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Генетическая реГуляция протеома в онтоГенезе (сообщение 1)

Аскольд Александрович Майборода
(Иркутский государственный медицинский университет, ректор – д.м.н., проф. И.В. Малов)

резюме. В последние годы наблюдается настойчивая попытка выделить эпигенетику как «раздел науки» или 
даже как «новую науку нашего века». Приведен детальный анализ участия генома и протеома в процессах, связан-
ных с размножением клеток и их транскрипционной активностью. Не удалось обнаружить в системе клеточной 
структуры ничего, что могло быть функционально «над» геномом и управлять, а не взаимодействовать с гено-
мом. Весь протеом (эпигеном) продукт деятельности ДНК, «эпигенетические сигналы» – продукт деятельности 
ДНК. Проанализирована двусмысленность термина «эпигенетика», статус «эпигенетических моделей» и «эпиге-
нетических сигналов». Во втором сообщении предполагается обсудить роль дифференциальной активности генов 
и разного состояния хроматина в клеточном многообразии; взаимодействие генома и протеома в инактивации 
Х-хромосомы и в процессах геномного импринтинга.

Ключевые слова: геном; протеом; ковалентные модификации; эпигеном; эпигенетика.

Genetic reGulation of the proteome in ontoGenesis (messaGe 1)

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

Summary. In recent years there has been a persistent attempt to distinguish epigenetics as a “division of science” or even 
as “a new science of our century”. A detailed analysis of the involvement of the genome and the proteome in the processes of 
proliferation-related cells and their transcription activity is given. It was not possible to detect anything in the cell structure 
system that could be functionally “over” the genome and control, rather than interact with the genome. The entire proteome 
(epigenome) is the product of DNA activity, “epigenetic signals” are the product of DNA activity. The ambiguity of the term 
“epigenetics”, the status of “epigenetic models” and “epigenetic signals” have been analyzed. In the second report it is supposed 
to discuss the role of the differential activity of genes and different states of chromatin in the cellular variety, interaction of the 
genome and proteome in the inactivation of the X chromosome and in the processes of genomic imprinting.

Key words: genome; proteome; covalent modifications; epigenome; Epigenetics.

разнообразие фенотипов кодируется без измене-
ния последовательности дНК. Сторонники крайне 
правого эпигенетического толка сами признают, что ис-
пытывали и испытывают большие затруднения в попыт-
ках дать определение понятию «эпигенетика». В частно-
сти, определение, предлагаемое автором первой главы 
трудов 69-го симпозиума по эпигенетике [19], звучит 
так: «изменение в фенотипе, которое является наследуе-
мым, но не связано с мутацией в ДНК». Автор второй 
главы 69-го симпозиума по эпигенетике [18] дает совре-
менное рабочее определение эпигенетики как «изучение 
митотически и (или) мейотически наследуемых измене-
ний в генной функции, которые нельзя объяснить из-
менениями в нуклеотидной последовательности ДНК». 
Постоянный намек на главенствующую роль мутаций в 
фенотипическом разнообразии выглядит, по меньшей 
мере, странно, ведь весь эмбриональный и постэмбрио-
нальный онтогенез совершается под генетическим кон-
тролем неизменной нуклеотидной последовательности 
ДНК [1,2,3,8,9,10]. Более того, сохранение структуры 
ДНК является главной заботой репаративной системы 
клетки. Фенотипическое разнообразие вариантов при-
знака (цвет глаз, группы крови и т.п.) кодируется не из-
менением ДНК, а разной комбинацией аллелей и разны-
ми формами взаимодействия, которые определяют экс-
прессивное или репрессивное состояние генов.

Если признак кодируется одной аллельной парой, 
то возможные варианты его проявления представлены 
на рис. 1.

Если признак кодируется двумя генами, то приме-
ром разного проявления фенотипа у особей с одинако-
вым генотипом может служить «бомбейский феномен». 
«Бомбейский феномен» относится к варианту рецес-
сивного эпистаза, при котором женщины (индусы) с 
генотипом JAJB фенотипически имеют первую группу 

крови, т.е. у женщин с генотипом JAJB отсутствуют анти-
гены в эритроцитах. Установлено, что фенотипическое 
непроявление доминантных аллелей JA и JB связано с го-
мозиготностью организма по рецессивной аллели гена 

супрессора (hh). Ген hh препятствует формированию 
антигена на поверхности эритроцитов, поэтому у орга-
низмов носителей доминантного гена JAJB в присутствии 
рецессивного гена в гомозиготном состоянии формиру-
ется первая группа крови.

Рис. 1. Типы взаимодействия аллелей (а1, а2 – аллели 
одного гена, Фен – фенотип). 

Цитировано по С.Г. Инге-Вечтомову, 1989г.)
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В браке гетерозигот по генам Н и J четверть потом-
ства будет иметь фенотип первой группы крови (рис. 2).

Еще одним примером разного проявления феноти-
па у лиц с одинаковым генотипом может служить ва-
риант аномалий андрогенных рецепторов у мужчин 
с кариотипом 46,ХУ, хорошо известный как синдром 
нечувствительности к андрогенам или синдром тести-
кулярной феминизации. При этом у мужчин с муж-
ским кариотипом (46,ХУ) фенотипически проявляются 
нормальные женские наружные половые органы, но со 
слепым влагалищем и отсутствием фаллопиевых труб и 
матки. Семенники располагаются в пределах живота и 
паховых каналов. При синдроме нечувствительности к 
андрогенам клетки Лейдига нормально выделяют тесто-
стерон, но в клетках-мишенях отсутствуют андроген-
ные рецепторы. В норме белок-рецептор кодируется ал-
лелями в локусе Х-сцепленного рецептора андрогенов. 
Белок-рецептор образует комплекс с тестостероном. 
Комплекс «рецептор-тестостерон» стимулирует транс-
крипцию генов, необходимых для дифференцировки в 
мужском направлении.

Эти школьные примеры одноаллельного, эписта-
тического и комплементарного взаимодействия генов 
иллюстрируют возможные варианты фенотипов без из-
менения последовательности ДНК в генах, кодирующих 
эти фенотипы. Классическая генетика за годы своего 
существования и активной работы продемонстрирова-
ла, что все многообразие нормальных: биохимических, 
клеточных и других известных фенотипов возникает и 
существует без изменения последовательности нуклео-
тидов в ДНК [1,2,3,9,10]. Таким образом, определение 
понятия эпигенетика, при помощи одного из главных 
постулатов классической генетики выглядит как необо-
снованная претензия.

Среди различных поводов, послуживших основой 
для модной эпигенетики, следует назвать – ковалентные 
модификации нуклеотидов и аминокислот гистонов 
(метилирование, ацетилирование, фосфорилирование, 
убиквитинилирование), инактивацию Х-хромосомы, 
геномный импринтинг и целый ряд других описанных 
классической генетикой феноменов, которые вдруг ста-
ли «эпигенетическими моделями». Вал работ, в которых 
представлены упрощенные схемы роли ковалентных 
модификаций без их связи с другими участниками про-
цессов клеточной регуляции, сделали эпигенетику мод-
ным направлением, внушающим пионерский восторг.

Потребность восполнить пробел отсутствия точной 
формулировки понятия эпигенетика видна в сравни-
тельном определении [14] – «ГЕНЕТИКА: мутации в 
матрице ДНК наследуются соматически и через за-
родышей путь. ЭПИГЕНЕТИКА: изменения в струк-
туре хроматина модулируют использование генома с 
помощью (1) модификации гистонов, (2) ремоделинга 
хроматина, (3) вариантного состава гистонов, (4) ме-
тилирования ДНК и (5) некодирующих РНК». А среди 
эпигенетических моделей, эпигенетики приоритетно 
обозначили PEV (position effect variegation – эффект по-
ложения). Парадокс такого выбора состоит в том, что 
всё разнообразие форм эффекта положения известно 
еще со времён открытия «стабильного эффекта положе-
ния» в 1925 г. А. Стёртевантом и иллюстрирует правило 
изменения активности гена в результате его трансло-

кационного перемещения в геноме [6]. Транслокация 
– это форма мутации. Многочисленные исследования 

[4,5,6,7] большого числа хромосомных транс-
локаций показали, что любой ген, перенесен-
ный в гетерохроматин, испытывает эффект 
положения, при этом ген не изменяется [6]. 
Модель действительно великолепная, но это 
генетическая модель и связана с мутацией 
ДНК. Следовательно, эпигенетика использу-
ет генетические модели, а вопрос о том, что 
изучает эпигенетика, остается открытым.

Попытка обозначить приоритетное состо-
яние эпигенетики приводит её сторонников 
к еще одной крайности: «центральная догма 
биологии не признает наличие обратной свя-

зи от белка к ДНК» [19].
На наш взгляд, чтобы совместить эпигенетические 

претензии и классические генетические постулаты, 
требуются необходимые подробности, характеризую-
щие роль, долю участия и место элементов протеома в 
главных клеточных событиях, которые осуществляют 
онтогенез.

Геном, протеом, модифицированные основания и 
модифицированные белки

Геном – это вся ДНК в хромосомах соматических 
клеток данного вида. Геном представлен линейным по-
лимером ДНК, который распределен у человека в 46 
хромосомах, каждая хромосома занимает отдельную 
территорию и каждая хромосома является молекулой 
ДНК. ДНК структурно и функционально неоднородна. 
Кодирующая часть ДНК содержит около 25 тыс. генов, 
разнообразие которых определяется простым, но эф-
фективным способом – разным сочетанием нуклео-
тидов. Главная функциональная характеристика генов 
остается неизменной: «один ген – один белок». ДНК 
обладает уникальной способностью воспроизводить 
саму себя (репликация) и синтезировать необходимое 
количество белков и нужных при этом РНК, то есть 
транскрипционной и трансляционной активностью, 
результатом которой является синтез белков, осущест-
вляемый в соответствии с центральной догмой биоло-
гии: ДНК → РНК → белок. Потенциальные возможности 
человеческого генома – 25000 разных белков.

Генетическая программа индивидуального разви-
тия реализуется на основе игры двух типов действия 
генов: активирующего и тормозящего [9]. Генный кон-
троль осуществляется не непосредственно регулятор-
ной ДНК, а через посредников, и этими посредниками 
являются белки. Все клеточные события совершаются 
при участии белков. активность генов контролирует-
ся белками, которые являются производными других 
генов. В линейном полимере ДНК кроме синтеза белков 
закодировано еще одно условие, без выполнения кото-
рого существование клетки как самовоспроизводящей-
ся и самоподдерживающейся системы было бы невоз-
можно: порядок последовательности действия генов. 
Закодированный в ДНК порядок последовательности 
действия генов реализуется белками, взаимодействие 
которых между собой и с ДНК и определяет результат 
регуляции.

Принцип действия определяется целым рядом усло-
вий: белки, имеющие сродство с ДНК, присоединяют-
ся к ней, не нарушая комплементарного спаривания 
оснований, регуляторные белки выполняют роль ак-
тиваторов или репрессоров. К примеру, установлено, 
что связывание белка Т-антигена с ДНК вируса SV-40 
блокирует транскрипцию вирусных генов, но определя-
ет начало репликации ДНК вируса в соседнем участке 
[1,2,3], иллюстрируя таким образом правило о том, что 
присоединение к ДНК одного регуляторного белка мо-
жет репрессировать действие одного гена и активиро-
вать действие другого гена, тем самым определяя необ-
ходимый порядок последовательности событий.

Рис. 2. Наследование групп крови.
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Белки, экспрессируемые геномом, называются про-
теомом. Доля белков в клетке превышает долю всех ма-
кромолекул и других соединений вместе взятых. Клетка 
синтезирует разнообразные белки, которые можно рас-
пределить по группам:

1) белки цитоскелета,
2) белки клеточных мембран,
3) мембранные белки эндоплазматического ретику-

лума,
4) белки аппарата Гольджи,
5) белки рибосом,
6) белки ядерной ламины,
7) гистоновые белки,
8) негистоновые белки,
9) компоненты РНК-белковых комплексов,
10) компоненты ДНК-белковых комплексов,
11) белки репликационного аппарата,
12) белки транскрипционного аппарата.
У эукариот на долю белков транскрипционного и 

трансляционного аппарата приходится 35% всех клеточ-
ных белков; на долю белков, связанных с репликацией 
ДНК, – 10%; на долю белков, участников метаболизма, – 
22%. К этому перечню следует добавить белки фолдин-
га, белки, связанные с деградацией, и белки участники 
общеклеточных процессов, суммарная доля которых от 
общего числа белков «клеточного хозяйства» составля-
ет 14% (рис. 3). Следовательно, не менее 70% клеточных 
белков следует отнести к группе «ДНК-связанные бел-
ки эукариотических клеток», то есть к группе, которая 
структурно и функционально связана с ДНК и состав-
ляет единую интегральную систему (см. далее).

Ковалентные модификации нуклеиновых кислот
и белков

Хорошо известно, что биомолекулы являются про-
изводными углеводородов, в которых очень часто 
присутствуют функциональные (модифицирующие) 
группы, нали-
чие которых и 
расположение 
в трехмерном 
п р о с т р а н -
стве придают 
с о е д и н е н и ю 
х и м и ч е с к у ю 
индивидуаль-
ность [1,11].

В роли мо-
д и фи ц и р у ю -
щих (функцио-
нальных) групп 
часто высту-
пают метиль-
ные (-СН3), 
к а р б окс и л ь -
ные (-СООН), 
а ц е т и л ь н ы е 
( - С Н 3- С = О ) , 
гидроксильные 
(-ОН) и ами-
ногруппы (-NH2); фосфорильная, аденильная, сульфат-
ная, уридильная, пальмитоильная, пренильная и ADP-
рибозильная группы [13]. Биомолекулы, в которых при-
сутствуют функциональные группы называются моди-
фицированные молекулы.

Метилирование ДНК по цитидинам последователь-
ностей CG

5-метилцитозин является единственным модифици-
рованным основанием ДНК у млекопитающих. Другие 
метилированные субстраты у человека: метиладенин; 
3-метиладенин; 7-метиладенин и гипоксантин, являют-
ся поврежденными основаниями, их узнает и удаляет 
(кроме 1-метиладенина) фермент системы репарации 
алкиладенин-дНК-гликозилаза (ааГ). Действие фер-

мента ААГ имеет сходный принцип с действием фер-
ментов метилтрансфераз (рис. 4), которые вынимают 
цитозин за пределы двойной спирали ДНК, внутри фер-
мента подвергают основание модификации и возвраща-
ют его на свое место в цепи ДНК [10].

Метилирование ДНК известно по аденинам нуклео-
тидов палиндромов                                в ориджинах в ходе

регуляции репликации у E. coli.
Известно метилирование малых ядерных РНК.
В зиготе наследуется метилированный цитозин яй-

цеклетки и спермия пронуклеуса, которые имеют эк-
вивалентные уровни метилирования цитозинов. Сразу 
после оплодотворения материнский и отцовский гено-
мы демонстрируют равное содержание метилирован-
ных цитозинов, но через несколько часов наблюдает-
ся уменьшение в два раза метилцитозинов сначала в 
отцовском геноме, а затем – в материнском. Во время 
имплантации, перед гаструляцией, наблюдается период 
тотального метилирования, во время которого устанав-
ливается типичный для данных клеток паттерн метили-
рования, сохраняющийся во всех соматических клетках 
на протяжении онтогенеза [10,26].

ДНК соматических клеток млекопитающих мети-
лировано в 70% всех сайтов СрG [17,24]. Аббревиатура 
СрG – сокращение, указывающее на то что два нуклео-
тида СG разделены фосфатом. В число метилированных 
последовательностей генома входят саттелитные ДНК, 
повторяющиеся (в том числе транспозоны и их инерт-
ные остатки), экзоны, интроны и межгенные ДНК.

Установлено, что метилирование сайтов СрG восста-
навливается после митоза. Во второй половине прошло-
го столетия постмитотическое метилирование цитози-
нов было предложено как возможный вариант среди 
механизмов клеточной памяти [1,2,3,20,24,27]. На рис. 

5 показано, как восстанавливается предшествующее со-
стояние метилирования после репликации, вследствие 
чего участки ДНК могут стабильно находиться в мети-
лированном или неметилированном состоянии в ряду 
митотических делений. Потери метилирования в про-
цессе репликации компенсируются ферментом поддер-
живания метилаза (метилтрансфераза) Dnmt1, кото-
рый действует только на полуметилированные сайты 
СG и воспроизводит метилированное состояние после 
каждой репликации.

Заметным исключением из обширного метили-
рования ДНК, связанного с частотой метилирования 
динуклеотидов СрG, является неметилированные 
островки СрG, которые не метилированы в зароды-
шевых клетках, в клетках ранних эмбрионов и во всех 

Рис. 5. Схема, иллюстрирующая механизм устойчивого наследования общего типа метилирования ДНК 
(Альбертс и др., 1986. В 5 т. Т. 2, с 288).

gatc
ctag
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соматических тканях [15,24]. Большинство островков 
СрG маркируют промоторы и 5'-концы доменов ге-
нов. Наличие неметилированных островков принято 
считать индикатором того, что ген является потенци-
ально активным, но не обязательно транскрибируемым, 
то есть деметилированное состояние делает ген доступ-
ным для транскрипции [10].

Модификации белков. В отличие от ДНК описано 
свыше 500 различных ковалентно модифицированных 
белков [9]. В роли белковых модификаторов выступа-
ют все перечисленные выше функциональные группы. 
Существуют даже целые белки, которые выполняют 
функции модификаторов. К примеру, белок убиквитин 
(76 аминокислотных остатков) присоединяется к белку, 
который подлежит протеолитическому расщеплению. 
Для присоединения убиквитина к белку мишени тре-
буется – активирующий фермент (Е1) конъюгирующий 
фермент (Е2) и переносящая лигаза (Е3). Убиквитин свя-
зывается с белком через все имеющиеся остатки лизина 
белка [1,2,3,12]. Ковалентная модификация убиквитином 
отмечена для молекул гистона Н2А, при этом модифи-
кацированный убиквитином гистон Н2А наблюдается в 
активных участках хроматина интерфазного ядра, а во 
время митоза этот комплекс не регистрируется [1,2,3]. 
Митоз не время для протеолитического расщепления ги-
стона.

Самой частой формой модификации белков эука-
риот является ацетилирование. Ацетилированию под-
вергается около 80% всех растворимых белков. Среди 
гистонов модифицируются не все белки и не все ами-
нокислоты белков. В частности, в процессе репликации 
и активации генов, выборочно ацетилируются лизины 
гистонов Н3 и Н4. Ацетилирование очень кратков-
ременная форма модификации. Продолжительность 
ацетилирования-деацетилирования гистонов в про-
цессе репликации у эукариот составляет 10 мин [1,2,3], 
время сопоставимое со скоростью синтеза нуклеотидов 
– 25 нуклеотидов в секунду. Ацетилирование и деацети-
лирование гистонов находится под контролем фермен-
тов – гистоновые ацетилтрансферазы (НаТ) и гисто-
новые деацетил –трансферазы (НдаС). Lys-9 гистона 
Н3 способен к двум формам модификации – ацетилиро-
ванию и метилированию. У гистона Н4 способностью к 
метилированию обладает Arg-3, а ацетилируются Lys 5, 
Lys 12 и Lys 16. Большинство модифицирующих сайтов 
не подлежат альтернативным модификациям.

