходит в США, где количество госу-
дарственных центров профконсультации и профотбора 
достигает 1,2 тыс. с общей пропускной способностью 
около 1 млн. школьников в год. В этих центрах про-
фконсультанты помогали школьникам разобраться в 
выборе будущей профессии, изучали мотивацию, лич-
ностные характеристики, оценивали подготовленность 
будущих абитуриентов. Вслед за США, использование 
тестирования с целью профессионального отбора полу-
чило широкое развитие в системе образования и тру-
доустройства и в других странах [37].

В настоящее время в экономически развитых стра-
нах профориентационной работе придается большое 
значение. Для ее реализации созданы государственные 
структуры, различаются по профилям деятельности. В 
Великобритании этой работой занимается центр про-
фессиональной информации, в Шотландии функциони-
рует справочная служба для молодежи, в Дании создан 
Совет по учебной и профессиональной ориентации, в 
Германии – Федеральный институт занятости. Кроме 
государственных структур, эту работу проводят част-
ные агентства профессиональной ориентации молоде-
жи, а также специальные центры профориентации при 
университетах и учреждениях среднего образования 
[36].

В 1990-е гг. создана Всемирная ассоциация учебной 
и профессиональной ориентации и другие международ-
ные центры. В результате, вопросы профессиональной 
ориентации признаны актуальными во всем мире и яв-
ляются важным элементом государственной политики 
экономически развитых стран [23].

В нашей стране первое профконсультативное бюро 
было открыто в 1927 г. в Академии психоневрологии. На 
этапе развития системы происходил поиск форм и мето-
дов профориентационной работы, накопление экспери-
ментальных данных. В соответствии с Постановлением 
Совнаркома РСФСР в 1929 г. при Народном комисса-
риате труда был организован Межведомственный со-
вет, в 1930 г. – открыта Центральная лаборатория по 
профконсультации и профотбору. Во время Великой 
Отечественной войны и первые послевоенные годы 
данное направление развивалось слабо, что было вы-
звано войной и последующим восстановлением разру-
шенного хозяйства страны [23].

В 60-е годы развитие профориентационного на-

правления возобновилось. Была сформирована группа 
профориентации в НИИ теории и истории педагогики 
АПН СССР, создан НИИ трудового обучения и профо-
риентации при Академии педагогических наук [19]. В 
1984 г. создана государственная служба профориента-
ции, в школах создаются учебно-методические кабине-
ты, проводящие коллективные и индивидуальные кон-
сультации школьников и их родителей [23].

В 1990-е гг., после распада СССР и развития эко-
номического кризиса, профориентация в школах была 
почти разрушена. Из-за серьезного сокращения финан-
сирования школ, профориентационная деятельность 
перешла в ведение службы занятости. Неясность под-
чинения нанесла серьезный удар по эффективности 
школьной профориентации: Минобразование России 
отказалось от данной работы, а в Минтруде России и 
службе занятости населения профориентационная ра-
бота с молодежью обозначалась как «дополнительная 
услуга» [19].

В современных социально-экономических услови-
ях проблема профессиональной ориентации молодежи 
приобретает особую актуальность. Смена политических 
и экономических парадигм жизни российского обще-
ства в 1990-х гг., наряду с бурным развитием коммуни-
кационных технологий и существенно возросшими по-
токами информации в 2010-е гг., как ни парадоксально, 
зачастую приводят к состоянию неопределенности, рас-
терянности и пассивности молодежи [22].

Очень часто профориентация трактуется как один 
из путей повышения эффективности использования 
трудовых ресурсов, как один из рычагов планомерно-
го перераспределения кадрового потенциала соответ-
ствующей отрасли; как инструмент регулирования раз-
личных видов трудовой мобильности; одно из звеньев 
механизма регулирования воспроизводства трудовых 
ресурсов, особенно на стадии формирования потреб-
ности в кадрах [14].

Наиболее современное понимание профориентации 
с позиций междисциплинарного и системного подходов 
подразумевает инициируемый и управляемый обще-
ством многоаспектный и непрерывный процесс взаи-
модействий субъектов социально-трудовых отноше-
ний, направленных на осознанное профессиональное 
самоопределение индивида, освоение им профессии 
и осуществление профессионального самосовершен-
ствования, обеспечение баланса между потребностями 
экономики в кадрах и собственными способностями и 
предпочтениями индивида, в результате чего индивид 
эффективно интегрируется в общественное разделение 
труда [28].

Уход молодых врачей в коммерческие структуры, 
смена профиля деятельности специалистов наносит го-
сударству значительный экономический ущерб, связан-
ный с неоправданными затратами на медицинское обра-
зование. В результате низкая приверженность молодежи 
к выбранной профессии из проблемы конкретного чело-
века перерастает в проблему общества в целом [6].

Важную роль в обеспечении приверженности на-
чинающих врачей к выбранной профессии играет их 
мотивация [29]. Теории мотивации подразделяются на 
содержательные и процессуальные. Содержательные, к 
которым относятся теории А. Маслоу, Д. Макклелланда, 
Ф. Герцберга, основываются на существование внутрен-
них побуждений, заставляющих человека совершать 
что-либо. Процессуальные теории, к которым относят-
ся модель мотивации Портера-Лоулера, теория ожида-
ний В. Врума и теория справедливости, предполагают, 
что поведение личности определяется сочетанием по-
требностей и факторов внешней среды.

Как утверждает А. Маслоу, потребности челове-
ка можно расположить в виде строгой иерархической 
структуры, напоминающей пирамиду. Низший уровень 
в ней занимают физиологические потребности, необхо-
димые для поддержания жизнедеятельности организма. 
Второй уровень включает потребности в безопасности, 
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связанные со стабильным жизненным положением, уве-
ренностью в завтрашнем дне. На более высокий уровень 
А. Маслоу возводит причастность и поддержку, сущ-
ность которых заключена в том, что человек нуждается 
в выполнении совместных с кем-либо действий, в обще-
нии, дружбе и любви. Сюда также относятся потребно-
сти в признании и самоутверждении. На вершине пира-
миды находятся потребности в самовыражении, имею-
щие индивидуальный характер и связанные со стрем-
лением человека к творчеству. Согласно Маслоу, для 
возникновения потребностей высших уровней должны 
быть удовлетворены потребности нижележащих уров-
ней. К. Альдерфер в своей теории выделяет три группы 
потребностей: существования, связи и роста, при этом 
ученый допускает возможность к стремлению в удовлет-
ворении высших потребностей, даже если не удовлет-
ворены потребности низшего уровня. Д. Макклелланд 
представляет потребности в виде групп без иерархии, и 
к ним относятся успех, власть и причастность. Согласно 
теории Ф. Герцберга, факторы, которые вызывают рост 
неудовлетворенности, при их устранении необязатель-
но приводят к росту удовлетворенности. Первая группа 
факторов, по Герцбергу, мотивирующие, или потреб-
ности в росте – признание, продвижение, возможность 
карьерного роста. Вторая группа – факторы здоровья, 
или потребности в устранении трудностей – заработ-
ная плата, условия труда, распорядок и режим работы, 
взаимоотношения с коллегами и руководством. При 
этом отсутствие факторов первой группы не приводит 
к большой неудовлетворенности, в то же время их на-
личие повышает качество выполняемой работы. Между 
тем, отсутствие факторов второй группы приводит к 
неудовлетворенности работника, хотя их наличие не га-
рантирует его удовлетворенности [30].

Процессуальные теории раскрывают процесс моти-
вации. Теория ожидания основана на выборе наиболее 
привлекательной альтернативы из нескольких возмож-
ных. Согласно теории постановки целей, поведение 
людей определяется теми целями, которые они сами 
формируют перед собой или кто-то ставит перед ними. 
Качество исполнения поставленных задач зависит от 
способностей работника и организационных факторов. 
Теория равенства базируется на желании человека спра-
ведливого отношения к себе и чувстве неудовлетворен-
ности в случае какой-либо дискриминации [30].

Специфика мотивации врачей, по мнению А.А. 
Хрупалова (2014), заключается в наличии не просто 
внеэкономической мотивации, но и в определенной сте-
пени выполнения долга перед обществом. Их мотива-
ция соответствует мотивации путем достижения цели в 
модели Д. Макклелланда, что обеспечивается успешным 
и эффективным лечением, победой над болезнью. Врач 
занимает в обществе особое социальное положение, так 
как объект его профессиональной деятельности – чело-
веческий организм самый сложный из всего, с чем ра-
ботает человек. Высокоинтеллектуальная деятельность 
медицинского работника становится частью его лично-
сти и формирует наиболее сильную мотивацию из воз-
можных [29].

Результаты исследований удовлетворенности вра-
чей своей профессиональной деятельностью значитель-
но разнятся. По данным Д.И. Перепелицы (2007) удо-
влетворены своей работой 93,7% врачей [18]. Однако, 
согласно результатам И.А. Бердяевой (2012), полностью 
удовлетворены своей работой только 30,6% врачей, 
65,0% удовлетворены ей частично, 4,4% не удовлетво-
рены совсем [2]. Врачи средних возрастных групп реже 
оказываются полностью удовлетворены своей профес-
сиональной деятельностью, в то время как абсолютно 
недовольны работой лишь врачи в возрасте до 30 лет. 
Женщины меньше удовлетворены врачебным трудом, 
чем мужчины. В.К. Юрьев и В.С. Тарханов (2014) ука-
зывают, что доля врачей, полностью удовлетворенных 
своей работой, составляет лишь 26,4%, в то время как 
67,6% врачей удовлетворены ей лишь частично. В раз-

резе отдельных врачебных специальностей в большей 
степени удовлетворены своей трудовой деятельностью 
психиатры, в то время как меньше всего удовлетворены 
ей участковые врачи-терапевты [34].

В числе ведущих факторов мотивации врачей много-
численные исследования указывают заработную плату 
[1;2;4;17;18;31;34]. Как отмечает Д.В. Отставных (2012), 
более 55% врачей оценивают свою заработную плату 
как низкую и не соответствующую трудозатратам [17], 
тогда как по результатам Д.И. Перепелицы (2007) этот 
показатель был выше – 69% [18]. Наиболее высок он у 
И.А. Бердяевой, составляя 89% [2]. Согласно результа-
там Н.В. Витенко (2012), только 6,0% врачей полностью 
удовлетворены размером своей заработной платы, в то 
время как 65,5% полностью не удовлетворены, а 28,5% 
удовлетворены не в полной мере [4]. В.К. Юрьев и В.С. 
Тарханов (2014) указывают, что у 60,5% врачей, неудо-
влетворенных или не полностью удовлетворенных сво-
ей работой, низкий уровень заработной платы является 
причиной отрицательного отношения к профессио-
нальной деятельности. По данным авторов, этот пока-
затель фактически не зависит от специальности: 64,5% 
он составляет у терапевтов, 65,5% – у хирургов, 59,3% – 
у психиатров [34]. Анализ расходов врачей, выявленных 
путем анкетирования К.Р. Аветян (2009), свидетель-
ствует о том, что до 80,0% расходов врачей составляют 
питание, содержание жилища и детей [1]. Важнейшим 
фактором приверженности врачей к профессиональной 
деятельности многими авторами признается удовлетво-
рение их потребности в сохранении и укреплении здо-
ровья [9;33].

Следующей по значимости причиной, вызывающей 
неудовлетворенность врачей своей работой, являются 
условия их труда [27]. По данным различных исследова-
ний, от 20,0% до 38,6% врачей указывают ее при прове-
дении социологических опросов [2;17;18;31;34]. По дан-
ным В.К. Юрьева и В.С. Тарханова (2014), эта причина 
более актуальна для терапевтов и хирургов, в гораздо 
меньшей степени – для психиатров [34]. Д.И. Перепелица 
(2007) среди причин неудовлетворенности врачей про-
фессиональной деятельностью указывает на высокую 
частоту их конфликтов с администрацией медицинских 
организаций [18]. И.А. Бердяева (2012) отмечает боль-
шие объемы работы с документами, слабую правовую 
защищенность, низкий уровень оснащения рабочего 
места нерациональные нормы труда. Автором также 
отмечается фактическое отсутствие различий влияния 
данных факторов в различных возрастных группах вра-
чей [2].

Несмотря на то, что в исследованиях вышеуказан-
ных авторов в качестве важнейших факторов мотива-
ции врачей, в том числе начинающих, рассматриваются 
денежное вознаграждение, улучшение жилищных усло-
вий, меры социальной защиты, моральное поощрение, 
гибкий график и комфортность условий труда, осна-
щение рабочего места и др., важнейшим из факторов 
мотивации, реализуемым на практике, остается высо-
кая социальная значимость врачебного труда. Согласно 
данным И.А. Бердяевой (2012), для 66,8% врачей доми-
нирующим фактором мотивации является моральное 
удовлетворение, желание приносить пользу обществу. 
Второе место занимает такой фактор, как возможность 
работать по полученной специальности (39,6%). На тре-
тьем месте – заработная плата (31,5%). Четвертое место 
(14,6%) принадлежит психологическому климату в кол-
лективе медицинской организации [2].

Рассмотренные выше факторы мотивации врачей во 
многом лежат в сфере государственного регулирования 
условий труда медицинских работников, и должны обе-
спечиваться с использованием нормативно-правовых 
механизмов. Впервые с начала 21 века попытка ком-
плексного подхода к решению проблем медицинских 
кадров была предпринята с выходом Концепции кадро-
вой политики в здравоохранении РФ, утвержденной 
приказом Минздрава России от 03.07.02 г. №210. В дан-
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ном стратегическом документе указывалось, что кадро-
вая политика должна включать три взаимосвязанных 
направления: планирование и оптимизацию численно-
сти и структуры медицинских кадров, совершенствова-
ние системы их подготовки, а также управления чело-
веческими ресурсами в здравоохранении. Концепция 
кадровой политики в здравоохранении РФ широко об-
суждалась в научных кругах и обусловила актуальность 
проведения многих исследований [1;16].

С принятием Федерального закона от 21.11.2011 
г. №323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в 
Российской Федерации» к полномочиям органов мест-
ного самоуправления в сфере охраны здоровья отнесено 
создание благоприятных условий в целях привлечения 
медицинских работников для работы в медицинских 
организациях.

Важной вехой на пути к достижению достойных 
условий труда работников бюджетной сферы, в том 
числе врачей, стало принятие Указа Президента РФ от 
07.05.2012 г. №597 «О мероприятиях по реализации го-
сударственной социальной политики», во исполнение 
которого Правительством РФ от 26.11.2012 г. принято 
распоряжение №2190-р «Об утверждении Программы 
поэтапного совершенствования системы оплаты тру-
да в государственных (муниципальных) учреждениях 
на 2012-2018 гг.». В структуре программы проблемам 
кадрового обеспечение системы здравоохранения по-
священа седьмая подпрограмма, среди задач которой на 
одно из первых мест поставлена необходимость сниже-
ния дефицита медицинских кадров, в том числе за счет 
сокращения оттока персонала из государственной и 
муниципальной систем здравоохранения. Документом 
также предусматривается поэтапное повышение к 2018 
г. среднего уровня заработной платы врачей до 200 про-
центов от средней заработной платы в соответствующем 
регионе («дорожная карта»). В наибольшей степени для 
соответствия требованиям майских указов требует кор-
ректировки величина заработной платы начинающих 
специалистов.

Вопросы, касающиеся обеспечения условий про-
фессиональной деятельности врачей, в свое время были 
отражены в Концепции развития в РФ до 2020 г., где, в 
числе прочего, подчеркивалась необходимость форми-
рования трудовых коллективов, оптимальных не только 
по численности, но и по структуре.

Стратегическое управление медицинской организа-
цией обуславливает необходимость формирования тру-
дового коллектива с учетом не только профессиональ-
ных, но и социально-демографических характеристик 
сотрудников, в первую очередь – возрастных и гендер-
ных [30]. Л.В. Солохина (2010) указывает, что вопросы 
организационной и социальной структуры персонала 
определяют около 40 % конкурентоспособности орга-
низации [25].

А.А. Сыстерова (2008) указывает, что основой ме-
ханизма обеспечения эффективной трудовой деятель-
ности врача является профессиональный цикл дли-
тельностью около 30 лет, включающий три этапа: пред-
варительный, продвижение и завершение. При этом 
каждый этап имеет свои особенности в плане управле-
ния. Каждая из возрастных групп имеет значение для 
трудового коллектива и должна быть представлена в его 
структуре [26]. В.Г. Дьяченко с соавторами (2012) ука-
зывает, что имеющаяся в первичном звене отечествен-
ного здравоохранения тенденция к увеличению сред-
него возраста медицинских кадров является одним из 
факторов, снижающих доступность первичной медико-
санитарной помощи [8].

Анализ научных публикаций свидетельствует, что 
данная проблема является характерной для всей отрас-
ли: доля врачебных кадров старше 40 лет в отечествен-
ной системе здравоохранении составляет около 60%. В 
исследовании Т.А. Костаковой (2011) показано, что бо-
лее трети врачей Дальневосточного Федерального окру-
га имеют пенсионный возраст и старше [8]. Как указы-

вает Д.В. Отставных (2012), в Хабаровском крае врачи 
предпенсионного и пенсионного возраста составляют 
более 40% врачебного персонала. Средний возраст вра-
чебных кадров региона превышает 46 лет, а по отдель-
ным специальностям (фтизиатры, психиатры, оторино-
ларингологи, токсикологи, рентгенологи) – 50 лет [17]. 
По данным И.А. Бердяевой (2012), в Амурской области 
к группам предпенсионного и пенсионного возрастов 
относятся 34,8% врачей [2].

Одной из проблем, негативно влияющих на трудо-
вую адаптацию и интеграцию в коллектив начинающих 
специалистов, является отсутствие квалифицирован-
ной кадровой службы. Необходимость расширения ее 
задач подчеркивалась неоднократно. Как отмечает Т.И. 
Расторгуева (2009), в большинстве медицинских орга-
низаций в отделах кадров основными должностными 
обязанностями специалистов являются аспекты дело-
производства и вопросы кадрового учета, в лучшем 
случае обеспечивается контроль своевременного по-
вышения квалификации сотрудников [21]. В качестве 
решения авторами предлагалось повышение роли ка-
дровой службы путем введения должности заместителя 
главного врача по управлению персоналом [10] наряду 
с созданием в отделах кадров медицинских организа-
ций службы психологической поддержки работников 
[11;21].

Таким образом, как показывает анализ литератур-
ных источников по проблемам профориентации в исто-
рическом аспекте, интерес к ней, а также масштабы по-
свящённых ей исследований переживали периодические 
подъёмы и спады. Они определялись складывающейся 
конъюнктурой – социально-экономическим и полити-
ческим состоянием государства, потребностью обще-
ства в представителях различных профессий, уровнем 
развития кадрового потенциала, задействованного в 
различных сферах деятельности. Однако непреложным 
фактом была и остаётся необходимость целенаправлен-
но решать проблемы профессиональной ориентации 
молодёжи, приходящей в разные сферы общественного 
производства, как с целью повышения его эффектив-
ности, так и с целью социальной интеграции молодых 
специалистов. Их мотивация к закреплению в профес-
сии формируется с учётом влияния значительного чис-
ла факторов, в ряде случаев взаимообусловливающих. 
К ним принадлежат: уровень оплаты труда, условия, в 
которых протекает профессиональная деятельность, 
семейный статус, жилищные условия и другие. В свою 
очередь, они подвержены влиянию организационных 
факторов, в роли которых выступает нормативное 
правовое регулирование деятельности отрасли и на-
личие эффективных организационных структур на 
уровне органов управления и медицинских организа-
ций. Оптимизация данных факторов, реализованная 
на основе углублённых комплексных исследований в 
данной сфере, является основой для повышения при-
верженности выпускников медицинских вузов и мо-
лодых специалистов к выбранному направлению про-
фессиональной деятельности, к развитию кадрового 
потенциала отрасли, а следовательно, и к эффективно-
му решению важнейших задач, стоящих перед системой 
здравоохранения – повышению доступности и качества 
оказываемой населению медицинской помощи.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Прозрачность исследования. Исследование не имело 
спонсорской поддержки. Исследователи несут полную 
ответственность за предоставление окончательной 
версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и иных взаимодействи-
ях. Все авторы принимали участие в разработке кон-
цепции и дизайна исследования и в написании рукописи. 
Окончательная версия рукописи была одобрена всеми ав-
торами. Авторы не получали гонорар  за исследование.
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молекулярные характерИстИкИ ферроптоза

Борисова Л.М., Голубева И.С., Киселева М.П.
(Национальный медицинский исследовательский центр онкологии имени Н.Н. Блохина, Москва, Россия)

резюме. В настоящем обзоре обсуждаются молекулярные характеристики ферроптоза – железо-зависимой ги-
бели клетки. Детально представлены вовлечение в ферроптоз RAS-RAF-MEK-ERK сигнального пути и потенциал-
зависимых анионных каналов VDAC2 и VDAC. Также обсуждаются индукторы ферроптоза I и II типа и другие 
сигнальные молекулы, участвующие в ферроптозе, в частности, HSF1-HSPB1, р53, CARS, NRF2.

ключевые слова: ферроптоз; метаболизм железа; регуляторные пути; индукторы и ингибиторы ферроптоза.

molecular determinants of ferroptosis

Borisova L.M., Golubeva I.S., Kiseleva M.P.
(N.N. Blokhin National Medical Research Oncology Center, Moscow, Russia)

Summary. In this review we discuss the current data on the molecular determinants of ferroptosis, an iron-dependent cell 
death. We focus on involvement of RAS-RAF-MEK-ERK signaling pathway and VDAC2 and VDAC3, voltage-dependent 
anion channels, in ferroptosis. Here we discuss in details the induction of type I ferroptosis induction, based on the inhibition 
of the Xc-system and type II ferroptosis induction based on the inhibition of GPx4. Information is given on other regulatory 
molecules, particularly, HSF1-HSPB1, p53 CARS, NRF2 and major inducers and inhibitors of ferroptose.

Key words: ferroptosis; iron metabolism; regulatory pathways; inducers and inhibitors of ferroptosis.

введение
Железо является основным микроэлементом в ор-

ганизме человека. Железо вовлекается в обеспечение 
клеток кислородом, связываясь с гемоглобином или 
миоглобином. Оно также участвует в биосинтезе ДНК 
и генерации аденозинтрифосфата в цикле Кребса. 
Кроме того, ионы железа задействованы в специали-
зированных функциях нейронов и иммунной системы. 
Инактивация хотя бы одного их этих реакций останав-
ливает процесс жизни. Железо, участвующее в этих про-
цессах, находится в связанном с белками состоянии как 
кофактор. Присутствие железа в клетке в свободном, не 
связанном с белками или гемом состоянии в результате 
окисления Fe2+ в Fe3+ способствует накоплению актив-
ных форм кислорода (АФК) – реакция Фентона. Ввиду 
высокой химической активности АФК вызывают окис-
ление практически любого вещества клетки: как наслед-
ственного аппарата или белков, так и липидов клетки 
[5,42].

Первое сообщение о ферроптозе, железо-зависимой 
программируемой гибели клетки, появилось в 2012 г. 
[8]. Была обнаружена гибель клетки, которая по морфо-
логическим, биохимическим и генетическим особенно-
стям отличалась от апоптоза, программируемой гибели 
клетки 1 типа и аутофагии, гибели клетки 2 типа [8,53]. 
Дальнейшие исследования выявили, что к ферроптозу 
оказались весьма чувствительны диффузная крупно-
клеточная В-лимфома, светлоклеточный рак почки, ге-
патоцеллюлярная карцинома, рак поджелудочной желе-
зы, рак шейки матки, рак предстательной железы, осте-
осаркома и рак яичника. В этих типах рака сочетание 
эрастина, индуктора ферроптоза, с цитотоксическими 
противоопухолевыми препаратами – темозоломидом, 
цисплатином, цитарабином, доксорубицином, адриа-
мицином значительно уменьшало объем эксперимен-
тальной опухоли у животных [28].

С переходом опухоли в фазу метастатического ро-
ста цитотоксическая терапия, направленная на гибель 
пролиферирующих клеток по типу апоптоза или ауто-
фагии, практически не работает [19,53]. Обнаружение 
факта, что индукторы ферроптоза вызывают гибель 
опухолевых клеток с высоко злокачественным феноти-
пом, значительно повышает актуальность исследований 
в области ферроптоза.

В данном обзоре обсуждаются молекулярные харак-
теристики ферроптоза, а также индукторы и ингибито-
ры, участвующие в этом процессе.

1. открытие ферроптоза
История изучения роли окислительного стресса 

в гибели клетки восходит еще к 1950-м годам, когда 
H. Eagle с коллегами обосновали необходимость при-
сутствия цистина (Cys2), окисленной формы тиолсо-
держащей аминокислоты цистеина (Cys), для поддер-
жания роста и размножения клеток млекопитающих в 
культуре [12,13]. Вслед за этими наблюдениями в 1977 
году S. Bannai c соавторами обнаружили, что удаление 
из питательной среды Cys2 приводило к гибели куль-
тивируемых фибробластов человека [2]. Клеточную 
гибель можно было предотвратить липофильным анти-
оксидантом, α-токоферолом, (витамина Е) [2]. Эти ре-
зультаты указывали на то, что гибель клеток является 
следствием истощения среды цистеином, входящим, 
как известно, в состав трипептида GSH (c-L-глутамил-
L-цистеинилглицин или глутатион). Глутатион сегодня 
рассматривается как эндогенный антиоксидант клетки. 
Последующие исследования подтвердили, что истоще-
ние питательной среды GSH приводит к гибели эмбрио-
нальных фибробластов человека, клеток нейрональной 
гибридомы и олигодендроцитов крысы. Эти результаты 
также выявили, что липофильные антиоксиданты бло-
кируют гибель клетки [29,39,50].

В 2003 году S. Dolma c соавторами проводили мас-
штабные эксперименты по скринингу 23550 соединений 
с целью выявления противоопухолевых агентов, кото-
рые способны вызывать гибель RAS-мутированных 
опухолевых клеток [11]. В результате скрининга такое 
соединение было найдено – «эрастин». В 2008 году B.R. 
Stockwell с коллегами обнаружили еще два соединения, 
RSL3 и RSL5 (RasSelectiveLethal), которые также из-
бирательно убивали RAS-мутированные опухолевые 
клетки. Этой же группой авторов было показано, что 
гибель клеток можно ингибировать хелатором железа, 
десферриоксамином B-метансульфонатом (DFOM) и 
антиоксидантом, витамином Е [49]. В совокупности эти 
исследования косвенно указывали на то, что GSH под-
держивает жизнеспособность клетки, по всей видимо-
сти, предотвращая накопление АФК.

Несколько позднее, в той же лаборатории S.J. Dixon 
с коллегами показали, что гибель клетки, индуцируе-
мая RSL3 и RSL5, по морфологическим признакам от-
личалась от апоптоза – конденсация ядра и фрагмента-
ция ДНК не наблюдались [8]. Вторым подтверждением 
неапоптотической гибели клетки явилась нечувстви-
тельность гибели клеток к пан-каспазному ингибито-
ру апоптоза zVAD-fmk. На гибель опухолевых клеток 
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не оказывали влияния и ингибиторы аутофагии и не-
кроза. Однако, дефероксамин (DFO), хелатор железа, 
практически полностью блокировал гибель опухолевых 
клеток. Эрастин-индуцированная гибель клетки также 
блокировалась ингибированием поглощения железа 
клетками. Таким образом, к 2012 г. стало очевидным, 
что ключевым двигателем обнаруженной формы гибе-
ли клетки являются ионы железа. Именно по этой при-
чине ферроптоз и получил свое название, как отдельная 
форма гибели клетки [8,49]. Более детальное исследо-
вание вопроса выявило, что АФК, играющие ведущую 
роль в запуске ферроптоза, образуются в ходе реакции 
Фентона, а не при работе митохондриальной электрон-
транспортной цепи [42].

Как отмечалось выше, в ранних работах о клеточной 
гибели по типу ферроптоз было показано, что высокую 
чувствительность к ферроптозу проявляли опухолевые 
клетки с мутациями в генах семейства RAS, это предпо-
лагало, что для индукции ферроптоза необходим актив-
ный RAS-RAF-MEK-сигнальный путь. Впоследствии на 
117 клеточных линиях было показано, что эрастин ин-
дуцирует ферроптоз независимо от того, выявлена ли в 
опухолевой клетке мутация в генах семейства RAS [46].

Для гибели клетки по типу ферроптоз характерны 
такие морфологические изменения, как сжатие клетки и 
уменьшение размеров митохондрий, уменьшение и даже 
исчезновение митохондриальных крист. Наблюдается 
также повышение плотности внутренних мембран ми-
тохондрий – «усыхание» митохондрий [16,22].

В настоящее время известны и другие химические 
соединения, способные индуцировать ферроптоз. В 
этот список входит как препарат, используемый в кли-
нике – сорафениб [24], так и артемизинины [30] и не-
давно обнаруженный циклический пероксид 1,2-диок-
солана (FINO2) [17]. Ферроптоз становится объектом 
изучения все более широкого круга исследователей. 

2. Сигнальные молекулы, участвующие в индук-
ции ферроптоза

2.1.Цитотоксичность, обусловленная перекисным 
окислением липидов

В регуляции метаболизма железа и окислительно-
восстановительного дисбаланса при ферроптозе уча-
ствуют такие органеллы клетки, как митохондрии 
[16,22], эндоплазматический ретикулум [9], аппарат 
Гольджи [1] и лизосомы [38], что свидетельствует о ком-
плексной сигнальной сети, контролирующей и обуслав-
ливающей этот тип клеточной гибели.

Как отмечалось ранее, в основе ферроптоза лежит 
реакция Фентона

Fe2+ + H2O2→ Fe3+ + OH– +•OH
Реакция Фентона сводится к следующему: избыток 

железа, не связавшийся с ферритином или феррипорти-
ном, генерирует гидроксилрадикал [8,42]. Концепция о 
том, что характерной особенностью ферроптоза являет-
ся железо-зависимое перекисное окисление липидов, се-
годня принята всеми. В результате перекисного окисле-
ния липидов повреждаются плазматическая мембрана и 
мембраны внутриклеточных органелл клетки. Основой 
биомембраны является фосфолипидный бислой, кото-
рый состоит из амфолитных соединений с гидрофиль-
ными «полярными» головками и гидрофобными хво-
стами, состоящих из двух остатков жирных кислот – 
насыщенной и ненасыщенной [47]. Полиненасыщенные 
жирные кислоты (PUFA), содержащиеся в фосфолипи-
дах (PUFA-PL), чаще всего представлены арахидоновой 
кислотой (АА) и ее предшественником – линоленовой 
кислотой, которые и являются основной мишенью 
перекисного окисления липидов при ферроптозе [47]. 
Следует отметить, что синглетный молекулярный кис-
лород также способен вовлекаться в перекисное окис-
ление липидов. В этом случае гидропероксиды липидов 
(LOOH) образуются из холестерина и этерифицирован-
ных липидов [18].

Перекисное окисление липидов при ферропто-
зе происходит как по неферментативной свободно-

радикальной цепной реакции (реакции Фентона), так и  
ферментативной – липоксигеназной реакции [33,42,47]. 
Липоксигеназы (LOX) играют ключевую роль в генера-
ции гидроперекисей липидов из PUFA-PL [39,47]. LOX 
окисляют PUFA до их гидропероксильных промежу-
точных соединений, включая 5-гидроксиэйкозатетрае-
новую кислоту (HETE). Липоксигеназыарахидоновой 
кислоты (АLOX) образуют семейство перекисных ли-
пидных ферментов, которые катализируют перекисное 
окисление арахидоновой кислоты и участвуют в различ-
ных типах гибели клеток [18,33,39]. В клетках человека в 
активации ферроптоза участвуют 6 видов липоксигеназ 
– ALOX5 (арахидонат 5-липоксигеназы), ALOX12 (ара-
хидонат 12-липоксигеназы, тип 12S), ALOX12B (арахи-
донат 12-липоксигеназы, тип 12R), ALOX15 (арахидонат 
15-липоксигеназы), тип ALOX15B и ALOXE3 (арахидо-
натлипоксигеназы 3) [18,33,47,48]. У мышей ALOX12 и 
ALOX15 не являются необходимыми ферментами для 
ферроптоза [15].

Гибель клетки по типу ферроптоз индуцируется 
двумя классами низкомолекулярных соединений: сое-
динениями, снижающими уровень глутатиона в клет-
ке, и блокаторами глутатионпероксидазы. Глутатион-
зависимые ферменты присутствуют во всех частях 
клетки, включая ядро, митохондрии и эндоплазмати-
ческую сеть [9,16]. Глутатионпероксидаза катализирует 
восстановление перекисей липидов в соответствующие 
спирты, а также восстановление пероксида водорода до 
воды [21,47,48]. Инактивация глутатионпероксидазы 4 
(GPX4) приводит к истощению арахидоновой кислоты 
(АА) и других PUFA, что сопровождается аккумулиро-
ванием в клетке АФК, которые запускают ферроптоз 
[21,48]. Следует отметить, что высвобождение медиато-
ров AA наблюдается при индукции ферроптоза (напри-
мер, RSL3 или эрастином), но не при индукции апоптоза 
(например, TNFα- или стауроспорином) [5,15]. Таким 
образом, индукция ферроптоза находится в прямой за-
висимости от пула глутатиона – эндогенного антиокси-
данта клетки.

2.2. Ингибирование системы XC−Cys/Glu приводит к 
ферроптозу I типа

Система Xс-Cys/Glu представляет собой мембран-
ный Na+-зависимый насос, который работает по схеме: 
внутриклеточный глутамат выводится во внеклеточное 
пространство, внеклеточный цистеин транспортирует-
ся в клетку и участвует в синтезе GSH [6]. К настояще-
му моменту установлено, что транспортер состоит из 
легкой (SLC7A11) и тяжелой цепей (CD98hc, SLC3A2) 
[6,31].

Эрастин и сульфасалазин (SAS) – индукторы фер-
роптоза, действуют как прямые ингибиторы системы 
Xc-Cys/Glu [8,9,26]. Оба индуктора, блокируя поглоще-
ние внеклеточного цистеина, вызывают значительное 
истощение внутриклеточного GSH, что приводит к 
повышению уровня АФК. Было показано, что эрастин 
ингибирует функцию насоса посредством связывания 
с легкой цепью транспортера [8,9,25]. Вывод этот был 
подтвержден нокдауном гена и повышением экспрессии 
SLC7A11. Было показано, что подавление экспрессии 
SLC7A11 с помощью РНК-интерференции увеличивает 
противоопухолевую активность эрастина, тогда как по-
вышение экспрессии SLC7A11 с помощью трансфекции 
уменьшает индуцированную эрастином гибель клетки 
[8]. Аналогичная закономерность наблюдалась и при 
активации белка-онкосупрессора р53. Активация р53 
способствовала ингибированию экспрессии SLC7A11 
[9]. Позднее эти результаты были подтверждены ис-
следованиями с использованием 14C-меченого цистеина 
[9].