Принято считать, что наиболее важной формой ре-
гуляторной модификации белков является фосфорили-
рование [13]. Одна треть всех белков в клетках эукариот 
находится в состоянии постоянного фосфорилирования 
и не менее одной стадии фосфорилирования осущест-
вляется в каждом регуляторном процессе. Ферменты, 
фосфорилирующие белки, называются протеинкина-
зы. Пострецепторные тиразинкиназы системы каскад-
ной сигнальной трансдукции являются главными регу-
ляторами периодов клеточного цикла. Известно фосфо-
рилирование гистонов Н1 и Н3. Фосфорилирование ги-
стона Н3 в ходе клеточного цикла, происходит под дей-
ствием киназы JIL-1. Утрата киназы JIL-1 у Drosophila 
melanogaster приводит к конденсированию хроматина 
и гибели мутантов. Роль фосфорилирования Н1 в ходе 
митоза остается неясной [10,29].

Метилирование гистонов происходит по двум лизи-
нам «хвоста» Н3 и аргинину «хвоста» Н4. Метилирование 
ДНК и метилирование гистонов взаимодействуют, ме-
тилированный сайт по 9 Lys обеспечивает метилирова-
ние ДНК. В хроматине, где метилированы и гистоны и 
ДНК гены репрессированы [10].

Известные варианты модификации гистонов изло-
жены на Web-сайтах WWW-ресурсов. Гистоны могут 
быть модифицированы по разным сайтам разными мо-
дификаторами. Все ковалентные модификации гисто-
нов являются результатом ферментативных процессов. 
Модификации гистонов создают сайты связывания для 
участия в белок-белковых взаимодействиях, а комбина-

ции модифицированных состояния обеспечивают рабо-
ту репликационных и транскрипционных механизмов.

Таким образом, протеом в эукариотических клет-
ках представлен громадным количеством белков (не-
обходимый перечень которых мы сделаем в соответ-
ствующих местах) и белков, способных к ковалентной 
модификации. Попробуем разобраться в вопросе о том, 
какова роль и доля участия белков и белков, способных 
к модификациям, в главных клеточных событиях онто-
генеза.

Структурно-функциональная организация системы 
«геном-протеом»

Геном и протеом составляют интегративную си-
стему – единый функциональный комплекс. При этом 
первичная и главенствующая роль ДНК проявляется в 
том, что все элементы протеома являются продуктами 
транскрипционной активности ДНК.

Нуклеосома — интегративный комплекс, структу-
рированный из дНК и белков. Кочующие из учебника в 
учебник «спирали ДНК» дают частичное представление 
об истинном состоянии молекул ДНК в клеточном ядре. 
Суть в том, что двойная спираль ДНК толщиной 2 нм в 
«голом» виде в ядре не существует. В обозримом про-
шлом сформулировано правило о том, что нуклеосома 
является фундаментальной структурной единицей 
хроматина у всех эукариот. Вся геномная ДНК имеет 
нуклеосомную организацию, и на ее основе в хроматине 
формируются структуры от интерфазного состояния до 
митотических хромосом. Нуклеосома содержит около 
200 п.н. ДНК, расположенных на гистоновом октаме-
ре (гистоновом коре). Гистоновый октамер включает в 
себя по две молекулы гистоновых белков Н2А, Н2В, Н3 
и Н4; эти белки называются гистонами сердцевины (рис. 
6). Гистон Н1 располагается снаружи гистонов сердце-
вины, имеет видовые и тканевые особенности и опреде-
ляет состояние линкерных участков ДНК. Упаковка в 
состояние нуклеосомы уменьшает длину ДНК в 8 раз. 
Толщина нуклеосомной нити составляет 10 нм. 10-на-
нометровая нуклеосомная нить – первый этап упаков-
ки ДНК, следующей структурой компактизации ДНК 
является 30-нанометровая хроматиновая фибрилла. 
Электронная микроскопия показала, что большая часть 
хроматина интерфазного ядра имеет состояние 30-на-
нометровой хроматиновой фибриллы.

Нуклеосомы – постоянные структуры клеточного 
ядра, и только в процессе репликации нуклеосомы бы-
вают расформированными на короткое время и лишь 
в пределах короткого участка репликативной вилки. 
Репликативная вилка, продвигаясь по ДНК, разруша-
ет нуклеосомы, но когда вилка проходит, нуклеосо-
мы очень быстро возникают на дочерних дуплексах. 
Вновь синтезированные нуклеосомы содержат старые 
гистоны и вновь синтезированные. В процессе сборки 
нуклеосом во время репликации участвует ряд белков, 
которые помогают комплектации ДНК с гистонами, при 
этом белок РСNА рекрутирует белок САF-1, который 
является фактором сборки нуклеосом.

В процессе репликации ДНК на короткий промежу-
ток времени, в S-фазе, происходит ацетилирование по 
гистонам Н3-Н4. При этом гистоны ацетилируются до 
их включения в нуклеосому, и когда образуют тетрамер 
Н32-Н42 в составе нуклеосомы, то гистоны уже ацетили-
рованы. Однако тетрамер в составе нуклеосомы очень 
быстро деацетилируется (рис. 7).

Ацетилирование вновь синтезированных гистонов 
катализируется ферментом гистонацетилтрансфера-
за. Важность ацетилирования гистонов при реплика-
ции ДНК подтверждена в опытах на дрожжевых клет-
ках, где показано, что при потере ацетилирования Н3 
и Н4 дрожжевые клетки теряют жизнеспособность 
[10]. Сборка гистоновых октамеров и формирование 
нуклеосом происходит из ацетилированных гистонов. 
Ацетилирование лишает лизин гистонов Н32 – Н42 по-
ложительного заряда на короткое время, до их включе-
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ния в нуклеосому, где положительный заряд восстанав-
ливается (деацетилирование) и, возможно, определяет 
состояние прочного контакта с электроотрицательной 
ДНК. Включение гистонов в состав нуклеосом сопрово-
ждается обильным участием белков, и есть основание 
считать, что ацетилирование гистонов необходимо для 
контроля белок-белковых взаимодействий, очевидно, 
что ацетилирование гистонов Н3 и Н4является звеном 
в цепи событий репликации, частью программы раз-
множения клеток.

Потребность в нуклеосомах обеспечивается гена-
ми синтеза гистонов. Гистоновый октамер состоит из 
пяти белков, и каждый из этих белков кодируется со-
ответствующим геном. Таким образом, пять разных 
генов кодируют пять разных белков, которые форми-
руют гистоновый октамер. Все пять генов сгруппиро-
ваны в единый кластер. В человеческом геноме каждый 
кластер имеет длину около 6 000 п.н. и повторяется 35 
раз. В хромосоме кластеры тандемно следуют друг за 
другом. Отличительной особенностью гистоновых ге-
нов является отсутствие у них интронов, но кластеры 
разделены спейсерами. У человека кластер гистоновых 
генов транскрибируется как единое целое в виде одной 
про-м-РНК, которая после созревания разрезается на 
пять м-РНК.

Таким образом, нуклеосома является структурой, 
элементы которой (гистоновые октамеры) произво-
дятся ДНК и в то же время определяют возможности 
упаковки ДНК. При этом 10- и 30-нанометровые фи-
бриллы обратимо превращаются одна в другую и могут 
достигать третьего уровня упаковки: состояния мито-
тических хромосом. ДНК в составе нуклеосомы может 
свободно контактировать с малыми молекулами, одна-
ко нуклеосомная организация препятствует взаимо-
действию белков и ДНК. Репликация и транскрипция в 
клетках с нуклеосомной организацией ДНК возможны 
при условии доступности ДНК для соответствующих 
белков-ферментов, что и обеспечивается соответствую-
щими механизмами.

Гены в состоянии стандартной нуклеосомной ор-
ганизации не экспрессируются. Гистоновые октамеры 
структурированы так, что промоторы генов и другие 
регуляторные области без специальных регулятор-

ных белков-активаторов не могут быть активированы. 
Между ДНК и гистоновым октамером в любой нуклео-
соме существует четырнадцать контактов, которые бло-
кируют доступ к ДНК и ограничивают смещение окта-
мера. Когда гистоновый октамер теряет связь с ДНК, с 
ней могут связаться белки факторов транскрипции или 
РНК-полимераза.

Процесс смещения гистонов, который открывает 
доступ к ДНК, получил название ремоделирование 
хроматина. Ремоделирование хроматина в области про-
мотора гена – первоначальное событие, после которого 
аппарат транскрипции получает доступ к промотору. 
Ремоделированием хроматина занимаются большие 
белковые комплексы, использующие гидролиз АТФ, при 
этом ремоделирование хроматина и узнавание промо-
торов транскрипции производится единым белковым 
комплексом. Активный комплекс транскрипции (хо-
лофермент РНК-полимеразы ΙI) содержит полимеразу, 
почти все факторы TFΙI и комплекс SWI/SNF, присоеди-
ненный к полимеразе. У человека описаны комплексы 
hSWI/SNF и группа JSWI. Комплекс SWI/SNF содержит 
одиннадцать субъединиц, молекулярная масса ком-
плекса значительно превышает размеры нуклеосомы и 
РНК-полимеразы. Отсутствие в клетке любого комплек-
са (RSC, SWI/SNF) летально. Комплекс SWI/SNF изме-
няет контакты белок-ДНК и создает эффект вращения 
(скольжения) нуклеосом, что высвобождает соответ-
ствующий участок ДНК с поверхности нуклеосом и дела-
ет ДНК доступной для факторов транскрипции и РНК-
полимеразы. Скольжения не происходит, если у гистонов 
Н4 и Н3 удалить N-концевые хвосты. Установлено, что 
сами комплексы не содержат субъединиц, специфичных 
к определенным последовательностям ДНК. Для работы 
на промоторе комплекс привлекает белки-активаторы и 
коактиваторы. Коактиватор р300/СРВ обладает гисто-
нацетилазной активностью (см. далее). Специфичность 
активатора к промотору или энхансеру определяется 
ДНК-связывающим доменом.

Участие элементов протеома в репликации дНК
Онтогенез и состояние гомеостаза обеспечивают 

четыре клеточных процесса (размножение, дифферен-
цировка, перемещение-миграция и апоптоз), которые 

Рис. 8. Репликация находится под контролем транскрипции.
На репликационной вилке регистрируются:ORC (origin recognition complex), АТФ-зависимая геликаза, то-

поизомераза, ДНК-полимеразы, старые и вновь синтезированные гистоны, белки-ферменты ацетилирования, 
деацитилирования и метилирования.
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находятся под генетическим контролем и тщательно 
регулируются, а нерегулируемые состояния приводят к 
различным патологическим последствиям.

Особое место в обеспечении онтогенеза занимает 
размножение клеток. В человеческом организме 1015 
клеток, за период онтогенеза происходит около 1016 де-
лений. Каждое деление сопровождается репликацией 
ДНК, синтезом белков, обеспечивающих репликацию 
(фермент геликаза, стабилизирующие белки, ДНК-
топоизомераза, ДНК-полимеразы, РНК-праймазы, 
скользящий зажим, ферменты репарации ДНК, ДНК-
лигазы и т.д.), транскрипционным синтезом белков, 
необходимых для упаковки ДНК и строительства орга-
ноидов (гистоновые белки для сборки нуклеосомных 
октамеров, белки для клеточных органоидов), синте-
зом белков-ферментов для восстанавливающего мети-
лирования (рис. 8). Даже неполный перечень участни-

ков процесса репликации дает возможность оценить 
роль и долю участия каждого элемента в размножении 
клеток и позволяет сделать заключение, что ни один 
из них не может претендовать на роль механизма раз-
множения.

Однако если естественную потерю метиль-
ных групп цитозинами ДНК и последующее 
их метилирование показать как единствен-
ное событие репликации, то метилирование 
предстает главным регуляторным процессом 
репликации ДНК и трактуется как один из 
эпигенетических механизмов работающих в 
организме» (рис. 9).

В контексте анализа этапы репликации 
ДНК трактуются как элементы «черного 
ящика», а результат – как окончание репли-
кации, поэтому метилирование цитозинов 
может быть элементом, этапом, но никак 
не механизмом репликации ДНК (рис. 8). 
Неизбежная потеря метильных групп в про-
цессе разделения спирали ДНК компенсиру-
ется ферментом поддерживающая метилаза 
(метилтрансфераза) Dnmt1, который синтезируется 
под контролем соответствующего гена (контроль ДНК). 
Среди необходимых генов, последовательно синтези-
рующих белки, обеспечивающие репликацию, имеется 
ген Dnmt1, синтезирующий поддерживающую метилазу 
как одну из элементов-участниц репликативного синте-
за (рис. 4).

Таким образом, размножение клеток – скоордини-
рованный процесс, осуществляемый сложным меха-
низмом с участием множества белков и модифици-
рованных белковых молекул, которые находятся под 
контролем дНК. Действительно, репликативный син-
тез сопровождается появлением необходимых белков-

ферментов и гистоновых белков – участников реплика-
ции, как результат классической схемы действия ДНК→ 
РНК→ белок. дНК сама себя обеспечивает необходи-
мыми белками в результате разнообразных транскрип-
ционных синтезов.

Геном и протеом реализуют транскрипцию у эука-
риот. Экспрессия генов – результат последовательных 
событий, основные из которых можно представить в 
виде схемы: ремоделирование хроматина → инициация 
транскрипции → процессинг транскрипта → транспорт 
в цитоплазму → трансляция в полипептид. Очевидно, 
что главным контрольным звеном экспрессии является 
инициация транскрипции [1,2,3,10].

У эукариот в отличие от прокариот транскрип-
ция осуществляется тремя ДНК-зависимыми РНК-
полимеразами, обозначаемыми как РНК-полимераза Ι, 
ΙI, и ΙIΙ. Установлено, что РНК-полимераза Ι обеспечи-
вает синтез пре-рРНК, РНК-полимераза ΙΙ – синтез всех 
пре-мРНК, а РНК-полимераза ΙIΙ – синтез пре-тРНК и 
других низкомолекулярных РНК. Транскрипция начи-
нается после присоединения РНК-полимеразы к соот-
ветствующему участку связывания ДНК, который на-
зывается промотор. Разные РНК-полимеразы взаимо-
действуют с разными промоторами.

Структура промотора для рНК-полимеразы ΙΙ. 
Промоторы делят на ТАТА-бокс-содержащие и не со-
держащие ТАТА-бокса. Эти промоторы встречаются в 
соотношении близком один к одному. Обязательным 
компонентом промоторов РНК-полимеразы ΙI является 
участок с короткой последовательностью в стартовой 
точке. Этот участок называется инициатором (Jnr), Jnr 
находится между позициями -3 и +5. Если промотор не 
содержит ТАТА-бокса, он содержит другой элемент DрЕ 
(Downstream promotom element), расположенный ниже 
стартовой точки между +28 и +32. Ядро промотора для 
РНК-полимеразы ΙI включает либо Jnr и ТаТа-бокс, 
либо Jnr и DрЕ. Ядро промотора определяет располо-
жение стартовой точки, то есть место сбора основных 
транскрипционных факторов и образование основного 
комплекса транскрипции (рис. 10).

В некоторых промоторах для РНК-полимеразы ΙI 
кроме базовых элементов имеются короткие последо-
вательности, которые лежат выше ТАТА-бокса и распо-

знаются специальной группой факторов-активаторов. 
Активаторы являются факторами транскрипции, они 
узнают короткие элементы промотора или короткие 
последовательности энхансера. Участок ДНК, который 
узнает связывающий домен активатора, называется эле-
ментом ответа. Короткие общие элементы ответа, рас-
познаваемые активатором, располагаются на участке в 
140 п.н. выше стартовой точки у разных генов и обозна-
чаются как СААТ-бокс, GC-бокс и октамер (состоящий 
из 8 нуклеотидов) (рис. 11).

Установлено, что ядра промотора определяют рас-
положение стартовой точки. СААТ-бокс определяет 
эффективность промотора, но не его специфичность. 

Рис. 9. Механизм поддержания паттерна 
митилирования ДНК [16].

Рис. 10. Ядро минимального промотора [8].
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GC-бокс содержит последовательности СрG, цитозины 
которых могут быть мишенями метилирования.

В промоторах элементы, расположенные в пределах 
200 п.н. от стартовой точки, проявляют специфичность 
относительно различных воздействий. Так, различают 
элементы ответа на тепловой шок, на глюкокортикоиды 
и др. При этом элементы ответа на тепловой шок чаше 
встречаются на промоторах, а на глюкокортикоиды – в 
энхансерах.

Инициация транскрипции у эукариот осуществля-
ется в результате взаимодействий между основными 
факторами транскрипции, промоторами генов и РНК-
полимеразой. Ключевое отличие транскрипции у про- и 
эукариот заключается в том, что у прокариот сама РНК-
полимераза распознает промоторную последователь-
ность, а за распознавание промотора у эукариот отвеча-
ют транскрипционные факторы.

Основные факторы транскрипции эукариот TFΙIХ 
(Transcriptionals Factorfor for polymerase ΙI) содержат 
два типа белков: ТВР (ТАТА-binding рrotein) и TАF 
белки (ТВР-associated factors). TFΙID связывают про-
мотор рядом со стартовой точкой и ТАТА-боксом. 
Узнавание промотора обеспечивает белки ТВР и 11TАF, 
которые являются составляющими компонентами TFΙI. Различные TАF распознают промоторы, и некоторые 
из них являются тканеспецифическими. TFΙI факторы 
идентифицируются при помощи буквы, добавленной в 
конце абривиатуры: TFΙIА, TFΙIВ, TFΙID, TFΙIF, TFΙIЕ, TFΙIН 
и др.

Инициация начинается со связывания TFΙID с ТАТА-
боксом при помощи ТВР и последующего присоедине-
ния к инициаторному комплексу факторов TFΙIА, TFΙIВ 
и TFΙIF. Принято считать, что TFΙIF приносит РНК-
полимеразу ΙI к собирающемуся транскрипционному 
комплексу, обеспечивая тем самым связь полимеразы 
с промотором. На более поздних стадиях действуют 
другие факторы транскрипции, среди которых фактор 
TFΙIН обладает множеством различных активностей, 
и его взаимодействие с ДНК необходимо, чтобы РНК-
полимераза ΙI покинула промотор и начала транскриби-
ровать. Для освобождения полимеразы от транскрип-
ционных факторов необходимо фосфорилирование 
С-конца РНК-полимеразы ΙI.

Таким образом, инициаторный комплекс собира-
ется на промоторах для РНК-полимеразы ΙI путем по-
следовательного присоединения транскрипционных 
факторов (белков). В конечном результате фактор TFΙIF 
обеспечивает связь РНК-полимеразы с промотором, 
а фактор TFΙIЕ – освобождение РНК-полимеразы от 
инициаторного комплекса и обеспечение вступления 
полимеразы на путь транскрипции (элонгации). Все 
транскрипционные факторы являются белками (про-
дуктами ДНК), инициация транскрипции является ре-
зультатом белок-белковых взаимодействий факторов 
транскрипции, которые происходят в специфической 
последовательности (рис. 12). Не трудно заметить, что 
инициаторный комплекс представлен белками, среди 
которых имеются белки способные связываться с ДНК 

и белки, определяющие белок-белковые взаимодей-
ствие. Никаких эпигеномов, только белки — продук-
ты деятельности ДНК и только взаимодействие между 
ними: ДНК1 → Б1 → ДНК2 → Б2 → и т.д.

Транскрипция невозможна без еще одной группы 
факторов – белков- активаторов. Активаторы участву-
ют в конститутивных транскрипциях, а также могут кон-
тролировать ее специфические варианты. Активаторы 
состоят из независимых доменов, один из которых 
отвечает за связывание с ДНК (дНК-связывающий 
домен), а второй – за активацию транскрипции (акти-
вирующий домен). Активаторы не взаимодействуют с 
РНК-полимеразой, они взаимодействуют с основными 
факторами транскрипции напрямую или через коакти-
ваторы. Принято считать, что связывание активатора с 
элементом ответа – обязательное условие начала транс-
крипции гена РНК-полимеразой. Активаторы узнают 
короткие последовательности промотора или энхансе-
ра при помощи последовательностей, которые отвеча-
ют за связывание с ДНК (рис. 13). Такие последователь-
ности получили название «мотивы домена». Различают 
следующие типы ДНК-связывающих доменов: мотив 
«цинковый палец», мотив «спираль-поворот-спираль», 
мотив «спираль-петля-спираль», мотив «лейциновые 
молнии», гомеодомены и рецепторы гормонов. ДНК-
связывающий домен активаторов имеет специальные 
аминокислотные последовательности, которые содер-
жат ά–спирали, соседствующие с положительно заря-
женными аминокислотными остатками, обеспечиваю-
щими димеру контакт с ДНК. Участок ДНК, который 
узнает связывающий домен активатора, называется 
элемент ответа.

Активность активаторов контролируется в зависи-
мости от состояния транскрипции. Активность регу-
лируется многими различными путями. Лучше всего 
изучена активация рецепторов гормонов, которые яв-
ляются типичными активаторами. Рецепторы многих 
стероидных и тиреоидных гормонов активируются ли-
гандами. В отсутствие лиганда наблюдается репрессия. 
Присоединение лиганда влияет на способность фактора 
к перемещению в ядро, придает фактору способность 
связываться с ДНК, и в результате каждый рецептор 
узнает в ДНК элемент ответа.

Рецепторы стероидных гормонов не имеют прямой 
связи с основным аппаратом транскрипции. Рецепторы 
стероидов для связи с транскрипционным аппаратом 
используют коактиваторы. В частности установлено, 
что многим коактиваторам свойственна гистонацетил-
трансферазная активность, направленная на ацетили-
рование «хвостов» гистонов. Так, коактиватор транс-
крипции комплекс р300/СВР, состоящий из двух белков 
(р300 и СВР), ацетилирует N-концевые «хвосты» моле-
кул гистона Н4, а коактиватор РСАF ацетилирует в ну-
клеосомах молекулы Н3 (рис. 15).

белки не изменяют последовательности дНК, но 
белки влияют на дНК, изменяя активность генов (рис. 
12, 13, 14). Основные факторы, РНК-полимераза, акти-
ваторы и коактиваторы образуют большой комплекс 

Рис. 11. Промотор для эффективной работы должен содержать кроме ядра промотора хотя бы один 
из коротких элементов [10].
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из более чем сорока белков. Установлено, что сборка 
таких больших комплексов происходит не поэтапно, а 
группами из активаторов и основных факторов прямо 
на промоторе, после чего к ним присоединяется РНК-
полимераза с другими активаторами и коактиваторами.

регуляция действия генов. Общее правило о том, 
что активность генов контролируется белками, которые 
являются производными других генов, требует необхо-
димой детализации.

Различают два типа последовательностей ДНК, ко-
торые участвуют в регуляции генной активности: по-
следовательности, кодирующие транс-активные бел-
ки, и цис-активные последовательности (сайты ДНК), 
узнающие эти белки [22].

Гены регуляторной группы (регуляторные гены) 
контролируют структурные гены, которые кодиру-
ют громадное разнообразие белков, обеспечивающих 
структурно-функциональную организацию клеточного 
хозяйства и ферментов в том числе. регуляторные гены 
кодируют белки, участвующие в регуляции экспрессии 
структурных генов.

К последовательностям ДНК (сайтам ДНК), проявляю-
щим цис-активность, относятся промоторы, терминаторы 
и практически все компоненты регуляторного домена 
(рд), которые примыкают к промотору [10]. В составе РД 
участвуют инсулятор, энхансер, участок присоединения к 
ядерному матриксу (MAR) и первичные регуляторы кон-
троля над локусом (LCR). Трансактивный белок (продукт 
регуляторного гена) взаимодействует с цис-сайтом (инсу-
лятор, энхансер) и, в зависимости от его 
регуляторной направленности, активи-
рует ген или блокирует участок ДНК от 
влияния геномного окружения.

В частности, все разнообразие 
функций инсулятора (инсулирует-изолирует) основа-
но на его способности репрессировать сигналы, идущие 
вдоль ДНК. Прежде всего, инсулятор, замыкая участок 
ДНК, ограничивает домены и блокирует распростра-
нение эффектов экспрессии и репрессии между домена-
ми. Два инсулятора способны заблокировать участок 
расположенный между ними, от влияния геномного 
окружения. Действие инсулятора может проявляться 
вариантами в результате расположения выше и ниже 
промотора. Инсулятор, расположенный между энхансе-
ром и промотором, блокирует активность энхансера. 
Примечательно, что участок MAR обеспечивает при-
крепление домена к ядерному матриксу, может выпол-
нять функцию инсулятора.

Энхансер – это часть последовательности ДНК, 
участвующая в инициации транскрипции. Энхансер мо-
жет располагаться как выше, так и ниже промотора, и 
на значительном удалении от него.

Роль LCR (loсus control region) сводится к двум вари-
антам регуляции действия кластерных генов: включено-
выключено. LCR необходим для регуляции нескольких 
генов, последовательность работы которых строго ли-
митирована.

Действие инсуляторов и энхансеров осуществляет-
ся не напрямую, а опосредовано белками, которые яв-
ляются производными специальных генов. Некоторые 
из этих белков идентифицированы. В частности, при 
анализе геномной ДНК Drоsophila melanogaster по краям 
генов, кодирующих белки теплового шока, были опре-
делены два участка хроматина, отличающиеся высокой 
устойчивостью к действию ДНК-азы Ι, то есть содержа-
щие неактивные гены. Эти участки получили обозначе-
ние scs и scs1, они выполняют функцию инсуляторов и 
изолируют гены теплового шока от геномного окруже-
ния. У scs и scs1 разная первичная структура. Участок scs 
состоит из 24 п.н. и связывает белок Zw5, являющийся 
продуктом гена zw5. Участок scs1 имеет повторы CGATA, 
которые на всем протяжении генома связывают один и 
тот же белок BEAF-32. Очевидно, что белок BEAF-32 
является обязательным компонентом хроматинового 
окружения инсуляторных последовательностей [28].

Энхансер и промотор участвуют в регуляции транс-
крипции одного гена. Последовательности энхансера 
не связываются напрямую с промотором, контакт осу-
ществляется в результате белок-белковых взаимодей-
ствий, когда белки связываются с элементами энхансе-
ров и взаимодействуют с белками, связывающимися с 
элементами промотора (рис. 13). Очевидно, что белок-
репрессор, узнавший промотор, препятствует связы-
ванию РНК-полимеразы с промотором и блокирует 
транскрипцию. Способность репрессора связываться с 
промотором определяется родством химического взаи-
модействия коротких последовательностей ДНК и спец-
ифических доменов белковых молекул. Необходимое 
разнообразие способов регуляции достигается набором 
белков, среди которых имеются белки, способные свя-
зываться не только с ДНК, но и с метилированной ДНК 
(см. далее).

Заключение. Генетическая программа репликации 
и транскрипции реализуется специфической после-
довательностью белковых синтезов, находящихся под 
генетическим контролем. Кроме прямого участия в со-
ставе основных факторов транскрипции, белки по мере 
потребности модифицируют другие белки и основания 
нуклеотидов на разных этапах реализации генетической 
программы. В частности, репликация и транскрипция 
демонстрируют обязательное ферментативное метили-
рование цитозинов ДНК и ацетилирование гистонов 
Н3 и Н4, модификации которых опосредованы действи-
ем белков-ферментов:

Все митилтрансферазы и ацетилтрансферазы яв-
ляются продуктами экспрессии специфических генов, 
гены наследуются и обязательно воспроизводятся в 
ходе митоза и мейоза в каждой дочерней клетке в ряду 
поколений вида. Очевидно, что наличие ферментов и 
их активация возможно только при участии и контроле 
ДНК. Белки, модифицированные белки и модифициро-
ванные основания принимают участие в процессах ре-
гуляции и восстановлении исходного состояния генома 
в ходе репликации и транскрипции. Белок метилаза в 
данном случае выполняет функцию восстановления 
паттернов метилирования ДНК как обязательного про-
граммного события репликации, а модифицированные 
гистоны участвуют в двух видах регуляции: активно/не-
активно, поскольку гистонацетилазы ассоциированы с 
активаторами транскрипции, а гистондеацетилазы с ре-
прессорами транскрипции. Метилирование оснований 
и ацетилирование гистонов являются обязательными 
этапами (элементами) последовательных событий ме-
ханизма репликации и транскрипции и находятся под 
генетическим контролем (не будем путать «участие в 
работе механизма» и понятие «механизм»).

Приоритет ДНК проявляется в контроле синтеза  
всех необходимых белков и в контроле их модификаций. 
Модификации не изменяют пространственного поло-
жения нуклеосом, но меняют их химические и конфор-
мационные свойства внутри молекул белков. Поэтому 
модифицированные гистоны рекрутируют специфич-
ные для данной модификации белки. В частности ну-
клеосомы активных генов ацетилированы и проявляют 
избирательную способность присоединять в больших 
количествах два негистоновых белка HMG14 и HMG17, 
эти нуклеосомы содержат гистон Н2А, который связан 
с убиквитином (1); гистон Н3, метилированный по 9Lys 
связывает  негистоновый белок НР1 (heterochromatin 
protein 1) (рис. 16). Роль порядка последовательности 
событий модификации белков и их генетическую зави-
симость хорошо иллюстрирует мутация в деацетилазе, 
действующая на ацетил-14Lys гистона Н3 и отсутствие 
которой препятствует метилированию  Н3 по 9Lys.

Действие генов опосредовано белками. Молекуляр-

ДНК1→РНК→Бф(метилтрансфераза)→метилирование→MetC

ДНК2→РНК→Бф(ацетилтрансфераза)→ацетилирование→ацетил-14LysH3.
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ные механизмы инициации транскрипции демонстри-
руют, что для того, чтобы включить транскрипцию (ак-
тивировать промотор) требуется большое количество 
разнообразных белков, которые образуют комплексы, 
последовательно участвующие в событиях ремоделиро-
вания и активации. Белок-активатор привлекает ремо-
делирующий комплекс SWI/SNF, который изменяет ну-
клеосомную организацию промотора и привлекает ком-
плекс ацетилирования, который ацетилирует гистоны 
(рис. 14). Ацетилированное состояние нуклеосом в про-
морной части гена считается показателем его активи-
рованного состояния. Транскрипционные комплексы и 
модифицированные белки нужны при каждом акте экс-
прессии гена, но участие транскрипционных комплексов 
и модифицированных белков явление кратковременное 
и соответствует скорости синтеза нуклеотидов.

Перечень участников процессов репликации и ини-
циации транскрипции у эукариот не обнаруживает в 
системе клеточной структуры ни чего что могло быть 
«выше» или «над» геномом в функциональном проявле-
нии. Ферментативная природа всех форм модификаций 
оснований и белков однозначно указывает направление 
модификации – «от ДНК», а не «над ДНК». На рис. 4 по-
казана модификация цитозина ферментом метилаза, 
который является продуктом деятельности ДНК. На 
рис. 15 комплекс состоящий из СРB/р300 и РСАF белков 
имеет свойства коактиватора и обладает гистоацетилаз-
ной активностью. Все элементы комплекса продукты 
деятельности ДНК. Никакого эпигенома – только про-
изводные генома. Вся система регуляции репликации и 
транскрипции основана на пространственно-временной 
последовательности специфичных элементов, коими яв-
ляются белки – вездесущая материя клеточных струк-
тур, зависящая от клеточной активности. В этой связи 
подмена химического понятия модификации термином 
«эпигенетические сигналы» следует признать неудач-
ной. Так же неудачной следует признать терминологи-
ческое превращение протеома в эпигеном.

Двусмысленность термина эпигеном (эпигенетика) 

отражает не функциональный приоритет, а позицион-
ное положение громадного количества белков, кото-
рые находятся «при» ДНК (рис. 12, 13, 14). В нормаль-
но функционирующей клетке нет белков, которые бы 
появились без ведома ДНК. ДНК не производит ненуж-
ных белков и белков, которые бы находились в бескон-
трольном существовании. Гистоны и все белки синте-
зированы генами, механизм модификации и гистонов и 
нуклеотидов – генетический, ферментативные системы 
модификаций воспроизводятся в зародышевом пути – 
кодируются и передаются генами. Очевидно, что «эпи-
генетический» – не «над» ДНК, а ДНК зависимый; «эпи-
геном» – продукт деятельности ДНК; «эпигенетические 
сигналы» – продукты деятельности ДНК. Если термину 
«эпигенетические системы» вернуть нормальное на-
учное звучание – модификации гистонов, то довольно 
точно можно сформулировать одну из важных задач, 
решение которой приближает нас к пониманию за-
кономерных отношений между геномом и протеомом: 
«Модификации гистонов – причина или следствие ва-
риантов экспрессии генов!».

В следующем сообщении мы проанализируем роль 
дифференциальной активности генов и разного состоя-
ния хроматина в клеточном многообразии, взаимодей-
ствие генома и протеома в инактивации Х-хромосомы и 
в процессах геномного импринтинга.
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состояние белоксинтезируЮщеЙ и пиГментноЙ ФункциЙ печени у новороЖденныХ 
от матереЙ с цитомеГаловирусноЙ инФекциеЙ

Игорь Николаевич Гориков, Наталия Александровна Ишутина
(Дальневосточный научный центр физиологии и патологии дыхания, директор – акад. РАН, д.м.н., 

проф. В.П. Колосов, лаборатория механизмов этиопатогенеза и восстановительных процессов дыхательной 
системы при неспецифических заболеваниях лёгких, зав. – акад. РАН, д.м.н., проф. М.Т. Луценко)

резюме. Изучалось содержание общего белка, альбуминов, общего, непрямого и прямого билирубина в пупо-
винной крови у 230 доношенных новорожденных, матери которых не имели осложнений в период беременности и 
перенесли цитомегаловирусную инфекцию во втором триместре гестации, неосложненном и осложненном угрозой 
невынашивания. При развитии церебральной ишемии средней степени тяжести у детей от матерей с реактивацией 
хронической цитомегаловирусной инфекции (титры антител IgM к цитомегаловирусу 1:200-1:400, титры антител 
IgG к цитомегаловирусу 1:400-1:1600, индекс авидности антител IgG к цитомегаловирусу более 65%) и угрозой не-
вынашивания беременности, по сравнению с контролем, отмечалось снижение общего белка и альбуминов на фоне 
увеличения общего, непрямого и прямого билирубина, что указывало на значение высокой напряженности мате-
ринского противовирусного иммунитета, ассоциированного с угрозой невынашивания, в нарушении белоксинте-
зирующей и пигментной функций печени при церебральной патологии у их потомства.

Ключевые слова: печень; новорожденный; церебральная ишемия;  цитомегаловирусная инфекция; беремен-
ность; угроза невынашивания.

the state of BeloXintesinG anD piGment function of liVer in neWBorns 
from mothers With citomeGaloVirus infection

I.N. Gorikov, N.A. Ishutina
(Far Eastern Scientific Center of Physiology and Pathology Respiratory, Russia)

Summary. The content of total protein, albumins, total, indirect, and direct bilirubin in cord blood was studied in 230 
full-term newborns whose mothers had no complications during pregnancy and underwent cytomegalovirus infection 
in the second trimester of gestation uncomplicated and complicated by the threat of miscarriage. In the development of 
cerebral ischemia of moderate severity in children from mothers with reactivation of chronic cytomegalovirus infection (IgM 
antibody titres to cytomegalovirus 1:200-1:400, IgG antibody titers to cytomegalovirus 1:400-1:1600, IgG antibody avidity 
index to cytomegalovirus is more 65%) and the threat of miscarriage, compared with the control, there was a decrease in 
total protein and albumins against the background of an increase in total, indirect and direct bilirubin, which indicated the 
importance of the high intensity of maternal antiviral immunity associated with the threat of miscarriage, in ushenii pigment 
and protein synthesis in the liver at cerebral pathology in their progeny.

Key words: liver, newborn; cerebral ischemia; cytomegalovirus infection; pregnancy; threat of miscarriage.

Печень у новорожденных принимает активное уча-
стие в поддержании основных гомеостатических ре-
акций [1,5,6,8], а в период их антенатального развития 
обеспечивает инактивацию вирусов и токсинов при 
внутриутробном инфицировании [2]. У детей от мате-
рей с реактивацией хронической цитомегаловирусной 
инфекции (ЦМВИ) во время беременности отмечается 
нарушение формирования гепатобилиарной системы 
[3]. Однако в литературе отсутствуют сведения о со-
четанном влиянии острой фазы хронической вирусной 
инфекции, ассоциированной с угрозой невынашивания 
у их матерей во втором триместре гестации, на функ-
циональное состояние печени у их потомства.

Цель работы – оценить белоксинтезирующую и пиг-
ментную функции печени у новорожденных от матерей 
с ЦМВИ.

Материалы и методы

Проводилось изучение содержания общего белка 
(г/л), альбуминов (г/л), общего билирубина (мкмоль/л), 
непрямого билирубина (мкмоль/л) и прямого билиру-
бина (мкмоль/л) в сыворотке пуповинной крови у 230 
доношенных новорожденных от матерей с физиологи-
ческой беременностью, а также с латентным течением 
и реактивацией хронической ЦМВИ во втором триме-
стре гестации. В первую группу (контрольную) вошли 
30 новорожденных, матери которых не имели ослож-

нений в период беременности. При серологическом ис-
следовании у женщин в сыворотках крови (парных) не 
выявлялись титры антител IgG и IgM к цитомегалови-
русу (ЦМВ). Однако определялись титры антител IgG к 
вирусу простого герпеса 1 типа (ВПГ-1 типа) 1:200-1:400 
при отсутствии роста в динамике титров антител IgG 
ВПГ-1 типа 1:200-1:400 и индексе авидности антител IgG 
к ВПГ-1 типа более 65%.

При биохимическом анализе сыворотки крови у де-
тей с церебральной ишемией средней степени тяжести 
и внутриутробным развитием, осложненным хрони-
ческой ЦМВИ, выделялись вторая, третья, четвертая 
и пятая группы, в каждой из них было 2 подгруппы: 
подгруппа а – новорожденные от матерей, не имеющих 
угрозы невынашивания; подгруппа б – дети, матери ко-
торых перенесли реактивацию хронической ЦМВИ во 
втором триместре гестации, осложненном угрозой не-
вынашивания.

Вторую группу (основную) составили 50 новорож-
денных от матерей с латентным течением хронической 
ЦМВИ (титры антител IgG к ЦМВ 1:200-1:400, индекс 
авидности IgG к ЦМВ более 65%,), ассоциированной с 
латентным течением герпесвирусной инфекции (ВПГ-1 
типа) (титры антител IgG к ВПГ-1 типа 1:200-1:400, ин-
декс авидности IgG к ВПГ более 65%) во втором триме-
стре беременности. Во 2а подгруппу вошли 25 и во 2б 
– 25 пациентов.

В третью группу вошли 50 детей, матери которых 
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перенесли реактивацию хронической ЦМВИ (титры 
антител IgM к ЦМВ 1:200-1:400 без четырехкратного 
роста титров антител IgG к ЦМВ 1: 200-1:400 и индекс 
авидности антител IgG к ЦМВ более 65%) на фоне ла-
тентной герпесвирусной инфекции (титры антител IgG 
к ВПГ-1 типа 1:200-1:400 и индекс авидности IgG к ВПГ 
более 65%). 3а подгруппу составили 25 и 3б – 25 ново-
рожденных.

Четвертая группа была представлена 50 новорож-
денными от матерей с реактивацией хронической 
ЦМВИ (титры антител IgM к ЦМВ 1:200-1:400, антитела 
IgG к ЦМВ 1:200- 1:800 и индекс авидности IgG к ЦМВ 
более 65%) и с признаками латентной герпесвирусной 
инфекции (титры антител IgG к ВПГ-1 типа 1:200-1:400, 
индекс авидности IgG к ВПГ более 65%). 4а подгруппа 
была сформирована 25 и 4б – 25 пациентами.