Необходимость истощения внутриклеточного пула 
GSH, как основная движущая сила запуска ферропто-
за, была продемонстрирована также блокированием 
активности глутамат-цистеин лигаза (GCL), фермента, 
катализирующего синтез GSH в клетках, бутионинсуль-
фоксимином (BSO) [6,9,48].
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Интересно отметить, что истощение GSH в нормаль-
ных, не опухолевых клетках, ведет к различным рас-
стройствам центральной нервной системы (ЦНС) [25].

Таким образом, подавление активности Xc-Cys/Glu 
насоса, который сегодня рассматривается как индук-
ция ферроптоза 1 типа, базируется на снижении уровня 
GSH.

2.3. Прямое ингибирование GPx4 приводит к ферроп-
тозу типа II

Глутатионпероксидазы – семейство фермен-
тов, защищающих организм от повреждения АФК. 
Глутатионпероксидаза 4 (GPx4) существует в виде трех 
форм, синтезирующихся с одного и того же гена (ци-
тозольная, митохондриальная и GPx4 ядерная форма 
клеток). Глутатионпероксидазы катализируют восста-
новление гидроперекисей липидов в соответствующие 
спирты. Реакция, катализируемая GPx4, сводится к сле-
дующему:

2GSH + H2O2 → GS-SG + 2H2O (GS-SG-
дисульфидглутатиона)

GPx4 далее восстанавливает дисульфид и завершает 
цикл:

GS-SG + NADPH + H+ → 2 GSH + NADP+

Как следует из схемы, клетку GSH снабжает GPх4. 
Недостаток GSH, как отмечалось ранее, приводит к 
перекисному окислению липидов и индуцирует гибель 
клетки [21,33,48].

Недавно было показано, что низкомолекулярные ин-
дукторы ферроптоза, такие как RSL3, 1S, 3R-RSL3 [49], 
FIN56 и FINO2 ингибируют GPх4 [17,48]. В результате 
многочисленных экспериментов в ходе скрининга были 
обнаружены еще 12 индукторов ферроптоза, в том чис-
ле DPI7, DPI10, DPI13, DPI17, DPI18, DPI19, которые 
также напрямую подавляют активность GPх4 [11,41].

Подтверждением того, что активация пероксида-
зы необходима для запуска ферроптоза, явился нокаут 
гена GPХ4 в клетках фибробластов человека HT-1080. 
Фибробласты с нокаутом гена GPХ4 характеризова-
лись высоким уровнем перекисей липидов. Массивную 
гибель клеток можно было предотвратить хелатором 
железа, DFOM, ингибитором MEK, U0126 антиокси-
дантом, витамином E [46,48]. Таким образом, в основе 
гибели клетки по типу ферроптоз лежит перекисное 
окисление липидов биомембран, строго зависящее от 
активности GPх4 [10,21,48]. По всей видимости, GPX4 
является главным внутриклеточным ингибитором фер-
роптоза.

2.4. VDAC – мишени эрастина
К настоящему времени установлено, что ионы и не-

большие молекулы, включая NADH и ATP, поступают 
из цитоплазмы в межмембранное пространство мито-
хондрий через потенциал-зависимые анионные каналы 
(voltage-dependentanionchannels, VDAC), образованные 
пороформирующими белками с молекулярной массой 
30-35 кДа [7,27,46]. Размер образованных VDAC пор, 
если канал находится в открытом состоянии, достато-
чен для прохождения гидрофильных молекул субстра-
тов окислительного фосфорилирования. Однако при 
некоторых условиях эти каналы могут закрываться. 
Закрытое состояние, в отличие от открытого состоя-
ния, характеризуется слабой катионной селективно-
стью и пренебрежимо низкой проницаемостью для 
отрицательно заряженных метаболитов, таких как 
АТР. Изменение активности пориновых каналов может 
служить тем механизмом, который обеспечивает регу-
ляцию обмена метаболитами между митохондриями и 
цитоплазмой. Результаты последних исследований по-
казали, что VDAC2 и VDAC3 являются прямыми фар-
макологическими мишенями эрастина [27,46]. Эрастин 
связывается с VDAC2 и VDAC3 на митохондриальной 
наружной мембране, изменяет проницаемость мем-
бран и замедляет окисление никотинамид-аденин-
динуклеотид-фосфата. Также эрастин изменяет селек-
тивность канала и позволяет перемещаться в митохон-
дрии только катионам, тем самым вызывая дисфункцию 

митохондрий и выброс АФК, что в конечном итоге и 
индуцирует ферроптоз. Морфологически это проявля-
ется в уменьшении размера митохондрий, повышении 
плотности их мембран и потери структурной целостно-
сти [16,22,24].

Несколько недавних исследований подтверждают 
идею, что существует прямая связь между митохондри-
альной дисфункцией и индукцией ферроптоза. Было 
показано, что нокдаун VDAC2 и VDAC3 (но не VDAC1) 
снижает действие эрастина в RAS-мутированных рако-
вых клетках [7,27,46].

Митохондрии вносят существенный вклад в регуля-
цию метаболизма клеток. Митохондрии, не только удо-
влетворяют энергетические потребности клетки, но и 
участвуют в ряде других жизненно важных процессов, 
таких как ионный обмен, клеточный цикл, дифферен-
цировка, программируемая гибель клеток. В целом, 
современное состояние литературы предполагает, что 
митохондриальная дисфункция является одной из клю-
чевых модуляторов ферроптоза [16,46].

2.5. Вовлечение RAS-RAF-MEK-сигнального пути в 
ферроптоз

В ранних работах о клеточной гибели по типу фер-
роптоз было показано, что высокую чувствительность к 
ферроптозу проявляли опухолевые клетки с мутациями 
в генах семейства RAS. Позднее были получены экспери-
ментальные подтверждения необходимости активного 
RAS-BRAF-MAP2K/MEK сигнального пути для индук-
ции ферроптоза. Так, нокдаун гена BRAF с использова-
нием shRNA или ингибиторы митоген-активируемой 
протеинкиназы (MAPK) сигнального пути значительно 
снижали уровень перекисного окисления липидов и 
блокировали ферроптоз в опухолевых клетках [7,46,49]. 
Другим подтверждением гибели RAS-онкогенных му-
тантных опухолевых клеток активацией ферроптоза 
является обнаружение факта, что клетки с мутацией в 
RAS-онкогене характеризуются повышенной экспрес-
сией CD71, рецептора трансферина и низким уровнем 
экспрессии ферритина, белка, депонирующего несвя-
занное железо. Оба белка, принимают активное участие 
в снабжении клетки железом [8,40].

Впоследствии были накоплены экспериментальные 
доказательства существования RAS-независимого фер-
роптоза. Например, препарат артесунат вызывал гибель 
клеток рака поджелудочной железы RAS-зависимым 
образом, тогда как гибель лейкозных клеток он вызы-
вает RAS-независимым образом [14]. В некоторых слу-
чаях повышенная экспрессия RAS-белка способствует 
устойчивости к ферроптозу. Так, в клетках рабдомио-
саркомы RMS13, характеризующихся гиперактивацией 
RAS, ни эрастин, ни RLS3 не вызывали гибель клеток 
[32]. С другой стороны, клеточные линии диффузной 
крупноклеточной В-лимфомы (DLBCL) и почечно-
клеточного рака, которые обычно не содержат мутации 
в гене RAS, наиболее чувствительны к эрастину [7,15]. 
Также, эрастин-индуцированная гибель клеток наблю-
далась при лейкемии и колоректальном раке [20,51]. 
В этих клетках мутация в гене RAS не обнаружена. 
Совершенно непонятным остается чувствительность 
нормальных, не опухолевых клеток, к ферроптозу. Было 
показано, что эрастин индуцирует гибель клеток почеч-
ных канальцев, Т-клеток и нормальных фибробластов 
[15]. И, подводя итоги, RAS-опосредованная сенсибили-
зация опухолевых клеток к эрастину и RSL3 зависит от 
разных факторов: от линии клеток или уровня экспрес-
сии мутантного белка RAS. В заключение хотелось бы 
отметить, что идентификация биомаркеров, которые 
будут определять чувствительность или устойчивость к 
ферроптозу, является крайне актуальным [52].

2.6. Другие регуляторные молекулы ферраптоза
HSF1-HSPB1. Белки теплового шока (HSP) обнару-

жены в клетках практически всех живых организмов 
– от бактерий до человека. Активация экспрессии HSP 
происходит при инфекциях, воспалительных процес-
сах, внешних воздействиях токсинов (этанол, мышьяк, 
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тяжелые металлы), при ультрафиолетовом облучении, 
голодании, гипоксии. HSP играют важную роль при 
фолдинге и сборке сложных белков, препятствуя их 
нежелательной агрегации [37]. Следует отметить, что 
экспрессия HSP значительно повышена в опухолевых 
клетках, эти белки необходимы для их выживания. 
Экспрессия HSP находится под контролем HSF1, фак-
тора транскрипции теплового шока 1. Было показано, 
что снижение уровня HSPB1, белка семейства низкомо-
лекулярных HSP, увеличивает концентрацию железа и 
уровень АФК в клетках и подавляет рост опухоли [54], 
а фосфорилирование HSPB1 PKC (протеинкиназой C) 
предотвращает ферроптоз в опухолевых клетках. Этой 
же группой авторов также было показано, что фосфо-
рилированный HSPB1 блокирует доступность железа и 
последующее перекисное окисление липидов.

Недавно было продемонстрировано, что HSP70 
(морталин), основной белок-шаперон эндоплазматиче-
ского ретикулума, повышает стабилизацию белка GPх4, 
тем самым ингибируя ферроптоз в клетках рака под-
желудочной железы человека [54]. С другой стороны, 
HSP90-опосредованная аутофагия индуцировала фер-
роптоз в нервных клетках [43]. Несмотря на скудность 
данных о роли HSP в активации ферроптоза, намечает-
ся тенденция активного вовлечения этих белков в про-
цесс железо-зависимой гибели клетки.

р53. Белок р53, онкосупрессор, кодируемый геном 
TP53, экспрессируется во всех клетках организма. При 
отсутствии повреждений генетического аппарата белок 
р53 находится в неактивном состоянии и активируется 
при появлении повреждений ДНК. Активация состоит 
в приобретении способности р53 связываться с ДНК и 
активировать транскрипцию ряда генов. При сильном 
стрессовом сигнале активируется экспрессия проапоп-
тотических генов и запускается апоптоз. В число генов, 
экспрессия которых находится под контролем р53, так-
же входит ряд антиоксидантных генов, подавляющих 
накопление АФК [4,19,23]. Недавно было показано, что 
активация p53 подавляет экспрессию SLC7A11, легкой 
субъединицы системного Хc-транспортера и индуциру-
ет ферроптоз в опухолевых клетках [9].

Ген TP53 мутирован в 50% опухолевых клеток, во 
второй половине опухолевых клеток он делетирован. 
Существует множество различных мутаций, которые 
снижают опухоле-супрессорную активность этого гена. 
Было показано, что устойчивый к ацетилированию 
мутированный TP53[3KR] (K117,161,162R) ингибирует 
рост опухоли не индукцией апоптоза или остановкой 
клеточного цикла, а индукцией ферроптоза [23,36].

CARS. Цистеинил-тРНК-синтетаза (CARS) при дефи-
ците цистеина пополняет запас клетки серо-содержащей 
аминокислотой и повышает чувствительность к эрасти-
ну в некоторых типах опухолевых клеток. Нокдаун CARS 
приводит к истощению клетки GSH и ингибированию 
эрастин-индуцированного ферроптоза [36].

NRF2. NRF2 – транскрипционный фактор, под кон-
тролем которого находится транскрипция генов, ко-
дирующих антиоксидантные белки. К таким белкам 
относятся хинон-оксидоредуктаза 1, гем-оксигеназа-1 
(HO-1) и белки, вовлеченные в метаболизм железа (на-
пример, FTH1) [8,49]. Показано, что активация NRF2 
предотвращает гибель клетки по типу ферроптоз. 
Также показано, что эрастин, сорафениб и BSO (бутио-
нинсульфоксимин) блокируют экспрессию ядерного 
фактора транскрипции и индуцируют ферроптоз в опу-
холевых клетках [21,36].

NOX. Семейство белков NOX (NADPH-оксидазы) 
участвует в переносе электронов через биологиче-
ские мембраны. Классические ингибиторы NOX, ди-
фенилениодоний и NOX1-/4-специфический инги-
битор – GKT137831 частично ингибируют эрастин-
индуцированный ферроптоз в клетках Calu-1 и HT1080 
[8].

2.7. Индукторы и ингибиторы ферроптоза
В настоящее время идентифицирован ряд индук-

торов ферроптоза. Это соединения, снижающие уро-
вень GSH путем непосредственного ингибирования 
активности Xc-системы или γ-глутамилцистеинлигазы 
(эрастин, препараты сорафениб, сульфасалазин), ин-
гибиторы GPх4 (RSL3, DPI10, DPI17) и соединения, ис-
тощающие запасы GPX (FIN56, FINO2) [17,21,24,30,41]. 
Ингибиторы ферроптоза также были идентифициро-
ваны. В основном это хелаторы железа (ферростатин, 
дефероксамин, деферасирокс, липроксстатин-1, тетра-
гидронаптиридинолы, циклопироксоламин) и соеди-
нения, снижающие уровень АФК в клетке (витамин 
Е, N-ацетил-цистеин, глутатион) [34,44,49]. Также к 
этой группе соединений относятся ингибиторы пере-
кисного окисления (зилеутон, PD146176 и др.) [44]. И 
если индукцию ферроптоза можно рассматривать как 
потенциальное противоопухолевое воздействие, то 
блокаторы ферроптоза, по всей видимости, будут вос-
требованы для минимизации повреждений, вызванных 
ишемической болезнью, и для купирования нейроде-
генеративных заболеваний. Дальнейшие исследования 
молекулярных механизмов индукции ферроптоза в 
опухолевых клетках позволят идентифицировать новые 
мишени, воздействия на которые позволит повысить 
эффективность противоопухолевой терапии.

Выбор адекватных моделей опухолевого роста у жи-
вотных для оценки новых агентов – индукторов фер-
роптоза, является очень важным аспектом в исследо-
ваниях противоопухолевой терапии на основе железа. 
Сегодня достоверно обоснована возможность изучения 
влияния различных низкомолекулярных соединений, 
индуцирующих ферроптоз, на рост экспериментальной 
опухоли с использованием подкожных ксенографтов 
рака толстой кишки человека НСТ116, рака яичников 
человека HGSOC иортотопически перевитой опухоли 
рака поджелудочной железы КРС, генерированной в 
поджелудочной железе мыши [3,35,45]. По всей види-
мости, дальнейшие исследования расширят наши воз-
можности исследования роли ферроптоза на рост экс-
периментальной опухоли у животных.

Заключение
Химиотерапия является основным, а при некоторых 

формах и стадиях распространения злокачественной 
опухоли – единственным методом лечения онкологиче-
ских больных. С переходом опухоли в фазу метастати-
ческого роста цитотоксическая терапия, направленная 
на гибель пролиферирующих клеток по типу апоптоза 
или аутофагии, практически не работает. Наиболее се-
рьезным препятствием к повышению эффективности 
химиотерапии опухолей по-прежнему остается фено-
тип их множественной лекарственной устойчивости. 
Ферроптоз, как программируемая гибель клетки, был 
открыт совсем недавно. Индукторы ферроптоза – это 
не просто соединения, вызывающие массивное окисле-
ние биомолекул клетки, как это делает, например, Н2О2. Эрастин и другие индукторы ферроптоза не содержат 
остатки химических групп с редокс-активностью. В то 
же время ингибиторы ферроптоза блокируют леталь-
ность эрастина или RSL3, но не образование АФК в 
целом.

В онкологической практике нет препарата, индуци-
рующего ферроптоз в опухолях. Доклинические иссле-
дования также не зарегистрированы. Комбинирование 
эрастина с цитотоксическими препаратами, такими как 
цисплатин, темозоломид, доксорубицин и цитарабин, в 
исследованиях показало эффективные результаты роли 
ферроптозав ингибировании роста экспериментальной 
опухоли у животных. Другим исследованием, вселяю-
щим надежду, явились опубликованные недавно данные 
о гибели резистентных к терапии опухолевых клеток 
активацией ферроптоза. Сегодня с железо-зависимой 
клеточной гибелью связывают большие надежды в по-
вышении эффективности терапии опухолей.
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ИнтервенцИонные методы леченИя вертеброгенной болИ: 
обзор лИтературы И собственный опыт

Яриков А.В.1, Морев А.В.2, Хасянов М.К.3, Земляникин К.О.4, Наумов А.К.5, Пономарева А.И.3, 
Столяров С.И.6, Нестеренко С.П.6, Жукова Ю.А.7, Слипенко Е.В.8

(1Приволжский окружной медицинский центр ФМБА России, Нижний Новгород, Россия; 
2Городская клиническая больница №39, Нижний Новгород, Россия; 3Арзамасская городская больница №1, 
Арзамас, Россия; 4Ковровская центральная городская больница, Ковров, Россия; 5Вязниковская районная 

больница, Вязники, Россия; 6Центральная городская больница, Арзамас, Россия; 7Гороховецкая ЦРБ, 
Гороховец, Россия; 8Починковская ЦРБ, Починки, Россия)

резюме. Работа посвящена рассмотрению вариантов лечения вертеброгенного болевого синдрома. Частая 
встречаемость его связана с изменениями условий жизни и работы в современном мире. Длительные осевые на-
грузки на позвоночник, гиподинамия, повышенная масса тела негативно влияют на баланс позвоночного столба, 
что на начальном этапе выражается в появлении болевого синдрома. Авторы, в своей работе, выделяют основ-
ные виды блокады зависимости от их цели. Отдельно подчеркнуты современные технологические средства для 
верификации анатомических структур, позволяющие таргетированно воздействовать на источник боли. Описаны 
различные методы проведения блокад такие как эпидуральная, каудальная, трaнсфoрaминальная эпидурaльнaя, 
миoфaсциальная, блокада крестцово-подвздошного сочленения, межпозвонковых суставов и грушевидной мыш-
цы. Выделены показания к их применению, а также важные тактические нюансы. Проведен анализ возможностей 
применения различных лекарственных препаратов в купировании вертеброгенной боли. Указаны вероятные риски 
их применения. В заключении авторы подчеркивают важность малоинвазивных интервенционных вмешательств в 
комплексном лечении вертеброгенного болевого синдрома.

ключевые слова: боль в спине; эпидуральная блокада; интервенционная терапия; каудальная блокада; мало-
инвазивное лечение; лечение боли.

interventional metHods of treatment of vertebrogenic pain: 
literatute review and own experience

Yarikov A.V.1, Morev A.V.2, Khasyanov M.K.3, Zemlyanikin K.O.4, Naumov A.K.5, Ponomareva A.I.3,
Stolyarov S.I.6, Nesterenko S.P.6, Slipenko E.V.7, Zhukova Yu.A.8

(1Privolzhsky district medical center of FMBA of Russia, Nizhny Novgorod, Russia; 2Municipal Clinical 
Hospital №39, Nizhny Novgorod, Russia; 3Arzamas Municipal Hospital No. 1, Arzamas, Russia; 4Kovrov Central 

Municipal Hospital, Kovrov, Russia; 5Vyaznikovy District Hospital, Vyazniki, Russia; 6Central Municipal Hospital, 
Arzamas, Russia; 7Gorokhovetsky Central District Hospital, Gorokhovets, Russia; 8Pochinkovsky Central 

District Hospital, Pochiniki, Russia)

Summary. The work is devoted to the consideration of treatment options for vertebrogenic pain syndrome. Its frequent 
occurrence is associated with changes in living and working conditions in the modern world. Prolonged axial loads on 
the spine, inactivity, increased body weight negatively affect the balance of the spinal column, which at the initial stage 
is expressed  by    the appearance of pain syndrome.  The authors, in their work, distinguish the main types of blockades 
depending on their purpose. The modern technological means for verification of anatomical structures, allowing to target 
the source of pain, are emphasized separately. Various methods of blockade such as epidural, caudal, transforaminal epidural, 
myofascial, sacroiliac joint blockade, intervertebral joints and piriformis muscle are described. Indications for their use, 
as well as important tactical nuances are highlighted. The analysis of the possibilities of using various drugs in the relief 
of vertebrogenic pain has been conducted. The probable risks of their application are specified. In conclusion, the authors 
emphasize the importance of minimally invasive  interventions in the complex treatment of vertebrogenic pain syndrome.

Key words: back pain; epidural blockade; interventional therapy; caudal blockade; minimally invasive treatment; pain 
treatment.

введение. В последние годы при лечении боли в 
спине широкомасштабно используют лечебные ло-
кальные инъекции лекарственных веществ (блокады), 
которые очень широко вариабельны в зависимости 
от доступа к источнику болевого импульса, возмож-
ностей визуального контроля и вводимых лекарствен-
ных веществ [2;6]. Современная клиническая медици-
на имеет широкий выбор пaрaвeртебрaльных блокад 
и лекарственных препаратов. Стоит упомянуть, что 
проведение блокад обязывает наличие специфических 
навыков у клинициста, осуществляющего их, а иногда 
высокотехнологической медицинской аппаратуры, обе-
спечивающей корректное введение иглы в пораженную 
область [2;3;5]. По своему предназначению блокады де-
лятся на диагностические, прогностические и лечебные. 
С помощью диагностических блокад производится вы-
ставление диагноза. Задача прогностической блокады – 
определить результаты продуктивности лечения и дать 
временно испытать человеку, что он будет чувствовать 
после дeнервации сустава или деструкции нерва и смо-

жет ли он выдерживать чувствительные и вегетативные 
расстройств, возникшие из-за данного воздействия 
[3;27]. Диагностическая блокада дугоотросчатого или 
крестцово-подвздошного сустава местным анестетиком 
не только дают возможность инициировать источник 
боли в спине, но и прогнозировать продуктивность ма-
лоинвазивной процедуры –дерецепции сустава [13]. В 
специализированных клиниках лечения боли в Европе 
и США широко применяют интервенционные методы 
с целю лечения болевых синдромов [11]. В США выпол-
няются около 5 млн. интервенций в год только на позво-
ночнике, лечение боли выделилось в самостоятельную 
дисциплину [7].

навигация для интервенционных вмешательств. 
Более 100 лет блокады делаются без всякой навигации 
по анатомическим ориентирам. В настоящее время для 
интервенционных вмешательств применяется аппа-
ратура, дающая возможность правильного попадания 
иглы в пораженную зону, позволяя не допустить такого 
рода осложнений, как пневмоторакс, повреждение не-
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рвов (постинъекционная невропатия) [5;14].
Современная навигация интервенции [8;12;15]:
– компьютерно-томографическая (КТ);
– рентгенографическая;
– ультразвуковая (УЗ);
– электромиографическая;
– нейростимуляционная.
Отрицательными сторонами рeнтгeннaвигaции 

представляются рентгеновское облучение больно-
го и врача, плохая визуализация нижнешейнoгo и 
верхнегруднoгo уровня в боковой проекции [1]. КТ на-
вигация предоставляет возможность визуализации в 
трёх проекциях интраoпeрациoнно, а также в режиме 
объёмной реконструкции. Отрицательными сторона-
ми КТ навигации представляются рентгеновское об-
лучение больного и доктора, отсутствие контроля в 
реальном времени и высокая стоимость оборудования. 
В настоящее время при помощи УЗ возможно визуа-
лизировать практически все структуры позвоночника. 
В отличие от КТ, УЗ-навигация позвоночника может 
применяться как скринингoвый метод из-за высокой 
доступности, более низкой стоимости оборудования и 
отсутствия рентгеновского излучения [1].

Основные принципы локальной инъекционной те-
рапии[2;3]:

– выполнить блокаду нуждающемуся больному;
– в нужное место;
– ввести нужный препарат;
– в необходимом количестве;
– с правильными рекомендациями по дальнейшей 

терапии.
Показания к локальной инъекционной терапии [5]:
– неэффективность консервативного лечения и обе-

зболивающих препаратов в течение 1-2 недель;
– нежелательные побочные эффекты системной те-

рапии и стремление больного избежать системную те-
рапию (НПВП, опиоидами, транквилизаторами, анти-
депрессантами и т. д.).

разновидности локальной инъекционной те-
рапии. Эпидуральная блокада (ЭБ). Показанием для 
эпидурaльнoгo введения лекарственных препаратов 
являются рaдикулoпaтия, хронические боли в спине, 
многоуровневые корешковые конфликты [9;20;21]. 
Мeжлaминaрный доступ при ЭБ позволяет более точ-
но достичь предполагаемого места патологии, требует 
меньшей дозы лекарства, чем каудальный доступ [15;16]. 
Все ЭБ должны выполняться только с флюoрocкoпией и 
использованием контрастирования в режиме реально-
го времени, при возможности с цифровой субтрaкцией 
[7].

Каудальная (сакральная) блокада. Каудальная 
эпидурaльнaя блокада — инъекция, при которой вход в 
поясничный отдел позвоночного канала (ПК) осущест-
вляется через hiatussacralis [23]. Для выполнения этой 
блокады применяются иглы диаметром 21-23 G [10;18]. 
Больной лежит на животе на «ломаном» операционном 
столе или с валиком под тазобедренными суставами. 
Игла вводится в проекции hiatussacralis по его ходу, до 
полного ее погружения [18]. На сегодняшний день ис-
пользование крестцового отверстия для выполнения 
блокад является одним из наиболее распространен-
ных методов. К преимуществам метода можно отнести 
возможность выполнения блокады без использования 
рентгенологического контроля, отсутствие большого 
мышечного массива, возможность попадания смеси не 
только в заднюю и переднюю камеры ПК [16]. Однако 
использование этого доступа не позволяет достичь 
пиковой концентрации активного вещества в высоко-
расположенных сегментах – выше уровня L5, особен-
но при наличии рубцов в ПК [14;18]. При выраженном 
рубцoвoспaечном процессе и/или наличии абсолютного 
стеноза ПК, лекарственная смесь не достигает уровня S1 
и покидает ЭП через форaминальные отверстия крест-
ца [16]. Для проведения каудальной ЭБ на уровне L4-L5 
и L5-S1 при отсутствии фиброзно-спаечного процесса и 

абсолютного стеноза ПК достаточен объем лекарствен-
ной смеси около 10 мл [15;16;21].

Трaнсфoрaминальная эпидурaльнaя блокада (ТФЭБ). 
Под термином ТФЭБ подразумевается введение лекар-
ственных препаратов в переднее эпидурaльнoе про-
странство через иглу, заведенную в фораминальное 
отверстие [1]. Она применяется при лечении болей, 
вызванных прoтрузиeй и грыжей межпозвонкового 
диска, латеральным стенозом ПК и постгерпетической 
невралгией, верификации источника болевого импуль-
са, а также невозможности открытой хирургии [7;9;19]. 
Широкое распространение ТФЭБ можно разъяснить 
такими их преимуществами по сравнению с другими 
видами ЭБ, как точность инъекции, меньшее количе-
ство (1-3 мл.) и большая концентрация действующего 
препарата в непосредственной близости от корешка 
[1;26]. Однако имеется и немало скептиков, чье отри-
цательное отношение к ТФЭБ можно раскрыть доста-
точным количеством осложнений при их проведении 
[6]. По данным публикаций, процент их варьирует в 
пределах 10,0-21,4% и вариабелен от преходящей боли в 
участке инъекции до обширных и необратимых пораже-
ний ЦНС, вплоть до летальных исходов [2]. Для ТФЭБ 
грудной и поясничной локализации используют только 
дорсальный латеральный доступ, когда пациент рас-
полагается в положении сидя, лежа на животе или под 
углом 30о к горизонтальной плоскости [6]. Для ТФЭБ 
используется кaнюлированная игла, которая вводится 
из заднее-латерального доступа в проекции основания 
верхнего суставного отростка нижележащего позвон-
ка, что в боковой проекции соответствовало верхнему 
краю корня дуги и нижней части межпозвонкового от-
верстия [9;18;19]. Что же касается технических нюансов 
проведения ТФЭБ под контролем КТ, то для шейной 
локализации общеизвестен переднебоковой и боковой 
доступы, которые выполняются в положении пациента 
на спине и на боку и дорсальный латеральный доступ, 
который выполняется в положении лежа на животе, 
под углом 45о к горизонтальной плоскости, и на боку 
[6]. Стоит заметить, что убедительных доказательств 
превосходства какого-либо из них в современной ли-
тературе не найдено [28]. При введении контрастного 
препарата в поясничный отдел позвоночника (под кон-
тролем КТ-навигации) в объеме 0,5 мл раствора в 48% 
случаях отмечается распространяется в ЭП, при 1,0 мл 
– в 67%, при 2,0 мл – 75%. При введении 0,5 мл раствора 
отмечается в 24% распространение на соседние кореш-
ки, 1,0 мл – 27%, 2,0 мл – 33%, 5,0 мл – 90%, что снижает 
диагностическую ценность данной блокады [1;6].

Блокада крестцово-подвздошного сочленения. Когда 
применяют рeнтгeннaвигaцию, больного укладыва-
ют в положении лёжа на животе со слегка поднятым 
на валик контралатеральным бедром (около на 20о от 
горизонтальной плоскости) [12]. Это положение дает 
возможность соотнести переднюю и заднюю щели ниж-
ней трети сустава, предоставляя его максимальную 
визуализацию. Если рeнтгеннавигацию не используют, 
валик можно просто расположить под таз и нижнюю 
часть живота пациента, лежащего на животе. Под КТ-
навигацией доказано, что нужно введения не более 2,0 
мл препарата в данный сустав [12].

Блокады межпозвонковых суставов. В структуре 
боли в спине спондилоартроз достигает 50% [28]. В на-
стоящее время блокады дугоотросчатых суставов про-
должают использоваться с целью диагностики их по-
ражения и для временной терапии боли [1]. Блокады 
проводятся заднебоковым доступом под обязательным 
навигационным контролем [1;24]. Более агрессивной 
методикой лечения фасет-синдрома является денер-
вация сустава. Данный метод основан на локальном 
разрушении болевых репепторов и их афферентов на 
межпозвонковом суставе. Денервацию суставов в за-
рубежной литературе часто называют нейротомией или 
ризотомией. В зависимости от разрушающего агента 
денервацию разделяют на радиочастотную, лазерную, 
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крио- и химическую [19;20].
Миoфaсциальная (триггерная) блокада. 65% паци-

ентов с болью в спине имеют миoфaсциальный боле-
вой синдром. Интенсивные болевые ощущения при 
данных болевых синдромах развиваются вследствие 
длительного перенапряжения мышц, развития спазма, 
ишeмизации спaзмирoвaнных участков мышц с фор-
мированием в них некробиотических изменений [24]. 
Обычно пальпируется пучок напряженных мышеч-
ных волокон, чувствительный узелок в глубине этого 
пучка. Человек подтверждает, что его боль воспроиз-
водится при надавливании на данный узелок. Объем 
движений ограничен, движения и растяжения мышц 
болезненны. С целью лечения острого миофасциально-
го болевого синдрома используют местный анестетик 
и глюкoкoртикоcтероид (ГКС). Для снижения побоч-
ных эффектов ГКС применяют препарат мелоксикам 
[4;5;22].

Блокада грушевидной мышцы. В положении пациен-
та на животе идентифицируют три ориентира: верхняя 
задняя ость подвздошной кости, седалищный бугор 
и большой вертел; совокупляют эти точки и проводят 
биссектрису угла; иглу постепенно устанавливают меж-
ду нижней и средней частью биссектрисы на глубину 
0,4-0,6 см до упора в крестцово-остистую связку [17].

Препараты для интервенционных вмеша-
тельств. 

Требования к препаратам для блокад [4;5;22]:
– быстрое наступление обезболивания;
– длительность действия;
– отсутствие побочных эффектов;
– отсутствие локальной токсичности, некроза тка-

ней;
– переносимость;
– доказанная эффективность.
Применяемые лекарственные вещества разделяются 

на 2 группы: основные (базовые) и дополнительные [3]. 
Из-за широкого спектра действия в роли базового пре-
парата для всех типов блокад наибольшее использова-
ние обрели местные анестетики [5;13;25]. Однако, дли-
тельность действия местных анестетиков насчитывает 
от нескольких десятков минут до нескольких часов [22]. 
Помимо того, они не располагают противовоспали-
тельным и противooтeчным действием, следовательно 
длительное лечебное воздействие при их применении в 
большинстве инцидентах невозможно [3;4]. Препаратом 
первой линии в большинстве случаев является новока-
ин. Эффект от его применения наступает в течение 2-5 
мин. после введения и сохраняется до 3-4 ч. Другие ане-
стетики (лидокаин и ультракаин) используются реже 
из-за более высокой частоты аллергических реакций, 
хотя также обладают достаточно высокой продуктив-
ностью. В последнее время все чаще предпочтение отда-
ется 7,5%-ному ропивакаину, преимуществом которого 
представляется малая токсичность и более пролонгиро-
ванный анальгетический эффект [25]. Лидокаин инги-
бирует рецептор EFG (эпидермального роста опухоли) 
и пролиферацию клеток опухоли in vitro, а ропивакаин 
подавляет рост клеток опухоли [5]. Что позволяет ис-
пользовать эти препараты в боли при онкологии.

К ряду дополнительных средств, использующихся 
при лечебных блокадах, относятся гормональные пре-
параты [2]. Пролонгируют действие анестетиков сле-
дующие препараты: глюкoкoртикоиды, бупрeнoрфин, 
клoнидин, дeксмeдетoмидин [5;22]. Наибольшую про-
дуктивность и продолжительность действия доказал 
пролонгированный инъекционный двухкомпонентный 
ГКС-бeтамeтазoна. Риски от применения ГКС: декомпен-
сация сахарного диабета, артериальной гипертензии и 
ИБС, иммунoсупрeccия, повышение массы тела, ослож-
нения со стороны органов желудочно-кишечного трак-
та, остеопороз, атрофия подкожно-жировой клетчатки 
и суставного хряща [4]. Альтернативными дополнитель-
ными веществами, лишенными побочных эффектов 
ГКС, представляются НПВП (мeлoксикам, диклoфeнак, 

кeтопрoфен и т.д.) [3;4;13]. Они используются в основ-
ном для блокад триггерных зон при миoфасциaльных 
болевых синдромах и парaaртикулярных блокад при 
спондилоартрозе [2]. С целью улучшения качества со-
става синовиальной жидкости может быть достиг-
нуто путем интраартикулярной инъекции препарата 
гиалуроновой кислоты высокой степени очистки с 
очень хорошими вязкоупругими свойствами [5;22]. 
Противовоспалительный потенциал гиалуроновой 
кислоты реализуется через снижение уровней проста-
гландинов, прежде всего простагландина Е2, ослабле-
ние экспрессии провоспалительных цитокинов ИЛ-1β, 
ФНО-α, подавление синтеза металлопротеиназ с одно-
временным стимулированием синтеза тканевых инги-
биторов эндопептидаз. Гиалуроновая кислота прини-
мает участие в регенерации эпителия, предотвращает 
образование грануляций, спаек, рубцов, нормализует 
кровообращение, обеспечивает смазочный эффект, 
уменьшает отечность и ударную нагрузку.