Пятую группу составили 50 детей, матери которых 
перенесли реактивацию хронической ЦМВИ (титры ан-
тител IgМ к ЦМВ 1:200-1:400, 4-х кратный рост титров 
антител IgG к ЦМВ 1:400- 1:1600 и индекс авидности IgG 
к ЦМВ более 65%) на фоне латентного течения герпес-
вирусной инфекции (титры антител IgG к ВПГ-1 типа 
1:200-1:400, индекс авидности IgG к ВПГ 
более 65%). 5а подгруппа состояла из 25 и 
5б – из 25 детей.

Критерии включения: 1) доношенные 
новорожденные с церебральной ишемией 
средней степени тяжести и антенатальным 
анамнезом, отягощенным латентным тече-
нием и реактивацией хронической ЦМВИ 
во втором триместре беременности, нео-
сложненной и осложненной угрозой не-
вынашивания; 3) дети, у которых внутриу-
тробное развитие не было осложнено эндо-
кринными заболеваниями, среднетяжелой 
и тяжелой соматической и акушерской 
патологией у их матерей во втором три-
местре беременности; 3) дети от матерей с 
беременностью, неосложненной другими 
ТОRCH-инфекциями. Критерии исключе-
ния: 1) церебральная ишемия легкой и тя-
желой степени у детей от матерей с много-
плодной беременностью, а также с острыми 
и обострением хронических заболеваний, 
обусловленных другими инфекциями; 2) 
новорожденные, матери которых страдали 
среднетяжелой, тяжелой соматической и 
акушерской патологией в период беремен-
ности; 3) дети с массой тела 4000 граммов и более; 4) 
новорожденные, у которых родоразрешение 
матерей проводилось с помощью операции 
кесарева сечения; 4) дети, матери которых 
отказались участвовать в настоящем иссле-
довании.

При установлении формы хронической 
ЦМВИ и активности инфекционного про-
цесса у матерей во втором триместре бере-
менности использовали иммунофермент-
ный анализ (реагенты ЗАО “Вектор-Бест”, а 
индекса авидности антител IgG к ЦМВ и IgG 
к ВПГ-1 типа – “ВекторЦМВ – IgG – авид-
ность” и “Вектор ВПГ – IgG – авидность” 
(Новосибирская обл., п. Кольцово).

Оценка содержания общего белка, альбу-
минов, общего, непрямого и прямого били-
рубина в крови из вены пуповины проводи-
лась с помощью наборов реагентов на анали-
заторе фирмы “Beckman Coulter, Inc” (США).

Исследования проводили с учетом требо-
ваний Хельсинкской декларации Всемирной 
ассоциации «Этические принципы проведе-
ния научных медицинских исследований с 
участием человека» с поправками 2008 г., пра-
вилами клинической практики в Российской 
Федерации, утвержденными приказом 

Минздрава РФ от 19.06.2003г. № 226 и одобренными ко-
митетом по биомедицинской этике при «ДНЦ ФПД» в 
соответствии с принципами конвенции о биомедицине 
и правах человека, а также общепризнанными норма-
ми международного права, от всех здоровых и больных 
лиц было получено информированное согласие.

Статистическая обработка и анализ данных осу-
ществлялись с использованием стандартного пакета 
прикладных программ Statistica 6,1 Stat-Soft Jnc, США. 
Анализируемые в работе количественные данные име-
ли нормальное распределение, поэтому рассчитыва-
лась статистическая значимость различий величин по 
Стьюденту (вычисление средней арифметической (М), 
средней ошибки (m)). Во всех процедурах статистиче-
ского анализа критический уровень значимости нулевой 
статистической гипотезы p принимался равным 0,05.

результаты и обсуждение

Из таблиц 1 и 2 видно, что у детей 2а и 2б подгрупп 
в сопоставлении с таковыми в первой группе биохими-
ческие показатели существенно не изменялись. В то же 

время у пациентов в 3а подгруппе наблюдалось увели-

Таблица 1
Изменение содержания общего белка, альбуминов (г/л), общего, непрямого 

и прямого билирубина (мкмоль/л) у доношенных новорожденных от матерей 
с латентным течением и реактивацией хронической ЦМВИ во втором 

триместре беременности (М±m)
Группы Биохимические показатели

Общий
белок

Альбумины Общий
билирубин

Непрямой
билирубин

Прямой
билирубин

Первая группа 62,4±1,38 38,0±1,15 25,4±1,67 23,4±1,67 1,87±0,09
2а подгруппа
р1

60,7±1,48
>0,05

37,4±1,15
>0,05

28,9±1,42
>0,05

27,0±1,35
>0,05

1,89±0,12
>0,05

3а подгруппа
р1 
р2

58,9±1,25
>0,05
>0,05

36,7±1,04
>0,05
>0,05

30,5±1,17
<0,05
>0,05

28,1±1,12
<0,05
>0,05

1,95±0,09
>0,05
>0,05

4а подгруппа
р1 
р2 
р3

57,5±1,50
<0,05
>0,05
>0,05

35,9±1,02
>0,05
>0,05
>0,05

31,3±1,09
>0,05
>0,05
>0,05

29,3±1,06
>0,05
>0,05
>0,05

2,02±0,08
>0,05
>0,05
>0,05

5а подгруппа
р1 
р2 
р3 
р4

56,1±1,34
<0,01
>0,05
>0,05
>0,05

35,5±1,01
>0,05
>0,05
>0,05
>0,05

31,9±1,03
<0,01
>0,05
>0,05
>0,05

29,9±1,02
<0,01
>0,05
>0,05
>0,05

2,08±0,09
>0,05
>0,05
>0,05
>0,05

Примечания: р1 – уровень значимости различий по сравнению с показателями 
первой группы; р2 – то же  с показателями 2а подгруппы; р3 – то же с показателями 3а 
подгруппы; р4 – то же  с показателями 4а подгруппы.

Таблица 2
Изменение содержания общего белка, альбуминов (г/л), общего, непрямого 

и прямого билирубина (мкмоль/л) у доношенных новорожденных от 
матерей с латентным течением и реактивацией хронической ЦМВИ 

во втором триместре беременности, осложненной угрозой 
невынашивания (М±m)

Группы Биохимические показатели
Общий
белок

Альбумины Общий
билирубин

Непрямой
билирубин

Прямой
билирубин

Первая группа 62,4±1,38 38,0±1,15 25,4±1,67 23,4±1,67 1,87±0,09
2б подгруппа
р1

59,0±1,65
>0,05

36,9±1,07
>0,05

29,2±1,19
>0,05

27,3±1,14
>0,05

1,91±0,10
>0,05

3б подгруппа 
р1 
р2

57,7±1,44
<0,05
>0,05

36,3±1,01
>0,05
>0,05

31,0±1,17
<0,01
>0,05

29,0±1,14
<0,05
>0,05

1,99±0,09
>0,05
>0,05

4б подгруппа
р1 
р2 
р3

56,3±1,45
<0,01
>0,05
>0,05

34,5±1,04
<0,05
>0,05
>0,05

31,7±1,02
<0,01
>0,05
>0,05

29,7±1,01
<0,01
>0,05
>0,05

2,05±0,08
>0,05
>0,05
>0,05

5б подгруппа
р1 
р2 
р3 
р4

55,7±1,35
<0,001
>0,05
>0,05
>0,05

34,3±1,05
<0,05
>0,05
>0,05
>0,05

32,4±1,02
<0,001
>0,05
>0,05
>0,05

30,2±1,03
<0,01
>0,05
>0,05
>0,05

2,14±0,07
<0,05
>0,05
>0,05
>0,05

Примечания: р1 – уровень значимости различий по сравнению с показателями 
первой группы; р2 – то же с показателями 2б подгруппы; р3 – то же с показателями 3б 
подгруппы; р4 – то же с показателями 4б подгруппы.
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чение общего и непрямого билирубина, а в 3б подгруп-
пе – рост общего и непрямого билирубина сочетались 
с падением концентрации общего белка в сыворотке 
пуповинной крови. Повышение напряженности анти-
цитомегаловирусного иммунитета у матерей во время 
беременности приводило к более выраженным измене-
ниям белоксинтезирующей и пигментной функций пе-
чени у их новорожденных. По отношению к контроль-
ным биохимическим параметрам в 4а подгруппе сни-
жение общего белка происходило на фоне роста общего 
и непрямого билирубина, а в 4б подгруппе эта тенден-
ция диагностировалась при одновременном снижении 
уровня альбуминов.

При максимальном четырехкратном росте титров 
материнских антител IgG к ЦМВ и развитии симпто-
мов угрозы невынашивания во втором триместре бере-
менности у потомства в 5б подгруппе по сравнению с 
контролем также отмечались более низкие показатели 
общего белка, альбуминов, а также рост уровня общего, 
непрямого и прямого билирубина.

Важно отметить, что неблагоприятные условия ан-
тенатального онтогенеза могут нарушать структурно-
функциональное состояние фетальной печени [6] и 
приводить к развитию печёночной недостаточности 
у новорожденных [4]. На фоне падения альбуминов 
снижается их роль в формировании комплексов с ара-
хидоновой кислотой, повышение которой при острой 
фазе хронической ЦМВИ инициирует повреждение не 
только фетоплацентарной системы [3], но и жизненно 
важных органов плода и новорожденного. Повышение 
общего, непрямого и прямого билирубина при цере-
бральной ишемии средней степени тяжести в пупо-
винной крови у новорожденных 5б подгруппы может 
быть обусловлено: 1) гиперпродукцией билирубина; 2) 
нарушением конъюгации билирубина; 3) увеличением 
реабсорбции билирубина в кишечнике [1]; 4) усилени-
ем гемолиза эритроцитов в результате антенатальной 
гипоксии и эндотоксемии [2].

Итак, у потомства матерей с реактивацией хрониче-
ской ЦМВИ во втором триместре беременности, ослож-
ненной угрозой невынашивания, отмечаются более вы-
раженные изменения белоксинтезирующей и пигмент-
ной функций печени.

Таким образом, при церебральной ишемии средней 
степени тяжести у доношенных новорожденных с вну-
триутробным развитием, осложненным латентным те-
чением хронической ЦМВИ (титры антител IgM к ЦМВ 
1:200-1:400, титры антител IgG к ЦМВ 1:200-1:400 и ин-
декс авидности IgG к ЦМВ более 65%) на фоне хрониче-
ской герпесвирусной инфекции во втором триместре ге-
стации, неосложненном и осложненном угрозой невына-
шивания, в сравнении с детьми от матерей с физиологи-
ческим течением беременности в сыворотке пуповинной 
крови не отмечается значимых изменений общего белка, 

альбуминов, общего, непрямого и прямого билирубина.
У детей с церебральной ишемией средней степе-

ни тяжести от матерей с реактивацией хронической 
ЦМВИ с титрами антител IgM к ЦМВ 1:200-1:400, без 
четырехкратного роста титров антител IgG 1:400-1:800 
и индексом авидности IgG к ЦМВ более 65% во вто-
ром триместре гестации, по сравнению со здоровыми 
новорожденными наблюдается увеличение общего и 
непрямого билирубина при отсутствии существенных 
изменений уровня общего белка и альбуминов в кро-
ви из вены пуповины. В то же время у больных детей 
с анамнезом, отягощенным острой фазой хронической 
вирусной инфекции и угрозой невынашивания у их 
матерей в период беременности, наблюдается падение 
уровня общего белка на фоне роста общего и непря-
мого билирубина. Это указывает на изменение актив-
ности ферментных систем, регулирующих белоксинте-
зирующую и пигментную функции печени, а также на 
снижение устойчивости мембран форменных элемен-
тов фетальной крови на фоне антенатальной вирусной, 
токсической агрессии и стресс-реакции, обусловленной 
угрожающими преждевременными родами.

Церебральная ишемия средней степени тяжести у 
детей с анамнезом, отягощенным реактивацией хрони-
ческой ЦМВИ (титры антител IgM к ЦМВ 1:200-1:400, 
четырехкратный рост титров антител  IgG к ЦМВ 1:-
1:200-1:800 и 1:400-1:1600 и индекс авидности IgG к ЦМВ 
более 65%) у их матерей во втором триместре беремен-
ности и угрозой невынашивания, по сравнению с кон-
тролем, характеризуется более низкими показателями 
общего белка и альбуминов и высоким уровнем общего 
и непрямого билирубина. При этом только у потомства 
от матерей с высокими титрами антицитомегаловирус-
ных антител в крови возрастает концентрация прямого 
билирубина. Обнаруженные изменения биохимических 
параметров позволяют утверждать о важной роли на-
пряженности материнского противовирусного иммуни-
тета, сочетающегося с признаками угрозы невынашива-
ния, в нарушении белоксинтезирующей и пигментной 
функций гепатобилиарной системы при церебральной 
ишемии средней степени тяжести у их потомства.

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. 

Работа поступила в редакцию:  10.02.2017 г.

ЛИТЕраТУра

1. Володин Н.Н., Дегтярева А.В., Дегтярев Д.Н. Основные 
причины желтух у новорожденных детей и принципы диф-
ференциальной диагностики // Российский вестник перина-
тологии и педиатрии. – 2004. – Т. 49. №5. – С.18-23.

2. Григоренко А.А., Заболотских Т.В., Гориков И.Н., 
Григоренко Г.В. Состояние гепатобилиарной системы у ново-
рожденных с внутриутробным парагриппом 1 и 3 типов // 
Бюллетень физиологии и патологии дыхания. – 2014. – Вып. 
53. – С.99-102.

3. Гориков И.Н. Состояние гепатобилиарной системы при 
церебральной ишемии средней степени тяжести у доношен-
ных новорожденных от матерей с хронической цитомегало-
вирусной инфекцией во втором триместре беременности // 
Бюллетень физиологии и патологии дыхания. – 2015. – Вып. 
55. – С.82-86.

4. Ишутина Н.А., Дорофиенко Н.Н. Роль арахидоновой 
кислоты в повреждении эндотелия сосудов пуповины при 

цитомегаловирусной инфекции // Бюллетень физиологии и 
патологии дыхания. – 2014. – Вып.52. – С.78-82.

5. Кирилочев О.К. Критерии степени тяжести печеночной 
недостаточности у новорожденных // Педиатрия. – 2008. – Т. 
87. №3. – С.57-61.

6. Попова А.С., Крупицкая Л.И., Дубровская В.П., 
Горностаева А.Б. Состояние функции печени у новорожден-
ных с различными синдромами, развивающимися в раннем 
постнатальном периоде // Вопросы гинекологии, акушерства 
и перинатологии. – 2009. – Т. 8. №4. – С.28-30.

7. Урывчиков Г.А. Диагностика, клиника и лечение пато-
логии печени у новорожденных (неонатальная гепатология): 
Автореф. дисс…д-ра мед. наук. – М., 1989. – 42 с.

8. Цинзерлинг В.А. Перинатальные инфекции. Вопросы 
патогенеза, морфологической диагностики и клинико-
морфологических сопоставлений: Практическое руковод-
ство.– СПб.: Элби СПб., 2002.– 352 с.



18

Сибирский медицинский журнал (Иркутск), 2017, № 2

RefeRenceS

1. Volodin N.N., Degtyareva A.V., Degtyarev D.N. The main 
causes of jaundice in newborns and the principles of differential 
diagnosis // Rossiyskiy vestnik perinatologii i pediatrii. – 2004. – 
Vol. 135. №1. – P.45-48. (in Russian)

2. Grigorenko A.A., Zabolotskikh T.V., Gorikov I.N., Grigorenko 
G.V. The state of the hepatobiliary system in newborns with 
intrauterine parainfluenza 1 and 3 types // Bulleten’ Fisiologii i 
Patologii Dyhaniya. – 2014. – Is. 53. – P.99-102. (in Russian)

3. Gorikov I.N. The state of the hepatobiliary system with 
cerebral ischemia of moderate severity in term infants from 
mothers with chronic cytomegalovirus infection in the second 
trimester of pregnancy // Bulleten’ Fisiologii i Patologii Dyhaniya. 
– 2015. – Is. 55. – P.82-86. (in Russian)

4. Ishutina N.A., Dorofienko N.N. The role of arachidonic acid 
in damage to the umbilical cord endothelium in cytomegalovirus 
infection // Bulleten’ Fisiologii i Patologii Dyhaniya. – 2014. – Is. 

52. – P.78-82. (in Russian)
5. Kirilochev O.K. Criteria for severity of hepatic insufficiency 

in newborns // Pediatriya. – 2008. – Vol. 87. №3. – P.57-61. (in 
Russian)

6. Popova A.S., Krupitskaya L.I., Dubrovskaya V.P., 
Gornostaeva A.B. The state of liver function in newborns with 
various syndromes developing in the early postnatal period // 
Voprosy ginekologii, akusherstva i perinatologii. – 2009. – Vol. 8. 
№4. – P.28-30. (in Russian)

7. Uryvchikov G.A. Diagnosis, clinic and treatment of liver 
pathology in newborns (neonatal hepatology): Thesis DSc 
(Medicine). – Moscow, 1989. – 42 p. (in Russian)

8. Tsinzerling V.A. Perinatal infections. Questions of 
pathogenesis, morphological diagnosis and clinical and 
morphological comparisons: A practical guide . – St. Petersburg: 
Elbi SPb., 2002. – 352 p. (in Russian)

Информация об авторах:
Гориков Игорь Николаевич – старший научный сотрудник, к.м.н.; Ишутина Наталия Александровна – ведущий научный 

сотрудник, д.б.н. 675000, г. Благовещенск, ул. Калинина, 22, «ДНЦ ФПД», лаборатория механизмов этиопатогенеза и 
восстановительных процессов дыхательной системы при НЗЛ, тел./факс (4162) 772815,e-mail: ishutina-na@mail.ru.

Information About of Authors: 
Gorikov Igor Nikolayevich – Senior Researcher, MD, PhD (Medicine); Ishutina Nataliya A. – leading researcher, MD, PhD, DSc 
(Medicine).675000, Russia, Blagoveshchensk, Kalinina str., 22, Laboratory etiopathogenesis mechanisms and recovery processes 

of the respiratory system, tel./fax: (4162) 772815, e-mail: ishutina-na@mail.ru 

© ИЗаТУЛИН в.Г., ГаЗаЛь а.С. – 2017
УдК: 611.316: [615.473.2: 616-076]

усоверШенстванная пункционная иГла для забора биопсиЙноГо материала 
больШиХ слЮнныХ ЖелЁз

Владимир Григорьевич Изатулин, Ахмад Саид Газаль
(Иркутский государственный медицинский университет, ректор – д.м.н., проф. И.В. Малов, кафедра гистологии, 

эмбриологии, цитологии, зав. – д.б.н. проф. Л.С. Васильева, клиники, гл. врач. – д.м.н., проф. Г.М. Гайдаров)

резюме. Роль морфологических исследований в установлении диагноза различных заболеваний слюнных же-
лез высока ещё и потому, что лишь детальная морфологическая характеристика новообразования даёт возмож-
ность более обоснованно выбрать метод лечения. В статье представлена новая модификация пункционной иглы, 
предназначенная для забора биопсийного материала для цитологического и патоморфологического исследования 
и результаты её клинической апробации. Апробация выполнена на 185 пациентах с различными опухолевыми за-
болеваниями слюнных желез.

Ключевые слова: пункционная игла; слюнные железы; диагностика; цитологическое исследование;  патоморфо-
логическое исследование.

aDVanceD puncture neeDle for the samplinG of BiopsY material of larGe saliVes

V.G. Izatulin, A.S. Gazal
(Irkutsk State Medical University, Russia)

Summary. The role of morphological studies in establishing the diagnosis of various diseases of the salivary glands is 
also high because only a detailed morphological characterization of the neoplasm makes it possible to choose a method of 
treatment more reasonably. The article presents a new modification of the puncture needle, intended for the collection of 
biopsy material for cytological and pathomorphological studies and the results of its clinical approbation. Approbation was 
performed on 185 patients with various tumor diseases of the salivary glands.