Основной ошибкой врачей представляется примене-
ние для интервенционной терапии средств центрально-
го и системного воздействия (нейролептики, витамины 
группы В, антиоксиданты, aнтигипoксанты) – в перифе-
рических тканях они не располагают противовоспали-
тельным или противоотечным действием [5]. Не каж-
дый клиницист знает об отсутствии фармакологической 
активности цианкобаламина (витамина В12), который 
должен трансформироваться в печени при помощи 
ферментов в активные коферменты (метилкобaлaмин 
и дeзoксиаденозилкобaлaмин). Гидрохлориды пири-
доксина и тиамина также должны фoсфoрилирoваться 
в гeпaтoцитах для того, чтобы получить фармакологи-
ческую активность. Следовательно, локальное введение 
витаминов группы В неэффективно [5].

Осложнения:
– аллергические реакции;
– токсические осложнения (введение больших доз 

лекарственных препаратов и внутрисосудистое введе-
ние);

– синдром Николау;
– инфекционные осложнения;
– геморрагические осложнения (кровотечение по 

ходу траектории вкола, вплоть до образования гемато-
мы в непосредственной близости от спинномозгового 
корешка/эпидуральная гематома – 0,01-0,02%);

– повреждение невральных структур и сосудов;
– постпункционная головная боль (0,5-1%), тошно-

та, рвота, головокружение;
– дискомфорт в области укола.
Заключение. Малоинвазивные интервенционные 

вмешательства в настоящее время представляются 
интегративной частью мультидисциплинарных меро-
приятий по лечению вертеброгенной боли. Так как она 
являет собой важную медицинскую и социальную про-
блему, в разрешение которой втянуты миллионы лиц 
во всем мире, как больные, так и медицинский персо-
нал. Результаты аналитического изучения публикаций 
указывают о возрастающем интересе к навигационно 
контролируемым процедурам. Так же необходимо шире 
использовать интервенционные методы лечения боли в 
спине.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Прозрачность исследования. Исследование не имело 
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бИонИческое протезИрованИе конечностИ

Коробенков Н.О.1, Кочетов С.С.2, Григоров П.А.3

(1Иркутский научный центр хирургии и травматологии, Иркутск, Россия;  
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3Иркутский национальный исследовательский технический университет, Иркутск, Россия)

резюме. Проблема реабилитации пациентов после травматической ампутации конечности была актуальной с 
древних времён. Первые протезы были найдены в Долине Нила в результате археологических раскопок: по мнению 
историков, данные находки датированы 3 тыс. лет до н. э. В Позднем Средневековье появились первые сообщения 
о так называемых «железных руках» – первых прототипах тяговых протезов. В XX веке в результате двух мировых 
войн и череды революций в Европе, а также появления новых видов вооружения, процент инвалидов, лишившихся 
конечностей, резко увеличился, что привело к появлению и развитию концепции рабочих протезов. Данные проте-
зы позволяли инвалидам вернуться к выполнению их привычной рабочей деятельности, а также были разработаны 
протезы для многих профессий. В начале XIX века развитие получили бионические протезы, которые позволили 
вернуть двигательную активность пострадавшим, утратившим конечность. Британская компания RSLSteeper пред-
ставила в 2010 г. первый серийный бионический протез кисти руки BeBionic. В 2013 г. в результате совместной 
работы Cleveland Veterans Affairs Medical Center и Case Western Reserve University разработан протез, сенсоры кото-
рого напрямую были «подключены» к нервным окончаниям культи, что позволило осуществить принцип обратной 
связи. Главной целью работы был сбор литературы и статистических данных по теме бионического протезирова-
ния конечности для последующей разработки и внедрения бионического протеза. Актуальность темы подтверж-
дают данные протезно-ортопедических предприятий, указывающие на низкую обеспеченность функциональными 
протезами конечности (менее 30 % инвалидов обеспечены необходимыми протезами). На основании данных ис-
следования контрольной группы 316 инвалидов, проводившегося Казанским протезно-ортопедическим центром 
«Реабилитация инвалидов», можно подчеркнуть, что ампутации затрагивают активные работоспособные группы 
населения: так, на возраст 20-29 лет приходится 39,5% (125 человек), на втором месте – возрастная группа от 0 до 
19 лет – 23,7% (75 человек), на третьем – возрастная группа 30-39 лет – 16,7% (53 человека).Таким образом, на долю 
молодого и трудоспособного населения приходится 76,2% (241 человек), что приводит к колоссальным экономи-
ческим потерям для государства вследствие стойкой утраты трудоспособности и невозможности полноценно вы-
полнять деятельность. По структуре травматических ампутаций превалируют ампутации, полученные в результате 
железнодорожных травм – 34,3% (106 человек, из них производственные – 48 человек), на втором месте – дорожно-
транспортные происшествия – 30% (93 человека), на третьем месте – осложнённые переломы с необходимостью в 
ампутации – 18% (56 человек), затем минно-взрывные и огнестрельные травмы – 10% (31 человек) и заболевания, 
вызвавшие необходимость ампутации – 7,7% (24 человека). Проведённый анализ литературы и статистических дан-
ных доказывает низкую обеспеченность, нуждающихся в протезах конечности, что особенно касается лиц трудо-
способного возраста, которые при оптимальном уровне реабилитации могли бы вернуться на свои рабочие места. В 
частности, при бионическом протезировании конечности пациент полностью восполняет функционал утраченной 
конечности. Также были выявлены проблемы в организации системы обеспечения и мониторинга подобных паци-
ентов, что негативно сказывается на реабилитации после оперативного лечения. В дальнейшем необходимо созда-
ние условий для сокращения времени между этапами реабилитации и условий преемственности во всех звеньях 
реабилитации. Одним из главных факторов решения проблемы является разработка отечественного бионического 
протеза и внедрение его в производство, что позволит покрыть имеющийся дефицит протезов у населения.

ключевые слова: бионическое протезирование; реабилитация инвалидов; протезирование конечности.
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Summary. The problem of rehabilitation of patients after limb traumatic amputation has been relevant since ancient 
times. The first prostheses were found in the Nile Valley as a result of archaeological excavations: according to historians, 
these findings are dated 3 000 years BC. In the Late Middle Ages, the first reports appeared of the so-called “iron arms” – the 
first prototypes of traction prostheses. In the 20th century, as a result of two world wars and a series of revolutions in Europe, 
as well as the emergence of new types of weapons, the percentage of disabled people who lost limbs increased sharply, which 
led to the development of the concept of working prostheses. These prostheses allowed people with disabilities to return 
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to their usual work activities, and prostheses were developed for many professions. At the beginning of the 19th century, 
bionic prostheses evolved, which made it possible to return motor activity to victims who had lost a limb. In 2010, the 
British company RSLSteeper introduced the first bionic hand prosthesis BeBionic. In 2013, as a result of the joint work of 
Cleveland Veterans Affairs Medical Center and Case Western Reserve University, a prosthesis was worked out, which sensors 
were directly connected to the nerve endings of the stump, and that allowed the feedback principle to be implemented. The 
main goal of the present work was to review literature data and statistics on the topic of bionic prosthetics of the limb for 
the subsequent development and implementation of the bionic prosthesis. The relevance of the topic is confirmed by the 
data of prosthetic and orthopedic enterprises, indicating a low provision with functional limb prostheses (less than 30 % of 
disabled people are provided with necessary prostheses). Based on the data of the study of the control group of 316 disabled 
people conducted by the Kazan Prosthetic and Orthopedic Center “Rehabilitation of the Disabled”, it can be emphasized 
that amputations affect working-age population: for example, 39,5% (125 people) are 20-29 years old. The second place is 
taken by the age group from 0 to 19 years old – 23,7% (75 people), the third – 30-39 years old – 16,7% (53 people). Thus, the 
share of the young and working-age population accounts for 76,2% (241 people), which leads to enormous economic losses 
for the state as a result of persistent disability and the inability to carry out activities to the full potential. The structure of 
traumatic amputations is dominated by amputations resulting from railway injuries – 34,3% (106 people, of whom  industrial 
traumas – 48 people), traffic accidents – 30% (93 people) – take the second place, and complicated fractures with the need 
for amputation –the third place – 18% (56 people). They are followed by mine-blasttraumas and gunshot injuries – 10% (31 
people) and diseases that caused the need for amputation – 7,7% (24 people). An analysis of the literature and statistical 
data proves the low availability of limb prostheses, which is especially true for people of working age who, with an optimal 
level of rehabilitation, could return to their jobs. In particular, with bionic prosthetics of an extremity, the patient completely 
replenishes the functionality of the lost limb. Also, problems were identified in the organization of a system for providing 
and monitoring such patients, which negatively affects rehabilitation after surgical treatment. In the future, it is necessary 
to create conditions for reducing the time between the stages of rehabilitation and the conditions of continuity in all stages 
of rehabilitation. One of the main factors for solving the problem is the development of a domestic bionic prosthesis and its 
introduction into production, which will cover the existing shortage of prostheses in the population.

Key words: bionic prosthetics; rehabilitation of disabled people; limb prosthetics.

введение
Стойкая потеря трудоспособности активного рабо-

тоспособного населения является острой проблемой со-
временности и приносит значительный экономический 
вред государству. На долю травм, по данным Росстата за 
2017 год, среди причин первичной инвалидности при-
ходится 13,2%, и до последнего времени травмы занима-
ют третье место, уступая только сердечно-сосудистым 
и онкологическим заболеваниям [40]. В ряде регионов 
России инвалидность вследствие травм выходит на 
первое-второе места [22]. В структуре травм ампута-
ции конечностей занимают 0,7% от общего количества 
травмированного населения [33]. Ампутации приводят 
к нарушению двигательной активности пострадавшего 
и стойкой утрате трудоспособности, что в последующем 
приводит к инвалидности [33]. На основании данных 
исследования контрольной группы 316 инвалидов, про-
водившегося Казанским протезно-ортопедическим цен-
тром «Реабилитация инвалидов», можно подчеркнуть, 
что ампутации затрагивают активные работоспособ-
ные группы населения: так, на возраст 20-29 лет прихо-
дится 39,5% (125 человек), на втором месте возрастная 
группа от 0 до 19 лет – 23,7% (75 человек), третье место 
занимает возрастная группа 30-39 лет – 16,7% (53 че-
ловека). Таким образом, на долю молодого и трудоспо-
собного населения приходится 76,2% (241 человек), что 
приводит к колоссальным экономическим потерям для 
государства вследствие стойкой утраты трудоспособно-
сти и невозможности полноценно выполнять деятель-
ность. Также в ходе исследования было выявлено, что 
на долю ампутации верхней конечности приходится 
3,8% (12 человек, в т.ч. врождённые аномалии развития 
конечности) [33]. По структуре травматических ампу-
таций превалируют ампутации, полученные в резуль-
тате железнодорожных травм – 34,3% (106 человек, из 
них производственные – 48 человек), на втором месте 
дорожно-транспортные происшествия – 30% (93 чело-
века), на третьем месте – осложнённые переломы с не-
обходимостью в ампутации – 18% (56 человек), затем 
минно-взрывные и огнестрельные травмы – 10% (31 че-
ловек) и заболевания, вызвавшие необходимость ампу-
тации, – 7,7% (24 человека) [3]. К 2010 г. на учёте в ПрОП 
(протезно-ортопедических предприятиях) в России 
состояло 948532 пациента, испытывавших необходи-
мость в протезно-ортопедической помощи, из которых 
инвалидами являлись 80,7% [34]. В протезировании 
культей конечностей всего нуждались 17,9% пациентов 

(170063 человека). Было изготовлено 46800 протезов, 
включая первичное протезирование, что составило ме-
нее 30% от общего числа пациентов [34].

история вопроса
Проблема после ампутационного протезирования 

конечности была актуальной ещё на заре цивилиза-
ции. Так, появление первых известных исторической 
науке функциональных протезов было зафиксиро-
вано в Древнем Египте около 3 тыс. лет до н. э. [20]. В 
Каирском историческом музее хранятся остатки про-
теза правой руки, сделанного для неизвестного высоко-
поставленного египтянина в эпоху династии фараона 
Джосера в конце XXVII века до н. э. [20]. В новое время, 
на рубеже XVII-XVIII столетий ввиду постоянства войн 
и низкого уровня медицины получила популярность 
особая форма протезирования руки – так называемые 
«железные руки», которые посредством тросиков по-
зволяли владельцам брать и удерживать предметы, это 
были первые прототипы тяговых протезов, получивших 
в дальнейшем распространённость [19]. В России пер-
вый протез был спроектирован и изготовлен изобрета-
телем Иваном Петровичем Кулибиным в 1791 году, но 
проект не попал в серийное производство. Как отрасль 
протезирование в России появилась только в конце XIX 
века [30]. В 1883 году в Санкт-Петербурге был открыт 
«Мариинский приют для ампутированных и увечных 
воинов», где инвалиды получали первые протезы рук с 
рабочими приспособлениями [30]. В 1919 году был от-
крыт Петроградский институт протезирования (в буду-
щем Ленинградский научно-исследовательский инсти-
тут протезирования) на базе бывшего Мариинского при-
юта, директором которого стал травматолог-ортопед, 
профессор Герман Александрович Альбрехт— осново-
положник протезирования в Российской Империи и 
СССР, изобретатель первых в отечественной практике 
активных механических протезов верхних конечностей 
[30].

В 20 веке в результате двух мировых войн и чреды 
революции в Европе, а также появления новых видов 
вооружения, процент инвалидов, лишившихся конеч-
ностей резко увеличился, это привело к появлению и 
развитию концепции рабочих протезов [18]. Данные 
протезы позволяли инвалидам вернуться к выполне-
нию их привычной рабочей деятельности, были разра-
ботаны протезы для многих профессии [18].

В начале 21 века развитие получили бионические 
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протезы, данные протезы позволили вернуть двига-
тельную активность пострадавшим, утратившим конеч-
ность. Британская компания RSLSteeper представила в 
2010 году первый серийный бионический протез кисти 
руки BeBionic [27]. На тот момент протез имел четыре 
функциональных захвата, что позволяло выполнять 
большой спектр простых функциональных действий 
(удерживать предметы, выполнять простые манипуля-
ции) [27]. В 2014 году в госпитале Университета Джона 
Хопкинса (Балтимор, США) был представлен протез 
обеих рук с функциональными плечевым, локтевым, 
лучезапястным суставами и кистью. Для функциониро-
вания данного протеза используется стандартный тип 
управления – за счёт ЭМГ система считывала сигналы с 
грудных мышц [27].

В 2013 году в результате совместной работы Cleveland 
Veterans Affairs Medical Center (Кливлендский медицин-
ский центр ветеранов) и Case Western Reserve University 
(Кейсовский университет Западного резервного райо-
на) разработан протез, сенсоры которого напрямую 
были «подключены» к нервным окончаниям культи, что 
позволило осуществить принцип обратной связи [27].

DARPA (Управление перспективных исследователь-
ских проектов Министерства обороны США) в сере-
дине 2013 года разработала протез с обратной связью 
в рамках программы RE-NET (Reliable Neural-Interface 
Technology). Агентство собиралось работать по данно-
му проекту до 2016 года. О результатах программы пока 
не сообщалось [17].

Одной из самых больших проблем современного 
протезостроения является дороговизна подобных изде-
лий из-за большой стоимости материалов и отсутствия 
принципа конвейера сборки. Данную проблему реши-
ло распространение и развитие 3D-моделирования и 
3D-печати. Ряд западных компаний уже разработал 
бионические протезы, в основе которых лежит прин-
цип 3D-печати, что позволило снизить себестоимость 
подобных изделий.

В России на данный момент протезированием за-
нимаются Федеральные Государственные Унитарные 
«Протезно-ортопедические предприятия», осуществля-
ющие помощь населению. В 2015 году в России была от-
крыта компания «Моторика», производящая разработ-
ку тяговых протезов, в 2017 году компания представила 
первый российский бионический протез [38].

классификация
На данный момент существует следующая клас-

сификация протезов конечностей (по ГОСТу Р 56138-
2014, разработанному Санкт-Петербургским научно-
практический центром медико-социальной экспер-
тизы, протезирования и реабилитации инвалидов 
им. Г.А. Альбрехта):

1) в зависимости от уровня ампутации и/или врож-
дённого недоразвития:

– протезы пальцев и кисти;
– протезы предплечья;
– протезы плеча;
– протезы после вычленения плеча
2) по способу управления:
– косметические;
– функционально-косметические;
– активные;
3) в зависимости от механизмов управления:
– рабочие
– тяговые (активные, механические)
– миоэлектрические (биоэлектрические, биониче-

ские) [5].
Остановимся на основных видах протезов, суще-

ствующих в настоящее время.
косметические протезы – пассивные протезы, вы-

полняющие декоративную функцию восполнения утра-
ченной конечности. Состоят из культеприемной гиль-
зы, каркаса кисти и перчатки, имитирующей кожные 
покровы. Из плюсов данного вида протеза можно отме-

тить – хороший внешний вид, простота изготовления, 
низкая стоимость. Недостатком является исключитель-
но декоративная функция без восполнения функции 
утраченной конечности [32].

тяговые (механические) протезы, помимо декора-
тивно функции возмещения утраченной конечности, 
имитируют движения, давая ограниченный функцио-
нал – функция хвата кисти имитируется за счёт натя-
жения тросов, которые связаны с пальцами протеза и 
фиксируется на предплечье [4]. Натяжение тросов про-
исходит при движении в лучезапястном суставе. Таким 
же образом возможна имитация ограниченного количе-
ства движений при ампутации более высокого уровня 
[4]. Плюсом данных протезов является их относитель-
ная простота устройства, невысокая стоимость, воз-
можность выполнять ограниченный спектр движения 
[4]. Минусами данных протезов являются: ограничен-
ная сила хвата, ограниченная степень движения (отно-
сительно бионических протезов) [4]. Также в эту катего-
рию протезов входят «рабочие протезы» – данный тип 
протеза выполнен по принципу механического протеза, 
но с целью выполнения специфической трудовой дея-
тельности протез имеет приемник для рабочих насадок 
и позволяет использовать различные инструменты (мо-
лоток, зубило, зажим для отверток, тату-машинки), а 
также позволяет удерживать бытовые приборы [21].

активные миоэлектрические протезы работают на 
основе принципов двигательной и интегративной функ-
ции нервной системы [2]. Обычно мышца возбуждается 
при поступлении потенциалов действия от иннерви-
рующих мотонейроновв в результате передачи через 
нервно-мышечные синапсы, генерируются мышечные 
потенциалы действия, приводящие к мышечному со-
кращению и выполнению определенного движения в 
конечности [2].

Для принятия сигнала используется специальный 
аппарат –электромиограф, представляющий собой 
электронный усилитель и регистрирующую систему 
(осциллограф). Он обеспечивает возможность усиления 
биотоков мышцы в 1 млн раз и более и регистрирует их 
в виде графической записи [2]. Отведение мышечных 
биопотенциалов осуществляется с помощью поверх-
ностных электродов, которые позволяют регистриро-
вать суммарную электрическую активность многих 
мышечных волокон. При снятии и анализе ЭМГ учиты-
вается частота биопотенциалов, величина их амплиту-
ды (вольтаж), а также общая структура осциллограмм 
(монотонность осцилляции или их расчлененность на 
залпы, частота и длительность этих залпов и пр.) [31].

ЭМГ датчик принимает сигнал с мышцы пациента, 
после чего посылает к процессору на плате аналоговый 
сигнал [24]. При преодолении порогового значения, 
происходит передача сигнала на исполнительный меха-
низм. Существует несколько способов реализации дви-
жения в исполнительной части, в итоге приводящие к 
движению в искусственной кисти [12]. При ампутации 
конечности происходит нарушение механизма на раз-
ных уровнях модели «нервная система- регулируемый 
орган» (в зависимости от уровня ампутации) проис-
ходит нарушение нервной проводимости по повреж-
денному аксону мотонейрона, повреждение мышечной 
единицы или утрата сухожильно-костного эффектор-
ного аппарата. Основным принципом работы совре-
менных бионических протезов является использование 
электромиографии [35].

особенности электромиографии в условиях трав-
матической ампутации

Обязательным условием является проведение ЭМГ-
исследования конечности для определения пригодно-
сти культи для протезирования [23]. Предварительное 
ЭМГ-исследование позволяет выявить нарушения в 
проведении нервного импульса до двигательных еди-
ниц, а также в структуре самих мышечных волокон, 
обусловленных травматической ампутацией [9]. ЭМГ-
характеристика состояния мышечных волокон в усло-
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виях нормы проявляется стабильным потенциалом 
покоя и возникновением потенциала действия при пря-
мом раздражении волокна или поступлении нервного 
импульса [28].

При повреждении соответствующего нерва, иннер-
вируемые им мышцы претерпевают денервационную 
атрофию, что доказывает зависимость состояния мы-
шечных волокон от сохранности контакта с соответ-
ствующим нервом [29]. Через 24 ч после деинервации 
отмечается расширение области холиночувствитель-
ности мембраны мышечных волокон, что связано с 
формированием новых холинорецепторов на поверх-
ности мембраны [29]. Это сопровождается появлением 
спонтанной электрической активности мембраны мы-
шечных волокон [24]. На 2-3-й день после денервации 
выявляется патология внутриклеточных органелл: ядра 
изменяют свою несколько вытянутую в нормальном со-
стоянии форму на округлую, это приводит к уменьше-
нию диаметра мышечных волокон, в свою очередь это 
проявляется функциональными изменениями, прежде 
всего уменьшением мембранного потенциала покоя [26]. 
Денервационные изменения мышечных волокон возни-
кают при длительном их лишении нервного контроля. 
Они возникают обычно в результате травмы, когда утра-
чены все источники иннервации мышцы [10]. В этом 
случае срабатывает существующая в нервно-мышечном 
аппарате система аварийной защиты – компенсатор-
ная иннервация мышечных волокон сохранившимися 
нервными элементами [8]. Компенсаторная иннервация 
предотвращает гибель клеточных элементов, лишенных 
нервного контроля [8]. По мере нормализации функции 
поврежденных аксонов происходит восстановление ис-
ходной иннервации – реиннервация, являющаяся необ-
ходимым условием более или менее полного функцио-
нального и морфологического благополучия ранее де-
нервированных структур [8]. При нарушении функции 
части аксонов иннервирующих мышц восстановление 
утраченной функции осуществляется за счет сохранив-
шихся нервных волокон, причем последние начинают 
интенсивно ветвиться, давая многочисленные волок-
на, направляющиеся к денервированным мышечным 
волокнам [25]. Это ветвление, свойственное не только 
двигательным аксонам, но и всем нервным клеткам, по-
лучило в литературе название «спрутинг» от английско-
го «sprout» – пускать ростки, ветвиться [7].

Следует указать, что денервация– основная, но 
не единственная причина изменения электрогене-
за мышечных волокон или их изолирующих свойств. 
Спонтанная активность мышечных волокон может 
возникать при некоторых формах нарушений обмена 
(главным образом Са), а также при увеличении возбу-
димости мембраны мышечных волокон, например, при 
миотонии [6].

Данные изменения отражаются при проведении 
ЭМГ-исследования. Увеличение количества мышеч-
ных волокон, иннервируемых каждым мотонейроном, 
и распространение зоны его иннервации, вследствие 
терминального и коллатерального спрутинга, приводит 
к увеличению длительности и амплитуды потенциалов 
двигательных единиц, так и средней их длительности. 
Данный ЭМГ-признак стал критерием диагностики не-
врогенного процесса в мышцах [15].

Еще одним звеном в системе передачи нерв-мышца 
является передача сигнала по нервно-мышечному си-
напсу. Механизмы передачи возбуждения с нерва на 
мышцу достаточно хорошо изучены – как правило вет-
вления аксона образуют контакты с мышечным волок-

ном (в здоровой мышце – каждое мышечное волокно 
имеет один нервно-мышечный контакт) [13]. В услови-
ях патологии число мышечных волокон, имеющих не-
сколько источников иннервации, может значительно 
увеличиваться, что так же отражается при проведении 
ЭМГ-исследования [13].

Последним звеном в системе «мотонейрон – мышеч-
ное волокно» является мышца.

При длительной деинервации и невозможности 
спрутинга – вследствие высокой перерезки крупных не-
рвов, наступает развитие миодистрофии, которая при 
ЭМГ-исследовании проявляется в виде отсутствия от-
вета на импульс [1]. Таким образом ЭМГ-исследование 
позволяет определить пригодность культи к протезиро-
ванию бионическим протезом. Выявить уровни и места 
крепления накожных датчиков, настроить их конфигу-
рацию и внести в программу определенные корректи-
вы, позволяющие пациенту использовать бионический 
протез или же прибегнуть к другому методу протезиро-
вания, проведение первичной подготовки культи к про-
тезированию с помощью бионического протеза [16].

Заключение
По данным тестирования пациентов, получив-

ших лечение ампутацией конечности, проведенным 
Рязанским государственным медицинским универси-
тетом имени академика И.П. Павлова, своевременная и 
правильно выполненная ампутация конечности приво-
дит к существенному улучшению качества жизни [14], 
но возникает острая проблема в правильности и пре-
емственности этапов реабилитации данной группы па-
циентов.

Как было отмечено выше, потребность в протезиро-
вании культей конечностей составляет 17,9% (170063 че-
ловека), но изготавливается 46800 протезов, что состав-
ляет менее 30% от общего числа нуждающихся в про-
тезировании пациентов, включая первичное протези-
рование [14]. Данный показатель характеризует низкую 
обеспеченность нуждающихся в протезах конечности, 
особенно это касается лиц трудоспособного возраста, 
которые при оптимальном уровне реабилитации могли 
быть вернуться на свои рабочие места [11]. В частности, 
при бионическом протезировании конечности пациент 
полностью восполняет функционал утраченной конеч-
ности. Отсутствует или слабо организована система мо-
ниторинга подобных пациентов, что негативно сказыва-
ется на реабилитации после оперативного лечения [35].

В дальнейшем необходимо создание условий для 
сокращения времени между этапами реабилитации и 
условии преемственности во всех звеньях реабилита-
ции. Одним из главных факторов решения проблемы 
является разработка отечественного бионического про-
теза и внедрение его в производство, что позволит по-
крыть имеющийся дефицит протезов у населения.
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современные аспекты хИрургИческого леченИя дИффузного токсИческого зоба

Лебедева Д.В.1, Ильичева Е.А.2, Григорьев Е.Г.1,2

(1Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия;
2Иркутский научный центр хирургии и травматологии, Иркутск, Россия)

резюме. Представлен обзор литературы, демонстрирующий современные аспекты хирургического лечения 
диффузного токсического зоба. Учитывая высокую распространенность доброкачественных заболеваний щито-
видной железы, в том числе среди работоспособного населения, актуальным является вопрос о выборе эффектив-
ного метода лечения диффузного токсического зоба. Отсутствует комплексный подход к лечению таких пациен-
тов. Долгое время хирургическое лечение было ограничено, и сейчас во многих странах (США, Западная Европа) 
господствует радиойодтерапия. Отмечается увеличение числа тиреоидэктомий, что может быть обусловлено не 
только ростом доброкачественных заболеваний щитовидной железы, но и высокой эффективностью данного мето-
да лечения. Оперативное лечение широко применяется в России, Японии и странах Восточной Европы. При ослож-
ненных формах тиреоидэктомия является единственно возможным методом лечения, помощь таким пациентам 
оказывается в рамках высокотехнологичной медицинской помощи. Показаниями к тиреоидэктомии согласно фе-
деральным клиническим рекомендациям являются загрудинное расположение зоба, диффузные и узловые формы 
зоба с компрессионным синдромом, отказ пациента от радиойодтерапии. Зарубежные авторы рекомендуют рас-
ширять эти показания, аргументируя тем, что тиреоидэктомия – наиболее быстрый и эффективный способ лик-
видации тиреотоксикоза. Дооперационное ведение заключается в коррекции тиреотоксикоза антитиреоидными 
препаратами до достижения эутиреоидного состояния. В связи с развитием фармакологии гипотиреоз больше не 
является осложнением тиреоидэктомии. Послеоперационная заместительная гормональная терапия препаратами 
левотироксина не снижает продолжительность и качество жизни у пациентов после тиреоидэктомии по сравнению 
со здоровыми людьми. Отрицательные результаты лечения послеоперационного гипотиреоза можно объяснить 
низкой комплаентностью пациентов к лечению. При выполнении органосохраняющих операций существует риск 
рецидива тиреотоксикоза, что потребует выполнения повторной операции. Исходя из этого не вызывает сомнения, 
что именно тиреоидэктомия является «золотым стандартом»при выборе операции при ДТЗ. Послеоперационная 
гипокальциемия и парез гортани остаются наиболее обсуждаемыми осложнениями тиреоидэктомии во всем мире, 
активно разрабатываются методы их коррекции. Использование интраоперационного мониторинга позволило 
профилактировать повреждения возвратного гортанного нерва при тиреоидэктомии. Такие осложнения, как гемо-
стаз и послеоперационная лимфорея, в литературе освещаются реже, но являются также актуальной проблемой, 
так как могут быть причиной развития других состояний, значительно ухудшающих результаты лечения диффуз-
ного токсического зоба. Представлены данные об использовании новых технологий во время операции для до-
стижения гемостаза, таких как Harmonic или Ligasure, что позволяет значительно сократить время оперативного 
вмешательства. Упоминание интраоперационной диффузной кровоточивости практически не встречается в до-
ступной литературе. Отсутствуют исследования, направленные на изучение изменения вазомоторной и гемостати-
ческой функции эндотелия при подготовке больных к хирургическому вмешательству по поводу токсического зоба. 
Многие авторы длительное время пытались разработать предикторы сложной тиреоидэктомии, шкалы сложности 
тиреоидэктомии. Убедительных данных, которые бы могли использоваться в практике, не получено. Анализ дан-
ных литературы свидетельствует об актуальности осложнений при токсическом зобе и постоянном поиске новых 
методов хирургической и медикаментозной профилактики осложнений. Снижение частоты осложнений представ-
ляет важную задачу современной хирургии.

ключевые слова: тиреотоксикоз; диффузный токсический зоб; тиреоидэктомия; хирургическое лечение; ослож-
нения тиреоидэктомии; послеоперационный гипотиреоз; послеоперационный парез гортани; послеоперационный 
гипопаратирез; гемостаз при тиреоидэктомии.

tHe modern aspects of surgical treatment of diffuse toxic goiter

Lebedeva D.V.1, IljichevaE.A.2, GrigorjevE.G.1,2

(1Irkutsk State Medical University, Irkutsk, Russia;
2Irkutsk Scientific Center for Surgery and Traumatology, Irkutsk, Russia)

Summary. The presented literature review demonstrates the current aspects of surgical treatment of diffuse toxic goiter. 
Given the high prevalence of benign thyroid diseases, including the working population, the issue of choosing an effective 
treatment for diffuse toxic goiter is relevant. There is no comprehensive approach to the treatment of such patients. Surgical 
treatment was limited for a long time, and now radioiodine therapy dominates in many countries (USA, Western Europe). 
There is an increase in the number of thyroidectomies, which may be due not only to an increase in benign thyroid diseases, 
but also to the high effectiveness of this treatment method. Surgical treatment is widely used in Russia, Japan and Eastern 
Europe. In complicated forms, thyroidectomy is the only possible treatment method, assistance to such patients is provided 
as part of high-tech medical care. Indications for thyroidectomy according to federal clinical recommendations are the 
retrosternal location of goiter, diffuse and nodular goiter with compression syndrome, and patient refusal from radioiodine 
therapy. Foreign authors recommend expanding these indications, stating that thyroidectomy is the fastest and most effective 
way to eliminate thyrotoxicosis. Preoperative management involves the correction of thyrotoxicosis with antithyroid drugs 
until the euthyroid state is reached. With the development of pharmacology, hypothyroidism is no longer a complication of 
thyroidectomy. Postoperative hormone replacement therapy with levothyroxine preparations does not reduce the duration 
and quality of life in patients after thyroidectomy compared with healthy people. The negative results of treatment of 
postoperative hypothyroidism can be explained by the low compliance of patients to treatment. When performing organ-
preserving operations, there is a risk of thyrotoxicosis recurrence, which will require a second operation. Based on this, there 
is no doubt that it is thyroidectomy that is the “gold standard” when choosing an operation for Graves’ disease. Postoperative 
hypocalcemia and laryngeal paresis remain the most discussed complications of thyroidectomy worldwide. Methods for 
their correction are being actively developed. The use of intraoperative monitoring made it possible to prevent injuries of the 
recurrent laryngeal nerve during thyroidectomy. Complications such as hemostasis and postoperative lymphorrhea are less 
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frequently reported in the literature, but are also an urgent problem, as they can cause the development of other conditions 
that significantly worsen the results of treatment of diffuse toxic goiter. The data presented on the use of new technologies 
during surgery to achieve hemostasis, such as Harmonic or Ligasure, can significantly reduce the time of surgery. Mention 
of intraoperative diffuse bleeding is practically not found in the available literature. There are no studies aimed at studying 
changes in the vasomotor and hemostatic function of the endothelium in preparing patients for surgery for toxic goiter. Many 
authors for a long time tried to develop predictors of complex thyroidectomy, the scale of the complexity of thyroidectomy. 
Convincing data that could be used in practice has not been obtained. An analysis of the literature data indicates the relevance 
of complications of toxic goiter and the constant search for new methods of surgical and drug prevention of complications. 
Reducing the frequency of complications is an important task of modern surgery.

Key words: thyrotoxicosis; Graves’ disease; thyroidectomy; complications of thyroidectomy; surgical treatment; 
postoperative hypothyroidism; postoperative laryngeal paresis; postoperative hypoparathesis; hemostasis in thyroidectomy.

Эпидемиология. Заболевания щитовидной желе-
зы по частоте встречаемости среди патологии органов 
эндокринной системы занимают второе место после 
сахарного диабета, причем в эндемичных районах до-
стигают 50% от общего количества эндокринопатий 
[8,10]. Диффузный токсический зоб (Болезнь Грейвса-
Базедова) – аутоиммунное заболевание, возникающее 
в результате выработки стимулирующих антител к 
рецепторам тиреотропного гормона (рТТГ), которые 
равномерно атакуют ткань щитовидной железы, вы-
зывая хроническую гиперпродукцию ее гормонов, ре-
зультатом чего являются симптомы тиреотоксикоза. 
Патологические состояния, относящиеся к формам 
осложненного тиреотоксикоза – фибрилляция пред-
сердий, сердечная недостаточность, тромбоэмболиче-
ские осложнения, надпочечниковая недостаточность, 
периодический паралич, токсический гепатит, дистро-
фические изменения паренхиматозных органов, психоз, 
кахексия и пр.