Key words: puncture needle; salivary glands; diagnosis; cytological study; pathomorphological study.

Несмотря на «поверхностное» расположение слюн-
ных желёз, диагностика опухолей данной локализации 
сопряжена с определёнными трудностями, которые не 
всегда позволяют своевременно и точно поставить пре-
доперационный диагноз и наметить тактику и объем 
оперативного вмешательства [7]. По данным статисти-
ки, даже при тщательном обследовании, несоответствие 
предоперационного и послеоперационного диагнозов 
составляет от 30 до 40% [3].

Клиническая практика показала, что многообразная 
картина различных гистологических форм опухолей 
слюнных желез, традиционные методы диагностики 
часто не дают точных данных о характере новообразо-

вания [1]. Это значительно усложняет как диагностику, 
планирование, так и выбор оптимальных методов лече-
ния.

Многолетний опыт лечения онкологических боль-
ных показывает, что из всего многообразия диагно-
стических методов наибольшей значимостью обладают 
морфологические исследования. Они приобретают в 
клинике особую значимость, если анализируются в со-
поставлении с другими методами во всем их объёме.

Роль морфологических исследований высока ещё и 
потому, что лишь детальная морфологическая характе-
ристика новообразования даёт возможность более обо-
снованно выбрать метод лечения [4].
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Одним из важных этапов исследования является взя-
тие материала для морфологической верификации опу-
холевых образований [5]. Но при получении материала 
в клинической практике не всегда учитывают анатомо-
топографические характеристики конкретного органа, 
глубина его залегания, нейро- и вазоархитектоника. На 
сегодняшний день клиницисты при проведении биоп-
сии в большой степени полагаются на интуицию и свой 
профессиональный опыт [2].

Получение морфологического материала для иссле-
дования непростая задача. Он должен отвечать опреде-
лённым требованиям как по количеству, так и по каче-
ству. Практика показала, что применение для забора 
биоптата специальных троакаров, значительно повы-
шает значимость морфологических заключений, но не 
решает проблему полностью. Используемые с этой це-
лью открытые биопсисии также обладают целым рядом 
недостатков.

Наибольшее распространение получил метод полу-
чения материала с помощью различных модификаций 
пункционных игл. Но этот способ, из-за тонкого диа-
метра игл, позволяет получить биоптат только для ци-
тологического исследования, что существенно снижает 
его диагностическую ценность.

Выше изложенное позволяет заключить, что при-
меняемые в настоящее время методы забора материала 
для морфологической предоперационной диагностики 
ещё далеки от совершенства и не исключают возможно-
сти возникновения ошибок, что и инициирует дальней-
ший поиск новых путей решения этого вопроса.

В связи с этим и сформулирована цель исследова-
ния: модернизировать пункционную иглу для забора 
биопсийного материала.

Материалы и методы

Апробация разработанного метода забора пункци-
онного материала с применением модифицированной 
пункционной иглы проведена на 185 больных с опухоле-
выми заболеваниями околоушной слюнной железы, по-
делённых на две группы. У первой группы (60 больных) 
взятие биопсийного материала для морфологического 
исследования осуществляли традиционным методом 
[6]. Во второй группе (125 больных) взятие материала 
проводили усовершенствованной нами пункционной 
иглой.

Базовой моделью для изготовления пункционной 
иглы послужила широко используемая в лечебной прак-
тике игла для гемотрансфузии (рис. 1).

Игла № 2040, первые две цифры маркировки обозна-
чают удесятерённый диаметр, а вторые – длину иглы в 
миллиметрах. Она содержит мандрен и имеет рабочую 
длину 40 мм.

При разработке в конструкцию базовой иглы были 

внесены следующие усовершенствования: на расстоя-
нии 3 мм от острия иглы располагается окно (1) протя-
женностью 7 мм для забора материала. Один край окна 
заточен для отсечения биопсийного материала. В отли-
чие от своих аналогов игла снабжена ограничительной 
пластинкой (2) и винтом (3) для её фиксации, что по-
зволяет до процедуры устанавливать необходимую глу-
бину её погружения в мягкие ткани.

Способ применения иглы заключается в следующем: 
после определения «пункционных точек» для забора 
материала на игле устанавливаем ограничительную 
пластинку на необходимую глубину её погружения с 
учетом толщины кожи, подкожной жировой клетчатки, 
органа и фиксируем её винтом. Затем после выполнения 
анестезии погружаем иглу с мандреном до ограничи-
тельной пластинки, достигая при этом объекта, из ко-
торого необходимо взять материал для исследования.

После погружения иглы, из неё извлекаем мандрен. 
При этом в освободившиеся от мандрена окно иглы 
поступает небольшой фрагмент ткани исследуемого 
органа. Затем вращательным движением иглы вокруг 
оси (по часовой стрелке) режущим краем окна отсекаем 
фрагмент ткани исследуемого органа. Извлекаем иглу и 
мандреном выталкиваем из неё «столбик» полученного 
биоптата.

Материал для повышения диагностической ценно-
сти исследования забирали как минимум из 2-3 наме-
ченных ранее пункционных точек.

результаты и обсуждение

Проведённые клинические испытания модифици-
рованной пункционной иглы на 125 больных (вторая 
группа) с опухолями слюнных желёз показали её пре-
имущество, удобство и эффективность в сравнении 
со стандартными иглами, используемыми в настоящее 
время для забора пункционного материала. Причём при 
проведении диагностической пункции значительно лег-
че контролировать глубину погружения иглы в иссле-
дуемый орган.

Также, достоинством усовершенствованной пунк-
ционной иглы следует считать и то, что она позволяет 
проводить прицельный забор биопсийного материала 
слюнных желёз одновременно как для цитологического, 
так и для патогистологического исследования с необ-
ходимой глубины локализации очага патологического 
процесса.

Таким образом, считаем, что разработанная модифи-
кация пункционной иглы является наиболее оптималь-

ной для забора материала для цито- и патоморфоло-
гического исследования тканей слюнных желез.
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Рис. 1. Пункционная игла, подписи к рисунку в тексте.
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способы коррекции активности перекисноГо окисления липидов 
при наруШении Функции щитовидноЙ Железы

Ольга Михайловна Балаева-Тихомирова1, Елена Анатольевна Гусакова2

(1Витебский государственной университет имени П.М. Машерова, Республика Беларусь, ректор – к.ю.н., 
проф. А.В. Егоров, кафедра химии, зав. – к.б.н., доц. О.М. Балаева-Тихомирова; 2Витебский государственный 

ордена Дружбы народов медицинский университет, Республика Беларусь, ректор – д.м.н., проф. А.Т. Щастный)

резюме. В опытах на половозрелых белых крысах-самцах установлено влияние йодсодержащих гормонов щи-
товидной железы на активность перекисного окисления липидов в печени в условиях эмоционального стресса и 
способы целенаправленной коррекции избыточной липопероксидации – введением малых близких к физиологи-
ческим доз L-тироксина (1,5-3,0 мкг/кг в течение 28 суток) или экстракта куколок дубового шелкопряда (7 мкг 
свободных аминокислот/100 г массы на протяжении 12 недель).

Ключевые слова: йодсодержащие тиреоидные гормоны; стресс; перекисное окисление липидов; нарушение 
функции щитовидной железы.

correction methoDs of lipiD peroXiDation actiVitY in the thYroiD Disfunction

O.M. Balaeva-Tikhomirova1, E.A. Gusakova2

(1Vitebsk State University named after P. M. Masherov; 2Vitebsk State Order of Friendship 
of Peoples Medical University, Republic of Belarus)

Summary. In experiments on adult outbred white male rats, the influence of iodine-containing thyroid hormones on the 
lipid peroxidation activity in the liver under emotional stress and methods of targeted correction of excessive lipoperoxidation 
were introduced by introducing like small L-thyroxine doses (1.5-3.0 μg /kg for 28 days) or an extract of pupae of oak 
silkworm (7 μg free amino acids / 100 g of weight for 12 weeks).

Key words: iodine-containing thyroid hormones; stress; lipid peroxidation; thyroid dysfunction.

В нормальных условиях интенсивность перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) находится на низком стаци-
онарном уровне, обеспечивая протекание ряда физио-
логических процессов. Продукты липопероксидации 
индуцируют апоптоз [5], регулируют структуру кле-
точных мембран, обеспечивая функционирование ион-
ных каналов [13], рецепторов [11], ферментных систем, 
освобождение из мембраны арахидоновой кислоты, из 
которой синтезируются биорегуляторы (простагланди-
ны, тромбоксаны, лейкотриены), выступают в качестве 
вторичного мессенджера, участвуя в трансформации 
сигналов из внешней и внутренней среды организма, 

обеспечивая их внутриклеточную передачу; участвуют 
в клеточном иммунитете [9] и фагоцитозе [12]. Однако 
чрезмерная активация ПОЛ под действием стрессо-
ров приводит к повреждению биологических мембран: 
увеличению их проницаемости для ионов, их вязкости 
вследствие уменьшения количества ненасыщенных 
жирных кислот, снижению разности потенциалов [7].

Доказано важное значение йодсодержащих тирео-
идных гормонов (ЙТГ) в защите клеток от стрессорных 
повреждений [3], поскольку они активируют локальные 
стресс лимитирующие системы организма [4]. Однако 
их влияние на активность ПОЛ в условиях эмоциональ-
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ного стресса и способы коррекции избыточной липопе-
роксидации в этих условиях изучено недостаточно.

Целью нашей работы явилось изучение влияния из-
менения тиреоидного статуса на интенсивность пере-
кисного окисления липидов в печени крыс при стрессе 
и поиск способов целенаправленной коррекции липо-
пероксидации.

Материалы и методы

Опыты поставлены на 81 половозрелых белых 
крысах-самцах массой 180-250 г. Животные находились 
на стационарной лабораторной диете вивария в соот-
ветствии с «Нормами содержания лабораторных жи-
вотных» [6]. Все эксперименты проводились с учетом 
международных принципов Хельсинской декларации 
о гуманном отношении к животным и международ-
ных правил «Guide for the Care and Use of Laboratory 
Animals».

Животные были разделены на 10 групп: 1 – интакт-
ные; 2 – контроль (введение 1% крахмального клейстера 
или дистиллированной воды); 3 – стресс (крысы, под-
вергнутые стрессу «свободного плавания в клетке» [1] 
по 1 часу в течение 10 суток; 4 – животные, получавшие 
мерказолил (25 мг/кг в течение 20 суток); 5 – крысы, по-
лучавшие «малые» дозы L-тироксина (1,5-3,0 мкг/кг в 
течение 28 суток); 6, 7 – животные, получавшие мерка-
золил или L-тироксин и подвергнутые стрессу; 8 – кры-
сы, находившиеся на низкойодной диете (НЙД) на про-
тяжении 16 недель [10]; 9 – животные, находившиеся на 
низкойодной диете на протяжении 12 недель и получав-
шие йодид калия (7 мкг/100г массы – одна суточная доза 
йода, 1 СДЙ) на протяжении 4 недель (НЙД+1СДЙ); 9 
– животные, находившиеся на низкойодной диете на 
протяжении 12 недель и получавшие экстракт куколок 
дубового шелкопряда (ЭКДШ) (7 мкг свободных ами-
нокислот/100 г массы), содержащий 1 СДЙ в течение 4 
недель (НЙД+1СДЙ+ЭКДШ). Все препараты вводили 
ежедневно внутрижелудочно через зонд.

Концентрацию ЙТГ в крови – общих трийодтирони-
на (Т3) и тироксина (Т4), их свободных фракций (Т3св и 
Т4св) – определяли радиоиммунологически с помощью 
наборов реактивов.

Частоту сердечных сокращений изучали с помощью 
компьютерного электрокардиографа «Поли-спектр-
8/Л» на ненаркотизированных животных, иммобилизо-
ванных в положении на спине за 4 конечности.

Состояние ПОЛ в печени оценивали по концентра-
ции некоторых начальных – диеновых конъюгатов (ДК) 
и одного из конечных – малонового диальдегида (МДА) 
[8]. Содержание общих липидов оценивали сульфофос-
фованилиновой реакцией. Уровень белка исследовали 
по Lowry.

Статистическую обработку результатов проводили 
с помощью программы «Статистика 6.0». Результаты 
при нормальном распределении представляли в виде (

xSX ± ) ( X – среднее значение, 
xS – стандартное от-

клонение») и в виде Ме (LQ; UQ) (Me – медиана, (LQ; 
UQ) – интерквартильный интервал: верхняя граница 
нижнего квартиля (LQ) и нижняя граница верхнего 
квартиля (UQ)) при распределении отличном от нор-
мального. Статистически значимыми считали различия 
при р<0,05.

результаты и обсуждение

Эмоциональный стресс приводил снижению сыво-
роточного уровня ЙТГ: Т3 – на 20%, Т4 – на 24%, Т3св 
– на 27%, Т4св – на 35% (р<0,01). В ответ на падение 
содержания ЙТГ уровень ТТГ возрастал – на 161% 
(р<0,01). Стресс вызывал значительную активацию 
ПОЛ в печени: уровень ДК возрастал на 59%, МДА – на 
49% (р<0,01). Следовательно, стресс сопровождается 
существенной интенсификацией ПОЛ и угнетением ти-
реоидной функции. Развивающийся в результате этого 

подъем содержания ТТГ в крови свидетельствует о со-
хранении нормальных регуляторных взаимоотношений 
в системе гипофиз-щитовидная железа.

Введение мерказолила вызывало уменьшение сыво-
роточных уровней ЙТГ: Т3 – на 22%, Т4 – на 18%, Т3св – 
на 31%, Т4св – на 27% (р<0,01) и, напротив, возрастание 
концентрации ТТГ на 89% (р<0,01). У крыс, получавших 
мерказолил, отмечались повышение массы тела на 8% 
(р<0,05) и снижение частоты сердечных сокращений на 
24% (р<0,05) по сравнению с контрольными животны-
ми. Угнетение функции щитовидной железы мерказо-
лилом приводило к уменьшению содержания продуктов 
ПОЛ в печени: концентрация ДК падала на 14%, МДА 
– на 26% (р<0,01). Следовательно, примененные нами 
дозы мерказолила вызывали развитие гипотиреоидного 
состояния у экспериментальных животных и снижение 
интенсивности ПОЛ в печени.

После стресса уровень ЙТГ в крови снижал-
ся в еще большей степени (по отношению к группе 
«Мерказолил»): Т3 – на 18%, Т4 – на 33%, Т3св – на 19%, 
Т4св – на 51% (р<0,01). Несмотря на это, сывороточное 
содержание ТТГ не возрастало, а снижалось – на 140% 
(р<0,01). По сравнению с их значениями в контроле 
концентрация и ЙТГ, и ТТГ в крови была ниже: Т3 – на 
40%, Т4 – на 51%, Т3св – на 50%, Т4св – на 78%, ТТГ – на 
51% (р<0,01). По отношению к их величине у крыс, не 
получавших мерказолил, и подвергнутых стрессу сыво-
роточный уровень гормонов также был меньше: Т3 – на 
20%, Т4 – на 27%, Т3св – на 23%, Т4св – на 43%, ТТГ – на 
212% (р<0,01). У животных, получавших мерказолил и 
подвергнутых стрессу, происходила наиболее значи-
тельная интенсификация ПОЛ. По отношению к группе 
«Мерказолил» концентрация ДК и МДА в печени воз-
растала на 75% и 58% (р<0,01) (т.е. на 16 и 9% больше по 
сравнению со степенью прироста указанных продуктов 
ПОЛ после стресса у эутиреоидных крыс). По сравне-
нию с его значением в контроле содержание ДК в пече-
ни было выше на 61%, МДА – на 32% (р<0,01). Однако 
из-за снижения уровня продуктов ПОЛ под влиянием 
мерказолила по отношению к его величине у стресси-
рованных эутиреоидных крыс содержание ДК в печени 
было таким же (р>0,05), концентрация МДА была ниже 
на 17% (р<0,01). Следовательно, введение мерказолила, 
вызывающее наиболее глубокое угнетение тиреоидной 
функции и развитие существенного дисбаланса в систе-
ме гипофиз-щитовидная железа при стрессе, сопрово-
ждается более значительной по сравнению со стрессом 
у эутиреоидных животных интенсификацией ПОЛ в 
печени.

Введение L-тироксина в избранных нами дозах в те-
чение 28 суток не изменяло уровень ЙТГ и ТТГ в крови, 
как и прирост массы тела животных, частоту сердечных 
сокращений, концентрацию продуктов ПОЛ в печени 
(р>0,05). Следовательно, L-тироксин per se не влияет на 
концентрацию ЙТГ в крови и активность ПОЛ в пече-
ни.

У крыс, получавших L-тироксин и подвергнутых 
стрессу, сывороточная концентрация ЙТГ падала ме-
нее существенно, чем у животных, перенесших такой 
же стресс без L-тироксина: по отношению к группе 
«L-тироксин» содержание Т3 в крови уменьшалось на 
13%, Т4 – на 16%, Т3св – на 22%, Т4св – на 28% (р<0,01). 
Сывороточная концентрация ТТГ увеличивалась, как и 
в указанной группе сравнения, но также менее значи-
тельно – на 116% (р<0,01). По отношению к ее значению 
в контроле концентрация ЙТГ в крови была ниже: Т3 – 
на 12%, Т4 – на 19%, Т3св – на 15%, Т4св – на 26% (р<0,01), 
а ТТГ, напротив, выше на 122% (р<0,01). По сравнению 
с уровнем ЙТГ у стрессированных животных, не полу-
чавших L-тироксин, сывороточное содержание Т3 было 
на 8%, Т4 – на 5%, Т3св – на 12%, Т4св – на 9% (р<0,01) 
больше, а концентрация ТТГ на 39% (р<0,01) меньше. 
У крыс, которые получали L-тироксин и были подвер-
гнуты стрессовому воздействию, наблюдалось менее 
выраженное по сравнению со стрессированными без 
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L-тироксина животными возрастание концентрации 
продуктов ПОЛ. По отношению к группе «L-тироксин» 
содержание ДК и МДА в печени повышалось лишь на 
38% и 41% (р<0,01) (т.е. на 21 и 8% меньше). У крыс, по-
лучавших L-тироксин, не наблюдалось преобладания 
содержания ДК над таковым МДА. По отношению к 
ее значению в контроле концентрация продуктов ПОЛ 
была незначительно выше: ДК и МДА – на 32% и 38% 
(р<0,01). По сравнению с его величиной у стрессирован-
ных крыс, не получавших L-тироксин, содержание ДК 
и МДА в печени было меньше – на 27% и 11% (р<0,05). 
Следовательно, малые дозы L-тироксина, лимитирую-
щие падение уровня ЙТГ в крови на фоне меньшего 
«напряжения» регуляторных взаимодействий в системе 
гипофиз-щитовидная железа при стрессе, ограничива-
ют интенсификацию ПОЛ в печени в этих условиях.

Эффект экстракта куколок дубового шелкопряда 
при нарушении метаболизма щитовидной железы, ин-
дуцированном дефицитом йода у крыс

Развитие йоддефицитного состояния отмечалось 
через 9 недель низкойодной диеты. Содержание йодида 
в моче животных уменьшалось до 8,09±2,07 мкг/л, что 
свидетельствует о выраженном дефиците йода. На про-
тяжении последующих 3 недель экскреция йода с мочой 
сохранялась сниженной. Недостаточное употребление 
йода индуцирует гипертрофию щитовидной железы, 
обусловленную повышением продукции ТТГ и харак-
теризующуюся значительным изменением метаболизма 
тироцитов.

Через 12 недель низкойодной диеты масса щитовид-
ной железы у крыс повышалась на 40% (р<0,05) по срав-
нению с контрольной группой (табл. 1). Содержание 
общего, белковосвязанного и свободного йода в щито-

видной железе снизилось и составляло, соответственно, 
9% (46,5±8,62 мкг/г ткани), 10% (30,9±6,06 мкг/г ткани) 
и 4,8% (5,7±3,78 мкг/г ткани) по отношению к контролю. 
Низкойодная диета приводила к возрастанию отноше-
ния Т3/Т4 на 54% (р<0,05), что является свидетельством 
нарушения процессов биосинтеза ЙТГ в щитовидной 
железе, поскольку известно, что сдвиг данного соот-
ношения в сторону повышения продукции Т3 является 
критерием дефицита йода в организме.

Содержание крыс на низкойодной диете вызывало 
активацию ПОЛ в печени: содержание МДА увеличива-
лось на 16% (р<0,05) по сравнению с контролем (рис. 1).

Таблица 1
Влияние экстракта куколок дубового шелкопряда на восстановление 

тиреоидного статуса крыс, содержащихся на низкойодной 
диете (

xSX ± )

Показатель Контроль
(n=8)

НЙД
(n=8)

НЙД+1СДЙ
(n=8)

НЙД+1СДЙ+ЭКДШ
(7 мкг/100) (n=8)

Масса ЩЖ, мг 17,6±1,03 24,7±1,711 19,7±1,432 19,2±0,922

Соотношение Т3/Т4 ×103 46,5±4,87 71,6±5,601 55,4±8,94 49,6±4,922

Примечания: n – число животных в группе; 1р < 0,05 по сравнению с контролем; 2р 
< 0,05 по сравнению с группой животных на низкойодной диете.

Рис. 1. Влияние экстракта куколок дубового шелкопряда на содержание МДА 
в печени крыс.

Следовательно, длительное содержание животных 
на диете с низким содержанием йода индуцирует вы-
раженные нарушения метаболизма йода в щитовидной 
железе и сопровождается активаций ПОЛ в печени.

Введение йодсодержащего препарата экстракта 
куколок дубового шелкопряда не изменяло массу щи-
товидной железы (р>0,05) и восстанавливало йодный 
статус: содержание общего йода повышалось в 18,3 
раза (р<0,05), белковосвязанной фракции – в 12,4 раза 
(р<0,05), свободной – в 458 раз (р<0,05). Соотношение 
Т3/Т4 ×103 было таким же как в контроле (р>0,05) и 
снизилось на 34% (р<0,05) по отношению к группе жи-
вотных на низкойодной диете, что является свидетель-
ством нормализации процессов биосинтеза ЙТГ в щи-
товидной железе. Введение экстракта куколок дубово-
го шелкопряда снизило содержание МДА до значений 
контрольных животных. Следовательно, применение 
йодсодержащего препарата экстракта куколок дубово-
го шелкопряда приводило к нормализации процессов 
биосинтеза ЙТГ в щитовидной железе и предотвращало 
активацию ПОЛ в печени.

Стресс, характеризующийся снижением общих и 
свободных фракций тироксина и трийодтиронина в 
крови, сопровождается повышением содержания на-
чальных и конечных продуктов ПОЛ в печени. Кроме 
этого, наблюдается преобладание накопления ДК в 
печени над таковым МДА, которое развивалось при 
стрессе. Это указывает на наличие деструктивных про-
цессов в клеточных мембранах [2].

Экспериментальный гипотиреоз, сам по себе умень-
шающий интенсивность липопероксидации в печени, 
определяет более значительную стимуляцию ПОЛ в 
условиях стресса. Уровень ДК в печени значительно 

преобладает на таковым МДА, что означает 
более выраженный дисбаланс механизмов, 
поддерживающих свободнорадикальный 
гомеостаз, у гипотиреоидных животных, 
подвергнутых стрессу.

Введение L-тироксина в малых дозах, 
реr se не влияющее на массу животных, 
частоту сердечных сокращений, сыворо-
точное содержание ЙТГ, ТТГ, уровень ДК 
и МДА в печени, ограничивает снижение 
концентрации ЙТГ и активацию ПОЛ при 
стрессе.

Йодированный экстракт куколок дубо-
вого шелкопряда является эффективным 

препаратом для коррекции нарушений тиреоидного 
статуса у крыс с дефицитом йода, что доказывается 
нормализацией массы щитовидной железы, снижением 
коэффициента Т3/Т4 на фоне уменьшения содержания 
МДА в печени.

Таким образом, экспериментальный гипотиреоз 
провоцирует значительную активацию ПОЛ в условиях 
эмоционального стресса. Введение L-тироксина в ма-
лых дозах и йодированного экстракта куколок дубового 
шелкопряда ограничивает изменение тиреоидпродуци-
рующей функции щитовидной железы и чрезмерную 
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морФолоГическая реадаптация структур внутрисуставноГо диска 
височно-ниЖнечелЮстноГо сустава после ортопедическоГо лечения адентии

Владимир Григорьевич Изатулин1, Владислав Юрьевич Лебединский2, Евгений Владимирович Шеломенцев1

(1Иркутский государственный медицинский университет, ректор – д.м.н., проф. И.В. Малов; 2Иркутский 
Национальный исследовательский технический университет, ректор – д.т.н., доц. М.В. Корняк)

резюме. Проведено анатомо-рентгенологическое и гистологическое исследование внутрисуставного диска 
височно-нижнечелюстного сустава после ортопедического лечения полной адентии. Выявлено, что одним из мор-
фогенетических факторов, определяющих морфологическую реадаптацию диска, является восстановление направ-
ления вектора силы жевательного давления в исходное положение, происходящее на фоне снижения её выражен-
ности.

Ключевые слова: внутрисуставной диск височно-нижнечелюстного сустава, адентия, ортопедическое лечение, 
реадаптация, макроструктура, микроструктура.

morpholoGical reaDaptation of structures of the internal Disc 
of the lumino-loWer-male compleX after orthopeDic treatment of aDentists

V.G. Izatulin1, V.Yu. Lebedinsky2, E.V. Shelomentsev1

(1Irkutsk State Medical University, Russia; 2Irkutsk National Research Technical University, Russia)

Summary. A anatomical and radiological and histological study of intra-articular disc of the temporomandibular joint in 
normal conditions. It was revealed that one of the morphogenetic factors determining the shape macro and microstructure 
of the intra-articular disc are force and masticatory pressure transmission vector. It identifies the maximum and minimum 
band compression, which correspond to the central part of the disc and the periphery thereof, differing in the macro- and 
microstructure.

Key words: intra-articular disc of the temporomandibular joint, morphogenesis, volatility, form, maximum and minimum 
zones of compression, macro and microstructure.

Известно, что изменение биомеханики жевательных 
движений в височно-нижнечелюстном суставе наблюда-
ется даже при утрате одного зуба, и тем более при пол-
ной адентии [14,15]. При наличии полной адентии на-
блюдается дорзальная транслокация вектора силы жева-
тельного давления и снижение её выраженности [8], что 
приводит к нарушению структуры как основных, так и 
вспомогательных элементов этого сустава [5].

На изменение условий функционирования ВНЧС 
ранее всех его элементов реагирует внутрисуставной 
диск, в котором наблюдаются признаки морфологи-
ческой адаптации [16]. При ортопедическом лечении 
искусственно восстанавливают зубные ряды, и соот-
ветственно этому, нормализуется биомеханика жева-
тельных движений ВНЧС. Но, как отреагирует внутри-
суставной диск на «новые» условия функционирования 
сустава, и будет ли при этом наблюдаться морфологи-
ческая реадаптация его структур, в научной литературе 
сведения отсутствуют.

Целью исследования является определение измене-
ний внутрисуставного диска в условиях адентии.

Материалы и методы 

Для решения поставленной задачи было проведено 
комплексное исследование клинического и секционно-
го материалов по изучению строения внутрисуставного 
диска височно-нижнечелюстного сустава (ВНЧС) после 
ортопедического лечения полной адентии.

Материал для исследования был забран от 40 тру-
пов людей мужского пола, второго периода зрелого и 
пожилого возрастов. Для исследования внутрисустав-
ного диска ВНЧС у живых лиц использовали магнитно-
резонансную томографию (МРТ).

При проведении исследования строго соблюда-
лись принципы биомедицинской этики, в том числе 
Хельсинскую декларацию Всемирной медицинской ас-
социации. Живые участники исследования подписыва-
ли информированное добровольное согласие на участие 
в нём, а в отношении трупов добровольное информи-
рованное согласие бралось у законных представителей 
покойных.

После получения морфологических характеристик 
и данных МРТ (40 случаев) проводили комплексный 
сравнительный анализ особенностей его строения. При 
этом внутрисуставной диск изучали в трех проекциях: 
фронтальной, парасагиттальной и горизонтальной. Для 
характеристики формы, конфигурации и относительных 
его размеров была использована индексная оценка [2].

Секционный материал был забран по разработан-
ной методике [3,4]. Органокомплекс ВНЧС фиксирова-
ли в 10% нейтральном формалине, декальцинировали 
в 15% растворе азотной кислоты, после чего проводи-
ли заливку материала в целлоидин. Макроструктуру, 
фиброархитектонику соединительнотканных волокон 
диска и зональные особенности его строения изучали 
макро- и микроскопическими методами после окраски 
микропрепаратов пикрофуксином по А.П. Сорокину 
[13]. Гистоструктуру диска изучали после окраски 
гематоксилин-эозином и по методу Ван-Гизон, а так-
же пикрофуксином по методу М.К.Васильцова [1] для 
определения в нём содержания коллагена. Изучали раз-
меры, фиброархитектонику и толщину коллагеновых 
волокон, содержание в диске коллагена.

Количество хондроцитов рассчитывали на 1мм3 по 
формуле G.Hjelmman, O.Wegelius [17]. Определяли от-
носительные объемы сосудов, клеток и волокон.

Статистическая обработка данных осуществлялась 
в программном пакете Statistica v. 6.0 (StatSoft, USA, 
1999). Полученные результаты представлялись в виде 
медиан (Me) и интерквартильных интервалов (Q1; Q3). 
Распределение проверялось на нормальность с исполь-
зованием критерия Шапиро-Уилка, для оценки стати-
стической значимости различий использовался крите-
рий Манна-Уитни. Критический уровень значимости 
при проверке статистических гипотез p<0,05.

результаты и обсуждение

Известно, что формообразовательные процессы в 
структурах соединительнотканной природы находятся 
в прямой зависимости от направления, характера и сте-
пени выраженности сил внутреннего напряжения, воз-
никающих в них при функционировании [5,7,9,10,11,12]. 
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Эта закономерность распространяется и на органы зу-
бочелюстной системы [2,6].

Проведенная анатомо-биомеханическая реконструк-
ция жевательных движений в ВНЧС показала, что при 
ортопедическом лечении полной адентии, за счёт искус-
ственного восстановления зубных рядов, направление 
вектора силы жевательного давления возвращается в 
исходное положение, но при этом не происходит полное 
её восстановление.

При анализе полученных результатов исследования 
рентгенологического и секционного материала учиты-
вали, что все структуры сустава взаимосвязаны между 
собой, и изменения в одних закономерно вызывают 
адекватную перестройку других его элементов.

Ранее было выявлено, что после 5-летней полной 
адентии отмечается: снижение высоты альвеолярных 
отростков и нижнего сегмента лица, изменение формы 
и размеров суставной головки нижней челюсти, умень-
шение глубины суставной ямки, уплощение суставного 
бугорка височной кости, изменение формы и размеров 
суставного диска, транслокация в нём зон максималь-
ной и минимальной компрессий и изменение его ми-
кроструктуры [8,16].

Было установлено, что изменения в структуре ВНЧС 
и во внутрисуставном диске в частности, при разви-
тии полной адентии были инициированы дорзальной 
транслокацией вектора передачи сил жевательного дав-
ления с головки нижней челюсти, через диск, на височ-
ную кость. Причиной этому явилось отсутствие зубных 
рядов и снижение высоты альвеолярных отростков как 
на верхней, так и нижней челюстях. При наличии таких 
изменений в челюстно-лицевой области пациенты были 
подвергнуты ортопедическому лечению.

Через 2 года после ортопедического лечения было 
выявлено, что высота нижнего сегмента лица у па-
циентов снизилась до 72 мм, а к 5 годам составляла 
уже 67 мм. Соответственно индекс J через 2 года был 
равен 0,51 (0,48; 0,54), а через 5 лет – 0,5 (0,48; 0,52). 
Рентгенологическое исследование пациентов показало, 
что через 2 года после протезирования высота альвео-
лярного отростка у них на верхней челюсти составля-
ла 0,5 (0,4; 0,6) см, а на нижней – 0,6 (0,5; 0,7) см. К 5 
годам она на верхней челюсти уменьшилась до 0,4 (0,3; 
0,5) см, а на нижней – сохранилась на прежнем уровне. 
Выше перечисленные изменения напрямую указывают 
что, несмотря на проведённое ортопедическое лечение, 
у пациентов в органах зубо-челюстной системы продол-
жаются атрофические процессы.

Форма головки нижней челюсти за истекшие 5 
лет после лечения не изменилась, т.е. 60% из них, по-
прежнему, имели эллипсовидную, а 40% сохраняли 
уплощённую форму. За этот период не изменились раз-
меры головки нижней челюсти и нижнечелюстной ямки 
височной кости. Однако, суставная ямка стала значи-
тельно мельче. Глубина её через 2 года снизилась до 4,9 
(2,31; 5,5) мм, а через 5 лет – до 4,2 (3,8; 4,6) мм.

За истекшие 5 лет после ортопедического лечения 
остаётся неизменной и форма суставного бугорка (в 
100% случаев уплощенная форма), но высота его про-
грессивно уменьшается и к 5 годам она составляет всего 
2,2 (1,9; 2,9) мм.

Смещение направления вектора силы жевательно-

го давления отразилось на форме внутрисуставного 
диска. Если перед протезированием 75% из них имели 
уплощенную форму и 25% - гантелевидную, то через 5 
лет после ортопедического лечения количество гантеле-
видных форм дисков увеличилось более чем в 2 раза и 
составляло 55%, остальные 45% были уплощенными.

Соответственно изменились индексы, которые че-
рез 5 лет составляли: Д1-071; Д2-1,7. Но наиболее всего 
изменилась толщина внутрисуставного диска в заднем 
сегменте. Если при адентии его толщина составляла 2,7 
(2,3; 3,1) мм, то через 5 лет после лечения она была равна 
3,0 (2.6; 3,4), что и  сыграло свою роль в придании ему 
гантелевидной формы.

Следствием смещения вектора силы жевательного 
давления кпереди стала транслокация в нём зон макси-
мальной и минимальной компрессии и перестройка его 
микроструктуры.

Так, если, через 2 года после протезирования в по-
верхностном слое переднего, заднего сегментов и цен-
тральной его части содержание коллагена было равно 
18,9 (17,4; 20,4), 28,1 (26,4; 29,8) и 38,5 (36,1; 40,9) усл. 
ед., то после 5 лет в переднем сегменте и центральной 
части оно увеличилось до 20,6 (17,9; 23,3) и 41,6 (38,3; 
44,9) усл. ед. соответственно. В заднем сегменте, напро-
тив, содержание его снизилось до 23,7 (20,3; 27,1) усл. 
ед. Значительные изменения содержания коллагена на-
блюдаются и в глубоком его слое.

Также после ортопедического лечения во всех его 
слоях и зонах снижается содержание хондроцитов. Если 
после 5 летней адентии в поверхностном слое заднего 
сегмента оно составляло 9,37 (9,02; 9,40) тыс./мм3, а че-
рез 5 лет после ортопедического лечения оно уменьши-
лось до 8,14 (7,86; 8,42) тыс./мм3. Снижение числа кле-
ток в структуре диска, вероятно, является следствием 
снижения силы жевательного давления.

Существенно изменяются после протезирования в 
диске и относительные объемы сосудов, клеток и воло-
кон. Так, после 5 летней адентии доля сосудов в глубо-
ком слое центральной части диска составляла 0,87 (0,60; 
1,14)%, а через 5 лет после лечения она снижается до 
0,32 (0,25; 0,39)%, т.е. снижение в 2,21 раза (р<0,05).

На основании полученных результатов исследо-
вания можно заключить, что восстановление вектора 
силы жевательного давления в исходное положение 
после ортопедического лечения вызывает обратную 
транслокацию в диске зон максимальной и минималь-
ной компрессий, но неполная жевательная нагрузка на 
структуры ВНЧС, продолжает инициировать дальней-
шую атрофию органов зубо-челюстной системы.
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оцЕНКа МИКроцИрКУЛЯТорНЫх И МЕТабоЛИЧЕСКИх НарУшЕНИй 
У боЛьНЫх вИбрацИоННой боЛЕЗНьЮ

Анастасия Валерьевна Ямщикова, Арнольд Наумович Флейшман, 
Надежда Ивановна Шумейко, Маргарита Олеговна Гидаятова 

(Научно-исследовательский институт комплексных проблем гигиены и профессиональных заболеваний, 
г. Новокузнецк, директор – д.м.н., проф. В.В. Захаренков)

резюме. В статье представлены данные исследования количественных показателей микроциркуляции и мета-
болизма эндогенных биологически активных веществ в коже рук у больных вибрационной болезнью на основе 
лазерной допплеровской флоуметрии и флуоресцентной спектроскопии. Выявлены нарушения микроциркуляции 
разных типов и степеней: 1) спастический тип – 45,2%; 2) нормоциркуляторный – 34,0%; 3) гиперемический – 20,8%. 
Нормоциркуляторный тип характеризуется минимальными нарушениями микроциркуляции, связанными в боль-
шей степени с нарушением механизмов регуляции. Спастический и гиперемический тип имеют в основе разнона-
правленные изменения микроциркуляции умеренной и выраженной степеней. В группе со спастическим типом 
микроциркуляции выявлено накопление порфиринов и дыхательных коферментов в коже рук в результате хрони-
ческой гипоксии тканей.

Ключевые слова: микроциркуляция; вибрационная болезнь; лазерная допплеровская флоуметрия; локальная 
вибрация; типы нарушения микроциркуляции; оценка микроциркуляции; накопление порфиринов; метаболиче-
ские нарушения.

THe VALUATIOn Of MIcROcIRcULATORY AnD MeTABOLIc DISORDeRS 
In THe PATIenTS WITH VIBRATIOn DISeASe

A.V. Yamshchikova, A.N. Fleishman, N.I. Shumeiko, M.O.Gidayatova 
(Research Institute for Complex Problems of Hygiene and Occupational Diseases, Novokuznetsk, Russia)

Summary. The article presents the research data of quantitative parameters of microcirculation and metabolism of 
endogenous biologically active substances in the skin of hands of the patients with vibration disease based on laser Doppler 
flowmetry and fluorescence spectroscopy. There were revealed microcirculatory disorders of different types and degrees: 
1) spastic type – 45,2%; 2) normal circulatory type – 34,0%; 3) hyperemic type – 20,8%. A normal circulatory type was 
characterized by a minimal microcirculatory disorder associated with a greater degree of impairment in the regulation 
mechanisms. Spastic and hyperemic types were based on multidirectional changes in microcirculation of moderate and 
severe degrees. In the group of spastic type the accumulation of porphyrins and respiratory enzymes in the skin of hands was 
revealed due to chronic hypoxia.

Key words: microcirculation; vibration disease; laser Doppler flowmetry; local vibration; microcirculatory disorder 
types; the assessment of microcirculation, accumulation of the porphyrins; metabolic disorders.

Воздействию производственной вибрации ежеднев-
но подвергаются миллионы работников горнодобываю-
щей, машиностроительной, транспортной промышлен-
ности и др. Для живого организма вибрация является 
хроническим стрессирующим фактором, вызывающим 
сложные нарушения нейрорефлекторного и нейрогумо-
рального характера [1].