По оценкам ВОЗ в России более миллиона больных 
имеют патологические изменения в щитовидной желе-
зе в виде ее увеличения и/или дисфункции различной 
степени выраженности [3,10]. Такой высокий уровень 
заболеваемости можно объяснить не только техноген-
ными катастрофами, изменением характера питания за 
счёт недостатка потребления йодосодержащих продук-
тов, но и неэффективностью государственной системы 
профилактики зоба и йододефицитных состояний. При 
этом существуют исследования, демонстрирующие об-
ратную картину: значительное увеличение потребления 
йода в районах йододефицита может провоцировать 
манифестацию диффузного токсического зоба у пред-
расположенных лиц. Австралийские ученые выявили 
рост распространенности диффузного токсического 
зоба с 5 до 25,8% на фоне йодной профилактики, при 
этом развитие тиреотоксикоза вследствие автономных 
узлов, напротив, уменьшилось с 12,5 до 3,9% [54]. Так, 
в Китае благодаря этому государство было вынужде-
но снизить уровень йодирования соли [12]. Особенно 
тяжело ощущаются последствия тиреотоксикоза: за-
трагивая процессы метаболизма, он вызывает пораже-
ния, часто необратимые, во многих системах организма 
(сердечно-сосудистой, нервной, пищеварительной, ре-
продуктивной и др.).

Мета-анализ европейских исследований показал, 
что средний показатель распространенности среди 
мужчин и женщин составляет 0,75%, а показатель за-
болеваемости – 51 на 100 000 человек в год [42]. По ре-
зультатам исследования, проведенного датскими уче-
ными (йододефицитный регион), распространенность 
болезни Грейвса – 38,9%. В Исландии болезнь Грейвса 
обуславливает 84,4% всех случаев тиреотоксикоза. В 
США и Англии частота новых случаев болезни Грейвса 
колеблется от 30 до 200 случаев на 100 000 населения в 
год [43]. По данным эпидемиологических исследований 
распространённость тиреотоксикоза в России состав-
ляет 18,4 случаев на 100 000 населения. Частота впервые 
выявленного тиреотоксикоза среди женщин составляет 
0,5%, заболеваемость – 0,08% женщин в год. В исследова-
нии NHANES III, (1988-1994, США) [59], манифестный 
тиреотоксикоз был диагностирован у 0,5%, а субклини-
ческий – в 0,8% от общей популяции в возрасте от 12 

до 80 лет. К одной из наиболее часто встречаемых при-
чин тиреотоксикоза (80%) относится болезнь Грейвса-
Базедова – диффузный токсический зоб (ДТЗ) [4], при-
чем среди женщин данное заболевание распространено 
в 10-20 раз чаще, чем среди мужчин [7]. Пик заболевае-
мости затрагивает население трудоспособного возраста 
(30-50 лет), что имеет социально-экономическое значе-
ние, хотя дебют диффузного токсического зоба возмо-
жен и в более позднем возрасте [7,17].

Место тиреоидэктомии в лечении диффузного 
токсического зоба.

В 1848 году Диффенбах охарактеризовал операцию 
на щитовидной железе как «одно из самых неблаго-
дарных, самых опасных начинаний, которое, если не 
полностью запрещено, по крайней мере, должно быть 
ограничено». Вскоре после этого Гросс (1866) отметил, 
что «ни один разумный человек не будет… пытаться 
искоренить зоб щитовидной железы… каждый его шаг 
будет сопровождаться трудностями, и каждый удар его 
ножа сопровождается потоком крови и удачей будет для 
него, если его жертвы живут достаточно долго, чтобы 
позволить ему закончить свою ужасную бойню…». В 
начале 1900-х годов Эмиль Теодор Кохер был первым, 
кто использовал точную хирургическую технику и тща-
тельный гемостаз, чтобы снизить смертность до 0,5% 
при более чем 5000 тиреоидэктомий [34].

Наблюдаемый рост количества операций на щи-
товидной железе является следствием как увеличения 
количества больных, страдающих тиреоидными забо-
леваниями, так и большой эффективностью тиреои-
дэктомий при данных состояниях. Поэтому вопросы 
диагностики, определения тактики лечения, периопе-
рационного ведения таких пациентов при диффузном 
токсическом зобе в настоящее время представляют 
собой актуальную проблему, поскольку отсутствует 
комплексный подход к коррекции данного состояния, 
особенно у пациентов старших возрастных групп. При 
осложненных формах тиреотоксикоза его осложнения 
лечатся как изолированные патологии, не учитывается 
участие тиреоидных гормонов в патогенезе этих состоя-
ний для целенаправленного воздействия на те или иные 
отклонения в системе гомеостаза в каждом конкретном 
случае. Не изучена возможная коррекция патогенети-
ческих звеньев при тиреотоксикозе еще задолго до раз-
вития осложнений. У части больных после операции 
не происходит обратного развития осложнений, воз-
никших при тиреотоксикозе. Это приводит к снижению 
качества жизни и субъективной удовлетворенности от 
выполненного хирургического вмешательства.

В неосложненных случаях тиреостатики представ-
ляют собой лечение первой линии в большинстве стран 
за пределами США, особенно в Европе и Японии [22], а 
также в Азии, Океании и Латинской Америке [25]. На 
настоящем этапе радикальное лечение диффузного ток-
сического зоба представлено 2 способами: оперативным 
путем либо путем радиойодтерапии. Радиоактивный 
йод применяют при диффузном токсическом зобе более 
60 лет. Лечение радиоактивным йодом в абсолютном 
большинстве случаев используется в качестве терапии 
первой линии в США и странах Западной Европы [25], 
хотя в последние годы наблюдается рост использования 
тиреостатиков [23]. В странах Европы расширяются по-
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казания для проведения радиойодтерапии. Напротив, 
в Японии подобный подход к лечению встречается не-
часто, вероятно, в результате трагических событий во 
время Второй мировой войны, повлекших тяжелые по-
следствия радиации. Результаты зарубежных исследо-
ваний свидетельствуют, что несмотря на высокую эф-
фективность радиойодтерапии, в 17-20% случаев после 
лечения развивается рецидив тиреотоксикоза [26,44].

Опрос 2011 года, посвященный изучению моделей 
клинической практики клиник Северной Америки, ко-
торые оказывают помощь пациентам с неосложненной 
болезнью Грейвса, показал, что менее 1% респонден-
тов предпочитают хирургическое вмешательство [25]. 
Оперативное лечение широко применяется в России, 
Японии и странах Восточной Европы. В Южной Корее 
10% клиницистов рекомендуют тиреоидэктомию в ка-
честве терапии первой линии [58]. Роль хирургии щи-
товидной железы в качестве лечения первой линии 
долгое время была ограничена во всем мире, за ис-
ключением России, где ситуация до недавнего времени 
была противоположной. Отчасти, это обусловлено тем, 
что долгое время в тиреодологии господствовала школа 
О.В. Николаева. При предложенной им субтотальной 
резекции щитовидной железы процент осложнений в 
виде рецидива тиреотоксикоза по данным различных 
авторов достигает от 5 до 39% [13,14,33]. Тем не менее, 
хирургический вариант может быть важен в странах, 
где средства для введения радиоактивного йода не лег-
ко доступны или долгосрочная терапия тиреостатика-
ми слишком дорогостояща [23]. Тиреоидэктомия зани-
мает важное место в лечении диффузного токсического 
зоба, а в некоторых клинических ситуациях является 
единственно возможным методом лечения. Поэтому, не 
смотря на возрастающую доступность радиоактивного 
йода в нашей стране, частота осложненного тиреоток-
сикоза в структуре хирургической патологии остается 
стабильно высокой и помощь таким пациентам оказы-
вается в рамках высокотехнологичной медицинской по-
мощи.

Согласно федеральным клиническим рекомендаци-
ям по диагностике и лечению тиреотоксикоза 2014 года 
оперативное лечение показано при загрудинном рас-
положения зоба, диффузных и узловых формах зоба с 
компрессионным синдромом, отказе пациента от ради-
ойодтерапии [18]. Некоторые зарубежные авторы реко-
мендуют расширять показания к хирургическому лече-
нию, так как это наиболее быстрый способ избавления 
от тиреотоксикоза. Тиреоидэктомия предпочтительна в 
таких ситуациях, как: большой зоб с симптоматической 
компрессией или без нее; непереносимость, неэффек-
тивность или рецидив после лечения тиреостатиками 
(по литературным данным частота рецидива колеблет-
ся от 35% до 80% случаев [27]; противопоказания к при-
менению радиоактивного йода; документированные 
или подозреваемые злокачественные новообразова-
ния щитовидной железы; один или несколько крупных 
узлов щитовидной железы; сосуществующая активная 
офтальмопатия Грейвса средней и тяжелой степени; 
заболевания печени; молодой возраст; планирование 
женщиной беременности в течение 6 месяцев; паци-
енты с периодическим параличом; сосуществующий 
первичный гиперпаратиреоз, требующий хирургиче-
ского вмешательства [55,56]. Пациентам с амиодарон-
индуцированным тиреотоксикозом при отсутствии 
эффекта от агрессивной комбинированной терапии 
тиамазолом и преднизолоном показано выполнение ти-
реоидэктомии [18].

Часто больные, перенесшие тиреоидэктомию, в по-
слеоперационном периоде сообщают о повышении 
массы тела. Отмечено, что масса тела пациента продол-
жает увеличиваться, несмотря на получаемую им за-
местительную терапию L-тироксином. Предполагается 
существование еще нераспознанного фактора, ассоции-
рованного с прибавкой массы тела у пациентов, получа-
ющих заместительную гормональную терапию, а также 

до конца не исследовано влияние на массу тела самой 
тиреоидэктомии. Постменопауза обусловливает повы-
шенный риск прибавки массы тела [35]. Помимо ука-
занных аспектов, авторы выделяют еще одну проблему, 
связанную с ухудшением общего самочувствия и пси-
хического статуса пациентов после оперативного вме-
шательства. После тиреоидэктомии некоторые авторы 
указывают на развитие некомпенсируемого гипотирео-
за у ряда больных, «несмотря на многократные коррек-
ции заместительной гормонотерапии», что вызывает 
типичную клинику гипотиреоза (сердечно-сосудистые 
нарушения, гиперхолестеринэмия, бесплодие и пр.). 
У данной группы пациентов выявляются патологиче-
ская прибавка массы тела, ухудшение эмоционально-
го состояния в виде нарастания тревоги и длительной 
депрессии [6]. Данное исследование демонстрирует 
результаты, противоречащие мировой статистике. 
Доказано, что качество жизни пациентов с гипотирео-
зом, постоянно получающих заместительную терапию 
L-тироксином, несущественно отличается от такового 
для лиц без гипотиреоза. Подтверждением служит по-
пуляционное исследование Peterson K. с соавт., кото-
рое продолжалось в течение 12 лет (с 1968-69 по 1980-
81 годы) и включало 1462 женщин среднего возраста, 
получавших заместительную терапию препаратами 
L-тироксина по поводу гипотиреоза. Проведено анке-
тирование, в котором оценивались риск возникновения 
инфаркта миокарда, сахарного диабета, инсульта, рака 
и смерти от любой причины, а также качество жизни. 
В результате исследования было продемонстрировано, 
что продолжительность и качество жизни, а также риск 
развития основных заболеваний, определяющих эти 
показатели, не отличались у женщин с гипотиреозом, 
получавших терапию препаратами L-тироксина и в кон-
трольной группе (n = 968) [50]. Полученные материалы 
и задают направление развитию современной тиреои-
дологии. В.В. Фадеев и соавт. [16] обозначают гипоти-
реоз целью хирургического лечения, аргументируя тем, 
что гипотиреоз был серьезным послеоперационным 
осложнением в эру отсутствия препаратов левотирок-
сина, но достижения фармакологии полностью решили 
проблему компенсации гипотиреоза, создав точно до-
зированные синтетические препараты тиреоидных гор-
монов. Зарубежные сообщества эндокринных хирургов 
также рекомендуют в качестве цели оперативного лече-
ния достигать стойкого гипотиреоза, которого можно 
добиться только тиреоидэктомией, поскольку риск, ко-
торый несет с собой рецидив тиреотоксикоза (особенно 
повторное оперативное вмешательство), несоизмерим с 
тем дискомфортом, который обусловлен необходимо-
стью однократного ежедневного приема L-тироксина. 
Очевидно, результаты исследования М.В. Гудиевой и со-
авт. [6] в виде неудачи лечения послеоперационного ги-
потиреоза можно объяснить низкой комплаентностью 
пациентов (несоблюдением пациентом рекомендаций 
по приему препарата). Терапия L-тироксином при гипо-
тиреозе справедливо считается «золотым стандартом» 
и нет оснований подвергать этот факт сомнению.

Хирургические осложнения при лечении диф-
фузного токсического зоба и современные методы их 
профилактики.

Тщательное периоперационное ведение необходимо 
для оптимизации результатов хирургического лечения. 
Перед выполнением тиреоидэктомии необходима нор-
мализация гормонального статуса, приведение паци-
ента в эутиреоидное состояние (нормальный уровень 
свободного трийодтиронина и свободного тирокси-
на) на фоне терапии тиреостатиками, чтобы избежать 
риска тиреотоксического криза во время операции. В 
федеральных клинических рекомендациях указано о 
включении плазмафереза или пламмерунга (назначе-
ние пациенту йодида калия непосредственно в предо-
перационном периоде в сочетании с β-блокаторами) в 
случаях, когда достижение эутиреоидного состояния 
невозможно (аллергия на антитиреоидные препараты, 
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агранулоцитоз) и существует необходимость в сроч-
ном проведении тиреоидэктомии [18]. Американские 
авторы указывают, помимо назначения йодида калия и 
β-блокаторов, на применение глюкокортикоидов и по-
тенциально холестирамина в предоперационном перио-
де [56].

Наиболее обсуждаемыми осложнениями тиреои-
дэктомии во всем мире остаются послеоперационный 
гипопаратиреоз и парез гортани. Меньше внимания 
уделяется интра- и послеоперационным кровотечени-
ям, которые в свою очередь могут стать причиной до-
вольно грозных осложнений, ведущих к увеличению 
заболеваемости и смертности. Естественно, этот аспект 
также интересует тех пациентов, кто решается на хи-
рургическое лечение и должен осознавать все риски 
предстоящей операции.

По данным некоторых авторов выявление послео-
перационного транзиторного гипопаратиреоза при ти-
реоидэктомии не превышает 3,1% [8,19,38], а стойкого 
гипопаратиреоза – 1,6% [47]. Авторы отмечают, что ти-
реоидэктомия при диффузном токсическом зобе сопря-
жена с наибольшим риском развития гипопаратиреоза, 
так как по причине аутоиммунной агрессии обнаружи-
вают выраженные сращения между капсулой железы 
и паратиреоидными железами [20,31,36]. Это приво-
дит к их травматизации во время этапа мобилизации, 
повреждению питающих сосудов, кровоизлиянию, к 
случайному удалению паратиреоидных желез. Также 
у пациентов с тиреотоксикозом отмечается активная 
послеоперационная остеоабсорбция кальция [11]. 
Послеоперационная коррекция заключается в лекар-
ственной заместительной терапии препаратами каль-
ция и витамина D с последующей коррекцией их дозы 
вплоть до полной отмены.

В ряде исследований частота повреждений возврат-
ного гортанного нерва варьирует от 0,2 до 15% [38,47]. 
Визуализация возвратного гортанного нерва считается 
золотым стандартом для предотвращения его интраопе-
рационного повреждения. Введение интраоперацион-
ного нейромониторинга позволило более внимательно 
следить за функциональностью возвратного гортанно-
го нерва. Прерывистый нейромониторинг может выяв-
лять нарушение работы нерва только после возникно-
вения повреждения нерва, что является существенным 
недостатком метода [27,40]. Недавнее внедрение не-
прерывного интраоперационного нейромониторинга, 
по-видимому, представляет собой значительный шаг 
вперед, потенциально позволяющий хирургу реагиро-
вать до того, как возвратный гортанный нерв будет не-
обратимо поврежден. Несмотря на это, Pisanu A. и со-
авт. представили обзор с метаанализом, не выявившим 
статистически значимых различий в частоте паралича 
возвратного гортанного нерва при использовании ин-
траоперационного нейромониторинга и прямой ви-
зуализации во время тиреоидэктомии [52]. Это может 
говорить о дифференцированном применении данной 
технологии, например, при обнаружении факторов 
риска развития послеоперационного пареза гортани. 
Лечение описанного осложнения зависит от выражен-
ности нарушения функции голосовых связок и включа-
ет консервативную терапию, назначенную совместно с 
оториноларинголом и физиотерапевтом, направленную 
на восстановление нервной проводимости по возврат-
ным гортанным нервам.

Менее освещённой, но не менее важной, проблемой 
в хирургии щитовидной железы являются гемостаз и 
послеоперационная лимфорея. Частота послеопераци-
онных кровотечений по данным литературы колеблется 
от 0,1 до 9,0 % [9,15]. Щитовидная железа у пациентов 
с болезнью Грейвса обильно васкуляризирована, и ти-
реоидэктомия может быть связана с более высокой ча-
стотой кровотечений по сравнению с операциями при 
другой патологии. Повышает опасность кровотечения, 
особенно послеоперационного, усиление фибринолити-
ческой активности крови у больных зобом. Ситуацию 

осложняет «теснота» операционного поля, хрупкость 
сосудов, отсутствие клапанов в венах. Иногда при за-
грудинном расположении зоба осложняет операцию 
повышенное давление в венах шеи. В некоторых слу-
чаях создает угрозу послеоперационного кровотечения 
низкое венозное давление, связанное с присасываю-
щим действием грудной клетки. Интраоперационное 
кровотечение окрашивает ткани и затемняет важные 
структуры, что увеличивает риск повреждения других 
анатомических образований. Осложнения включают 
гематомы, которые могут вызвать нарушение прохо-
димости дыхательных путей и удушье, серомы, реци-
дивирующую ишемию/дисфункцию гортанного нерва, 
инфекцию и гипопаратиреоз. Все это может привести 
к увеличению времени восстановления и пребывания 
в больнице [37]. Таким образом, существует необхо-
димость уменьшения интраоперационной кровопоте-
ри. Причем надо учитывать, что речь идет не только о 
кровотечениях из достаточно крупных сосудов, устра-
нимых путем элементарной перевязки сосуда, но и о 
чрезмерной диффузной кровоточивости, характерной 
для диффузного токсического зоба, которая также мо-
жет приводить к послеоперационным осложнениям, но 
причины ее развития и возможные методы коррекции в 
литературе описаны недостаточно.

Описаны результаты применения усовершенство-
ванных методов профилактики послеоперационных 
кровотечений при операциях на щитовидной железе. 
Для уменьшения лимфореи целесообразно перевязы-
вать каждый, даже самый мелкий, сосуд, в том числе 
сосуды кожи и подкожной мышцы шеи. На достаточ-
ном расстоянии от возвратного гортанного нерва для 
целей гемостаза используется простая диатермокоагу-
ляция, а если лечебное учреждение может себе позво-
лить, то и технологии LigaSure или Harmonic. Согласно 
проведенным мета-анализам гармонический скальпель 
и LigaSure сократили время операции по сравнению с 
обычным гемостазом, при использовании гармониче-
ского скальпеля продолжительность операции самая 
короткая [41,45].

С целью предупреждения интраоперационного кро-
вотечения, уменьшения уровня послеоперационной 
экссудации, подкожных гематом шеи и верхней части 
грудной клетки О.Ф. Безруков говорит об использова-
нии препарата транексамовой кислоты (транестат). По 
механизму действия препарат относится к группе анти-
фибринолитиков, но помимо этого препятствует об-
разованию кининов и других активных пептидов, при-
нимающих участие в аллергических и воспалительных 
реакциях. Следовательно, оказывает дополнительный 
противовоспалительный эффект. Обычно рекоменду-
ется использовать транексамовую кислоту за 30 минут 
до операции в дозе 500 мг внутривенно. Спустя 8 часов 
после первого введения, повторно внутривенно вводят 
500 мг препарата [1].

Рационально с точки зрения уменьшения отёчного 
синдрома в области оперативного вмешательства назна-
чение внутривенного введения препарата «L-лизина-
эсцинат 0,1%» 5-10 мл [5]. Первое введение проводится 
на операционном столе во время наркоза для улучше-
ния венозного кровотока, нарушившегося после укла-
дывания больного с запрокинутой головой на операци-
онный стол. Затем препарат вводится ежедневно путём 
внутривенных инъекций: 1-е сутки – дважды, а затем 
1 раз в сутки по 1 ампуле (5 мл) в течение 5 дней, ка-
пельно, предварительно растворив его в 200 мл 0,9% 
раствора натрия хлорида. Препарат вводят ежедневно 
в течение 4-5 дней.

В раннем послеоперационном периоде заявлено о 
местном использовании препарата «Лиотон-гель» для 
наружного применения. Препарат оказывает антитром-
ботическое действие, а также антиэкссудативный и уме-
ренный противовоспалительный эффект [1]. С первого 
послеоперационного дня 3-5 см геля 3-4 раза в сутки на-
носят в область раны и осторожно втирают в кожу.
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Было показано, что гипертонический тест из 0,5 мл 
1,0% раствора Мезатона, выполненного до окончания 
операции, а также уменьшение объема ложа с удален-
ной железой с использованием оригинальной фасцио-
трахеопексии позволил снизить частоту кровотечений 
в щитовидной железе с 0,36% на 2750 операций в 2005-
2007 годах до 0,16% на 826 хирургических процедур в 
период 2008-2010 годов [15].

В мета-анализе G. Polychronidis и соавт. не было до-
казано, что общее использование местных гемостатиче-
ских средств при операциях на щитовидной железе сни-
жает частоту клинически значимых кровотечений [53].

В 1925 году была описана компрессия интратирео-
идных кровеносных сосудов после терапии раствором 
Люголя. Возможно это объясняется тем, что первые 
тиреостатики были внедрены в клиническую практи-
ку для лечения синдрома тиреотоксикоза только в 40-е 
годы прошлого столетия, поэтому все оперативные 
вмешательства до этого момента выполнялись на фоне 
декомпенсированного тиреотоксикоза. Итальянские 
исследователи также заявляют о введении в течение 
короткого периода до операции раствора калия йодида 
или раствора Люголя, не только чтобы уменьшить вы-
брос гормонов щитовидной железы, но и улучшить со-
судистую функцию щитовидной железы в целях сниже-
ния интраоперационной кровопотери. В прошлом ко-
роткий курс использовался для контроля гипертиреоза 
у пациентов (эффект Вольфа-Чайкова) и уменьшения 
вероятности и тяжести интраоперационного или по-
слеоперационного тиреотоксического криза. В настоя-
щее время итальянскими учеными выдвигается, на наш 
взгляд, спорное обоснование использования раствора 
Люголя в предоперационном периоде в целях снижения 
васкулярности и рыхлости щитовидной железы, что об-
легчает тиреоидэктомию [51]. В то же время такой вари-
ант подготовки больного к операции общепринят при 
непереносимости тиреостатиков.

Выполнение операций у больных с доброкачествен-
ными заболеваниями щитовидной железы показывает, 
что увеличение сроков консервативного лечения при 
показаниях к операции в значительной степени затруд-
няет технику ее выполнения. Это обусловлено развити-
ем спаечного процесса между паренхимой щитовидной 
железы и окружающими ее органами и тканями, что 
особенно наглядно прослеживается у пациентов с диф-
фузным токсическим зобом [2].

В литературе обсуждается роль факторов, выяв-
ленных до операции, в качестве предикторов сложной 
тиреоидэктомии и их влияния на частоту возникнове-
ния осложнений. Так, в 2014 году Schneider и соавт. [57] 
предложили шкалу сложности тиреоидэктомии (TDS), 
основанную на послеоперационной оценке четырех 
параметров (васкуляризация, рыхлость, фиброз и раз-
мер железы), чтобы предсказать возможные трудности 
во время операции. После анализа данных они обна-
ружили, что повышенная васкуляризация щитовидной 
железы больше связана с гипертиреозом, так же как и с 
наличием тиреоидита, который влияет на развитие па-
ренхиматозного фиброза. Авторы пришли к выводу, что 
высокие баллы были связаны с более длительным време-
нем операции и более высоким риском осложнений.

Впоследствии Mok и соавт. [46] сравнили перемен-
ные, используемые для TDS, с патологическими осо-
бенностями населения и подчеркнули, что пациенты 
с гипертиреозом, высоким уровнем тиреоглобулина и 

антителами против тиреоглобулина показали более вы-
сокий общий балл, поэтому имели повышенный риск 
осложнений.

Kwak и соавт. [39] в 2017 году предложили послеопе-
рационную оценку, определяющую продолжительность 
операции как фактор сложной тиреоидэктомии. Хотя 
они продемонстрировали, что молодой возраст и муж-
ской пол являются прогностическими факторами труд-
ной тиреоидэктомии с точки зрения времени операции, 
частота осложнений статистически не выше в группе 
потенциально трудных тиреоидэктомий. Результаты 
сопоставимы с результатами предыдущих исследова-
ний, в которых сообщалось, что более высокий ИМТ 
можно считать прогностическим фактором более про-
должительного времени операции и более выражен-
ной болезненности [24]; другие авторы предположили, 
что окружность шеи, а не ИМТ, может коррелировать 
с продолжительностью операции как предиктор слож-
ности [28].

В исследовании D'OraziV и соавт. прогностические 
факторы сложной тиреоидэктомии, не влияли на часто-
ту осложнений, в отличие от предыдущих исследований 
[30]. Даже анализ данных о продолжительности госпи-
тализации не показал статистической корреляции.

Имеются убедительные доказательства того, что 
большая продолжительность операции коррелирует с 
повышенной сложностью хирургического вмешатель-
ства. Тем не менее, подтверждено многочисленными до-
казательствами в литературе, что тотальная тиреоидэк-
томия, проводимая опытными хирургами с помощью 
микрохирургической техники под оптическим увеличе-
нием, позволяет значительно снизить частоту гипопа-
ратиреоза и поражений возвратного гортанного нерва 
[29,32,48,49].

Заключение. Анализ современных публикаций, по-
священных хирургическому лечению диффузного ток-
сического зоба, свидетельствует о том, что тиреоидэк-
томия занимает важное место в хирургическом лечении 
диффузного токсического зоба.

Несмотря на развитие хирургических технологий, 
сохраняется возможность возникновения интра- и по-
слеоперационных осложнений, которые затрудняют 
технику операции, особенно при позднем ее выполне-
нии.

Изучение характера взаимосвязи между нарушени-
ем параметров гомеостаза, гемостаза и вазомоторной 
регуляции, патогенетическое обоснование медикамен-
тозной коррекции выявленных нарушений, направлен-
ной на снижение частоты послеоперационных ослож-
нений, является информационной нишей и определяет 
перспективы проведения дальнейших исследований в 
этом направлении.
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ассоцИацИя «нулевых» генотИпов GSTM1 И GSTT1 c рИском развИтИя неходЖкИнскИх 
злокачественных лИмфом

Березина О.В. 1,2, Поспелова Т.И.1,2, Хальзов К.В. 3

(1Новосибирский государственный медицинский университет, Новосибирск, Россия; 
2Городская клиническая больница №2, Новосибирск, Россия; 3Министерство здравоохранения 

Новосибирской области, Новосибирск, Россия)

резюме. 
введение. «Нулевые» генотипы глутатион-S-трансфераз M1 и Т1 (GSTM1 0/0 и GSTT1 0/0) приводят к сниже-

нию экспрессии генов и значительному уменьшению ферментативной активности, и могут опосредовать предрас-
положенность к неходжкинским злокачественным лимфомам (НХЗЛ).

Цель исследования: определить роль «нулевых» генотипов глутатион-S-трансфераз М1 и Т1 в формировании 
риска развития диффузной В-крупноклеточной, диффузной В-мелкоклеточной (фенотип В-ХЛЛ) лимфом и фол-
ликулярной лимфомы (grade 1 и 2).

Материалы и методы. Обследованы 88 пациентов (42 мужчины и 46 женщин; средний возраст 52,6±12,5 
года) с диагнозом НХЗЛ, из них у 56 (63,6%) больных была верифицирована агрессивная НХЗЛ – диффуз-
ная В-крупноклеточная лимфома, иммунобластный вариант, у 32 пациентов – индолентные НХЗЛ: диффуз-
ная В-мелкоклеточная лимфома (фенотип В-ХЛЛ) – 17 (19,3%), и фолликулярная лимфома grade 1 и grade 2 – 15 
(17,1%) больных. Контрольная группа состояла из 177 жителей г. Новосибирска, средний возраст – 31,0±12,02 года. 
Выявление делеций в генах GSTM1 и GSTT1 проводилось методом полимеразной цепной реакции в режиме реаль-
ного времени (Real-time PCR) с интеркалирующим флюоресцентным красителем SYBR GreenI и анализом кривых 
плавления.

результаты. В настоящем исследовании была изучена связь с риском развития отдельных вариантов НХЗЛ: 
диффузной В-крупноклеточной лимфомы, диффузной В-мелкоклеточной (В-ХЛЛ) лимфомы и фолликулярной 
лимфомы grade 1 и grade 2. Обнаружена ассоциация делеции в гене GSTM1 c повышением риска развития фоллику-
лярной лимфомы (OR = 3,06, C.I. [1.01-9,32], p < 0,039).

Заключение. Полученные данные свидетельствуют о том, что гены метаболизма ксенобиотиков GSTM1 и GSTT1 
могут играть роль в патогенезе определенных вариантов НХЗЛ. 

ключевые слова: лимфома; ДВККЛ; В-ХЛЛ; фолликулярная лимфома; GSTM1; GSTT1; гены метаболизма ксе-
нобиотиков; полиморфизм.

association of GSTM1 and GSTT1 null genotypes witH risk of non-Hodgkin 
malignant lympHoma

Berezina O.V.1,2, Pospelova T.I.1,2, Halzov K.V.1,3

(1Novosibirsk State Medical University, 2Municipal Clinical Hospital №2, Novosibirsk,
3Ministry of health of Novosibirsk region)

Summary.
The null genotypes of glutathione S-transferases M1 and T1 (GSTM1 0/0 and GSTT1 0/0) lead to a decrease in gene 

expression and a significant decrease in enzymatic activity, and can mediate a susceptibility to non-Hodgkin malignant 
lymphomas (NHL).

Aim: to determine the role of the “null” genotypes of glutathione-S-transferases M1 and T1 in creating a risk of developing 
diffuse B-large cell, diffuse B-small cell (B-CLL phenotype) lymphomas and follicular lymphoma (grade 1 and 2).

Methods. 88 patients (42 men and 46 women; average age 52,6±12,5 years) with a diagnosis of NHL were examined, 
of which 56 people (63,6%) were verified aggressive NHL – diffuse B-large cell lymphoma, immunoblastic variant, in 32 
patients, indolent NHCL: diffuse B-small cell lymphoma (B-CLL phenotype) – 17 (19,3%) patients, and follicular lymphoma 
grade 1 and grade 2 – 15 (17,1%) patients. The control group consisted of 177 residents of Novosibirsk, the average age was 
31,0±12,02 years. The deletions in the GSTM1 and GSTT1 genes were detected by the method of real-time polymerase chain 
reaction (Real-time PCR) with intercalating fluorescent dye SYBR GreenI and analysis of melting curves.

Results. In the present study we investigated the connection with risks of development of individual variants of NHL: 
diffuse B-large cell lymphoma, diffuse B-small cell (B-CLL) lymphoma and follicular lymphoma grade 1 and grade 2. It 
was revealed the association of GSTM1 0/0 with an increased risk of follicular lymphoma (OR = 3.06, C.I. [1.01–9.32], p 
<0.039).

Conclusion. This data indicate that the xenobiotic metabolizing gene GSTM1 and GSTT1 may play a role in the 
pathogenesis of certain variants of NHL.

Key words: lymphoma; DBCCL; B-CLL; follicular lymphoma; GSTM1; GSTT1; xenobiotic metabolizing gene; 
polymorphism.

Опухолевые заболевания системы крови (гемобла-
стозы), такие как острые и хронические лейкозы, зло-
качественные лимфомы, являются ведущими причи-
нами заболеваемости и смертности от онкологической 
патологии во всем мире [3;13;18]. Несмотря на большой 
прогресс в ранней диагностике и фармакологическом 

лечении за последние несколько десятилетий, число но-
вых случаев гематологических неоплазий и связанных с 
ними смертей продолжает увеличиваться, что является 
одной из основных угроз для общественного здраво-
охранения [10]. На сегодняшний день точная причина 
гемобластозов неясна, хотя химические, радиационные 
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воздействия и вирусные инфекции были идентифици-
рованы как потенциальные патогенные факторы для 
возникновения опухолевых заболеваний крови [11;16]. 
Тот факт, что существуют большие межиндивидуальные 
различия восприимчивости к возникновению опухолей 
у тех, кто подвергался воздействию вышеупомянутых 
канцерогенных факторов, позволяет предположить, 
что имеет большое значение генетическая предрасполо-
женность.

Ферменты, метаболизирующие ксенобиотики, игра-
ют важную роль в биотрансформации потенциальных 
канцерогенов. Глутатион-S-трансферазы (GST) явля-
ются ферментами второй фазы биотрансформации 
ксенобиотиков – фазы нейтрализации и осуществляют 
инактивацию экзогенных и эндогенных соединений, 
тем самым защищая клетки от окислительного стресса 
и связанного с ним повреждения ДНК [19].

В настоящее время идентифицированы несколько 
классов глутатион-S-трансфераз, из которых классы 
μ (мю) (GSTM) и θ (тета) (GSTT) являются наиболее 
широко изученными [24]. Глутатион-S-трансферазы 
состоят из ряда изоэнзимов с широкой субстратной 
специфичностью, и, следовательно, уровень экспрес-
сии отдельных GST является решающим фактором в 
определении чувствительности клеток к широкому 
спектру токсичных химических веществ. Кроме это-
го, полиморфизм генов, кодирующих глутатион-S-
трансферазы, определяет межиндивидуальные разли-
чия в ответах не только на ксенобиотики, но также и 
на химиотерапевтические препараты у онкологических 
пациентов [17].

Исследования показали, что «нулевые» аллели поли-
морфных локусов GSTM1 (GSTM1 0/0) и GSTT1 (GSTT1 
0/0), возникшие в результате делеции, приводят к сни-
жению экспрессии генов и значительному уменьшению 
ферментативной активности [14;20]. Следовательно, 
биологически обосновано, что эти полиморфизмы мо-
гут служить генетическими маркерами злокачествен-
ных новообразований. Ассоциации между полимор-
физмами GST и различными вариантами гемобласто-
зов интенсивно изучаются. Было выполнено несколько 
мета-анализов, объединяющих данные по влиянию 
«нулевых» аллелей GSTM1 и GSTT1 на предрасположен-
ность к развитию гематологических неоплазий, кото-
рые включали в себя выборку российских пациентов, 
но это были пациенты с острыми лейкозами [9;15;22]. 
Исследования, посвященные изучению роли глутатион-
S-трансфераз M1 и Т1 в возникновении неходжкинских 
злокачественных лимфом, в российской популяции не 
представлены.

Диффузная В-крупноклеточная лимфома (ДВККЛ), 
диффузная В-мелкоклеточная лимфома (фенотип 
В-ХЛЛ) (ДВМКЛ) и фолликулярная лимфома grade 1 и 
grade 2 (ФЛ) являются одними из наиболее распростра-
ненных вариантов НХЗЛ. Субстратом ДВККЛ являются 
низкодифференцированные клетки, что обусловливает 
агрессивное течение заболевания, субстратом ДВМКЛ 
и ФЛ – зрелые и созревающие клетки, в связи с чем дан-
ные лимфомы имеют индолентное течение. Различные 
молекулярные события на этапе образования и про-
грессии опухоли приводят к нарушению дифферен-
цировки, пролиферации, апоптоза в клетках и форми-
рованию определенного опухолевого клона. При этом 
полиморфные локусы GST также могут играть роль на 
этапе селекции опухолевых клеток, и их вклад в лимфо-
могенез может быть разным при отдельных вариантах 
НХЗЛ, поэтому важно исследовать полиморфизмы в 
однородных подгруппах.