Установлено, что вибрация прежде всего способна 
вызывать нарушение вегетативно-сосудистой регуля-
ции на разных уровнях, включая вегетативные центры 
спинального уровня и ретикулярной формации ствола 
[2], а также надсегментарные вегетативные структу-
ры (лимбико – ретикулярный комплекс, гипоталамус) 
[9,10]. В конечном итоге, происходит повышение то-
нуса симпатического отдела вегетативной нервной си-
стемы (ВНС) на сегментарном уровне, что приводит к 
вазоспазму, при этом в парасимпатическом отделе воз-
никает депрессия [10]. Параллельно с нарушениями в 
вегетативных центрах вибрация приводит к поврежде-
нию эндотелия мелких сосудов, что сопровождается вы-
свобождением эндотелина и тромбоксана А2, которые 
вызывают вазоконстрикцию без регулирующего влия-
ния со стороны вегетативных структур сегментарного 
и надсегментарного уровней [9,12,13].

В настоящее время диагностика микроциркулятор-
ных нарушений сводится к проведению следующих ис-
следований: холодовая проба, капилляроскопия, термо-
графия. Ни одно из перечисленных исследований не дает 
представления о количественных нарушениях микро-
циркуляции. Одним из современных методов исследова-
ния микроциркуляторного русла, позволяющим оценить 
степень его наполнения и механизмы регуляции, являет-
ся лазерная допплеровская флоуметрия (ЛДФ) [7].

В последние годы появляется много работ, посвя-
щенных исследованию эндогенных биологически актив-
ных веществ в живых биологических тканях. Показано, 
что избыточное накопление порфиринов, коферментов 
дыхательной цепи (НАДН, флавины) происходит при 
злокачественном росте [8,11], что связывают с повы-
шенной пролиферативной активностью тканей. Однако, 
изучается вопрос повышения дыхательных ферментов 
и порфиринов в условиях хронической гипоксии, при 
вибрационной болезни в том числе. Высказывается 
гипотеза о существовании механизма возникновения 
повышенной эндогенной флуоресценции живых био-
логических тканей в красной области оптического спек-
тра, запускаемого недостаточным снабжением тканей 
кислородом. Этот механизм реализуется через повы-
шенную продукцию эндогенных порфиринов (локально 
в клетках тканей или в организме в целом) в условиях 
хронической гипоксии и, соответственно, приводит к 
повышенным уровням содержания порфиринов в клет-
ках тканей [3].

Цель исследования: изучить типы и степени перифе-
рических микроциркуляторных и метаболических на-
рушений при воздействии производственной вибрации 
для оптимизации терапии и профилактики.

Материалы и методы

Обследованы 53 мужчины – пациенты клиники 
НИИ КПГПЗ в возрасте 40-60 лет (Me возраста 53 (48,3-
54,0) года). Все обследованные имели контакт с произ-
водственной локальной вибрацией в течение десятков 
лет: от 17 до 41 года (Ме времени контакта 26 (21-31) 
лет).
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В качестве контрольной группы были обследованы 
17 мужчин в возрасте 40-60 лет (Ме возраста 46 (42-55) 
лет), никогда не имевших контакта с производствен-
ной локальной вибрацией. Статистического различия 
по возрасту в контрольной и основной группах нет 
(р=0,124 по критерию Манна-Уитни).

Исключались из исследования больные сахарным 
диабетом, сердечными заболеваниями, с установлен-
ным водителем ритма сердца, а также имеющие кожные 
поражения в местах исследования.

Все обследуемые дали информированное согласие 
на участие в исследовании, которое соответствовало 
нормам документов по биомедицинской этике и было 
одобрено биоэтическим комитетом.

Всем участникам было проведено общеклиническое 
обследование (сбор жалоб, анамнеза, осмотр).

Выполнялась лазерная допплеровская флоуметрия 
– метод количественной оценки кровотока в микроцир-
куляторном русле со спектральным анализом сигнала от 
ткани. Исследование проводилось на лазерном анализа-
торе кровотока – ЛАКК-01 (НПП «ЛАЗМА», Москва). 
Исследовался уровень микроциркуляции на подушечке 
2-го пальца руки. Оценивался количественный показа-
тель микроциркуляции (ПМ, пф.ед.), который характе-
ризирует интегральную оценку объемного кровотока в 
микроциркуляторном русле.

Модуляции кровотока осуществляются с помощью 
активных (эндотелиальный, нейрогенный, миогенный 
механизмы регуляции тонуса сосудов) и пассивных 
факторов (пульсовая волна артерий, присасывающее 
действие «дыхательного насоса» со стороны вен) кон-
троля микроциркуляции [7]. Оценивался индекс флак-
сомоций (ИФМ) – показатель соотношения механизмов 
активной и пассивной модуляции тканевого кровотока, 
ИФМ= Ам / (Aд+Aс), где Ам – амплитуда миогенных 
осцилляций, Ад – амплитуда дыхательных осцилляций, 
Ас – амплитуда сердечных осцилляций.

Для более детального изучения характера выявлен-
ных изменений применялись функциональные пробы: 
дыхательная (с задержкой дыхания на вдо-
хе на 15 с) и окклюзионная (с наложением 
манжеты и повышением давления в ней до 
200 мм рт.ст. на 3 мин). По результатам ды-
хательной пробы оценивался индекс дыха-
тельной пробы (ИДП=(ПМ исх.–ПМ мин.)/
ПМ исх.×100%). Является отражением сим-
патической иннервации, снижается при не-
достатке симпатических влияний – вазодила-
тация и увеличивается при их повышении – 
вазоконстрикция. При окклюзионной пробе 
оценивался показатель резерва капиллярного 
кровотока (РКК=ПМ макс./ПМ исх.×100%). 
Увеличивается при спазме приносящих арте-
риол (исходно функционирует меньшее чис-
ло капилляров), уменьшается при исходно 
увеличенном числе функционирующих ка-
пилляров, а также при явлениях стаза и застоя крови 
в венулах.

Проводилась лазерная флуоресцентная спектроско-
пия – метод неинвазивной регистрации флуоресценции 
эндогенных биологически активных веществ в живых 
биологических тканях, возбуждаемой низкоинтенсив-
ным лазерным излучением. Для 
оценки метаболических нарушений 
изучалась флуоресценция порфи-
ринов и НАДН на подушечке 2-го 
пальца руки. Оценивался коэф-
фициент флуоресценции Кf=1+(If 
max·β –Il max)/(If max·β +Il max), 
где β – коэффициент ослабления 
порогового фильтра, If max – реги-
стрируемый сигнал флуоресценции 
от ткани, Il max – регистрируемый 
сигнал обратно-рассеянного лазер-
ного излучения на выходе из био-

Таблица 2
Показатели ЛДФ во II группе больных вибрационной болезнью и 

в контрольной группе (медиана, межквартильный интервал)

Показатель 1 подгруппа
+0-20% (n=10)

2 подгруппа
+21-50% (n=11)

3 подгруппа 
+более 50% (n=0)

Контроль
(n=17)

ПМ, пф. ед. 20,5 (19,95-20,6)
р=0,07

24,0 (23,3-25,9)*
р=0,0001 - 18,9 (17,7-20,3)

ИФМ 0,83 (0,72-1,06)
р=0,09

0,55 (0,51-1,06)*
р=0,0103 - 1,25 (0,88-1,7)

РКК, % 122,3 (117,0-127,4)
р=0,264

106,7 (95,3-111,2)*
р=0,0059 - 124,63 (116,6-158,5)

ИДП, % 34,3(19,4-40,6)
р=0,07

25,02(14,1-45,8)*
р=0,036 - 49,5(29,5-60,8)

Таблица 1
Показатели ЛДФ в I группе больных вибрационной болезнью и 

в контрольной группе (Me, Q1-Q3)

Показатель 1 подгруппа
0-20% (n=8)

2 подгруппа
21-50% (n=16)

3 подгруппа
больше 50% (n=8)

Контроль
 (n=17)

ПМ, 
пф. ед.

16,8 (16,0-18,4)
р=0,137

13,0 (10,6-13,6)*
р=0,0001

6,3(3,45-8,25)*
р=0,0004

18,9 
(17,7-20,3)

ИФМ 0,73 (0,57-0,8)*
р=0,004

0,71 (0,64-0,96)*
р=0,023

0,5 (0,37-0,99)*
р=0,018

1,25
 (0,88-1,7)

РКК, % 124,7
(122,6-136,4)
р=1

152,6
(143,8-179,9)*
р=0,0393

247,3
(220,6-262,6)*
р=0,0002

124,6
(116,6-158,5)

ИДП, % 46,8(24,5-63,9)
р=0,78

42,6(34,2-60,0)
р=0,94

70,7(68,6-83,4)*
р=0,031

49,5
(29,5-60,8)

Примечание здесь и далее: по критерию Манна-Уитни.

ткани. Для порфириновых соединений определялся Кf в 
диапазоне красного спектра, для кофермента НАДН – в 
УФ диапазоне. Исследование проводилось с помощью 
комплекса ЛАКК-М (НПП «Лазма», Москва).

Статистическая обработка данных осуществлялась 
на базе программ Biostat 2009, Statistica v. 10. Учитывая 
малые размеры выборок и ненормальное распределение 
данных, вычислялись медианы (Me), межквартильные 
интервалы 25/75 процентилей. Оценка значимости ста-
тистических различий при парном сравнении групп ис-
следуемых проводилась c помощью непараметрическо-
го критерия Манна-Уитни. Статистически значимыми 
считались величины при р<0,05.

результаты и обсуждение

При исследовании микроциркуляции в основной 
группе больных с вибрационной болезнью были обна-
ружены разнонаправленные изменения основного по-
казателя ПМ. Среднее значение ПМ в контроле соста-
вило 18,9 (17,7-20,3) пф. ед. Исходя из этого, больные с 
вибрационной болезнью были разделены на 2 большие 
группы: с показателями ПМ ниже контроля (I группа) 
и выше контроля (II группа). В свою очередь каждую 
группу мы разбили в соответствии со степенью разли-
чия с контролем на 3 подгруппы: 1) ±0-20% , 2) ±21-50%; 
3) ±более50% [6].

В I группе показатели ПМ, РКК, ИДП в 1 подгруппе 
значимо не отличаются от контроля, что позволяет от-
нести больных этой подгруппы к нормоциркуляторно-
му типу микроциркуляции, однако индекс флаксомоций 
у них значимо ниже, следовательно, больные этой под-
группы уже имеют нарушения механизмов регуляции 
тканевого кровотока в виде уменьшения доли активных 
механизмов, пока компенсированные.

Больные 2 и 3 подгрупп имеют статистически зна-
чимое снижение ПМ, ИФМ по сравнению с контролем. 
По данным дыхательной пробы в 3 подгруппе значимо 
увеличен ИДП, что указывает на усиление симпатиче-

ских влияний и, как следствие, на спазм приносящих 
артериол. РКК у таких больных увеличен по сравнению 
с контролем, т.к. исходно функционирует сниженное 
количество капилляров. Во 2 подгруппе ИДП значимо 
от контроля не отличается (табл. 1).

Таким образом, в I группе по результатам ЛДФ-
исследования мы можем выделить больных с минималь-
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ными нарушениями микроциркуляции (1 подгруппа), с 
нарушениями умеренной (2 подгруппа) и выраженной 
(3 подгруппа) степеней по спастическому типу.

Во II группе с ПМ выше среднего значимо от кон-
троля отличается только 2 подгруппа. У больных этой 
подгруппы увеличен ПМ, но снижен ИФМ, РКК и ИДП, 
что позволяет отнести выявленные расстройства к ги-
перемическому типу нарушений микроциркуляции.

1 подгруппа статистически значимой разницы с кон-
тролем не обнаруживает, мы отнесли больных этой под-
группы к нормоциркуляторному типу (табл. 2).

Объединив больных I и II групп с нормоциркуля-
торным типом, получим 18 человек с минимальными 
нарушениями микроциркуляции.

Дополнительно в выявленных группах у 24 человек 
с кожной температурой ниже 26°С была изучена флуо-
ресценция эндогенных порфиринов и НАДН.

Статистически значимые различия Кf порфиринов 
и НАДН выявлены только в группе со спастическим 
типом микроциркуляции, тогда как в группах с гипере-
мическим и нормоциркуляторным типами достоверной 
разницы с контролем не обнаруживается (табл. 3).

Таким образом, анализ полученных данных позво-
ляет нам выделить следующие типы микроциркуляции 
у больных вибрационной болезнью:

1) спастический тип (характеризуется уменьшением 
притока крови в микроциркуляторное русло, в основе 
чего лежит спазм артериол, снижение числа функцио-
нирующих капилляров, замедлением кровотока и усиле-
нием агрегации эритроцитов [4]) – у 24 (45,2%) человек 
– это сумма 2 и 3 подгрупп в I группе, имеющих разные 
степени нарушения микроциркуляции. Снижены пока-
затели ПМ, ИФМ, повышены РКК и ИДП;

2) нормоциркуляторный тип – у 18 (34%) человек, 

Таблица 3
Показатели флуоресценции эндогенных порфиринов и НАДН в группах больных 

вибрационной болезнью и в контроле (медиана, межквартильный интервал)
Показатель 
Кf

спастический
тип (n=9)

гиперемический
тип (n=9)

нормоциркуляторный
тип (n=6)

контроль
(n=17)

Порфирины 0,53(0,34-0,55)*
р=0,0025

0,34(0,29-0,43)
р=0,32

0,25(0,25-0,29)
р=0,083

0,29(0,27-0,32)

НАДН 1,8(1,6-2,3)*
р=0,020

1,5(1,45-1,67)
р=0,8

1,55(1,5-1,6)
р=0,8 1,6(1,5-1,7)

имеющих показатели, сходные с контролем, но с изме-
ненными механизмами регуляции, ИФМ снижен – ми-
нимальные нарушения микроциркуляции;

3) гиперемический тип (характеризуется усилением 
притока крови в микроциркуляторное русло, значи-
тельным повышением числа функционирующих капил-
ляров, расширением микрососудов, повышением про-
ницаемости сосудистой стенки [4]) – у 11 (20,8%) чело-
век. Повышен показатель ПМ и снижены ИФМ, РКК и 
ИДП.

Значимые метаболические нарушения в виде избы-
точного накопления эндогенных порфиринов и кофер-
ментов дыхательной цепи в коже рук у больных вибра-
ционной болезнью выявлены в группе со спастическим 
типом нарушения микроциркуляции в результате более 
выраженной хронической гипоксии тканей, что ведет к 
более значительным трофическим расстройствам кожи 
в сравнении с другими группами. 

Таким образом, ЛДФ-исследование и лазерная флуо-
ресцентная спектроскопия позволяют определить тип 
нарушения микроциркуляции и наличие метаболиче-
ских расстройств у больных вибрационной болезнью, 

что существенно влияет на тактику ле-
чения и позволит повысить его эффек-
тивность. Также ЛДФ-исследование 
предоставляет возможность оценить 
степень нарушений микроциркуляции, 
что дает дополнительные сведения для 
экспертизы трудоспособности пациен-
тов в определенных условиях труда.
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резюме. В статье представлен краткий обзор результатов и описание пилотного проекта «Удобная диспансе-
ризация», проведенного в медицинских организациях Иркутской области. Существенный интерес для читателей 
представляет поэтапная схема реализации данного проекта, которую можно внедрить на любой территории.
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Summary. The article presents an overview of the results and description of pilot project «Easy prophylactic medical 
examination», held in medical institutions of Irkutsk region. A step-by-step scheme for the implementation of this project, 
which can be realized  at   any territory, is of considerable interest to readers.
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Профилактика хронических неинфекционных забо-
леваний в Российской Федерации определена приорите-
том государства в сфере охраны здоровья граждан уже 
более 20 лет. Особо значимым событием в активизации 
усилий государства и общества в этом направлении 
стала Первая Глобальная Министерская конференция с 
участием более 800 делегатов из 164 стран, прошедшая 
под эгидой ВОЗ в апреле 2011 года в Москве, в ходе ко-
торой была подчеркнута важность широкого проведе-
ния профилактических мероприятий в первую очередь 
в медицинских организациях, оказывающих первичную 
медико-санитарную помощь [1].

Наиболее активные меры по развитию системы про-
филактики хронических неинфекционных заболева-
ний стали проводиться государством с 2013 года, когда 
вступил в силу знаковый для всей профилактической 
медицины приказ Министерства здравоохранения 
Российской Федерации об утверждении Порядка про-
ведения диспансеризации определенных групп взрос-
лого населения [4], который в 2015 году был заменен на 
новый Порядок [5] с учетом особенностей осуществле-
ния данного профилактического мероприятия. Однако, 
основная цель указанного документа осталась прежней 
– раннее выявление хронических неинфекционных за-
болеваний и факторов риска их развития.

В Иркутской области, как и во всех других субъектах 
Российской Федерации, региональным министерством 
здравоохранения для каждой медицинской органи-
зации, оказывающей первичную медико-санитарную 
помощь, начиная с 2013 года устанавливаются планы 
по проведению диспансеризации определенных групп 
взрослого населения в зависимости от количества «при-
крепленных» к поликлинической организации застра-
хованных граждан.

Проведенный министерством здравоохранения 
Иркутской области анализ количественных показа-
телей диспансеризации определил медицинские ор-
ганизации, в которых были зарегистрированы низ-

кие показатели выполнения утвержденного плана. 
Совместно с Территориальным фондом обязательного 
медицинского страхования граждан Иркутской обла-
сти было принято решение о проведении в данных ме-
дицинских организациях мероприятий по внедрению 
модели осуществления диспансеризации населения, 
направленной на создание условий для комфортного 
и удобного прохождения гражданами профилакти-
ческих мероприятий, а также на максимальное повы-
шение информированности граждан о их проведении. 
Данный пилотный проект получил название «Удобная 
диспансеризация».

Для достижения поставленной цели руководителям 
медицинских организаций предлагалось обеспечить вы-
полнение следующих организационных мероприятий:

1) организовать работу отдельного помещения для 
проведения профилактических мероприятий – кабине-
та или отделения медицинской профилактики, уком-
плектованных персоналом в соответствии с Порядком 
организации и осуществления профилактики неинфек-
ционных заболеваний и проведения мероприятий по 
формированию здорового образа жизни в медицинских 
организациях [6];

2) при осуществлении профилактических меро-
приятий специалистам медицинской организации не-
обходимо руководствоваться нормативно-правовыми 
документами, регламентирующими проведение про-
филактических мероприятий, а также методическими 
рекомендациями [2,3,5,7,8,9,10,11];

3) приказом главного врача назначить специалистов, 
ответственных за взаимодействие и информационный 
обмен со страховыми медицинскими организациями, 
министерством здравоохранения Иркутской области, 
Территориальным фондом обязательного медицинско-
го страхования граждан Иркутской области и ОГБУЗ 
«Иркутский областной центр медицинской профилак-
тики» по вопросам прохождения застрахованными 
гражданами профилактических мероприятий;
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4) в каждой медицинской организации разработать 
и утвердить план привлечения пациентов на профилак-
тические мероприятия, в том числе совместно со стра-
ховыми медицинскими организациями;

5) разделить потоки пациентов, приходящих на про-
филактические мероприятия и обращающихся за ме-
дицинской помощью в связи с другими причинами: по 
времени, по дням, по подразделениям поликлиники;

6) организовать работу всех специалистов, ведущих 
прием пациентов в поликлинике, по выявлению лиц, 
подлежащих профилактическим мероприятиям и на-
правлению их в кабинет (отделение) медицинской про-
филактики;

7) ежемесячно проводить анализ потребности про-
ведения профилактических мероприятий в субботние 
дни и при очевидной необходимости незамедлительно 
организовывать такую работу;

8) определить порядок взаимодействия подразде-
лений (с указанием руководителей) по оперативному 
реагированию при обращениях граждан на качество и 
очередность при проведении профилактических меро-
приятий;

9) разделить обязанности регистраторов, с внесе-
нием изменений в соответствующие должностные ин-
струкции с выделением регистраторов для работы по 
информированию граждан о профилактических меро-
приятиях. В том числе организовать такое консультиро-
вание через колл-центр, горячие линии;

10) в рамках совместной деятельности со страхо-
выми медицинскими организациями по привлечению 
граждан на профилактические мероприятия выделить 
для представителей страховой медицинской организа-
ции место в холле или в регистратуре поликлиники для 
осуществления ими информирования граждан по во-
просам профилактических мероприятий;

11) для маломобильных граждан, а также для насе-
ления отдаленных, в том числе сельских районов обслу-
живания организовать проведение профилактических 
мероприятий выездными бригадами на дому;

12) организовать взаимодействие с руководителями 
крупных предприятий на территории обслуживания 
поликлиники по привлечению работающих граждан к 
прохождению профилактических мероприятий;

13) не реже одного раза в квартал для персонала, 
участвующего в проведении профилактических меро-
приятий, проводить обучающие семинары, врачебные 
конференции и клинические разборы по вопросам про-
филактических мероприятий.