В связи с вышесказанным была поставлена цель 
исследования: определить роль «нулевых» генотипов 
глутатион-S-трансфераз М1 и Т1 в формировании ри-
ска развития диффузной В-крупноклеточной, диффуз-
ной В-мелкоклеточной (фенотип В-ХЛЛ) лимфом и 
фолликулярной лимфомы (grade 1 и 2).

Материалы и методы

выборки. Группу обследованных составили 88 
пациентов (42 мужчины и 46 женщин; средний воз-
раст 52,6±12,5 года) гематологического отделения 
Городской клинической больницы №2 г. Новосибирска 
(заведующая гематологическим отделением – к.м.н. 
И.Н. Нечунаева) с диагнозом неходжкинской злока-
чественной лимфомы. Из них у 56 (63,6%) больных 
была верифицирована агрессивная НХЗЛ – диффузная 
В-крупноклеточная лимфома, иммунобластный вари-
ант, у 32 пациентов – индолентные НХЗЛ: диффузная 
В-мелкоклеточная лимфома (фенотип В-ХЛЛ) – 17 
(19,3%) больных и фолликулярная лимфома grade 1 и 
grade 2 – 15 (17,1%). Диагностика и лечение НХЗЛ про-
водилось согласно Российским клиническим рекомен-
дациям по диагностике и лечению лимфопролифера-
тивных заболеваний [5]. Верификация варианта НХЗЛ 
осуществлялась согласно классификации лимфоидных 
неоплазий ВОЗ 2016 года [21].

Контрольная группа состояла из 177 жителей г. 
Новосибирска, средний возраст – 31,0±12,02 года.

Все обследуемые подписывали информированное 
согласие на участие в исследовании в соответствии с 
требованиями этического комитета.

Генотипирование проводилось в лаборатории фар-
макогеномики Института химической биологии и фун-
даментальной медицины СО РАН (зав. лабораторией 
к.м.н. М.Л. Филипенко).

ДНК выделяли из венозной крови с использованием 
стандартного метода фенол-хлороформной экстракции. 
Выявление делеций в генах GSTM1 и GSTT1 проводи-
лось методом полимеразной цепной реакции в режиме 
реального времени (Real-time PCR) с интеркалирующим 
флюоресцентным красителем SYBR GreenI и анализом 
кривых плавления. Праймеры для ПЦР были выбраны 
внутри области делеций в генах GSTM1 и GSTT1 таким 
образом, чтобы обеспечивалось отсутствие синтеза со-
ответствующего продукта ПЦР при анализе образцов 
ДНК с GSTM1 0/0 или GSTT1 0/0 соответственно. Для 
того чтобы отличить наличие гомозиготной делеции в 
генах GSTT1 и GSTM1 от отсутствия ДНК матрицы или 
ингибирования реакции ПЦР, в амплификационную 
смесь вводили праймеры для амплификации короткого 
легкоплавкого A/T-богатого фрагмента ДНК (LTM – low 
temperature melting). Последовательности праймеров и 
условия проведения реакций изложены в [4].

Статистическая обработка данных выполнена с 
помощью программ Microsoft Excel 2007, STATISTICA, 
версия 6.0. Частоты встречаемости генотипов иссле-
дуемых полиморфных локусов в выборке больных 
НХЗЛ сравнивали с таковыми в контрольной группе. 
Значимость различий оценивалась с помощью крите-
рия χ2. В случае, если абсолютные частоты более 20% 
признаков в группе не превышали 5, использовали точ-
ный критерий Фишера. Статистически значимыми счи-
тались различия при р<0,05. Соответствие контрольной 
выборки равновесию Харди-Вайнберга проверяли с по-
мощью критерия χ2 (https://ihg.helmholtz-muenchen.de/
cgi-bin/hw/hwa1.pl). Для оценки величины относитель-
ного риска использовали отношение шансов (OR) с его 
доверительным интервалом (C.I.) при уровне доверия 
95%. При оценке количественных признаков исполь-
зовали вычисление средней арифметической (М) и ее 
ошибки (m).

результаты и обсуждение

«Нулевые» аллели GSTM1 и GSTT1 достаточно ши-
роко распространены в человеческих популяциях. 
Число людей, гомозиготных по этим аллелям – гено-
типы GSTM1 0/0 и GSTT1 0/0 – составляет среди евро-
пеоидов 40-60% и 15-30%, негроидов – 27-35% и 22-29%, 
монголоидов – 32-53% и 38-58% соответственно [4]. 
Высокая представленность мутантного аллеля в попу-
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ляции позволяет проводить исследования и на неболь-
ших выборках.

В настоящем исследовании были определены часто-
ты встречаемости генотипов и их сочетаний GSTM1 и 
GSTT1 у пациентов с неходжкинскими злокачествен-
ными лимфомами и у лиц контрольной группы. В вы-
борке относительно здоровых жителей г. Новосибирска 
частота GSTM1 0/0 составила 39,5%, GSTT1 0/0 – 27%, 
распределение частот встречаемости генотипов соот-
ветствовало закону Харди – Вайнберга.

Частоты «нулевого» генотипа GSTT1 и двойного 
«нулевого» генотипа (GSTM1 0/0/GSTT1 0/0) статисти-
чески значимо не отличались между группой контро-
ля и пациентами с диффузной В-крупноклеточной, 
диффузной-В-мелкоклеточной и фолликулярной лим-
фомами (табл. 1), что свидетельствует об отсутствии 
ассоциации между данными полиморфными локусами 
с риском развития указанных вариантов НХЗЛ.

Носительство GSTM1 0/0 не влияет на риск раз-
вития агрессивной ДВККЛ, но ассоциировано с пред-
расположенностью к возникновению медленно-
прогрессирующих вариантов заболевания, а именно 
фолликулярных лимфом grade 1 и grade 2. У пациентов с 
фолликулярными лимфомами частота GSTM1 0/0 соста-
вила 10/15 (67%), что почти в 2 раза чаще, чем в группах 
больных ДВККЛ и контроле (табл. 1). «Нулевой» гено-
тип GSTM1 увеличивает риск развития фолликулярной 

лимфомы grade 1 и grade 2 в 3 раза (OR = 3,06, C.I. [1.01-
9,32], p<0,039), тогда как нормальный генотип GSTM1 
обладает протективным эффектом. В то же время ассо-
циации с риском развития другого варианта индолент-
ных НХЗЛ – диффузной В-мелкоклеточной лимфомой 
(фенотип В-ХЛЛ) – не обнаружено. Выявленные раз-
личия демонстрируют молекулярную гетерогенность 
НХЗЛ, связанную не только с соматическими мутациям 
в опухолевых клетках, но и с врожденными полимор-
физмами генов.

Делеция в гене GSTM1 приводит к значительно-
му снижению активности фермента GSTM1, который 
участвует в метаболизме большого количества ксено-
биотиков. Ферменты, кодируемые геном GSTM1, ката-
лизируют конъюгацию электрофильных соединений 
и свободных радикалов с глутатионом и ингибируют 
апоптоз посредством ASK1-киназы. Такое ингиби-
рование происходит, когда ферментные комплексы 
GSTM1/ASK1 связаны между собой. В присутствии вы-
соких концентраций оксидреактивных веществ этот 

Таблица 1 
Частота генотипов генов метаболизма ксенобиотиков GSTM1 и GSTT1 

в группе пациентов с НХЗЛ и контрольной группе.
Ассоциация исследуемых полиморфизмов с риском развития НХЗЛ

n* (%) n* (%) n* (%) n* (%) n* (%)
Диффузная В-крупноклеточная лимфома (ДВККЛ)

Генотипы GSTM+ GSTM1 0/0 GSTT+ GSTT1 0/0 GSTM1 0/0/GSTT1 0/0
Контроль (177) 107 (60,5) 70 (39,5) 129 (73) 48 (27) 22 (12,5)
Пациенты (56) 38 (68) 18 (32) 38 (68) 18 (32) 8 (14)
OR 1.38 0.72 1.38 0.72 1.17
CI 0.73-2.56 0.39-1.38 0.73-2.56 0.39-1.38 0.52-2.84
p 0.40 0.40 0.40 0.40 0.89

Диффузная В-мелкоклеточная лимфома (ДВМКЛ)
GSTM+ GSTM1 0/0 GSTT+ GSTT1 0/0 GSTM1 0/0/GSTT1 0/0

Контроль (177) 107 (60,5) 70 (39,5) 129 (73) 48 (27) 22 (12,5)
Пациенты (17) 8 (47) 9 (53) 14 (82) 3 (18) -
OR 0.58 1.72 3,05 0.33 -
CI 0.22-1.55 0.63-4.51 0.81 -9.07 0.11-1.23 -
p 0.42 0.42 0.13 0.13 -

Фолликулярная лимфома (ФЛ)
GSTM+ GSTM1 0/0 GSTT+ GSTT1 0/0 GSTM1 0/0/GSTT1 0/0

Контроль (177) 107 (60,5) 70 (39,5) 129 (73) 48 (27) 22 (12,5)
Пациенты (15) 5 (33) 10 (67) 11 (73) 4 (27) 4 (27)
OR 3.06 0.33 1.80 0.56 256
CI 1.01-9.32 0.11-1.0 0.54-5.19 0.19-1.85 0.83-8.77
p 0.039 0.039 0.48 0.48 0.25

Примечание: *n – абсолютное число пациентов.

Рис. 1. (адаптировано из [12]) Действие GSTM1 и GSTP1 
на пути апоптоза: ASK1, JNK – сигнальные киназы, 
P – атом фосфора, GSTM1 и GSTP1 – глутатион-S-

трансферазы M1 и P1.

комплекс диссоциирует, высвобождая ферменты для 
ASK1-фосфорилирования и сигнализируя об апоптозе 
(рис. 1). У носителей «нулевого» генотипа GSTM1 вслед-
ствие низкой активности фермента нарушается процесс 

конъюгации с глутатионом и образова-
ние комплекса с ASK1-киназой, что не-
обходимо для ингибирования этого пути 
апоптоза [12].

Длительная персистенция активных 
метаболитов с мутагенными и канцеро-
генными свойствами увеличивает число 
мутаций, вызывающих такие изменения 
ДНК, которые в дальнейшем не поддаются 
репарации, что может приводить к озло-
качествлению клетки [8;23]. В том числе, 
может возрастать частота мутаций в гене 
апоптоза p53 у носителей GSTM1 0/0, что 
было показано для ряда неоплазий [6; 7]. 
Нарушение функции р53 в результате то-
чечных мутаций, делеций, образования 
комплекса с другим клеточным регуля-
тором или изменение внутриклеточной 
локализации приводит к утрате супрес-
сивных свойств и стимулирует опухоле-
вый процесс. Фолликулярные лимфомы 
grade 1 и grade 2 относятся к зрелокле-
точным НХЗЛ, характеризующимся ин-
долентным течением. Для данной группы 
лимфом нарушения процессов апоптоза 
являются ключевыми в патогенезе [1]. 
Частота мутаций в гене p53 у пациентов 
с лимфомами меньше по сравнению с со-

лидными неоплазиями, но в то же время при фоллику-
лярных лимфомах – несколько больше по сравнению с 
другими вариантами НХЗЛ, в частности ДВККЛ, и воз-
растает до 16% [2]. Вышесказанное может объяснять 
большую частоту «нулевого» генотипа GSTM1 именно у 
пациентов с фолликулярной лимфомой.

В мета-анализе Bin Q. et al., 2012, который включал 
в себя пациентов с НХЗЛ, в объединенной выборке не 
было отмечено ассоциации «нулевого» генотипа GSTM1 
с риском развития лимфом, а GSTT1 0/0 повышает риск 
развития НХЗЛ [9]. В мета-анализе Li M. et al., 2018 
для обоих полиморфных локусов не обнаружено зна-
чимой ассоциации с риском развития неходжкинских 
злокачественных лимфом [15]. Основным недостат-
ком приведенных работ является то, что расчет риска 
осуществлялся в общей группе НХЗЛ, в то время как 
неходжкинские злокачественные лимфомы – это гете-
рогенная группа по морфологическим, молекулярным 
и генетическим характеристикам. Также наблюдался 
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большой разброс значений отношения шансов и 95% 
доверительного интервала между исследованиями, 
включенными в мета-анализ. Вероятно, такие различия 
в результатах связаны с влиянием этнических особен-
ностей выборок.

Заключение
Проведенное исследование выявило ассоциацию 

«нулевого» генотипа GSTM1 с увеличением риска 
развития зрелоклеточных фолликулярных лимфом. 
Влияния полиморфного локуса GSTT1 на возникно-
вение диффузной В-крупноклеточной, диффузной-В-
мелкоклеточной и фолликулярных лимфом не обна-
ружено. Полиморфный локус GSTM1 может рассма-
триваться как потенциальный маркер риска развития 
НХЗЛ, но необходимо продолжение исследования с 
дальнейшим увеличением количества выборки паци-

ентов с фолликулярной лимфомой и проведение мета-
анализа данных для отдельных вариантов неходжкин-
ских злокачественных лимфом.
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способ математИческой обработкИ фосфолИпИдных зон, 
полученных методом тонкослойной хроматографИИ

Пивоваров Ю.И.1, Мухомедзянова С.В.1, Дмитриева Л.А.1.2

(1Иркутский научный центр хирургии и травматологии, Иркутск, Россия;
2Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия)

резюме.
Цель исследования: апробировать собственный алгоритм обработки хроматограмм фосфолипидов для коли-

чественной оценки содержания липидных компонентов в мембране эритроцитов с использованием компьютерной 
программы «Mathcad 2001 Professional».

Материал и методы. В качестве объекта исследования использованы хроматограммы фосфолипидов (фосфо-
тидилхолина и фосфотидилэтаноламина) мембраны эритроцитов, полученные методом тонкослойной хроматогра-
фии. Эритроцитарные мембраны инкубировали в физиологическом растворе и растворе этилметилгидроксипи-
ридина сукцината. Элюирование фосфолипидов проводили одноступенчато вертикальным способом. В качестве 
индикатора служили пары йода.

Результаты. Представленная программа даёт возможность оценить различные количественные характери-
стики хроматограмм фосфолипидов. Смысл предлагаемого алгоритма заключается в выделении и записи каждого 
из хроматографических пятен отдельным файлом в виде квадратной матрицы и объединении их в графическом 
редакторе Photoshop. После считывания отсканированных образцов из подготовленных файлов с расширением 
(.рсх) фосфолипидные пятна подвергаются автоматической обработке в математическом пакете «Mathcad-2001 
Professional» для определения площади и/или массы липидных компонентов мембраны эритроцитов с учётом ин-
тенсивности тёмно-серых оттенков фосфолипидных пятен. Программой предусмотрено выведение результатов об-
работки хроматорафических пятен не только в цифровом, но и в иллюстрированном вариантах.

Заключение. Предлагаемый алгоритм математической обработки хроматограмм может быть успешно применен 
для количественной оценки содержания липидных компонентов клеточных мембран как в клинических, так и экс-
периментальных исследованиях.

ключевые слова: мембраны эритроцитов; липиды; тонкослойная хроматография.

tHe metHod of matHematical processing of pHospHolipid zones obtained 
by tHin layer cHromatograpHy

Pivovarov Yu.I., Mukhomedzyanova S.V., Dmitrieva L.A.
(1Irkutsk Scientific Centre of Surgery and Traumatology; 

2Irkutsk State Medical University, Irkutsk, Russia)

Resume.
Aim: to develop an algorithm for processing phospholipid chromatograms to quantify the content of lipid components 

in the erythrocyte membrane.
Methods. Chromatograms of phospholipids (phosphatidylcholine and phosphatidylethanolamine) of erythrocyte 

membranes obtained by thin layer chromatography were used as an object of study. Erythrocyte membranes were incubated 
in physiological solution and Mexidol solution. Elution of phospholipids was performed in a single-step vertical method. 
Iodine vapor served as an indicator.

Results. The presented program makes it possible to evaluate various quantitative characteristics of phospholipid 
chromatograms. The meaning of the proposed algorithm is to select and record each of the chromatographic spots in a separate 
file in the form of a square matrix and combine them in the Photoshop graphic editor. After reading-in process, scanned 
samples of phospholipid spots from prepared files with an extension (.pcx) are automatically processed in the Mathcad-2001 
Professional mathematical package to determine the area and/or mass of erythrocyte membrane lipid components taking 
into account the intensity of dark gray phospholipid spots. The program provides for the export of the results of processing 
of chromatorphic spots not only in digital, but also in illustrated forms.

Conclusion. The proposed algorithms for mathematical processing of chromatograms can be used in various aspects of 
comparative analysis of the content of lipid components of the erythrocyte membrane, both in clinical and experimental 
studies.

Key words: erythrocyte membrane; lipids; thin layer chromatography.

В последние годы, в связи с активным изучением 
молекулярных механизмов развития патологических 
состояний на уровне мембранных образований кле-
ток и их ультраструктур значительно усилился интерес 
к особенностям биологического функционирования 
фосфолипидов. В биомембранах липидный компонент, 
организованный в функционально-активную матрицу, 
интегрирует внешние влияния и участвует в запуске 
программ клеточного управления [1,5].

В исследовательской практике одно из ведущих мест 
в качественном и полуколичественном анализе сложных 
объектов занимает тонкослойная (планарная) хромато-
графия [4,6]. Для количественной оценки содержания 
липидных компонентов в хроматографических зонах 
используют различные методы [2,7]. Наиболее часто 
определение соединений проводится непосредственно 

на пластинке методом визуального сравнения разме-
ров площадей пятен и их окраски с соответствующи-
ми параметрами пятен стандартных образцов. Метод 
денситометрии, позволяющий повысить точность ре-
зультатов, основан на сканировании хроматограмм в 
видимом и УФ-свете с помощью хроматографических 
спектрофотометров – денситометров. Сравнительно 
новым методом для количественной оценки хромато-
грамм является метод видеоденситометрии. Принцип 
метода заключается во введении изображения хромато-
граммы в компьютер с помощью видеокамеры или циф-
ровой камеры с последующим сравнением интенсив-
ности пятен стандартных и определяемых соединений. 
Однако, отсутствие названных приборов не позволяет с 
достаточно высокой точностью количественно оценить 
содержание различных липидных компонентов в зонах, 
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полученных методом тонкос-
лойной хроматографии.

Цель работы: апробировать 
собственный алгоритм обработ-
ки хроматограмм фосфолипи-
дов для количественной оценки 
содержания липидных компо-
нентов в мембране эритроцитов 
с использованием компьютер-
ной программы «Mathcad 2001 
Professional».

Материалы и методы

В качестве объекта иссле-
дования использованы хро-
матограммы фосфолипидов 
(фосфотидилхолина и фосфо-
тидилэтаноламина) мембраны 
эритроцитов, полученные ме-
тодом тонкослойной хромато-
графии. Эритроцитарные мем-
браны инкубировали в физио-
логическом растворе и растворе 
этилметилгидроксипиридина 
сукцината (2-этил-6-метил-3-
гидроксипиридина сукцинат). 
Элюирование фосфолипидов 
проводили одноступенчато вер-
тикальным способом. В качестве 
индикатора служили пары йода.

результаты и обсуждение

Наличие у пользователя си-
стемы компьютерной математи-
ки «Mathcad 2001 Professional» 
или других версий с успехом может компенсировать от-
сутствие названных приборов и позволяет разрабаты-
вать собственные алгоритмы обработки изображений 
[3]. Эта система математически прозрачна и 
требует только незначительной подготовки 
видеоизображения. Она заключается в вы-
делении и записи каждого из хроматогра-
фических пятен отдельным файлом, в виде 
квадратной матрицы (n = m), объединении их в гра-
фическом редакторе Photoshop и сохранении как само-
стоятельный файл с расширением .pcx. В последующем 
исследуемые пробы обрабатываются автоматически с 
учётом некоторой коррекции видеоизображения.

В качестве примера предлагается листинг математи-
ческой обработки хроматограмм фосфотидилэтанола-
мина, выделенного из мембран эритроцитов, после их 
инкубации с физиологическим раствором и раствором 
этилметилгидроксипиридина сукцината у трёх доноров 
(рис. 1), а также комментарии к 
нему. В данном случае элюирова-
ние фосфолипида проводилось 
одноступенчато вертикальным 
способом. В качестве индикато-
ра служили пары йода.

 Листинг. Математическая 
обработка хроматограмм фосфолипида

1. Определение пути (f) и считывание общего файла 
хроматограмм – А, (рис. 1a):

2. Формирование матрицы (Q) с индексами строк и 
столбцов, исследуемых хроматограмм (при другом ко-
личестве хроматографических пятен эта матрица долж-

на соответствовать их числу):
3. Последовательное выделение исследуемых хро-

матограмм из общего файла – А с помощью функции 
submatrix (M):

4. Расчёт среднего числа каждой из матриц Z1–Z6 с 
общим знаменателем – k, величина которого выставле-
на с учётом выраженности тёмно-серых оттенков фос-
фолипидных пятен:

5. Формирование матриц В1–В6, элементы которых 
состоят только из максимального кода интенсивности 
белого цвета – 255 и нулей: 

6. Объединение матриц В1–В6 по горизонтали (D), 
(рис. 1b) и A с D – по вертикали (Е):

7. Формирования векторов-тензоров Str и Stb пу-
тём суммирование единиц по строкам и столбцам в 
матрице-тензоре Вi,j. Раздельное объединение up и zp воз-
вращает соответственно векторы Y (сплошные линии) 
и X (пунктирные линии) (рис. 1с), а элементы вектора 
vy содержат усреднённые данные от суммы элементов 
векторов Y и X: 

Рис. 1. Нечётные номера пятен фосфолипида – инкубация эритроцитов с физиологи-
ческим раствором, чётные – инкубация эритроцитов с этилметилгидроксипиридина 

сукцинатом (объяснение в тексте).
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8. Сглаживание данных вектора – vy с помощью ре-
грессии отрезками полиномов образует кривую функ-
ции f(x), которая показана на рис. 1d:

9. Определение локализации корней по оси x (r1p и 
r2p) вначале и в конце каждого из шести от-
резков кривой f(x). Для того чтобы определить 
эти корни от функции f(x) отнимается необхо-
димая величина – m, в данном случае m =1,0: 

10. Вычисление интегральной площади шести пятен 
фосфолипида (Sp), ограниченных кривой подинтеграль-
ной функции f(x), осью x и заданными пределами инте-
грирования r1p и r2p:

11. Расчёт коэффициентов пропорциональности от-
носительно площади пятен фосфолипида, выявленных 
при инкубации эритроцитов с физиологическим рас-
твором:

12. Определение модулей каждого из векторов для 
установления ½ длины осей эллипсов b и a:

13. Параметрические уравне-
ния, с помощью которых могут 
иллюстрироваться размеры ре-
конструированных пятен фос-

фолипида (рис. 1e): 

Результаты установленной 
интегральной площади пятен 
фосфолипида (в усл. ед.):

Коэффициенты пропорциональности:
К1=-0,544     К2=-0,422      К3=-0,363
В случае закрытия вычислительного блока, которое 

предусмотрено в системе Mathcad, значения k и m долж-
ны быть выведены за его пределы в виде глобальных 
переменных. 

Кроме того, при необходимости можно изучить ко-
личественную характеристику каждой хроматограммы 
по уровню интенсивности окраски её пятна. Например, 
на рис. 2а представлена базовая кривая функции f(x), 
отражающая свойство шестого пятна фосфолипида (p), 
на которой показаны два уровня его дискриминации. 

Такая дискриминация определяется элементами 
вектора – q, которые выставляются пользователем про-
извольно под визуальным контролем в зависимости от 
характера кривой функции f(x): 

Они, в свою очередь, формируют интервалы r1p и r2p по оси x, в рамках которых будет проводиться дискри-
минация кривой – х = 525,4–564,6, нижний уровень дис-

криминации: f(r1p) (пунктирная 
линия), а также функцию u1(x) 
(рис. 2b):

Рис. 2. Базовая кривая функции f(x), отражающая свойство шестого пятна фосфолипида (p), 
на которой показаны два уровня его дискриминации.
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Следующий уровень дискриминации кривой функ-
ции f(x) определяется f(r11p), найденными интервалами 
r11p, r22p (x = 543,7–557) и функцией u2(x) (рис. 2с). На 
рис. 2а – пунктирная линия с точкой: 

После чего производится интегральное вы-
числение площади S1 под кривой, показанной на 
рис. 2c и площади – S2, заключённой между дис-
криминирующими линиями. При расчёте d2 и 
d1 можно определить также площадь основания 
каждого из выделенных по интенсивности пятен 
фосфолипида: 

Следовательно, при данных уровнях дискримина-
ции по интенсивности окрашивания 6-го пятна фосфо-
липида определялись количественные характеристики 
тёмно-серой (S1), серой (S2) и светло-серой зон пятна. 
Площадь последней вычисляется разницей между об-
щей площадью пятна (S6) и S (в данном случае – 285,4 
усл. ед.).

В программе не представлена обработка интенсив-
ности пятна стандарта фосфотидлэтаноламина, которая 
необходима для оценки количественного содержания 
исследуемых фосфолипидов. В этом случае в листинг 
дополнительно вводится файл стандарта и отдельно вы-
числяется его площадь аналогичным образом, что и у 
исследуемых пятен фосфолипида – формула (1), где x1, x2 являются интервалами подинтегральной функции g(x). 

Поскольку количество фосфолипида в стандарте из-
вестно (0,0103 г/мл), после его пересчёта на один микро-
литр (mass) вычисляется коэффициент с учётом объёма 

вносимого стандарта (v). Этот коэффициент умножа-
ется на площадь фосфолипидов в исследуемых пробах 
– формула (2), где v1 – объём вносимых проб на хрома-
тографическую пластинку, и определяется количество 

фосфолипида в изучаемых про-
бах:

При этом следует напомнить, что количественные 
характеристики как стандартного, 
так и изучаемых проб фосфолипида 
будет напрямую зависеть от величи-
ны переменной k, которую пользо-
ватель может выставлять вручную в 
зависимости от стоящей перед ним 
задачи. 

Если пользователь в качестве ко-
личественной характеристики пятен 
фосфолипида предпочтёт использо-
вать площадь эллипса, то эти рас-
чёты следует проводить с помощью 
формулы: Sэлp = π·ap·βπ. Однако не-
обходимо учитывать тот факт, что 

показатели площади эллипса будут существенно от-
личаться от показателей интегральной площади одно-
имённых пятен, прежде всего потому, что последние 
являются производной от сглаженных средних величин 
векторов Y и X (см. 7-й и 8-й программные блоки).

Заключение. Таким образом, предлагаемые алго-
ритмы математической обработки хроматограмм дают 
возможность использовать их в различных аспектах 
сравнительного анализа содержания липидных компо-
нентов мембраны эритроцитов, как в клинических, так 
и экспериментальных исследованиях.
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ствии конфликта интересов.
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гемодИнамИческое леченИе пацИента с сИндромом гИпоплазИИ 
левых отделов сердца И нИзкой массой тела

Сойнов И.А., Омельченко А.Ю., Кейль И.М., Лейкехман А.В., Чащин О.В., 
Галстян М.Г., Горбатых Ю.Н., Архипов А.Н.

(Национальный медицинский исследовательский центр имени Е.Н. Мешалкина, Новосибирск, Россия)

Резюме. 
Цель исследования: продемонстрировать клиническое наблюдение применения гемодинамического лечения 

новорожденному при синдроме гипоплазии левых отделов сердца.
Материалы и методы. Новорожденному с врожденным пороком сердца, который влияет на нормальный кро-

воток через сердце и характеризуется критическим недоразвитие левых отделов сердца (синдромом гиперплазии 
левых отделов сердца), выполнена процедура Norwood. Представлено также наблюдение в межэтапный период и 
информация о проведении процедуры двунаправленного кавопульмонального анастомоза.

Результаты. Синдром гипоплазии левых отделов сердца составляет 1,4-3,8% среди всех врожденных пороков 
сердца и 16% среди критических врожденных пороков сердца. Летальность в крупных кардиохирургических цен-
трах в настоящее время не превышает 15%. Однако, летальность среди пациентов с низкой массой тела составляет 
до 51% после первой стадии паллиативного лечения. В нашем клиническом случае мы описываем ребенка с син-
дромом гипоплазии левых отделов сердца и низкой массой тела, а также гемодинамическое лечение (процедуру 
Norwood, межэтапный период и процедуру двунаправленного кавопульмонального анастомоза).

Заключение. Паллиативная гемодинамическая коррекция у пациентов с синдромом гипоплазии левых отделов 
сердца и низкой массой тела менее может быть выполнена с хорошими ранними и отдаленными результатами.

ключевые слова: синдром гипоплазии левых отделов сердца; процедура Norwood; двунаправленный кавопуль-
мональный анастомоз.

palliative surgery of a patient witH Hypoplastic 
left Heart syndrome and low body weigHt

Soynov I.A., Omelchenko A.Y., Keyl I.M., Leykekhman A.V., Chaschin O.V., 
Galstyan M.G., Gorbatikh Y.N., Arhipov A.N.

(Meshalkin National Medical Research Center, Novosibirsk, Russia)

Summary. 
Aim: to demonstrate a clinical observation of the use of hemodynamic treatment in a newborn with hypoplasia syndrome 

of the left heart.
Methods. A newborn with a congenital heart disease that affects normal blood flow through the heart and is characterized 

by critical underdevelopment of the left heart (left heart hyperplasia syndrome) underwent the Norwood procedure. It 
also provides observation during the inter-stage period and information on the procedure of bidirectional cavopulmonary 
anastomosis.

Results. Hypoplasia syndrome of the left heart is 1.4-3.8% among all congenital heart defects and 16% among critical 
congenital heart defects. Mortality in large cardiac surgery centers currently does not exceed 15%. However, mortality among 
patients with low body weight is up to 51% after the first stage of palliative treatment. In our clinical case, we describe a child 
with hypoplasia of the left heart and low body weight, as well as hemodynamic treatment (Norwood procedure, inter-stage 
period and bidirectional cavopulmonary anastomosis procedure).

Conclusion. Palliative hemodynamic correction in patients with hypoplasia syndrome of the left heart and low body 
weight can be  performed with good early and long-term results.

Key words: hypoplastic left heart syndrome; Norwood procedure; bidirectional cavopulmonary anastomosis procedure.

За последние 10 лет показатели выживаемости по-
сле первого этапа паллиативной коррекции синдрома 
гипоплазии левых отделов сердца (СГЛС) значительно 
улучшились, достигая в настоящее время 85-90% в не-
которых центрах [7]. Параллельно развитию хирургии 
новорожденных, развивалась и хирургия детей с низкой 
массой тела при рождении (<2,5 кг) и недоношенных де-
тей. В настоящее время хирургическое лечение бивен-
трикулярных пороков сердца у детей с низкой массой 
тела имеют хорошие результаты [1,2,8]. Ограниченные 
литературные данные демонстрируют высокие по-
казатели летальности (от 45 до 51% после процедуре 
Norwood) у пациентов с СГЛС и низкой массой тела 
[4,6,11,14]. Мы представляем клиническое наблюдение 
успешного лечения I этапа гемодинамической коррек-
ции (процедура Norwood) пациента с СГЛС и низкой 
массой тела.

Мальчик 2 суток, массой 2,4 кг поступил в отделение 
реанимации с инфузией вазопростана (простагландина 
Е1) 0,1 мкг/кг/мин в тяжелом состоянии. При осмотре 
ребенка кожные покровы серые с цианотичным оттен-
ком. ЧСС 182 уд. в мин., АД на руках 52/31 мм рт.ст., на 
ногах 34/22 мм рт.ст. Сатурация 82% на руках и 78% на 
ногах. Диурез достаточный. По данным газов крови PH- 
7,35; PO2 – 61 мм рт.ст.; PСO2 – 40 мм рт.ст.; лактат – 
2,9 ммоль/л. По данным рентгенографии – кардиомегалия 
с сердечно-лёгочным коэффициентом – 58%. Выполнена 
ЭХОКГ, по данным которой установлен диагноз синдром 
гипоплазии левых отделов сердца. Аортальный клапан 
стенозирован, площадь открытия аортального клапа-
на 0,1 см2. Гипоплазированный митральный клапан 0,7 
см (z score -3,1). Артериальный проток 7 мм, дефект 
межпредсердной перегородки (ДМПП) – 5 мм, резкая ги-
поплазия левого желудочка, атрезия митрального и аор-
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тального клапанов, показатели сократимости правого 
(FAC – 45%). По данным МСКТ исследования: восходя-
щая аорта 3 мм (z score -6,3), проксимальная дуга аорты 
3 мм (z score -5,7), дистальная дуга аорты 2,5 мм (z score 
-4,9) в области перешейка аорта сужена до 2 мм (z score 
-5,7), нисходящая аорта 6 мм (z score 0,66). Был назначен 
допамин в дозировке 5 мкг/кг/мин для стабилизации со-
стояния ребенка.

На следующие сутки ребенку выполнена процеду-
ра Norwood с шунтом Sano. Паллиативная процеду-
ра Norwood начиналась со срединной стернотомии 
и выделения восходящей, дуги и нисходящей аорты. 
Минимально были выделены брахиоцефальные артерии 
для предотвращения перекрута или перегиба аорты. 
Канюляция осуществлялась через открытый артери-
альный проток и правое предсердие, после чего начина-
лось охлаждение пациента до 24оС. После достижения 
24оC выполнялась антеградная кардиоплегия (40 мл/кг 
Custodiol, Dr. Franz Köhler, Chemie GmbH, Unna, Germany) 
в корень аорты. Защита головного мозга и внутренних 
органов осуществлялась с помощью глубокой гипотер-
мической остановки кровообращения. Первым этапом 
иссекалась межпредсердная перегородка. Основной этап 
операции начинали с перевязки и пересечения артери-
ального протока. Затем поперечно пересекали ствол 
лёгочный артерии на уровне правой лёгочной артерии. 
Бифуркацию лёгочной артерии ушивали двухрядным 
обвивным швом. После реконструкции бифуркации на 
передне-боковой стенке выполнялся разрез, куда вши-
вался дистальный конец шунта Sano протезом из по-
литетрафторэтилена (Gore-Tex, WL Gore & Associates, 
Inc, Flagstaff, Ariz) 5 мм. Разрез на аорте выполнялся про-
дольно по медиальной стенке, начиная разрез на уровне 
пересечения проксимальной лёгочной артерии. Разрез 
продлевался на дугу аорты, перешеек и нисходящую аор-
ту. Ткань протока максимально иссекалась. В прокси-
мальной части лёгочной артерии выполнялся короткий 
вертикальный разрез напротив нижнего конца разреза 
восходящей аорты. Восходящая аорта соединялась с лё-
гочным стволом отдельными узловыми швами, для пред-
упреждения зауживания истока коронарных артерий. 
Реконструкция дуги выполнялась лоскутом из стенки 
лёгочного гомографта. Аортальная канюля устанавли-
валась в восходящую аорту и возобновлялась циркуля-
ция. На параллельном искусственном кровообращении в 
выходном отделе правого желудочка выполнялся разрез 
около 5 мм. Выполнялась иссечения миокарда вокруг раз-
реза. Последним этапом формировался проксимальный 
анастомоз с шунтом Sano и правым желудочком. Время 
циркуляторного ареста составило 29 ми.н, время ок-
клюзии аорты – 37 мин. Время искусственного кровоо-
бращения 101 мин. В связи с синдромом «тесного средо-
стения» пациент был вывезен в палату реанимации с 
открытой грудной клеткой. Инфузия кардиотоников 
составила 0,05 мкг/кг/мин адреналина и норадреналина. 
Грудная клетка была закрыта на 3 сутки. Экстубация 
пациента на 4 сутки. Инфузия кардиотоников прекра-
щена в течение 5 суток. На 6 сутки ребенок был пере-
веден в отделение. На 14 сутки ребенок был выписан в 
удовлетворительном состоянии с фракцией выброса 
правого желудочка (FAC – 62%).

В межэтапном периоде в течение 8 месяцев прово-
дился еженедельный патронаж пациента, где собира-
лись данные о сатурации, весе и питании пациента. 
Ежемесячно проводился ЭХОКГ-контроль, где оцени-
валась функция шунта Sano, сократительная способ-
ность правого желудочка, регургитацию на трикуспи-
дальном клапане, градиент на уровне перешейка аорты 
и размеры аорты на разных ее участках (восходящая, 
дуга, перешеек и нисходящая аорта). В межэтапном пе-
риоде мы не наблюдали осложнений (стеноз или тромбоз 
шунта Sano, рекоарктация аорты, дисфункции правого 
желудочка) у пациента.

В 8-месячном возрасте (масса ребенка 7,7 кг) ребенок 
поступил в клинику для второго этапа гемодинамиче-

ской коррекции (процедура Glenn). Выполнена ЭХОКГ, по 
данным которой сократительная способность правого 
желудочка (FAC – 63%), трикуспидальная регургитация 
I степени, ДМПП 15 мм, шунт Sano 5 мм, восходящая 
аорта 13 мм (z score 2), дуга аорты 8 мм (z score 0,33), пе-
решеек аорты 8 мм (z score 0,67), градиент на перешей-
ке 8,7 мм рт.ст., нисходящая аорта 7 мм (z score -0,3). 
Верхняя полая вена 10 мм, правая лёгочная артерия 7 мм 
(z score 0,9), левая лёгочная артерия 7 мм (z score 1,5). 
На следующей день выполнена катетеризация сердца, 
давление в лёгочной артерии составило 15 мм рт.ст. 
Выполнена операция двунаправленного кавопульмональ-
ного анастомоза (процедура Glenn). Рестернотомия по 
старому шву. Выполнен кардиолиз. Бикавальная каню-
ляция вен (высокая канюляция верхней полой вены каню-
лей 10 Fr и канюляция нижней полой вены канюлей 14 Fr). 
Канюляция аорты канюлей 10 Fr. На параллельном ис-
кусственном кровообращении у атриокавального устья 
отсечена верхняя полая вена. Предсердный конец был 
ушит. Шунт Sano был прошит, лигирован и пересечен. 
Последним этапом был сформирован кавопульмональ-
ный анастомоз. После отключения от искусственного 
кровообращения давление в кавопульмональном тракте 
составило 18 мм рт.ст., сатурация 85%. Время искус-
ственного кровообращения составило 25 мин. Инфузия 
кардиотоников и экстубация пациента в течение 1 су-
ток. На 4 сутки ребенок был переведен в отделение. На 
14 сутки ребенок был выписан в удовлетворительном 
состоянии с сатурацией 84%.

Низкая масса тела при рождении по-прежнему счи-
тается фактором риска летального исхода у пациентов 
с СГЛС. В середине 1990-х годов некоторые авторы по-
казали высокую летальность у пациентов с массой тела 
менее 3,0 кг после процедуры Norwood [3,5]. В более 
поздних исследованиях, также было подтверждено, что 
пациенты с низкой массой тела имеют высокую леталь-
ность от 45% до 51% после процедуры Norwood [4,6,14], 
а общая летальность на всех этапах гемодинамической 
коррекции составляет 50-63% [6,11]. В настоящее время 
летальность среди пациентов с низкой массой тела при 
рождении после процедуры Norwood (на основании 
Society of Thoracic Surgeons Congenital Heart Database) 
составляет 30% [4].

Даже у новорожденных с низким весом при рожде-
нии мы придерживаемся стратегии избегать отсрочки 
операции. В исследовании Weinstein [14] показано, что 
попытки уменьшить технический хирургический риск, 
заставляя этих новорожденных с СГЛС и массой менее 
2,5 кг расти до операции, были в основном безуспешны-
ми. Мы полагаем, что такой предоперационный период 
может быть очень сложным и может подвергнуть этих 
хрупких пациентов к дисбалансу системно-лёгочной 
перфузии, сосудистого сопротивления, что может 
привести к дооперационной и послеоперационной ле-
тальности. В исследовании Kalfa и соавт. пациенты с 
гестационным возрастом от 27 до 33 недель и сопут-
ствующими патологиями (гетеротаксический синдром, 
кишечная атрезия), у которых была проведена процеду-
ра Norwood, имели хорошую выживаемость [9], что по-
зволило нам выбрать оптимальный способ коррекции 
пациента.

На госпитальную летальность у детей с низкой мас-
сой тела влияют сопутствующие заболевания, гестаци-
онный возраст, масса при рождении (чем меньше масса, 
тем ниже госпитальная выживаемость), дисфункция 
правого желудочка, умеренная или тяжелая регурги-
тация на трикуспидальном клапане [5,8,12]. Еще один 
фактор, который влияет на госпитальную летальность, 
– тип шунта для лёгочного кровотока. Ohye и соавт. про-
демонстрировали влияние шунта Sano на лучшую вы-
живаемость детей СГЛС с низкой массой тела [10]. Хотя 
другие авторы не получили статистической значимости 
между шунтом Sano и шунтом MBTS для госпитальной 
летальности, однако была выявлена склонность к стати-
стической разнице у пациентов с шунтом MBTS [6,10].
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В нашем исследовании, как и в других, второй этап 
паллиативной коррекции не сопровождался летальным 
исходом, что подчеркивает тот факт, что первоначаль-
ный низкий вес при рождении не оказывает негативно-
го влияния на последующие этапы гемодинамической 
коррекции.

Крайне важно отметить, что в нашем случае не 
было осложнений в межэтапном периоде. По данным 
Ugonabo и соавт., данный период времени сопряжен с 
высокой смертностью от 10 до 15%, а в некоторых хи-
рургических клиниках до 25% [13]. Причину смерт-
ности детей в «межэтапном периоде» зачастую трудно 
определить. Однако, возможные причины смерти, кото-
рые часто встречаются, описаны в литературе: недоста-
точность коронарного кровотока (коронарные артерии 
– это единственные артерии сердца), обструкция дуги 
аорты (сужение дуги аорты или рекоарктация), стеноз 
или тромбоз протеза, плохая насосная функция сердца, 
аритмия, вирусные заболевания и сепсис (заражение 
крови инфекцией) [13].

Мы считаем, что формирование шунта Sano и ис-
пользование программы домашнего мониторинга по-
могло нам избежать негативных исходов.

Заключение. 
Паллиативная гемодинамическая коррекция у паци-

ентов с синдромом гипоплазии левых отделов сердца и 
низкой массой тела менее может быть выполнена с хо-
рошими ранними и отдаленными результатами.
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Иркутскому государственному медИцИнскому унИверсИтету 100 лет: 
проШлое, настояЩее, будуЩее…

Малов И.В., Майборода А.А., Зобнин Ю.В., Калягин А.Н., Щербатых А.В.
(Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия)

резюме. В очерке истории создания, становления, развития и сегодняшнего дня Иркутского государственного 
медицинского университета описываются этапы борьбы общественности за открытие Иркутского государственно-
го университета и возникновения в его составе сначала медицинского отделения физико-математического факуль-
тета, затем выделения медицинского факультета в самостоятельную структурную единицу университета, превра-
щения его в подведомственное Народному комиссариату здравоохранения высшее учебное заведение Восточно-
Сибирский государственный медицинский институт, переименованный в Иркутский государственный медицин-
ский институт, получивший в 1995 г. статус Иркутского государственного медицинского университета.

ключевые слова: Иркутский государственный университет; медицинский факультет; Восточно-Сибирский го-
сударственный медицинский институт; Иркутский государственный медицинский институт; Иркутский государ-
ственный медицинский университет; Иркутск; история медицинского образования.

irkutskstatemedicaluniversityis 100 yearsold: 
past present future…
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University describes the stages of the public struggle for the opening of the Irkutsk State University and the establishment  
of the first Medical Department of the Physics and Mathematics Faculty, then the opening  of the medical faculty as an 
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Становление университета в иркутске
В Иркутской летописи 1661-1940 гг. Ю.П. Калмыкова 

записано: «27 октября 1918 года – торжественный день 
открытия Иркутского университета. Во многих церк-
вах города отслужены молебны, священники сказали 
соответствующие проповеди. В 12 часов дня в Белом 
доме состоялись торжественный молебен и освящение 
помещений, их совершали архиепископ Иркутский и 
Верхоленский Иоанн и представители иркутского ду-
ховенства. Затем в Общественном собрании прошел 
торжественный акт открытия университета. На сцене 
в президиуме находились: министр народного про-
свещения Сибирского Временного правительства про-
фессор В.В. Сапожников, архиепископ Иркутский и 
Верхоленский Иоанн, губернский комиссар П.Д. Яковлев, 
ректор университета профессор М.М. Рубинштейн и 
председатель Университетской комиссии П.В. Зицерман. 
На авансцене – вся профессура учебного заведе-
ния. Торжественный акт открыл М.М. Рубинштейн. 
Затем слово было представлено В.В. Сапожникову, 
П.В. Зицерману и М.М. Рубинштейну.

В день открытия университета вышла одноднев-
ная газета «Иркутский государственный универси-
тет». Редакторы — профессор Н.Д. Миронов и доцент 
В.Н. Охоцимский. Газета была отпечатана в типографии 
П.И. Макушина и В.М. Посохина.

28 октября в помещении Городского театра прошло 
торжественное публичное заседание совета Иркутского 
университета. С докладом выступил секретарь совета 
доцент Г.Г. Генкель.

Этому событию предшествовала многотрудная ра-
бота по созданию университета в Иркутске. В 1876 г. в 
Государственном совете по докладу генерал-губернатора 
Западной Сибири Н.Г. Казнакова было решено от-
крыть университет в Сибири. О наиболее подходящем 
месте для будущего университета спорят 11 городов 
(Томск, Мариинск, Барнаул, Енисейск, Красноярск, 
Верхнеудинск, Нерчинск, Иркутск и др.). Томск побеж-
дает.

В 1915 г. Иркутск снова занят мыслью об универ-
ситете в связи с предположением министра народного 
просвещения графа Павла Николаевича Игнатьева о 
создании в ближайшие годы ряда новых университетов 
в разных городах России и в одну из первых очередей в 
Иркутске или во Владивостоке. Узнав об этом, Иркутская 
Городская Дума горячо принялась хлопотать об откры-
тии у себя университета, в чем была поддержана сосед-
скими городскими думами – Енисейской, Минусинской, 
Красноярской, Читинской и Троицкосавской. В июле 
1916 г. министр просвещения граф П.Н. Игнатьев опу-
бликовал предложения о создании в ближайшие годы 
университетов в разных городах Сибири, причем, в пер-
вую очередь, в Иркутске или Владивостоке.

Иркутская Городская Дума в заседании 5 июля 1916 
г. постановила возбудить ходатайство об учреждении в 
Иркутске Университета. В целях всесторонней разра-
ботки этого вопроса избрана специальная Комиссия, в 
составе пятнадцати человек, которой надлежало соста-
вить в двухнедельный срок мотивированную записку о 
необходимости открытия университета в Иркутске.

27 февраля 1917 г. Совет министров Российской 
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империи принял окончательное решение об открытии 
университета в Иркутске.

15 сентября 1917 г. в Иркутск пришла телеграмма, 
подписанная управляющим министерства, россий-
ским биохимиком, профессором Сергеем Сергеевичем 
Салазкиным: «Внося в ближайшее время во Временное 
правительство проект Иркутского университета с тех-
ническими факультетами с тем, чтобы уже в текущем 
учебном году был открыт юридический факультет, а в 
1918 г. – физико-математический факультет, как осно-
ва для развития остальных факультетов, прошу под-
твердить обязательства города. Для выяснения на ме-
сте вопросов по организации университета будет ко-
мандирована специальная комиссия при участии сил 
Петроградского университета». В комиссию вошли 
профессора Д.Д. Гримм, С.Д. Рождественский, приват-
доцент М.Н. Римский-Корсаков и Ф.М. Истомин, кро-
ме того, из Томска был прикомандирован профессор 
М.Г. Курлов.

23 октября 1917 г. прибыли из Томска профессо-
ра М.Г. Курлов и Б.П. Вейнберг, командированные 
в Иркутск для выяснения возможности открытия в 
Иркутске медицинского факультета университета.

В марте 1918 г., Народный комиссариат просвеще-
ния уполномочил приват-доцента Московского универ-
ситета М.М. Рубинштейна и профессора Московского 
университета А.А. Тарасевича, приват-доцента 
Петроградского университета Э.Э. Понтовича пригла-
сить преподавателей для историко-филологического, 
юридического и медицинского факультетов Иркутского 
университета. Названные лица сформировывают в обе-
их столицах почти весь преподавательский персонал 
гуманитарных факультетов.

16 мая 1918 г. Общество врачей Восточной Сибири 
выступило с ходатайством перед «Центросибирью» 
об организации при будущем Иркутском универ-
ситете в первую очередь медицинского и физико-
математического факультетов.

14 августа 1918 г. в Городской управе состоялось 
заседание Думы с представителями общественных 
организаций и министром народного просвещения 
В.В. Сапожниковым, который в 7 часов 35 минут 10 
секунд подписал акт об открытии Иркутского госу-
дарственного университета, пока в составе историко-
филологического и юридического факультетов и объя-
вил о назначении профессора М.М. Рубинштейна рек-
тором.

Газета «Сибирь» сообщила, что 13 августа 1918 
г. министром народного просвещения Сибирского 
Временного правительства В.В. Сапожниковым был 
учрежден Иркутский государственный университет и 
подписан его Устав. По данным архивных документов 7 
сентября 1918 г. состоялась передача М.М. Рубинштейну, 
ректору университета, зданий дома-резиденции 
генерал-губернатора Восточной Сибири – Белый дом 
(угол улиц Набережной и Большой) и его канцелярии 
(угол улицы Набережной и Юнкерского переулка).

18 января 1919 г. на заседании совета универ-
ситета рассмотрен вопрос об открытии физико-
математического факультета.

В принятом 26 апреля 1919 г. постановлении Совета 
министров Сибирского Временного правительства, к это-
му времени, возглавляемого адмиралом А.В. Колчаком, 
«Об учреждении государственного Иркутского уни-
верситета» в пункте 5 констатировалось: «Иркутский 
государственный университет считать открытым с 15 
сентября 1918 г. в составе историко-филологического 
и юридического факультетов, с предоставлением пра-
ва министру народного просвещения открыть в сроки, 
установленные по соглашению с попечительным коми-
тетом, физико-математический и медицинский факуль-
теты». Постановление, в числе других официальных до-
кументов, было опубликовано в издававшейся в Омске 
газете «Правительственный вестник» во вторник 27 
мая 1919 г. с указанием, что на подлиннике написано: 

«Утверждаю. Верховный Правитель Адмирал Колчак».
14 июля 1919 г. был открыт физико-математический 

факультет с двумя отделениями: естественно-
историческим и медицинским; с кафедрами физики, зо-
ологии позвоночных и сравнительной анатомии, зооло-
гии беспозвоночных, ботаники, гистологии, анатомии 
человека, минералогии, химии.

26 августа 1919 г. открыт прием заявлений на меди-
цинское отделение физико-математического факульте-
та Иркутского университета.

1 сентября 1919 г. На все факультеты Иркутского 
университета принято 1170 чел. В том числе на меди-
цинское отделение 302 человека.

организация медицинского факультета
В сентябре 1919 г. в Иркутск приехал Николай 

Дмитриевич Бушмакин, избранный профессором по 
кафедре анатомии человека медицинского отделе-
ния. Назначен заведующим медицинского отделения 
физико-математического факультета и заведующим на-
званной кафедры.

16 октября заведующий медицинским отделением 
физико-математического факультета объявил о нача-
ле занятий на отделении и прочитал студентам первую 
лекцию по анатомии.

14 декабря 1919 г. комитет по устройству универси-
тета подготовил материал об открытии медицинского 
факультета.

10 января 1920 г. Совет университета заслушал пред-
ставление физико-математического факультета от 24 
декабря 1919 г. о преобразовании медицинского отделе-
ния в факультет. Совет университета 14 голосами при 
одном воздержавшемся постановил поддержать пред-
ставление физмата.

20 января 1920 г. медицинское отделение физико-
математического факультета выделено в самостоя-
тельный факультет. Деканом избран профессор 
Н.Д. Бушмакин, секретарем – В.В. Чирковский.

18 февраля 1920 г. профессор университета, орга-
низатор медицинского факультета и кафедры анато-
мии человека ИГУ, ее первый заведующий Николай 
Дмитриевич Бушмакин (ранее заведующий кафедрой 
анатомии человека Казанского университета) назначен 
исполнять обязанности ректора университета.

Май 1920 г. – принято положение об «Ученом меди-
цинском совете».

24 июня 1920 г. ректором университета избран про-
фессор Н.Д. Бушмакин.

Н.Д. Бушмакин, характеризуя начальный период де-
ятельности университета, писал: «Пройдут годы, и мно-
гое изменится в быстром беге истории, но Иркутский 
государственный университет, как могучий памятник 
переживаемого нами момента, будет вечно свидетель-
ствовать, что русский народ, в период тяжелой разрухи, 
голодный, раздетый, нашел в себе силы выделить по-
следние крохи на постройку дома науки для удовлетво-
рения своих духовных потребностей. Нельзя не прекло-
ниться перед таким величием народного духа».

У истоков университета стояли блестящие учёные и 
специалисты, старые русские интеллигенты, по суще-
ству, элита Казанской медицинской школы. У колыбели 
ИГМУ мы видим профессора Н.Д. Бушмакина – круп-
нейшего анатома и организатора – он был деканом 
медицинского факультета, ректором университета и 
первым ректором Хабаровского медицинского инсти-
тута, профессора В.Т. Шевякова – биолога с мировым 
именем, профессора Н.А. Синакевича – хирурга первой 
руки, профессора В.А. Донского – с приездом которо-
го начался музей патологии, профессора А.М. Попова– 
замечательного детского доктора, профессора 
М.П. Михайлова – выдающегося терапевта, профессора 
Н.Н. Топоркова – известного невролога, профессоров 
М.С. и А.С. Малиновских и других. Всего 15 профессо-
ров к началу 1921 г. Эти люди заложили фундамент тра-
диций, без которых университет не мог состояться.

Организация и первые годы существования меди-
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цинского факультета, как и всего университета, про-
ходили в очень тяжёлой и сложной исторической об-
становке, в условиях хозяйственной разрухи, крайнего 
недостатка продовольствия и топлива, отсутствии нуж-
ных кадров и хотя бы сколько-нибудь подходящей ма-
териальной базы. В «Иркутском медицинском журнале» 
за 1924 г. приводится описание того тяжёлого периода 
времени, угрожающего существованию вуза: «Это было 
весной 1922 года. Периодически надвигались на уни-
верситет тучи, ходили слухи, что в центре решено из-за 
отсутствия средств ликвидировать ряд университетов, 
в том числе и Иркутский». Сегодня мы воспринимаем 
как пример бескорыстного служения делу инициативу 
и действия профессора Н.Д. Бушмакина, который для 
сохранения медицинского факультета в этот период 
предложил работать бесплатно. Это предложение было 
поддержано и в Москву направлено письмо с просьбой 
не закрывать университет.

В государственном архиве Иркутской области хра-
нятся отчёты о деятельности кафедр университета в те 
тяжёлые годы. Профессор С.И. Тимофеев, в частности, 
в одном из таких отчётов писал: «Кабинет пять раз ме-
нял своё местопребывание. Как помещений, так и об-
становки, не имелось, не было сидений, столов, занима-
лись стоя у подоконников». Заслуженный врач РСФСР 
И.А. Промтов, принимавший участие в организации 
факультетских клиник в двадцатые годы, вспоминал: 
«Это, пожалуй, самое интересное время в моей жизни. 
Трудности сплотили всех. Студенты и преподаватели 
ездили в лес, заготавливали топливо и вывозили его 
на салазках. Студенты занимались, настойчиво и упор-
но овладевали знаниями. Весь коллектив жил единой, 
сплочённой семьёй».

В мае 1922 г. на совещании президиума медфака об-
суждался вопрос о тяжёлом финансовом положении 
медицинского факультета. Пришлось провести сокра-
щение персонала, объединить некоторые кафедры, вре-
менно закрыть факультетские клиники.

В зимние месяцы приходилось прекращать занятия. 
Профессор-фармаколог И.А. Обергард в докладной за-
писке ректору университета писал: «Практические за-
нятия по фармакологии начнутся, как только темпера-
тура в кабинете даст к этому возможность. Кабинет всю 
зиму не отапливался, а последние попытки его отопить 
привели к неприятному результату – переполнению 
комнат едким дымом и сажей».

Общественные организации Иркутска оказывали 
постоянную поддержку университету, выделяли для 
него помещения, мебель, топливо. Черемховские шах-
тёры бесплатно передали университету в дар добытый 
ими уголь. Командование Пятой Армии передало уни-
верситету хорошо оснащённый госпиталь, большое 
количество оборудования и медицинского инвентаря. 
Борьба за университет захватила всех, и он выжил.

С момента организации медицинского факультета 
проводилась интенсивная работа по открытию и осна-
щению кафедр. В 1920 г. начали функционировать кафе-
дры нормальной анатомии с музеем и гистологии с ла-
бораторией, патологической анатомии, бактериологии, 
оперативной хирургии и топографической анатомии с 
музеем, общей патологии, врачебной диагностики (про-
педевтики внутренних болезней), было положено нача-
ло организации кафедры госпитальной хирургии с кли-
никой. В 1921 г. начинают функционировать кафедры 
с клиниками: акушерско-гинекологическая, факуль-
тетские терапевтическая и хирургическая с рентгенов-
ским кабинетом, пропедевтическая и хирургическая с 
лабораторией, кожно-венерическая, глазных болезней, 
нервных и психических болезней с рентгеновским каби-
нетом, лабораторией и библиотекой, физиологической 
(ныне биологической) химии с лабораторией. В 1922-
1923 гг. открываются кафедры фармакологии и фармхи-
мии, судебной медицины, одонтологии, инфекционных 
болезней и др.

15 июля 1922 г. состоялся первый выпуск вра-

чей в количестве 27 человек. В числе первых вы-
пускников медицинского факультета ИГУ были Х.-
Б.Г. Ходос, С.С. Позднов, М.П. Кузнецова-Мациевская, 
А.И. Фельдгун, П.В. Апарин, М.И. Гамов и др., ставшие 
в дальнейшем замечательными преподавателями, внес-
шими вклад в развитие вуза.

Из воспоминаний профессора Х.-Б.Г. Ходоса мы 
узнаём, что отношения между преподавателями и сту-
дентами были демократическими, преподаватели очень 
быстро выявляли потребности, устремления и способ-
ности своих учеников.

В 1921 г. было организовано Научное медицинское об-
щество, в котором кроме сотрудников факультета, при-
нимали участие практические врачи города и области. В 
январе 1922 г. создано Студенческое научное общество 
имени И.И. Мечникова под руководством профессоров 
А.А. Мелких, В.Г. Шипачёва и О.И. Бронштейна. В 1922 г. 
был напечатан «Сборник трудов профессоров и препо-
давателей Государственного Иркутского Университета 
Медицинский Факультет. Выпуск 1». С 1923 г. стал из-
даваться «Иркутский медицинский журнал», а в 1925 
г., с целью подготовки преподавательских кадров, 
учреждена аспирантура. Первыми аспирантами стали 
С.Н. Синакевич, Т.А. Ларионова и Э.Л. Михельсон. В 
1923 г. состоялась первая в истории учебного заведения 
защита докторской диссертации. Крупным событием в 
жизни факультета явилась организация и проведение 
в Иркутске Первого съезда врачей Восточной Сибири 
(1924 г.).

В выпуске газеты «Власть Труда» от 27 октября 1928 
г. целая полоса под заголовком: «Привет Иркутскому го-
сударственному университету! Сегодня исполнилось 10 
лет со дня его организации. Да здравствует союз труда 
и науки!» – посвящена юбилею вуза. Статья декана ме-
дицинского факультета профессора, опытного клини-
циста, прекрасного хирурга Пантелеймона Васильевича 
Занченко названа: «836 врачей дал Медицинский фа-
культет. Проделана большая научно-исследовательская 
работа». В ней указывается, что за годы своего суще-
ствования медфак выпустил 836 врачей, а в настоящее 
время еще 178 человек держат государственные экзаме-
ны. Научно-исследовательская работа имеет большой 
краеведческий и производственный уклон. Изучаются 
местные заболевания (зоб, проказа, болезнь Кашина-
Бека); выявляется степень распространения сифилиса, 
туберкулеза и глистных заболеваний; проводились кам-
пании по исследованию чумных очагов в Бурреспублике 
и организации противочумных пунктов; установлена 
постоянная научная связь с тихоокеанской научно-
промысловой станцией и научной станцией по изуче-
нию озера Байкал; изучаются курорты и целебные мест-
ности Сибири.

В 1930 г. вышел из печати «Сборник трудов 
Иркутского Государственного Университета. Том XVII. 
Медицинский факультет».

Создание иркутского (восточно-Сибирского) 
государственного медицинского института

В Постановлении ЦИК СССР, СНК СССР от 
23.07.1930 «О реорганизации вузов, техникумов и раб-
факов», подписанном Председателем Центрального ис-
полнительного комитета Союза ССР М.И. Калининым, 
Председателем Совета народных комиссаров Союза 
ССР А.И. Рыковым, секретарем Центрального испол-
нительного комитета Союза ССР А.С. Енукидзе, в част-
ности, указано: «Медицинские и физкультурные учеб-
ные заведения, а также преобразованные в институты 
медицинские факультеты университетов передаются в 
ведение народных комиссариатов здравоохранения со-
юзных республик».

Весной 1930 г. медицинский факультет ИРГОСУНа 
перешел в ведение Народного комиссариата здравоох-
ранения и выделился в самостоятельное высшее учеб-
ное заведение – Восточно-Сибирский медицинский ин-
ститут.

26 августа 1930 г. Президиум оргкомитета ВЦИК 
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Восточно-Сибирского края, заслушав вопрос о вузах 
и техникумах, одобрил реорганизацию медицинского 
факультета университета в самостоятельный институт. 
Директором мединститута назначен И.И. Ошкадеров.

В 1930 г. при институте был открыт санитарно-
гигиенический факультет, просуществовавший в тот 
период 5 лет и давший в 1935 г. первый выпуск врачей в 
количестве 44 специалистов. Вновь этот факультет был 
открыт в 1939 г. В 1930 г. был открыт рабочий факультет, 
в 1931 г. – вечерний факультет для лиц, имеющих сред-
нее медицинское образование и желающих продолжить 
обучение без отрыва от производства. Этот факультет 
также просуществовал до 1935 г.

В 1935 г. в институте был создан хор студентов. В 
1963 г. хору было присвоено звание народного акаде-
мического, а в июле 1964 он выступал с 10 отчетными 
концертами в Москве. В 1969 г. хор был приглашен в 
Таллин для участия в традиционном сотом празднике 
песни Эстонии (единственный из всех самодеятель-
ных коллективов Сибири). Хор был награжден дипло-
мами 1-й степени, многочисленными грамотами, ему 
присвоены почетные звания лауреата Всероссийского 
смотра художественной самодеятельности, дипломан-
та Всесоюзного фестиваля художественных коллекти-
вов, лауреата Всесоюзного фестиваля самодеятельно-
го творчества трудящихся. Хор успешно проработал 
53 года. На протяжении всего этого времени во главе 
его стоял заслуженный работник культуры РСФСР 
В.А. Патрушев. Бессменным концертмейстером хора 
была И.Х. Патрушева (в 1953 г. к ней присоединилась 
Н.В. Антоневич).

В 1936 г. ВСГМИ был переименован в Иркутский 
государственный медицинский институт, ему предо-
ставили право защиты диссертаций на учёную степень 
кандидата медицинских и биологических наук.

иркутский мединститут в годы 
великой отечественной войны

Великая Отечественная война поставила перед кол-
лективом института сложнейшие задачи. Материальная 
база института заметно сократилась, поскольку значи-
тельная часть площадей, оборудования, учебных посо-
бий были переданы эвакуированным с временно занятой 
территории СССР Сталинградскому, Ленинградскому и 
Воронежскому медицинским институтам. В годы войны 
институт подготовил 774 врача, на его базах прошли 
специализацию и усовершенствование более 2000 вра-
чей и такое же количество средних медицинских работ-
ников.

Учёные института уже в первые месяцы войны 
провели большую работу по организации и мето-
дическому руководству эвакогоспиталями. Главный 
врач Факультетских клиник А.А. Попов возглавил от-
дел эвакогоспиталей областного отдела здравоохра-
нения. Главными специалистами этого отдела были 
учёные института: профессор А.И. Соркина (главный 
хирург), профессор Н.З. Мочалин (главный терапевт), 
Х.-Б.Г. Ходос возглавил психоневрологический центр, 
профессор И.М. Круковер – оториноларингологиче-
ский, профессор З.Г. Франк-Каменецкий – офтальмо-
логический. В отделениях эвакогоспиталей работали 
профессора В.Г. Шипачев, Н.А. Синакевич, доцент 
Е.И. Мельникова. Методическое руководство деятель-
ностью госпитальных специалистов осуществляли: 
патологоанатомов – профессор В.А. Донсков, стома-
тологов – доцент С.Н. Левенсон, рентгенологов – до-
цент В.Х. Коган. Эвакогоспитали возглавляли до-
центы Н.В. Косицин, Г.И. Феоктистов, ассистенты 
В.Н. Капустин, Э.А. Монжиевский и др. В различ-
ных госпиталях Иркутска трудились А.И. Дубовик, 
А.И. Савельева, А.П. Мишарин, С.С. Позднов, 
З.С. Кобелевская, А.К. Оборин, З.Т. Сенчилло-Явербаум 
и др. За годы войны в госпиталях г. Иркутска получили 
помощь более 100 тыс. раненых.

Патриотизм сотрудников медицинского института 
в военные годы проявлялся не только в самоотвержен-

ном профессиональном труде во имя победы, но и в раз-
личных формах материальной помощи фронту. В адрес 
Иркутского медицинского института на имя профес-
соров Тимофеева, Шипачёва, Ходоса, Космачевского, 
Круковера, Каплуна, доцентов Апарина и Семёнова от 
Верховного Главнокомандующего Красной Армии при-
шла правительственная телеграмма следующего содер-
жания: «Прошу передать преподавателям Иркутского 
медицинского института, перечислившим компенса-
цию за неиспользованный в 1942 году отпуск в сумме 
18000 руб. на строительство танков мой братский при-
вет и благодарность Красной Армии. И. Сталин».

Большая часть сотрудников института за их добро-
совестный профессиональный труд во время Великой 
Отечественной войны, большой вклад в общее дело 
победы над врагом была награждена орденами и меда-
лями СССР. Согласно решению исполкома Иркутского 
городского совета депутатов трудящихся, улица Мясная 
г. Иркутска названа улицей Франк-Каменецкого.

9 мая 1988 г., в день 48-й годовщины Победы со-
ветского народа в Великой Отечественной войне, в 
Иркутском медицинском институте был открыт памят-
ник в честь патриотического подвига выпускников и 
сотрудников института в годы Великой Отечественной 
войны.

В 2005 г. в Иркутской областной типографии № 
1 им. В.М. Посохина издана книга А.Г. Шантурова и 
Г.М. Гайдарова «Иркутский государственный медицин-
ский институт в годы Великой Отечественной войны».

иркутский мединститут в послевоенные годы
В послевоенный период Восточная Сибирь стала 

гигантской строительной площадкой, что потребовало 
участия учёных медиков в оценке условий труда и влия-
ния факторов производства на состояние здоровья ра-
бочих.

В 1952 г. в ИГМИ был открыт стоматологический 
факультет. Он образован из Иркутского стоматологи-
ческого института, в организации и деятельности кото-
рого медицинский институт на протяжении многих лет 
принимал самое активное участие.

В 1982 г. был открыт долгожданный педиатрический 
факультет.

С 31 мая 1957 г. издается газета «Медик», в настоя-
щее время имеющая статус Иркутской областной меди-
цинской газеты.

С того времени, когда вуз стал самостоятельной 
структурной единицей – институтом, руководство 
им осуществлялось ректором, которого назначало 
Министерство здравоохранения РСФСР. В после-
военные годы должности ректора занимали доцент 
Дмитрий Владимирович Мыш (1946-1951 гг.), профес-
сор Константин Константинович Алкалаев (1951-1957 
гг.), профессор Алексей Иванович Никитин (1957-1971 
гг.), доцент Михаил Александрович Рыбалко (1971-1985 
гг.), профессор Александр Калистратович Макаров 
(1985-1990 гг.).

В послевоенные годы набирала темпы учебная рабо-
та. В период деятельности ректора М.А. Рыбалко под ру-
ководством проректора по учебной работе Ю.А. Горяева 
были созданы центральный координационно-
методический совет, факультетские методические со-
веты, начала функционировать школа педагогического 
мастерства. Вуз выполнял республиканскую тему по на-
учной организации учебного процесса.

Активно развивалось международное сотрудниче-
ство. С 1960 г. ИГМИ готовит специалистов для зару-
бежных стран. За это время подготовлено более 500 вра-
чей для 25 стран Ближнего и Среднего Востока, Африки, 
Европы, Латинской Америки. До настоящего времени 
выпускники ИГМИ (ИГМУ) приезжают в родной вуз и 
очень тепло вспоминают своих профессоров, препода-
вателей и те замечательные студенческие годы.

иркутский медицинский институт (университет) в 
годы становления российской государственности

Без малого тридцать лет назад, 27 февраля 1990 г. 
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состоялись демократические выборы ректора на аль-
тернативной основе. Члены Совета института (Совета 
трудового коллектива) проголосовали за личность, 
отдав должное, остальным трем претендентам и их 
программам. Ректором ИГМУ был избран профессор 
А.А. Майборода. Он стал первым, кто на ректорскую 
должность был назначен не сверху, а избран на аль-
тернативной основе непосредственно коллективом 
института. Аскольд Александрович — высококвали-
фицированный, разносторонне подготовленный пе-
дагог, его лекции для студентов и врачей отличаются 
академизмом, новизной и доступностью изложения. На 
лекциях широко используются оригинальные рисунки, 
схемы, которые оформляются и издаются в последую-
щем в учебно-методические пособия. А.А. Майборода, 
как ректор ИГМИ в 1990-2005 гг. создал ректорат, со-
стоящий из активных единомышленников, проводя-
щих большую работу, направленную на подготовку 
профессорско-преподавательских кадров (77,5% со-
трудников имели ученую степень, среди них уже 85 
докторов наук), внедрение новых форм хозяйствова-
ния, создание экономико-финансовой и материально-
технической базы вуза, на качество педагогического 
процесса и гуманитарно-воспитательные вопросы. В 
годы его руководства Иркутский государственный ме-
дицинский университет стал одним из флагманов ка-
чественной подготовки специалистов не только стра-
ны, но и мира. Высокой оценкой этой работы ректора 
А.А. Майбороды, ректората и сотрудников вуза явилось 
присвоение в 1995 году Иркутскому государственно-
му медицинскому институту статуса университета. 
Престижным стал диплом Иркутского государствен-
ного медицинского университета. А.А. Майбороде уда-
лось создать в университете атмосферу культа творче-
ства и науки, культуры взаимоотношений, несмотря на 
сложное финансово-экономическое положение в стра-
не. Забота ректора о материальном положении каждого 
сотрудника университета (внедрены премирование и 
назначение доплат по результатам рейтинга) – еще одна 
его сфера деятельности.

В 1990-е годы, оценивая возможности ИГМИ, ру-
ководство обозначило следующие приоритетные меро-
приятия: объективная оценка состояния и потенциала 
вуза и его юридического статуса (Сертификат государ-
ственной аттестации, Лицензия на право образователь-
ной деятельности); кадровое обеспечение; подготовка 
студентов и обеспечение прямых связей с органами 
практического здравоохранения; компьютеризация 
учебного процесса; подготовка специалистов для зару-
бежных стран; планомерный переход на учебные планы 
международного стандарта. По этим главным направ-
лениям велась и ведётся серьёзная работа.

В 1992 г. ИГМИ прошёл государственную аттестацию 
по оценке качества подготовки специалистов, проведён-
ную государственной инспекцией по аттестации учеб-
ных заведений Госкомитета РФ по высшему образова-
нию. По заключению учебно-методического объедине-
ния по медицинскому образованию в вузе реализуется 
университетский принцип образования. Весь комплекс 
качеств и характеристик сделал возможным переход ме-
дицинского института в новое качественное состояние 
– медицинский университет (Приказ ГК РФ по высше-
му образованию № 705 от 16.05.95 «О переименовании 
высших учебных заведений Российской Федерации»). 
Деятельность ИГМУ регламентируется Уставом.

С 1994 г. ИГМУ издаёт журналы «Сибирский ме-
дицинский журнал (Иркутск)» (правопреемник 
«Иркутского медицинского журнала»), «Журнал ин-
фекционной патологии» и «Здоровье детей Сибири». В 
1996 г. в университете открыт факультет довузовской 
подготовки, который с 2008 г. переименован в центр до-
вузовской подготовки, в 1997 г. – факультет повышения 
квалификации и профессиональной переподготовки 
специалистов.

В 2004 г. Учёным советом ИГМУ было принято ре-

шение о введении в вузе статуса «Почётного профес-
сора ИГМУ». В 2004-2019 гг. этого звания удостоены 
профессора: Ю.А. Горяев (2004), Н.П. Кузнецова (2004), 
А.А. Майборода (2004), Л.А. Усов (2004), А.Г. Шантуров 
(2004), С.Б. Пинский (2005), Дэжмагийн Бат-Очир 
(2005), Данзандаржаа Туяа (2007), Г.Г. Онищенко 
(2007), В.И. Кулинский (2008), Р.В. Киборт (2009), 
В.И. Покровский (2009), Люк Бурно (2010), 
М.Ф. Савченков (2012), Баофэн Ян (2018), А.Д. Ахмедова 
(2018), В.И. Злобин (2018), А.Д. Ботвинкин (2018), 
И.В. Малов (2018), В.В. Дворниченко (2018), Н.Д. Ющук 
(2018), Цолмон Жадамба (2019), Лхагвасурэн Цэрэнхуу 
(2019), Пунцаг Чемэдцэеа (2019), Ойдов Баатархуу 
(2019).

иркутский государственный медицинский 
университет в XXI веке

В феврале 2005 г. на должность ректора ИГМУ был 
избран профессор И.В. Малов. Игорь Владимирович 
в 1983 г. окончил с отличием лечебный факультет 
Иркутского государственного медицинского института, 
в 2003 г. – факультет бизнеса и международного менед-
жмента Иркутского государственного университета по 
специальности «Менеджмент организации», специали-
зация – «Управление государственным предприятием и 
экономика предпринимательства»; 1983-1985 гг. – кли-
нический ординатор кафедры инфекционных болезней 
ИГМИ; 1985-1988 гг. – аспирант кафедры инфекцион-
ных болезней Московского медицинского стоматологи-
ческого института им. Н.А. Семашко. В 1988 г. защитил 
кандидатскую диссертацию «Роль аутоиммунных про-
цессов в патогенезе затяжного течения иерсиниоза» 
(научный руководитель – академик В.И. Покровский), в 
1994 г. – докторскую диссертацию «Вопросы патогенеза, 
клиники и лечебной тактики при остром, затяжном и 
рецидивирующем течении псевдотуберкулеза» (науч-
ный консультант – академик РАМН В.И. Покровский). 
С 1988 г. – ассистент, с 1992 г. – заведующий кафедрой 
инфекционных болезней ИГМУ. В 1995 г. ему присужде-
на ученая степень доктора медицинских наук и ученое 
звание профессора по кафедре инфекционных болез-
ней. В течение 1994-1997 гг. был заместителем директо-
ра по науке института эпидемиологии и микробиологии 
ВСНЦ СО РАМН; с 1997 по 1998 г. – декан лечебного фа-
культета ИГМУ; с 1998 по 2004 г. работал проректором 
по учебно-воспитательной работе. Основными фунда-
ментальными и прикладными интересами И.В. Малова 
являются инфекционные болезни, молекулярная эпи-
демиология, менеджмент качества в образовании, дис-
танционное обучение в медицине, воспитательная ра-
бота в вузе, рынок образовательных услуг. Он главный 
инфекционист Сибирского федерального округа, автор 
более 300 печатных работ, в том числе 5 монографий, 3 
учебников, целого ряда учебно-методических пособий 
для студентов, преподавателей и врачей, соавтор ил-
люстрированных тестовых заданий, получивших гриф 
электронного учебного пособия для студентов меди-
цинских вузов России и Национального руководства по 
инфекционным болезням (2008, 2019).

15 января 2008 г., 31 января 2013 г. и 15 февраля 
2018 г. на конференциях трудового коллектива, на аль-
тернативной основе, подавляющим большинством го-
лосов, на должность ректора ИГМУ профессор Игорь 
Владимирович Малов избирался на должность ректора.

В 2004 г. по инициативе И.В. Малова был открыт фа-
культет «Менеджмент в здравоохранении, медицинское 
право, медицинская биохимия», который в 2010 г. был 
преобразован в Институт сестринского образования. 
В настоящее время он реализует программы среднего 
профессионального образования по специальностям 
«Сестринское дело», «Лабораторная диагностика», а 
также программу высшего образования для медицин-
ских сестер по специальности «Сестринское дело», бо-
лее 40 программ дополнительного профессионального 
образования и профессионального обучения. В связи с 
открытием нового факультета и института возникла не-
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обходимость в самостоятельном печатном издании и с 
2008 г. в университете издается «Альманах сестринского 
дела».

С 2002 г. в ИГМУ активно внедряется система ме-
неджмента качества образовательного процесса. В 2011 
г. вуз впервые прошел сертификацию системы менед-
жмента качества в соответствии требованиям между-
народного стандарта ИСО 9001:2008 (ГОСТ Р ИСО 
9001-2008). С 01.03.2014 осуществлена реорганизация 
отдела менеджмента качества в новое структурное под-
разделение «Отдел информационно-аналитической ра-
боты и контроля качества». С целью обмена опытом в 
этой области с 2012 г. ежегодно издается периодическое 
издание вуза «Система менеджмента качества: опыт и 
перспективы».

В 2013 г. на базе Центра лабораторной диагностики 
создан НИИ биомедицинских технологий (директор – 
академик РАН В.И. Злобин). 27 марта 2015 г. в ИГМУ 
открыта консультативно-диагностическая поликлини-
ка «Профессорская клиника».

В рамках ФЗ № 217 создано два малых инноваци-
онных предприятия на основе интеллектуальной соб-
ственности ИГМУ: ООО «Байкал-47» (основной про-
филь деятельности – травматология) и ООО «Твой вы-
бор» (профиль деятельности – пропаганда здорового 
образа жизни). Молодые ученые ИГМУ получили ряд 
грантов У.М.Н.И.К. на развитие инновационной дея-
тельности в рамках этих предприятий.

Профессиональному развитию медицинских и фар-
мацевтических работников способствует создание в 
2013 г. Отделения Центральной аттестационной комис-
сии Минздрава России в Сибирском федеральном окру-
ге по одиннадцати профилям медицинской деятельно-
сти.

С 2013 г. работает центр содействия трудоустрой-
ству выпускников, реализуется программа «Земский 
доктор», внедрена система четырехсторонних догово-
ров. Ежегодно проводится ярмарка вакансий, которая 
стала площадкой встречи работодателя и специалиста.

В 2017 г. ИГМУ благополучно прошел 
профессионально-общественную аккредитацию. В 2018 
г. ИГМУ успешно прошел аккредитационную эксперти-
зу в отношении основных образовательных программ 
среднего профессионального и высшего образования 
(специалитет, бакалавриат, аспирантура, ординатура).

С 2016 г. в ИГМУ проводится первичная профес-
сиональная аккредитация выпускников специалите-
та, а с 2019 г. и выпускников ординатуры и программ 
профессиональной переподготовки. В 2018 г. впервые 
была проведена первичная аккредитация специалистов 
среднего звена.

иркутский государственный медицинский 
университет в год юбилея

За сто лет в Иркутском медицинском университе-
те подготовлено около 50 тысяч врачей и провизоров, 
создан кадровый и научный потенциал не только для 
университета, учреждений и органов практического 
здравоохранения региона, но и для ИГМАПО, регио-
нальных НИИ медицинского профиля и других.

Сегодня ИГМУ представляет собой крупную об-
разовательную организацию университетского типа, в 
котором сосредоточены учебные подразделения, обе-
спечивающие завершённый цикл подготовки специа-
листов для системы практического здравоохранения 
и научно-исследовательской работы. Они включают 
среднее профессиональное образование, высшее об-
разование (бакалавриат, магистратура, специалитет, 
аспирантура, ординатура), профессиональное обуче-
ние, дополнительное профессиональное образование, 
дополнительное образование детей и взрослых. Стоит 
отметить, что в год юбилея были лицензированы 11 но-
вых образовательных программ магистратуры, ордина-
туры и аспирантуры, которые смогли сразу же набрать 
обучающихся.

В 2019 году количество обучающихся – около 4000 

человек. Контрольные цифры приема – 418 человек. 
По целевым договорам принято 245 человек. К 2019 г. в 
ИГМУ обучалось 529 студентов из 29 стран Ближнего и 
Дальнего Зарубежья. Диплом ИГМУ даёт право на вра-
чебную деятельность в 35 странах.

Сегодня в стенах нашего высшего учебного заведе-
ния трудятся 451 человек, относящихся к профессорско-
преподавательскому составу, в том числе 92 доктора 
наук, 254 кандидата наук. Ученую степень и/или ученое 
звание имеют 76,7% преподавателей.

В юбилейный – 2019 год ИГМУ вошел, имея хоро-
шо развитую инфраструктуру, в том числе 5 учебных 
корпусов, 6 студенческих общежитий, 7 факультетов, 10 
клиник, 56 кафедр, библиотеку, спортивные базы, центр 
общественного питания, другие необходимые службы и 
помещения.

С 2005 г. производится присуждение стипендии рек-
тора ИГМУ. Претендентами на её получение являются 
студенты, значительные успехи которых подтверждены 
данными учебного отдела и деканов об их академиче-
ской успеваемости, дипломами победителей универси-
тетских, региональных, межвузовских, всероссийских 
научных конференций, победителей спортивных сорев-
нований, участники культурно-массовых мероприятий 
города Иркутска, Иркутской области, России.

Сохраняя традиции основателей учебного заведе-
ния, как и в прежние времена, работает Научное обще-
ство молодых ученых и студентов ИГМУ, которое пло-
дотворно трудится в области первичной подготовки на-
учных сотрудников.

В июне 2018 г. впервые в истории Иркутска торже-
ственно открыт бюст Почетного гражданина города, 
врача, педагога, профессора Хаима-Бера Гершоновича 
Ходоса. На стенах жилых домов и учреждений г. Иркутска 
установлены мемориальные доски в честь сотрудников 
ИГМУ: В.Г. Шипачева, Х.-Б.Г. Ходоса, А.В. Серкиной, 
А.И. Никитина, К.Р. Седова, Е.М. Бурцева и др.

Все аспекты лечебной работы медицинского универ-
ситета, которая осуществляется сотрудниками клиниче-
ских кафедр, их совместная работа с органами и учреж-
дениями практического здравоохранения Иркутской 
области являются одним из важнейших разделов в дея-
тельности ИГМУ. Из 250 преподавателей клинических 
кафедр 82% имеют квалификационную категорию, из 
них 73% – высшую и первую. Базами клинических кафедр 
являются 33 крупнейших многопрофильных лечебно-
профилактических учреждений города и области с об-
щей численностью более 8069 коек в 141 специализиро-
ванном отделении. Основными клиническими базами 
университета являются собственные Клиники (глав-
ный врач – проф. Г.М. Гайдаров), Иркутская областная 
ордена «Знак Почёта» клиническая больница (главный 
врач – к.м.н. П.Е. Дудин), Иркутская городская клини-
ческая больница № 1 (главный врач – И.В. Крывовязый), 
Иркутская областная детская клиническая больница 
(главный врач – д.м.н. Г.В. Гвак), Ивано-Матрёнинская 
городская детская клиническая больница (главный врач 
– профессор В.А. Новожилов), Иркутский областной 
онкологический диспансер (главный врач – профессор 
В.В. Дворниченко), Медсанчасть ИАПО (главный врач – 
Е.Л. Выговский), «Городская клиническая больница № 9» 
(главный врач – к.м.н. Л.П. Пчела) и др. Работа сотруд-
ников клинических кафедр на базах строится в соответ-
ствии с договорами с базами практической подготовки.

На протяжении всех ста лет своего существования 
ИГМУ успешно решал вопросы подготовки и повы-
шения квалификации врачебных кадров, внедрения в 
практику здравоохранения результатов собственных 
научных исследований и новейших достижений меди-
цинской науки, разработки актуальных проблем кли-
нической медицины с учётом запросов практического 
здравоохранения, развития центров специализиро-
ванной медицинской помощи. Говоря о замечатель-
ных учёных и талантливых педагогах, работавших и 
работающих в стенах ИГМУ, необходимо подчеркнуть 
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их личный вклад в совершенствование и развитие ме-
дицинской помощи, их высочайшее профессиональное 
врачебное мастерство. Они не только создали извест-
ные в стране научные школы и направления, но и, в со-
вершенстве владея врачебным искусством, исцелили и 
спасли жизни сотням тысяч своих пациентов. Память 
о прекрасных ученых – профессорах К.П. Сапожкове, 
В.Г. Шипачеве, З.Т. Сенчилло-Явербаум, Х.-Б.Г. Ходосе, 
А.И. Соркиной, Е.И. Беляеве, М.С. Каплуне, З.Г. Франк-
Каменецком, И.М. Круковере, С.И. Вайсе, И.С. Сумбаеве, 
Б.Д. Добычине, К.К. Алкалаеве, Р.А. Хургиной, 
С.Т. Чекане, К.Р. Седове, Б.Н. Цибеле, Е.Г. Кирдее, 
А.В. Серкиной, В.Г. Кочубее, М.Д. Благодатском, 
В.А. Борисове, В.Г. Лалетине, Ю.А. Горяеве и многих 
других будет всегда жить в сердцах сотрудников, много-
численных учеников и благодарных пациентов.

Гордостью ИГМУ является его научная библиотека 
(директор Л.Г. Ракусова), основанная в 1930 г. В настоя-
щее время фонд библиотеки составляет свыше 500 тыс. 
экземпляров различных видов изданий. На сегодняшний 
день, в информационном пространстве вуза НБ ИГМУ 
позиционирует себя в качестве создателя, хранителя и 
агрегатора ресурсов в печатной и электронной форме, 
комплектование которых осуществляется в соответ-
ствии c образовательными, научно-исследовательскими 
и профессиональными информационными потребно-
стями пользователей.

Ведущие специалисты нашего университета являют-
ся главными специалистами Сибирского федерального 
округа, Минздрава Иркутской области, руководят дея-
тельностью специализированных центров, структур-
ных подразделений крупных медицинских организаций, 
профессиональными ассоциациями и обществами.

Традиционным в ИГМУ является проведение 
Всероссийской Байкальской научно-практической кон-
ференции молодых ученых и студентов с международ-
ным участием; конференции «Система менеджмента 
качества: опыт и перспективы» с привлечением к заоч-
ному участию коллег из других вузов и регионов; олим-
пиад по предмету для обучающихся ИГМУ; спортивных 
и оздоровительных мероприятий.

Ежегодно наши лучшие студенты от одного месяца 
до семестра и более обучаются по обмену на медицин-
ских факультетах университетов Франции, Германии, 
США, Австрии и других стран. С 2006 г. ИГМУ имеет по-
стоянно действующее представительство в Монголии.

Студенческий координационный совет охватыва-
ет все виды творческой активности обучающихся в 
вузе: научно-исследовательскую работу, творческие 
студии, спортивно-массовую работу, общественно-
воспитательную работу, студенческое самоуправление 
в общежитиях университета.

Сегодня важно формировать у студентов навыки 
здорового образа жизни, умение управлять собствен-
ным здоровьем, являющиеся обязательными для обуче-
ния каждого врача. Актуальна работа по преодолению 
в студенческой среде пагубных пристрастий – курения, 
употребления спиртных напитков и наркотических пре-
паратов, сквернословия. С целью пропаганды здорово-
го образа жизни в 2019 г. возобновлено проведение тра-
диционной легкоатлетической эстафеты на приз газеты 
«Медик», посвящённой юбилею университета.

Программа дальнейшего развития ИГМУ предусма-
тривает следующие стратегические направления: обе-
спечение высокого профессионального уровня под-
готовки специалистов, формирование гражданских и 
нравственных качеств личности в условиях динамично 
меняющихся потребностей рынка труда; постоянное 
повышение эффективности системы управления на 
основе объективного анализа состояния материальных 
и нематериальных активов, анализа деятельности ка-
федр и других структурных подразделений; повышение 
эффективности работы всех служб, обеспечивающих 
жизнедеятельность университета.

В связи с юбилеем, Распоряжением Президента 
Российской Федерации (от 31.05.2019 № 172-рп) 
В.В. Путина объявлена благодарность Президента 
Российской Федерации коллективу Федерального 
государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования «Иркутский госу-
дарственный медицинский университет» за заслуги 
в области образования и многолетнюю добросовест-
ную работу.

Министр здравоохранения В.И. Скворцова от имени 
Министерства здравоохранения Российской Федерации 
и от себя лично поздравила со 100-летним юбилеем 
крупнейший образовательный комплекс в Сибирском 
федеральном округе и ведущий научный центр в 
Байкальском регионе — Иркутский государственный 
медицинский университет.

Отметив, что история Университета началась в 1919 
году. За прошедшие годы его окончили более 50 тысяч 
специалистов. Сегодня Университет динамично разви-
вается и продолжает научно-образовательную деятель-
ность в лучших традициях, накопленных за славную 
вековую историю. На его кафедрах и клинических базах 
активно внедряются востребованные образовательные 
программы, ведутся инновационные разработки, отве-
чающие практическим нуждам отечественного здраво-
охранения.

Пожелав коллективу и студентам Университета реа-
лизации научного и творческого потенциала, воплоще-
ния новых интересных идей и успехов в развитии отече-
ственного образования и науки!

Сегодня Иркутский государственный медицинский 
университет находится в активном периоде своего раз-
вития. Хотелось бы верить и надеяться, что вековой 
и все последующие юбилеи он будет также встречать 
в самом высоком ранге высшего учебного заведения 
России, навсегда оставаясь Университетом.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Прозрачность исследования. Исследование не имело 
спонсорской поддержки. Исследователи несут полную 
ответственность за предоставление окончательной 
версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и иных взаимодействи-
ях. Все авторы принимали участие в разработке кон-
цепции и дизайна исследования и в написании рукописи. 
Окончательная версия рукописи была одобрена всеми 
авторами. Авторы не получали гонорар за исследова-
ние.
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гаметогенез И оплодотворенИе в онтогенезе человека: теорИя И практИка

Майборода А.А.
(Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия)

резюме. У организмов, размножающихся половым путем, различают гаплоидную и диплоидную стадии разви-
тия. Гаплоидную стадию контролирует мейотический способ размножения клеток, обеспечивающий формирова-
ние мужских и женских гамет. При абсолютном совпадении перераспределения генетического материала до стадии 
сперматоцитов и овоцитов первого порядка у обоих полов, наблюдаются заметные различия активации дифферен-
цировки гамет в периодике онтогенеза. На основе фундаментальных процессов гаметогенеза анализируются при-
чины бесплодия и их классификация.

ключевые слова: гаметогенез; овуляция; оплодотворение; бесплодие.

gametogenesis and fertilization in Human ontogenesis: tHeory and practice

Mayboroda A.A.
(Irkutsk State Medical University, Irkutsk, Russia)

Summary. In the organisms, which are reproduced by sexual way, haploid and diploid stages of development are 
distinguished. The meiotic way of cell reproduction, providing the formation of male and female gametes, controls haploid 
stage. In absolute coincidence of redistribution of genetic material to the stage of spermatocides and ovocytes of the first 
order in both sexes, marked differences of activation of differentiations of gametes in periods of ontogenesis are noticed. On 
the base of fundamental processes of gametogenesis, the reasons of sterility and their classification are analyzed.

Key words: gametogenesis; ovulation; fertilization; infertility; sterility.

Оплодотворение у организмов, размножающихся 
половым путем, является пограничным событием, по-
зволяющим пространственно и во времени выделить в 
онтогенезе гаплоидную и диплоидную стадии разви-
тия (рис. 1, см. на обложке).

Гаплоидную и диплоидную стадии развития кон-
тролируют два разных способа деления клеток – митоз 
и мейоз. Становление и развитие диплоидной стадии 
онтогенеза определяет митоз как способ размножения 
клеток, обеспечивающий образование двух генетически 
равноценных и идентичных исходной клеток. А мейоз 
обеспечивает гаплоидность и перекомбинацию генети-
ческого материала, как следствие случайного расхожде-
ния отцовских и материнских хромосом в первом мейозе 
и как последующий результат их случайного сочетания 
в сперматидах и овоцитах второго порядка. Только та-
кой тип перекомбинации состава родительских хромо-
сом обеспечивает возможность любой взрослой особи 
человеческого организма производить 8,4х106 разных 
гамет [2]. Количество вариантов случайного сочетания 
гаметических хромосом в результате оплодотворения, 
с учетом кроссинговера, как еще одного способа про-
изводства четырех наборов хромосом нового состава, 
представляется поистине фантастическим. Таким обра-
зом, митоз обеспечивает копирование одного варианта 
признака, а мейоз создает потенциальное разнообразие 
комбинаций родительских аллелей в гаметах.

Оплодотворению предшествует целый ряд 
дифференцировок и перемещений диплоид-
ных клеток зародышевого пути: первичные по-
ловые клетки (гоноциты)→гонии (спермато- и 
оогонии)→сперматоциты и ооциты. Первичные поло-
вые клетки являются предшественниками гамет, еще в 
эмбриогенезе они обособляются из эпибласта в устье 
желточного мешка, а затем мигрируют в закладки го-
над. В гонадах обоих полов первичные половые клетки 
размножаются митозом и становятся спермато- или 
оогониями. Гонии принято считать исходными клетка-
ми гаметогенеза.

Сперматогенез. Сперматогенез осуществляется в 
мужских гонадах – семенниках. В семенниках образу-

ются сперматозоиды и синтезируется мужской поло-
вой гормон – тестостерон.

Семенники – парная трубчатая железа яйцевидной 
формы, располагается вне брюшной полости в мошон-
ке. Температура в мошонке на 2-3о С ниже температуры 
тела. Это оптимальная температура для развития спер-
матозоидов. При более высокой температуре продолжи-
тельность жизни сперматозоидов заметно сокращается.

В каждом семеннике различают изолированные 
участки – дольки семенника, в которых содержится око-
ло 1000 извитых канальцев, вытянутая длина каждого 
из них 60 см [7]. Извитые канальцы разделены соедини-
тельной тканью, в которой проходят кровеносные сосу-
ды и располагаются клетки Лейдига (рис. 2, 3).

Стенки семенных канальцев представлены несколь-
кими слоями клеток, которые являются последователь-
ными стадиями развития сперматозоидов. Наружный 

Рис. 2. Строение семенника.
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слой клеток семенного канальца состоит из предше-
ственников половых клеток – сперматогоний, которые 
путем последовательных делений и дифференцировок 
образуют клеточные слои стенки канальца, в центре 
которого формируется просвет, ограниченный и за-
полненный зрелыми спермиями (рис. 3). В результате 
митотических делений большого числа сперматогоний 
формируются группы клеток, которые одновременно 
начинают дифференцироваться в сперматоциты пер-
вого порядка (C-I). При этом сперматогонии увеличи-
ваются в размерах, и в них происходит репродукция 
генетического материала. Количество хромосом не из-
меняется, но они становятся двунитчатыми, т.е. состоят 
из двух хроматид и имеют формулу – 2n4c. Далее проис-
ходит конъюгация гомологичных хромосом, в резуль-
тате образуется структура тетрада (бивалент), которая 
приспособлена для кроссинговера – важного события, 
обозначающего обмен частями между родительскими 
гомологичными хромосомами. Таким образом, в ре-
зультате увеличения размеров, конъюгации гомологич-
ных хромосом и кроссинговера сперматогонии превра-
щаются, в профазе первого мейоза, в C-I (рис. 4, 5, см. 
на обложке).

C-I в результате первого мейотического деления об-
разуют два сперматоцита второго порядка (C-II). При 
этом в дочерние клетки, в анафазе первого мейоза, рас-
ходятся гомологичные хромосомы каждой пары, каждая 
хромосома состоит из двух хроматид. В анафазе второго 
мейоза расходятся хроматиды каждой хромосомы и об-
разуется четыре сперматиды. Они имеют генетическую 

формулу – 1n1c (рис. 5, см. на обложке).
Уникальная особенность сперматогенеза 

заключается в том, что митотическое деле-
ние сперматогоний и мейотическое деление 
сперматоцитов первого и второго порядка 
сопровождается не полным цитокинезом. 
В результате все дочерние клетки: сперма-
тогонии, C-I, C-II и сперматиды соедине-
ны цитоплазматическими мостиками (рис. 
6). Цитоплазматические мостики остаются 
до окончания периода формирования, ког-
да сперматозоиды переходят в просвет ка-
нальца. Биологическая целесообразность не 
полного цитокинеза, предположительно, за-
ключается в том, что генетический материал 
не равномерно распределяется между ядрами 
спермиев и у человека в результате первого 
мейоза одни спермии получают X-хромосому, 
а другие Y-хромосому. X-хромосома содер-
жит 1200 генов, обеспечивающих разные эта-
пы онтогенеза, Y-хромосома имеет всего 90 
генов и многие полезные гены отсутствуют. 
Принято считать, что если бы не цитоплаз-

матические мостики между спермиями, то спермии-
носители Y-хромосомы не выживали бы и в следующих 
поколениях перестали воспроизводиться особи муж-
ского пола [1].

Контроль за превращением сперматид в сперма-
тозоиды осуществляют клетки Сертоли. В стенке се-
менного канальца, кроме клеток участниц спермато-
генеза, имеются трофические клетки Сертоли (рис. 4). 
Пространственно они организованы так, что через них 
проходят или обязательно соприкасаются все клетки 
участники сперматогенеза, постоянно снабжая сперма-
тоциты и сперматиды кислородом и питательными ве-
ществами и продуцируя жидкость, заполняющую про-
светы канальцев, необходимую для продвижения спер-
матозоидов. В соединительной ткани семенников, меж-
ду дольками располагаются сосуды и клетки Лейдига, 
синтезирующие тестостерон. В онтогенезе особей муж-
ского пола наблюдаются периоды, в которые отмечено 
накопление и временное исчезновение клеток Лейдига.

Выводные протоки долек семенника образуют сеть 
семенника (средостение яичка), которая последо-
вательно переходит в 10-15 семявыносящих каналь-

цев, открывающихся в эпидидимидис (рис. 
2). Эпидидимидис – придаток семенника, 
имеющий структуру сильно извитой труб-
ки, длиной около 6 метров, предназначен 
для хранения и созревания спермы. В каж-
дом кубическом сантиметре придатка может 
содержаться до 500 млн. спермиев за счет 
уплотнения в результате потери жидкости. 
Спермии пассивно поступают в придаток из 
извитых канальцев, поскольку еще не обла-
дают активной подвижностью. Пребывание 
сперматозоидов в эпидидимидисе в течение 
18-24 час. обеспечивает контакт с химически-
ми веществами выстилки канала придатка и 
пробуждает в сперматозоидах способность к 
движению.

Дальнейший путь спермы возобновляется 
в процессе эякуляции. На этом пути от обоих 
придатков отходят семявыносящие протоки, 
которые соединяются в области предстатель-
ной железы, образуя семяизвергательный ка-
нал, впадающий в мочеиспускательный канал 
(рис. 7). Перед предстательной железой по 

ходу семявыносящих протоков располагается парная 
железа, именуемая семенной пузырёк. Далее, по ходу 
эякулята расположены не парные предстательная и ку-
перова железы. Все три секреторные железы обеспечи-
вают оптимальные условия активности и существова-
ния сперматозоидов.

Для проявления двигательной активности спермато-

Рис. 4. Последовательные стадии дифференцировки 
в процессе сперматогенеза.

Рис. 3. Поперечный срез семенного канальца.
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зоидам очень важна щелочная среда, которая не должна 
быть ниже pH-6,0. Только при pH 6,0-6,5 сперматозоид 
начинает проявлять двигательную активность. Секрет 
женских половых путей является кислым pH 3,5-4,0. 
Для нейтрализации кислой среды семенная жидкость 
эякулята имеет pH 7,5. Водянистая щелочная жидкость 
последовательно, по мере прохождения эякулята, се-
кретируется семенными пузырьками предстательной и 
куперовой железы и создает необходимые условия для 
включения подвижности мужской гаметы, а так же обе-
спечивает сперматозоиды необходимой энергией в виде 
фруктозы. Установлено, что в эякуляте объемом 3,5 мл 
имеется около 400 млн. сперматозоидов, доля жидкого 
содержимого семенных пузырьков составляет – 60%, а 
предстательной железы – 30% от общего объема эяку-
лята [9,11].

Мейоз у человека длится около 24 дней, а развитие 
четырех зрелых спермиев из сперматогонии около 63-
70 дней. В сутки продуцируется около 120 млн. спер-
матозоидов [1,5]. В 1 мл эякулята здорового мужчины 
содержится от 20 до 120 млн. сперматозоидов. За время 
половой жизни мужчина продуцирует до 1 триллиона 
сперматозоидов.

оогенез осуществляется в женских гонадах-
яичниках. Это парный орган (рис. 8). В яичниках обра-
зуются женские гаметы и женские половые гормоны.

В отличие от образования спермиев, которое на-
чинается у мужчин только после полового созревания, 
образование ооцитов первого порядка (O-I) у женщин 
начинается до их рождения и завершается для каждого 
O-II только после оплодотворения.

Первичные половые клетки особей женского пола, 
попав в гонады, становятся оогониями. Оогонии в ран-
нем эмбриогенезе в течение первых трех месяцев со-

вершают около 22 митотических делений, в 
результате образуется около 6-7 млн. оогоний 
[5]. К четвертому месяцу эмбрионального раз-
вития оогонии вступают в стадию роста, ко-
торая означает начало мейотического цикла и 
сопровождается увеличением клеток в разме-
рах и репродукцией генетического материала 
(S-период первого мейоза). Как и во время 
S-периода митоза, хромосомы становятся 
двунитчатыми, состоят из двух хроматид и 
имеют генетическую формулу 2n4c. Очень 
быстро происходит конъюгация гомологич-
ных хромосом (четырех хроматид), образу-
ется структура тетрада (бивалент), которая 
обеспечивает возможность кроссинговера. 
У семимесячного плода между хроматидами 
появляется пространство, но они еще соеди-
нены между собой несколькими точками, ко-
торые называются хиазмы. На этой стадии 
мейотический цикл задерживается и оогонии 
становятся ооцитами первого порядка[8].

У новорожденных O-I имеет ядерную обо-
лочку, ядрышко и генетический материал на 
стадии профазы первого мейоза. O-I окру-
жен одним слоем плоских фолликулярных 
клеток, поэтому не имеет базальной мембра-
ны, не имеет z.pellucida и получил название 
примордиальный (первичный) фолликул. 
Примордиальные фолликулы сохраняются до 
полового созревания (рис. 9).

После достижения половой зрелости, раз 
в месяц, несколько примордиальных фолли-
кулов начинают расти, один из них опере-
жает остальных в развитии. В результате не-
прерывного размножения фолликулярных 
клеток примордиальный фолликул проходит 
стадии первичного и вторичного фоллику-
ла, далее в нем образуется полость-антрум и 
фолликул становится антральным. В первич-
ном фолликуле формируется z.pellucida, а сам 
фолликул окружен толстым слоем фоллику-
лярных клеток. Тяжи стромальных клеток, 

именуемые теки, окружают фолликул и обеспечивают 
прорастание кровеносных сосудов к поверхности фол-

Рис. 6. Неполный цитокинез в мужском гаметогенезе.

Рис. 7. Схема строения мужской половой системы.
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ликула. При переходе к стадии антрального фолликула 
происходит первое деление мейоза и O-I становится 
O-II (рис. 9).

В середине менструального цикла, после резкого 
подъема уровня эстрогенов и лютеинизирую-
щего гормона (ЛГ), происходит мгновенное 
увеличение размеров антрального фоллику-
ла и размеров O-II. Диаметр O-II увеличи-
вается в 10 раз, а клеточная масса в 1000 раз. 
Антральный фолликул достигает 2,5-3 см в 
диаметре, превращается в граафов пузырек и 
приближается к краю яичника. Кровеносные 
сосуды обеспечивают транссудацию плазмы 
с большим содержанием простоглиндинов в 
антральную полость и набухание граафова 
пузырька. Небольшой участок его капсулы на-
чинает выдавливаться в виде соска. Этот уча-
сток называется стигма. В результате набуха-
ния пузырька и дегенерации стигмы, фолли-
кул разрывается и O-II вместе с антральной 
жидкостью выходит в брюшную полость – 
овуляция. Овуляция происходит ежемесяч-
но, попеременно в правом или левом яичнике, 
на 14 день 28 дневного менструального цикла. 
Овуляция сопровождается болезненностью в 
правой или левой поясничной области, повы-
шением базальной температуры и состоянием 

дискомфорта. Болезненность во время овуля-
ции возникает не у всех женщин, но повыше-
ние температуры может служить надежным 
сигналом начала овуляции (рис. 9, 16).

Очень важно. В женских яичниках, по-
ловые клетки проходят только одно мейо-
тическое деление (первое мейотическое или 
редукционное). Второе мейотическое (эк-
вационное) деление возможно только после 
оплодотворения и происходит за пределами 
яичника в фаллопиевых трубах.

Судьба генетического материала в ооге-
незе (рис. 10, см. на обложке).

Период размножения. В яичник переходит 
около 1700-2000 первичных половых клеток, 
они становятся оогониями и в течение трех 
месяцев внутриутробного развития размно-
жаются митозом.

Период роста. 1) На четвертом месяце 
внутриутробного развития оогонии увеличи-
ваются в размерах, и в них происходит репро-
дукция генетического материала. При этом 
количество хромосом не изменяется, но они 

состоят из двух хроматид. 2) Гомологичные хромосомы 
конъюгируют. 3) Между гомологичными хромосомами 

происходит обмен участками – кроссинго-
вер. Оогонии становятся овоцитами первого 
порядка (O-I), в которых мейотическое де-
ление останавливается на стадии профазы 
первого мейоза. В состоянии профазы первого 
мейоза O-I сохраняется от рождения до поло-
вого созревания.

Период созревания совпадает с пубер-
татным возрастом, по достижении кото-
рого, один раз в месяц происходит первое 
мейотическое деление и образуется один 
овоцит второго порядка (O-II) и одно поляр-
ное тельце. 4) В анафазе первого мейоза раз-
деляются гомологичные хромосомы каждой 
пары. Гомологичные хромосомы состоят из 
двух хроматид, которые соединены в области 
центромеры. Второе мейотическое деление 
происходит только после оплодотворения. За 
период женского репродуктивного возраста 
образуется и расходуется всего 350-500 ово-
цитов второго порядка.

оплодотворение. Оплодотворение – про-
цесс слияния двух гамет, в результате чего 
образуется оплодотворенное яйцо – зигота. 
Зигота является начальной стадией разви-
тия организма. Оплодотворение происходит 

в фаллопиевых (маточных) трубах (рис. 8, 13). В опло-

Рис. 9. За 14 дней от первичного фолликула до Граафова фолликула, 
который содержит готовый к овуляции овоцит II порядка.

Рис. 8. Взаиморасположение элементов 
женской половой системы.

Рис. 11. Овоцит II порядка после овуляции.
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дотворении участвует пара: овоцит второго порядка и 
сперматозоид.

После овуляции O-II попадает в воронку бахром-
чатого конца фаллопиевой трубы, далее через вход – 
остиум, под действием фимбрий проникает в просвет 
маточной трубы, где уже ресничный эпителий, активи-
рованный эстрогенами, перемещает O-II в место опло-
дотворения, которое обозначено как ампула фаллопие-
вой трубы (рис. 8).

O-II, попавший в ампулу, окружен слоем фоллику-
лярных клеток, которые образуют corona radiate. Под 
слоем фолликулярных клеток лежит слой, получивший 
название zona pellucida (блестящая оболочка). Zona 
pellucida покрывает наружную клеточную мембрану 
O-II. Ооцит готов к оплодотворению (рис. 11).

Сперматозоид проходит из влагалища в матку, а 
затем до ампулы маточной трубы за 5 минут. Однако, 
способность к оплодотворению возникает у спермато-
зоидов только после того, когда он проведет в ампуле 
не менее 1-7 час. Это время необходимо для созревания 
(капацитации) сперматозоида. Проникновение в O-II 
ограничено числом сперматозоидов. Проникновение 
не происходит, если число сперматозоидов менее 1000 
и более 1 млн.

Сперматозоид прикрепляется к O-II при помощи ве-
щества фертилизин. После прикрепления сперматозоида 
к поверхности яйца, происходит акросомная реакция. 
Акросома сперматозоида разрывается и выделяет спер-
матолизин, в составе которого содержатся активные 
ферменты гиалуронидазы и протеазы. Гиалуронидаза 
позволяет головке сперматозоида пройти между фол-
ликулярными клетками, а протеаза и другие ферменты 
пройти через студенистую оболочку и прикрепиться к 
паре рецепторов. После прикрепления сперматозоида 
к рецепторам происходит перераспределение ионов по 
клеточным оболочкам, zona pellucida меняет свой состав 
– уплотнятся (оболочка оплодотворена) и становится не 
только непроницаемой для остальных сперматозоидов, 
но и отторгает уже прикрепившиеся. После сформиро-
ванного отверстия в zona pellucida головка сперматозои-
да достигает мембраны O-II, разрушает её, пронуклеус 
сперматозоида оказывается в цитоплазме овоцита, а 
мембрана головки сперматозоида закрывает отверстие 
в мембране O-II.

Главным событием внутренней стадии оплодотво-
рения является судьба генетического материала обеих 
гамет, который претерпевает существенные изме-
нения. В течение первых 24 часов после проникновения 
сперматозоида O-II заканчивает второе мейотическое 
деление и образуется второе редукционное тельце, O-II 
становится гаплоидным. Выравниваются размеры ядер, 
при этом пронуклеус сперматозоида достигает разме-
ров пронуклеуса ооцита. Происходит сближение ядер, 

репликация ДНК в ядрах и слияние ядер прону-
клеусов. В момент слияния в каждом пронукле-
усе содержится диплоидное количество ДНК. 
После слияния ядер и обеих ядерных оболочек, 
быстро образуется метафазная пластинка и 
происходит первое деление дробления зиготы. 
В результате первого митотического деления 
зиготы образуется два бластомера, в диплоид-
ных ядрах которых объединяются мужские и 
женские хромосомы (рис. 12, см. на обложке).

Путь оплодотворенной, митотически де-
лящейся клетки по фаллопиевой трубе до 
матки занимает около 4 дней. За это время 
происходит ряд неравномерных чередующих-
ся дроблений и образуется зародыш в стадии 
морулы (16-32 бластомера). Зародыш пас-
сивно перемещается по фаллопиевой трубе 
вместе с током жидкости, который обеспечен 
движением ресничек эпителия и мышечным 
сокращением маточных труб. Однако в матку 
морула попасть не может раньше, чем на чет-
вертый день после оплодотворения. Перешеек 

маточной трубы, который составляет примерно 2 санти-
метра перед входом в матку, в течение трёх суток после 
оплодотворения находится в состоянии спастического 
сокращения. Только секреция прогестерона расслабля-
ет гладкую мускулатуру перешейка и открывает доступ 
в матку (рис. 8, 13).

Следующее деление морулы превращает зародыш в 
бластоцисту – шарик, заполненный жидкостью, стенки 
которого состоят из бластомеров. Бластоциста имеет 
размеры O-II, так как бластомеры остаются внутри zona 
pellucida. Попав в матку, бластоциста в течение двух 
дней остается в ее полости. В этот период бластоциста 
теряет zona pellucida, клетки трофобласта разрастаются 
и образуют ворсинки трофобласта, которые вступают в 
контакт с клетками эндометрия. На 7-9 день оплодотво-
рения бластоциста полностью погружена в эндометрий. 
Этот процесс называется имплантация (рис. 13). После 

Рис. 13. От оплодотворения до имплантации за 9 дней.

Рис. 14. Из клеток эпибласта (8) формируются первичные 
половые клетки: А –бластоциста; Б – бластоциста в самом 
начале имплантации (7-е сутки развития); В – частично 
имплантированнная бластоциста (8-е сутки развития): 

1 – эмбриобласт, 2 – бластоцель, 3 – трофобласт, 
4 – полость амниона, 5 – гипобласт, 6 – синнитиотрофо-

бласт, 7 – цитотрофобласт, 8 – эпибласт.
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имплантации зародыш начинает расти. Клетки трофо-
бласта разделяются на два слоя (наружный и внутрен-
ний), которые вместе образуют наружную оболочку – 
хорион. Клетки внутренней клеточной массы дают на-
чало внезародышевым органам и зародышевыму диску. 
Клетки внутренней клеточной массы образуют две по-
лости, окруженные клеточными оболочками: амнион 
и желточный мешок. Клетки, лежащие между ранним 
амнионом и желточным мешком, образуют структуру 
зародышевый диск.

Именно зародышевый диск дает начало собствен-
но зародышу. Клетки зародышевого диска, на ранних 
стадиях эмбриогенеза дифференцируются и образуют 
эктодерму, энтодерму и мезодерму. Гаструляция проис-
ходит на 10-11 день после оплодотворения. Первым на 
третьей неделе начинает развитие головной и спинной 
мозг, сердце начинает развиваться на четвертой неделе.

Примечательно, что клетки зародышевого диска на 
самых ранних стадиях эмбриогенеза из клеток эпибла-
ста формируют первичные половые клетки (рис. 14).

Бесплодие
Бесплодие является наиболее важной проблемой в 

системе деторождения, оно возникает у 1 из 8 супруже-
ских пар, желающих зачать ребенка. Вероятность еже-
месячного зачатия для пары, не прибегающей к разным 
формам контрацепции, составляет 15%. Отсюда сфор-
мулировано рабочее определение бесплодия «как не-
возможность забеременеть по-
сле попыток, предпринимаемых 
в течение года».

Различают мужское и жен-
ское бесплодие. Оба варианта 
предполагают нарушения в про-
цессах гаметогенеза, нарушения 
в перемещении гаметы ранних 
стадий зародыша, врожденные 
пороки развития, имеют поло-
вые различия.

Мужское бесплодие. 
Наиболее частой причиной 
мужского бесплодия является 
отсутствие или низкое число 
спермиев в семенной жидкости. 
Полное отсутствие спермиев в 
семенной жидкости называется 
азоспермия, низкое число спермиев – олигоспермия.

Статистически азоспермия отмечена у 5% мужчин. 
Самые сложные формы азоспермии и олигоспермии 
связаны с гормональными нарушениями и врожденны-
ми дефектами гонад. Практическое значение имеет уро-
вень гонадотропин – релизинг гормона (ГнРГ), секрети-
руемого гипоталамусом, а так же лютеинизирующего и 
фолликулостимулирующего (ФСГ) гормонов, секрети-
руемых передней долей гипофиза, гормона роста, се-
кретируемого передней долей гипофиза и тестостерона, 
секретируемого клетками Лейдига.

Врожденная неспособность гипоталамуса секре-
тировать нормальное количество ГнРГ может явиться 
причиной гипогонадизма, особенно при сочетанном 
повреждении центра пищевого насыщения гипотала-
муса. При этой форме, именуемой как адинозогени-
тальный синдром, возникает ожирение и недоразвитие 
половых органов, которые остаются подобно детским.

Непосредственно активность гонад стимулируют 
ФСГ, тестостерон и гормон роста. Гормон роста обеспе-
чивает раннее деление сперматогоний, низкий уровень 
гормона приводит к снижению или полному отсутствию 
сперматогенеза. Тестостерон, выделяемый клетками 
Лейдига, стимулирует рост и деление сперматогоний. 
ФСГ, активируя клетки Сертоли, контролирует диффе-
ренцировку сперматид в сперматозоиды.

Нарушения в системе гормональной регуляции 
сперматогенеза возникают как следствие повреждения 
функции гипофиза или отсутствия рецепторов в клет-
ках мишенях, которыми являются клетки Сертоли и 

клетки Лейдига. Очевидно, что при нарушении функции 
гипофиза, неспособности его передней доли секретиро-
вать ЛГ, клетки Лейдига не получают сигнал к секреции 
тестостерона, который, как известно, запускает рост и 
деление сперматогоний. При нормальной секреции ЛГ 
передней долей гипофиза, но при неспособности кле-
ток Лейдига реагировать на ЛГ, сперматогенез блоки-
рован на ранних стадиях и спермии не продуцируются. 
Возникает азоспермия. Хорошо известен вариант на-
рушения гормональной регуляции, при котором клетки 
Лейдига нормально выделяют тестостерон, но нечув-
ствительность к нему вызвана отсутствием рецепторов 
в клетках мишенях. В результате, у особи, имеющей 
кариотип 46XY женское строение фигуры, женские вто-
ричные половые признаки. Семенники располагаются в 
пределах живота или паховых каналов. Такие особи аб-
солютно бесплодны, а их состояние обозначено как син-
дром нечувствительности к андрогенам или синдром 
тестикулярной феминизации, с частотой встречаемости 
1 на 20 тыс. новорожденных [5,7].

Недостаток гонадотропного ФСГ, который активи-
рует клетки Сертоли, контролирующие дифференци-
ровку сперматид в сперматозоиды, приводит  к одному 
из вариантов олигоспермии, когда спермиев мало, или 
при достаточном количестве среди них большой про-
цент малоподвижных (астеноспермия) или аномаль-
ных спермиев (тератоспермия) (рис. 15).

Хорошо известным вариантом азоспермии явля-
ются последствия неопущения семенников. В норме у 
мальчиков за три-четыре недели до рождения яички 
из брюшной полости проходят через паховый канал и 
опускаются в мошонку. Иногда, при недостаточной про-
дукции тестостерона, одно или оба яичка или остаются 
в брюшной полости или задерживаются на пути в мо-
шонку (в паховом канале или на границе канала и мо-
шонки). Это состояние называется крипторхизм – нео-
пущение яичек. При крипторхизме семенные канальцы 
дегенерируют и замещаются соединительной тканью 
– особь становится стерильной. Принято считать, что 
причиной дегенерации семенных канальцев является 
температура в брюшной полости, которая на 2-3оС пре-
вышает температуру в мошонке. Хирургическую опе-
рацию по выведению яичек из брюшной полости в мо-
шонку необходимо проводить до наступления половой 
зрелости.

Известны варианты механического блокирования 
половых путей на уровне протока придатков семенника, 
семявыносящих протоков и семяизвергательного кана-
ла. Наиболее тяжелой, практически неизлечимой фор-
мой является врожденное отсутствие семявыносящих 
протоков. В частности, у 95% больных муковисцидозом 
мужчин диагностируется двустороннее отсутствие се-
мявыносящего протока. Очень часто отсутствие семя-
выносящих протоков является единственным дефек-
том, позволяющим предположить мутацию гена муко-
висцидоза CETR [3].

Никто не застрахован от инфекционных заболева-

Рис. 15. Примеры аномальных смерматозоидов.
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ний, которые могут стать причиной бесплодия, в част-
ности двусторонний архит (воспаление яичек) на фоне 
эпидемического паротита очень часто становится при-
чиной стерильности переболевшего.

Описан вариант азоспермии, связанный с блоки-
рованием семяизвергательного канала, при котором 
спермии не выходят через семяизвергательный канал, а 
попадают в мочевой пузырь – ретроградная эякуляция. 
При этой форме азоспермии возможно использовать 
сперму, которую выделяют из мочевого пузыря для экс-
тракорпорального оплодотворения.

На долю олигоспермии приходится 90% случаев 
мужского бесплодия, при котором или спермиев мало 
или имеется большой процент 
аномальных спермиев. Под ано-
мальными следует понимать не 
только нарушение морфологи-
ческой формы, но и неспособ-
ность к активному движению. 
Гормональные причины, приво-
дящие к частично аномальным 
спермиям, обозначены выше.

Врожденный дефект в виде 
расширения вен семенника, 
именуемый – варикоцеле при-
водит к постоянному повыше-
нию температуры мошонки, на-
рушается оптимальный режим 
созревания сперматозоидов, 
как следствие снижается срок 
жизни и степень подвижности 
сперматозоидов. Подобный эф-
фект возникает при ношении 
тесного нижнего белья и брюк и 
увлечении продолжительными 
горячими ваннами.

Вообще за олигоспермию 
в подавляющем большинстве 
случаев ответственны сами па-
циенты, вследствие нарушения 
режима биологического суще-
ствования и режима питания. 
Прием наркотиков и антиде-
прессантов, систематическое 
курение и неумеренное потре-
бление алкоголя снижает уро-
вень тестостерона, тем самым 
нарушая нормальную продук-
цию спермиев – их количество 
и подвижность. При ожирении 
мужчин уровень тестостерона 
снижается за счет его активного 
превращения в эстрогены.

Женское бесплодие. 
Классификация женского бес-
плодия включает несколько 
причин, главными из которых 
являются: нарушение овуляции, 
непроходимость фаллопиевых 
труб, повреждения матки, нали-
чие антител к спермиям, врож-
денные пороки развития матки, 
фаллопиевых труб и влагалища.

На долю нарушения овуля-
ции приходится 30% случаев 
женского бесплодия, значитель-
ная часть которых имеет гормо-
нальную природу.

Регуляция женского гаме-
тогенеза носит циклический 
характер. В репродуктивном периоде ежемесячно, под 
гормональным контролем, происходит строго детерми-
нированная последовательность событий созревания 
O-II и его овуляция. Уровень ФСГ и ЛГ закономерно из-
меняется и регулирует порядок секреции гормонов се-

кретируемых яичником. Клетки яичника секретируют 
эстрогены и прогестины. Наиболее значимый эстроген 
– эстрадиол, а значимый прогестин – прогестерон.

ФСГ стимулирует быструю пролиферацию клеток 
гранулезы. Внутренний слой клеток гранулезы про-
дуцирует эстрадиол и прогестерон, при этом в фолли-
кулярной жидкости через 10-12 дней месячного цикла 
регистрируется высокая концентрация эстрадиола. 
Эстрадиол стимулирует формирование рецепторов к 
ФСГ – возникает синергическое взаимодействие обоих 
гормонов на пролиферацию клеток гранулезы и допол-
нительное совместное воздействие ФСГ и эстрадиола 
на образование рецепторов к ЛГ. Максимальная кон-

центрация ЛГ в середине менструального цикла стиму-
лирует в клетках гранулезы продукцию прогестерона, 
который и вызывает овуляцию O-II (рис. 16).

Очевидно, что нарушения в системе: 
гипоталамус→передняя доля гипофиза→ФСГ приве-

Рис. 16. Ежемесячная, строго детерминированная последовательность 
менструального цикла.
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дут к нарушению развития фолликулов и яйцеклетки, 
а нарушения в системе: гипоталамус→передняя доля 
гипофиза→ЛГ к невозможности овуляции.

На долю непроходимости фаллопиевых труб при-
ходится 30% случаев женского бесплодия, значительная 
часть которых связана с механическим блокированием 
просвета маточных труб. Блокирование просвета труб 
может происходить в результате спаек и рубцов, воз-
никающих после родов, абортов и инфекций половых 
путей, а также врожденных пороков развития. Однако, 
среди форм механической непроходимости следует вы-
делить вариант нарушения гормональной регуляции 
тонуса сфинктера перешейка маточной трубы. После 
оплодотворения сфинктер перешейка маточной трубы 
находится в спазмированном состоянии и перекрывает 
вход в матку. Образовавшееся под действием ЛГ жел-
тое тело беременности начинает продуцировать проге-
стерон, под действием которого не ранее, чем через три 
дня после оплодотворения, расслабляется гладкая му-
скулатура сфинктера перешейка и открывается проход 
в матку. Недоразвитие желтого тела и недостаток про-
гестерона не расслабляют перешеек и оставляют заро-
дыш в полости маточной трубы. Клетки зародыша про-
должают делиться, и возникает состояние внематочной 
беременности.

Повреждения матки составляют около 10% случаев 
женского бесплодия. Врожденные формы аномальной 
матки имеют небольшую долю и проявляются или пол-
ным отсутствием матки, или ее малыми размерами, или 
аномальным строением. Частой формой повреждения 
матки являются опухоли и полипы. При всех формах 
повреждения матки главная проблема не беременность, 
а имплантация бластоцисты в маточный эндометрий.

Врожденные пороки женской половой системы 
связаны с разными вариантами дефектов развития 
Мюллеровых протоков. При этом следствием недораз-

вития Мюллерова протока является полное отсутствие 
матки, маточных труб и влагалища. При нарушении 
реканализации Мюллерова протока отсутствует канал 
или отверстие матки, трубы или влагалища. Состояние 
двойной или двурогой матки связано с нарушением 
слияния Мюллеровых протоков. Дефекты реканализа-
ции и дефекты слияния Мюллеровых протоков дают 
множество аномалий женской половой системы, от со-
стояния многочисленных вариантов удвоения матки и 
влагалища, до не менее многочисленных вариантов де-
фектов маточных труб [6].

Заключение. У организмов, размножающихся по-
ловым путем, различают гаплоидную и диплоидную 
стадии развития. Гаплоидную стадию контролирует 
мейотический способ размножения клеток, обеспечи-
вающий формирование мужских и женских гамет. При 
абсолютном совпадении перераспределения генетиче-
ского материала до стадии сперматоцитов и овоцитов 
первого порядка у обоих полов, наблюдаются заметные 
различия активации дифференцировки гамет в перио-
дике онтогенеза. На основе фундаментальных процес-
сов гаметогенеза анализируются причины бесплодия и 
их классификация.
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к статье Майборода А.А. «Гаметогенез и оплодотворение в онтогенезе человека: теория и практика»

Рис. 1. Гаплоидная и диплоидная стадии развития.

Рис. 5. Судьба генетического материала в процессе сперматогенеза (2n=2).



Рис. 10. Судьба генетического материала в процессе оогенеза (2n=2).

к статье Майборода А.А. «Гаметогенез и оплодотворение в онтогенезе человека: теория и практика»

Рис. 12. Судьба генетического материала при оплодотворении (2n=2).
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формИрованИе клИнИческого мыШленИя у студентов на 
кафедре пропедевтИкИ внутреннИх болезней

Аснер Т.В., Калягин А.Н.
(Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия)

резюме. В статье рассматривается исторический аспект преподавания пропедевтики внутренних болезней в 
медицинских вузах России. Рассматривается роль профессора Московского университета Г.А. Захарьина в станов-
лении пропедевтики внутренних болезней. Делается акцент на одну из задач преподавания данной дисциплины 
– формирование клинического врачебного мышления. Формирование клинического мышления невозможно без 
того, чтобы будущий врач освоил возможность обосновать свой предварительный диагноз: логически обосновать 
те синдромы, которые он смог диагностировать у больного.

ключевые слова: пропедевтика внутренних болезней; клиническое мышление; медицинское образование; Г.А. 
Захарьин.

tHe formation of clinical tHinking in students at tHe department 
of propaedeutics of internal medicine

Asner T.V., Kalyagin A.N.
(Irkutsk State Medical University, Irkutsk, Russia)

Summary. The article discusses the historical aspect of teaching propaedeutics of internal medicine in medical universities 
in Russia. The role of professor of Moscow University G.A. Zakharyin in the formation of propaedeutics of internal medicine. 
The emphasis is placed on one of the tasks of teaching this discipline – the formation of clinical medical thinking. The 
formation of clinical thinking is impossible without the future doctor having mastered the opportunity to substantiate his 
preliminary diagnosis: to logically substantiate the syndromes that he could diagnose in the patient.

Key words: propaedeutics of internal medicine; clinical thinking; medical education; G.A. Zakharyin.

Индивидуализация каждого случая, основанная 
на осязательных научных данных, и составляет 

задачу клинической медицины и, вместе с тем, 
самое твёрдое основание лечения. 

С.П. Боткин

Вопросы преподавания в медицинском вузе совре-
менного медицинского образования являются краеу-
гольными в научных публикациях последнего времени. 
Они касаются вопросов познавательной деятельности 
врача [5] и формирования его клинического мышления 
[3,6-12].

Прошло более ста шестидесяти лет со времени, ког-
да Григорием Антоновичем Захарьиным была предло-
жена первая программа «Общей терапии и врачебной 
диагностики» – прообраз нашей современной програм-
мы дисциплины «Пропедевтика внутренних болезней». 
Удивительно, но основные положения этой програм-
мы сохранились и до настоящего времени. Григорий 
Антонович смог обосновать необходимость препода-
вания вопросов семиотики и диагностики заболеваний 
на отдельной кафедре. Как известно, семиотика – это 
представление болезни пациента в виде симптомов и 
синдромов, диагностика – распознавание их.

Г.А. Захарьин особое внимание уделял техническим 
приемам изучения болезней – перкуссии, аускультации 

больных. По его мнению, обучение должно подкре-
пляться демонстрацией типичных случаев при той или 
иной патологии [2].

В настоящее время будущие врачи приходят на ка-
федру пропедевтики внутренних болезней на втором 
курсе. В свое время Г.А. Захарьин говорил, что невоз-
можно изучать больного человека, не зная здорового. 
На кафедре пропедевтики закладывается клиническое 
мышление врача. Под клиническим мышлением приня-
то понимать творческое самостоятельное решение во-
просов диагностики, лечения и определение прогноза 
болезни на основе теоретических знаний и накопленно-
го клинического опыта.

В основе его формирования лежит способность 
создавать логические связи, позволяющие интегриро-
вать знания анатомии, физиологии и получаемые дан-
ные клинического исследования пациента: расспроса, 
осмотра, физикального исследовании (пальпации, пер-
куссии, аускультации), о котором в свое время говорил 
Григорий Антонович Захарьин.

Распознавание болезни (ее симптомов и синдромов) 
по существу носит дедуктивный характер. Дедукция – 
это способ научного познания, основанный на том, что 
исследователь переходит от общих известных фактов к 
частным и, сравнивая их, делает вывод. Термин «диа-
гноз» означает распознавание, дословно «междузна-
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ние», когда общие знания о болезнях и больных приме-
няются к конкретному неизвестному случаю, что само 
по себе указывает на дедуктивный характер [4].

Задачами дисциплины «пропедевтика внутренних 
болезней» как науки являются: изучение методов иссле-
дования больного; изучение семиотики основных наи-
более часто встречающихся заболеваний (симптомов и 
синдромов); изучение методов постановки диагноза.

В процессе обучения студентов педагог должен на-
учить, а студент должен научиться: основным методам 
диагностики больных (субъективным и объективным); 
основам семиотики (распознаванию симптомов и син-
дромов) основных наиболее часто встречающихся забо-
леваний внутренних органов. Кроме того, он должен чет-
ко представлять, какими дополнительными (лаборатор-
ными и инструментальными) методами исследования он 
может подтвердить предположительный диагноз.

Для того чтобы врач приступил к исследованию па-
циента, у него должен сложиться логический образ всей 
«схемы» этого исследования. В связи с этим программа 
пропедевтики внутренних болезней, по которой обу-
чаются студенты, составлена в четкой логической по-
следовательности пошагового изучения обследования 
больного. В программе отображены все разделы подоб-
ного обследования: общий осмотр, исследование по ор-
ганам и системам (дыхательной, сердечно-сосудистой, 
органов пищеварения и т.д.).

Студент должен усвоить, что, не беседуя с больным, 
не выяснив его жалоб, он не сможет в дальнейшем пра-
вильно вести исследование. Очень важно разделение 
жалоб на основные и дополнительные. Здесь студент 
должен усвоить, что не всегда пациент точно их излага-
ет, о чем еще в свое время говорил Г.А. Захарьин и при-
зывал к четкому, активному процессу проведения рас-
спроса, задавая конкретные вопросы больному.

В данном случае помогает то, что в процессе изучения 
методики опроса разбираются основные и дополнитель-
ные жалобы при исследовании той или иной системы и 
умение выявить их у больных. В изучении этого раздела 
необходимы знания анатомии и физиологии: разбира-
ется механизм (патогенез) жалоб, в процессе чего опра-
шиваемый может уже приблизиться к пониманию того, 
какая система страдает у пациента. Уточнить последнее 
возможно, применив метод детализации жалоб. Изучив 
это теоретически, сформировав образ опроса пациента 
с патологией той или иной системы, будущий врач чет-
ко усваивает схему сбора жалоб.

Не менее важен и правильный сбор анамнеза болез-
ни и анамнеза жизни. Студент должен усвоить, что по 
существу анамнез болезни – это ни что иное, как исто-
рия развития основных жалоб. При сборе анамнеза 
болезни и анамнеза жизни будущий врач постепенно 
осуществляет переход от общего к частному, пользуется 
дедуктивным методом.

Обследуя пациента, студент учится планомерно осу-
ществлять его по определенной схеме, применяя так 
называемые физикальные методы: осмотр, пальпацию, 
перкуссию, аускультацию.

Необходимо понять, что методы используются в 
строгой последовательности для того чтобы получить 
наиболее достоверную информацию, так при этом дол-
жен соблюдаться принцип соответствия: каждый по-
следующий метод должен подтверждать предыдущий. 
Если этого нет, значит студент должен уметь объяснить: 
возможно он неправильно провел исследование или у 
больного есть признаки болезни, неучтенные ранее. В 
связи с этим в программе заложено и детально осваи-
вается на практических занятиях последовательное 
изучение каждого метода с детальным разбором и де-
монстрацией.

Изучение и усвоение физикальных методов исследо-
вания должно быть доведено до автоматизма, при этом 
производимые действия должны осмысливаться. Без 
знаний анатомии и физиологии усвоить эти методы не-
возможно.

Вначале теоретически разбирается каждый метод в 
процессе занятия, затем преподаватель демонстрирует 
их, поясняя. На каждом занятии проводится тренинги и 
оттачивание навыка под присмотром преподавателя. В 
конце изучения той или иной системы студенты сдают на 
оценку методику физикального исследования больного.

Исследования по органам и системам начинаются 
с общего осмотра больного. Начиная с общего осмо-
тра больного, определяя его состояние, сознание, лицо, 
проводя осмотр кожи и подкожной клетчатки, лимфа-
тических узлов, мышц, костей, врач использует также 
дедуктивный метод, постепенно детализируя и сужая 
круг обследования к органам и системам. В связи с этим 
раздел общего осмотра приобретает большое значение.

Будущие врачи учатся видеть те или иные признаки, 
зачастую не «видимые» даже самим больным и его близ-
кими: цвет кожи (нерезко выраженную желтуху), осо-
бенности лица, высыпания на коже, состояние мышц 
(атрофия, гипотрофия). Тщательности этого обследова-
ния придавали большое значение великие Г.А. Захарьин, 
С.П. Боткин [1].

После общего осмотра студенты изучают обсле-
дование отдельных систем организма в определенной 
последовательности, используя физикальные методы 
исследования. Здесь следует сказать особенно о двух 
методиках, требующих особого «оттачивания» техники: 
перкуссии органов и их аускультации. Интерпретация 
данных перкуссии и особенно аускультации, в част-
ности легких и сердца является нередко сложной даже 
для врача. Очень важно правильное осмысление полу-
чаемых звуков при перкуссии и аускультации. Студент 
должен очень хорошо теоретически знать механизм об-
разования перкуторных звуков и звуков, получаемых 
при выслушивании легких и сердца. В этом им помо-
гают специальные аудиокассеты с записями основных 
патологических звуковых феноменов.

Вторая задача пропедевтики внутренних болезней 
– изучение семиотики заболеваний – симптомов и син-
дромов при основных наиболее часто встречающихся 
заболеваниях внутренних органов. В ходе освоения это-
го раздела необходимы знания как анатомии и физиоло-
гии, так и патологической анатомии и патофизиологии.

Сложность этого раздела заключается в том, что 
студент должен понимать соответствие между данными 
отдельных физикальных методов исследования (осмо-
тром, пальпацией, перкуссией, аускультацией). Он дол-
жен по отдельным признакам, объясняя их патогенез, 
представить внутренние патологические изменения.

Несомненно, в этом помогают демонстрации боль-
ных, на что в свое время указывал и Г.А. Захарьин [2]. Во 
время демонстраций пациентов с теми или иными при-
знаками болезней студент видит подтверждение дан-
ным, полученным в ходе физикального исследования.

Третья задача предмета, которую следует совместно 
решить студенту и преподавателю – освоить диагности-
ку (или распознавание болезни) в семиотическом пла-
не. Другими словами студент должен освоить процесс 
обозначения болезни на основе знания ее признаков и 
нахождения этих признаков у больного. В связи с этим 
большое значение имеет важный раздел изучения дис-
циплины – курация больного.

В конце изучения каждого раздела (системы органов 
дыхания, кровообращения и т.д.) студенты курируют 
«тематического» больного и пишут соответствующий 
фрагмент истории болезни. В конце изучения дисци-
плины пишется общая история болезни в ходе курации 
больного с типичным заболеванием.

Не менее важным разделом диагностики, на кото-
рую указывал еще и Г.А. Захарьин, является изучение 
студентом вопросов дополнительных методов исследо-
вания: лабораторных и инструментальных.

На кафедре введен специальный цикл, посвящен-
ный лабораторным методам исследования. В процессе 
его изучения студент может дополнительно проанали-
зировать все сведения, полученные при исследовании 
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больного и диагностики симптомов и синдромов. Все 
методы дополнительного исследования должны быть 
строго обоснованы.

Будущий врач должен понимать, что можно назна-
чать только те исследования, которые необходимы для 
подтверждения диагноза и не должны вредить пациен-
ту. Существенным является то, что составляется план 
дополнительного исследования, начиная от простого 
метода к более сложному, от лабораторных методов к 
инструментальным.

В ходе изучения этого раздела учащиеся должны 
проанализировать все возможности каждого из ме-
тодов. Несомненно, что для этого необходимы знания 
физиологии, анатомии, гистологии, биохимии.

Не всегда возможно подобрать «тематического боль-
ного». В связи с этим очень широко используются кли-
нические ситуационные задачи. Ситуационные задачи 
удобны тем, что можно создавать различные клиниче-
ские варианты. При этом учащиеся должны проанали-
зировать все данные клинического исследования, дан-
ные дополнительных методов исследования, диагности-
ровать имеющиеся синдромы, назначить план дополни-
тельного исследования.

Формирование клинического мышления невозмож-
но без того, чтобы будущий врач освоил возможность 
обосновать свой предварительный диагноз: логически 
обосновать те синдромы, которые он смог диагностиро-
вать у больного. Существенным при этом является то, 
что учащимся вновь осмысливаются возможности каж-
дого из методов как физикальных, так и лабораторных 

и инструментальных. В течение всего обучения тренинг 
проводится на задачах. Имеющееся разнообразие си-
туационных задач расширяет возможности подобного 
тренинга.

Заключающим этапом обучения является итоговая 
курация больного. Студенты пишут историю болезни, 
которая включает полное исследование пациента, по-
становку предварительного диагноза, выраженного в 
синдромах, назначает план дополнительного исследова-
ния, обосновывая синдромальный диагноз.

Таким образом, планомерное, пошаговое изучение 
пропедевтики внутренних болезней, приобретение тео-
ретических знаний и практических навыков исследо-
вания больного, умение выразить болезнь в виде сим-
птомов и синдромов, позволит будущему врачу в даль-
нейшем изучать клинические дисциплины на старших 
курсах.
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