Указанные мероприятия были приняты к исполне-
нию руководителями медицинских организаций, уча-
ствующих в пилотном проекте «Удобная диспансери-

зация». Мероприятия проводились в течение четырех 
месяцев 2017 г.

Оценивая результаты пилотного проекта путем 
сравнения количественных показателей выполнения 
диспансеризации взрослого населения за период про-
ведения проекта с аналогичным периодом 2016 г. была 
отмечена очевидная эффективность проведенных ме-
роприятий. Во всех медицинских организациях – участ-
никах пилотного проекта показатели выполнения пла-
на диспансеризации имели положительную динамику в 
сравнении с аналогичным периодом 2016 г. К примеру, в 
ОГБУЗ «Братская городская больница № 3» показатель 
выполнения первого этапа диспансеризации к момен-
ту завершения пилотного проекта составил 50,2%, в то 
время, как за аналогичный период 2016 г. медицинской 
организацией было выполнено лишь 20,4% от плана. 
Подобная ситуация со значительным ростом показате-
ля наблюдается и в ОГБУЗ «Качугская районная боль-
ница» – 47,1% в 2017 г. против 18,9% в 2016 г.

Таким образом, предложенные организационные 
мероприятия показали свою абсолютную эффектив-
ность, так как позволили без дополнительных финан-
совых затрат значительно увеличить уровень охвата на-
селения профилактическими мероприятиями, выявить 
хронические неинфекционные заболевания на ранних 
стадиях, а также своевременно определить факторы ри-
ска развития таких заболеваний и дать рекомендации 
пациентам по их коррекции.

Учитывая очевидную эффективность проведенного 
пилотного проекта «Удобная диспансеризация», осозна-
вая всю важность проведения профилактических меро-
приятий, министерством здравоохранения Иркутской 
области и Территориальным фондом обязательного ме-
дицинского страхования принято решение о тиражиро-
вании положительного опыта проведенного пилотного 
проекта на все медицинские организации Иркутской 
области, участвующие в проведении диспансеризации и 
иных профилактических мероприятий.
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применение методов ГенетическоГо тестирования в спорте

Миракбар Даниярович Якубов
(Национальный Университет Узбекистана имени Мирзо Улугбека, Ташкент, Узбекистан)

резюме. Исследование для определения частоты встречаемости генотипа полиморфизма C34T AMPD1 гена для 
оценки физической активности у 20 узбекских спортсменов, занимающихся футболом. Полиморфизм гена AMPD1, 
который участвует в энергетическом обеспечении мышечной активности и метаболизма, был проанализирован 
среди узбекских спортсменов и контрольной группы. Основываясь на сравнении распределения генотипов и ско-
ростей аллелей гена AMPD1, был обнаружен генотип CC ассоциации генов AMPD1 с предрасположенностью к 
высокой физической работоспособности и выносливости.

Ключевые слова: ген полиморфизм; ДНК; генетическая предрасположенность к спорту.

application of Genetic testinG methoDs in sport

M.D. Yakubov
(National University of Uzbekistan named after Mirzo Ulugbek, Tashkent, Uzbekistan)

Summary. A study to determine the frequency of occurrence of genotype polymorphism C34T AMPD1 gene to assess 
physical performance 20 Uzbek athletes engaged with football. AMPD1 gene polymorphism, which is involved in the 
energy supply of muscle activity and metabolism was analyzed among Uzbek athletes and in the control group. Based on the 
comparison of the distribution of genotypes and alleles rates of AMPD1 gene, the CC genotype of AMPD1 gene association 
with a predisposition to the high physical performance and endurance was found.

Key words: gene polymorphism; DNA; genetic predisposition to sport.

Introduction
The use of molecular-genetic markers in sports science 

significantly increased the predictive ability of sports 
orientation and selection which led to the formation of a 
new scientific discipline – molecular genetics of sports. The 
central idea of which is that the individual differences in 
the degree of development of certain physical and mental 
qualities largely depend on DNA polymorphisms.

Genetic testing in sports provides assistance to 
teachers, coaches and sports doctors in determining the 
predisposition of children and adolescents to a certain type 
of motor activity, in rising of athletic performance through 
the optimization and adjustment of the training process, 
and in the prevention of various diseases associated with the 
sportsmen occupation.

In the future, every person will be able to get the individual 
genetic map – data of variations (polymorphisms) in certain 
parts of the genome, which are the markers of susceptibility to 
locomotor activity and health risk factors. Such information 
has great practical importance, because it allows a person to 
know the potential strengths and weaknesses of his/her body 
and helps in the selection of optimal sports specialization, as 
well as in the optimization of the training process, nutrition, 
and will significantly limit the impact of hazards on health.

Muscle adenosine monophosphate deaminase 
(AMPD-M) is an important regulator of muscle energy 
metabolism during exercise. AMPD-M is one of the integral 
enzymes of purine nucleotides cycle which catalyzing the 
deaminization reaction and plays an important role in the 
metabolism of adenine nucleotides, and determines the 
energy potential of the cell. In resting muscle, more than 
90% of AMPD-M in sarcoplasm is inactive and unbound 
with myosin. During vigorous muscle contraction 50-60% of 
AMPD-M binds to myofibrils. At a constant level of general 
activity in the period of rest, the amount of bound enzyme 
returns to its initial level [1].

Specific for skeletal muscle AMPD-M is encoded 
byAMPD1 gene, localized in the short arm of the first 
chromosome (1 p13.1). During the muscle biopsy it was 
found that about 2% of the samples had decreased activity 
of AMPD-M [2]. Individuals with reduced activity of 

AMPD-M may experience weakness, fatigue, even after the 
exercise with average intensity [3]. Deficiency of AMPD-M 
in human occurs generally because of the single nucleotide 
substitution of cytosine for thymine at 34th position in the 
second exon of AMPD1 gene, resulting in the glutamine 
CAA codon is transformed into a stop codon TAA (C / T 
gene polymorphism). The frequency of mutant T allele is 
12% among people in Europe, 19% for Afro-Americans, and 
0% in the Japanese population. Mutant allele homozygotes 
have very low concentration of AMPD-M in skeletal muscle 
soduring short but highly intensive exercise does not use 
the entire pool of adenine nucleotides, therefore there is 
no accumulation of inosine monophosphate (IMP) and 
ammonia.

Homozygotes with the normal allele, on the contrary, 
use almost all ATP and concomitantly accumulate more 
IMP and NH3. These characteristics for heterozygotes has 
an average value [3,4].

Increased formation of ADP is a consequence of reduced 
concentration of AMPD-M, which reduces the maximum 
speed of contraction and increases the time of skeletal 
muscles relaxation. It was found that after the high intensity 
training individuals who are homozygous for the mutant 
allele (genotype TT) or heterozygous (genotype CT) have 
worse aerobic indicators than those lacking the mutant 
allele in the genotype (CC genotype) [5]. When performing 
anaerobic Wingate test, carriers of the CT and TT genotypes 
showed the maximum capacity of 10% less than carriers 
of the CC genotype [2]. The first research regarding the 
distribution of AMPD1 genotypes among athletes, showed 
a significant decrease in the frequency of mutated T allele 
in elite cyclists and long-distance runners as compared with 
the control group [6].

A genetic background to the diversity seen in the clinical 
progression of heart disease is well documented. Genetic 
variants that lead to halted or delayed disease progression 
are particularly interesting as they may provide a basis for 
new therapies. Genetic diversity in pathways involving 
nucleotide metabolism are particularly important due 
to the latter’s direct links to myocardial function and 
metabolic regulation [7]. Several polymorphisms of the 
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AMP deaminase 1 (AMPD1) gene have been described 

[8]. The C34T (Glu12Stop) mutation in exon 2 is by far 
the most common in the general population with an allele 
frequency of 10–14 % [9]. Lohet et al. [10] were the first 
to describe a benefit of the C34T mutation in patients 
with heart disease. This study conducted in a group of 132 
patients with dilated cardiomyopathy demonstrated that 
the probability of surviving without transplantation for 
more than 5 years is 8.6 times greater in patients carrying 
the C34T allele. Anderson et al. [11] confirmed a protective 
effect in ischemic heart disease demonstrating prolonged 
survival associated with the C34T mutation in a prospective 
study in 450 patients. Another study by Gastmann et al. [12] 
conducted in a group of 90 patients with congestive heart 
failure demonstrated better prognosis in patients possessing 
the C34T AMPD1 mutation. Analysis of a consecutive 
group of 390 patients with left ventricular dysfunction 
revealed better survival in C34T allele carrier patients 
within a subgroup with ischemic cardiac dysfunction [13]. 
Other independent studies demonstrated a beneficial effect 
of the C34T mutation on metabolic aspects related to the 
cardiovascular system such as a lower level of an inhibitor of 
plasminogen activator and soluble von Willebrand factor in 
patients with coronary heart disease [14]. In contrast, three 
studies have indicated a lack or even a deleterious effect of 
the C34T AMPD1 mutation in patients with heart disease. 
A large population study conducted in 935 post myocardial 
infarction and 433 heart failure patients with long term 
follow-up indicated increased mortality associated with the 
C34T mutation within patients with a history of myocardial 
infarction  [15]. A prospective study in 686 patients with 
stable congestive heart failure did not demonstrate any 
impact of the C34T polymorphism on tested clinical, 
biochemical, echocardiographic, radionuclide or exercise 
parameters [16]. Analysis of 161 patients undergoing 
coronary revascularization for clinical parameters including 
heart failure and cardiac death revealed lack of any impact 
of the C34T mutation [17]. In case of C34T polymorphism, 
assessment of impact on cardiovascular system could be 
complicated because this mutation was found to exert 
deleterious effects on muscle performance [18]. 

In this regard, the purpose of our study was to determine 
the rate of genotypes with C34T polymorphism of AMPD1 
gene in athletes involved in football.

Materials and Methods

Blood samples for molecular genetic analysis of 
AMPD1 gene polymorphism were taken from 201 Uzbek 
athletes involved in football and 101 individuals of the 
control group. The venous blood from the cubital vein 
in the amount of 1 ml was used as the material for DNA 
extraction. For the collection, storage and transportation of 
blood samples, vacutainers or disposable plastic tubes with 
0.5 ml of anticoagulant (conservative) were used. For further 
processing blood samples were stored at the temperature of 
not more than +4 ° C.

For extraction of DNA from whole blood, Pure Link 
Genomic DNA Mini Kit 250 was used (“Invitrogen, Carlsbad, 

CA, USA”).
AMPD1 genotyping was performed using specific 

oligonucleotide primers with fluorescent probes, as well 
as RT-PCR Kit (manufactured by Applied Biosystems 
Corporation). Ready-made amplification reagents, 
containing liquid inhibited “hot start” Taq DNA polymerase, 
deoxy nucleoside triphosphates (dNTP) and magnesium 
chloride with final concentrations, 200 µM and 2.5 mM 
respectively, and optimized buffering system for Real Time 
PCR were used. Into the sterile tubes 0.5-1.0 µl Primer Mix 
with final concentration 10 pmol/µl, 10 µl 2.5x Reaction 
Mix, 7 µldH2O, and 1-2 µl of target DNA were added. Real 
Time PCR was performed according to standard protocol. 
For Real Time PCR GeneAmp® PCR- ABI 7500 Fast Real-
Time PCR System with 96-well block was used. Real Time 
Amplification program included: pre-denaturation at 95 °C 
– 100 seconds; 40-45 repetitions 56-60 °C – 40-50 seconds; 
95 °C – 15 seconds. FAM and ROX detectors were entered 
into the program. 

Results and discussion

When analyzing the distribution of genotypes and 
alleles rates for C34T polymorphism of AMPD1 gene in the 
control group and among athletes, the following results were 
obtained: 81% of examined athletes belonged to CC genotype. 
Distribution of these genotypes rates corresponded to the 
distribution of Hardy-Weinberg equilibrium (χ2= 5.16; df=1; 
р=0.02). Distribution of genotypes observed in the control 
group – CC (75%), CT (23%) and TT (2%) –also obeyed 
Hardy-Weinberg equilibrium.

conclusion. The information-analytical search of 
gene markers, whose polymorphisms are associated with 
specific cellular metabolism of athletes and might be used as 
predictors of competitive success, was performed. AMPD1 
gene polymorphism, which is involved in the energy supply of 
muscle activity and metabolism, was analyzed among Uzbek 
athletes and in the control group. Based on the comparison 
of the distribution of genotypes and alleles rates of AMPD1 
gene, the CC genotype of AMPD1 gene association with 
a predisposition to the high physical performance and 
endurance was found. The correlation analysis of the gene 
polymorphism with indicators of physical performance in 
athletes showed its association with CC genotype of AMPD1 
gene.
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Физическая подГотовленность и еЁ взаимозависимось от антропометрическиХ показателеЙ 
у студентов различныХ ФункциональныХ Групп здоровья

Владислав Юрьевич Лебединский1, Владимир Григорьевич Изатулин2, 
Ольга Арнольдовна Карабинская2, Алексей Николаевич Калягин2

(1Иркутский национальный исследовательский технический университет, ректор – д.т.н. проф. М.В. Корняков, 
кафедра физической культуры, зав. – доц. А.А. Ахматгатин; 2Иркутский государственный медицинский 

университет, ректор – д.м.н., проф. И.В. Малов, кафедра гистологии, цитологии и эмбриологии, зав. – д.б.н., 
проф. Л.С. Васильева, кафедра пропедевтики внутренних болезней, зав. – д.м.н., проф. А.Н. Калягин, 

курс психологии и педагогики, зав. – к.м.н., доц. А.Б. Атаманюк)

резюме. В статье представлены материалы сравнительного изучения тестирования показателей физической 
подготовленности студентов двух (первая, вторая) функциональных групп здоровья. В этих группах выявлены зна-
чимые различия между результатами тестирования. Показана взаимосвязь и зависимость их изменений от параме-
тров антропометрических характеристик физического развития студентов.

Ключевые слова: физическое здоровье; студенты; физическая подготовленность; антропометрические показа-
тели; корреляционный анализ.

phYsical preparation anD its interDepenDent of anthropometric inDicators 
in stuDents of Different functional health Groups

V.Yu. Lebedinsky1, V.G. Izatulin2, O.A. Karabinskaya2, A.N. Kalyagin2

(1Irkutsk National Research Irkutsk State Technical University; 2Irkutsk State Medical University, Russia)

Summary. The article presents a comparative study of the test indicators of physical readiness of students of the two 
(first, second) functional groups of health. In these groups revealed significant differences between the results testovaniya. 
The relationship of dependence and their changes on the parameters of anthropometric characteristics of students’ physical 
development.

Key words: physical health, students; physical fitness; anthropometric indices; correlation analysis.

Проблема здоровья студентов высших учебных заве-
дений в настоящее время является государственной за-
дачей, так как именно студенческая молодежь является 
наиболее социально не защищённой и чувствительной 
к социально-экономическим преобразованиям, проис-
ходящими в России за последние десятилетия [2].

Исследования ученых показали, что в последние 
годы наблюдается снижение физического здоровья сту-
дентов и его основных характеристик – уровня физи-
ческого их развития и физической подготовленности, 
позволяющих им адаптироваться к различным факто-
рам среды обитания, а так же к выполнению нагрузок 
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различной природы и 
силы [1,3,4].

Таким образом, 
исследование физиче-
ской подготовленно-
сти студентов различ-
ных групп здоровья во 
взаимосвязи с измене-
ниями их антропоме-
трических характери-
стик как главных по-
казателей физическо-
го здоровья молодежи 
является наиболее ак-
туальной проблемой, 
решение которой тре-
бует обоснованного, комплексного подхода.

Цель исследования: выявить межгрупповые разли-
чия показателей тестов физической подготовленности 
и определить их взаимозависимость с изменениями ан-
тропометрических характеристик у студентов первой и 
второй функциональных групп здоровья.

Материалы и методы

Исследование проводили на базе Иркутского нацио-
нального исследовательского технического универси-
тета (ИрНИТУ). Объектом исследования были студен-
ты с первого по четвертый год обучения, в возрасте – 
23,15±1,56 лет. Всего обследовано – 9512 юношей, сфор-
мированы группы сравнения: первая функциональная 
группа здоровья – 8174 студента и вторая функциональ-
ная группа здоровья – 1338 студентов.

Для достижения поставленной цели были использо-
ваны следующие методы исследования: антропометри-
ческие измерения (длина 
и масса тела, окружность 
грудной клетки в покое), 
определение которых про-
изводили с использовани-
ем методических рекомен-
даций [5,6,7,8] и с учетом 
требований НИИ антро-
пологии Московского го-
сударственного универси-
тета (1982).

Уровень физиче-
ской подготовленности 
определяли с помощью 
тестов разработанных 
ВНИИФКом, с учетом этих 
же методических рекомендаций [5,6,7,8] и использова-
ли следующие тесты: челночный бег 10мх5; бег 100 м с 
хода; подтягивание на перекладине; подъем туловища 
за 30 с; прыжок в длину с места; бег на 1000 м; отжи-
мание; пресс, которые характеризуют степень развития 
различных их двигательных качеств.

Рассчитывали общепринятые показатели описатель-
ной статистики и статистики вывода: среднее арифме-
тическое (M), среднеквадратическое отклонение (SD), 
стандартная ошибка (SE). Для оценки существенности  
и надежности различий между двумя группами срав-
нения применяли критерий Колмогорова-Смирнова, 
и ранговый корреляционный анализ Спирмена. 
Статистическая обработка данных проводилась с помо-
щью компьютерных программ STATISTICA 10.1, Excel, 
Windows 2007.

результаты исследования

Анализ полученных результатов по тестированию 
физической подготовленности обучающихся в техниче-
ском вузе представлен в таблице 1.

Показаны значимые межгрупповые разной интен-
сивности различия в характеристиках физической 

Таблица 1
Результаты тестирования физической подготовленности студентов

variable Kolmogorov-SmirnovTest (База) Byvariable Медицинская группа
Marked tests are significant at p <,05000

MaxNeg
Differnc

MaxPos
Differnc

Стат.зна-
чимость

Mean
ПФГЗ

Mean
ВФГЗ

Std.Dev.
ПФГЗ

Std.Dev.
ВФГЗ

N
ПФГЗ

 N
ВФГЗ

Челночный бег -0,065764 0,004079 p < .001 16,2710 16,4038 1,35106 1,27479 6459 1018
100 м с хода -0,074955 0,001342 p < .001 14,0225 14,1429 0,97739 0,98566 6707 1027
Подтягивание -0,004914 0,076008 p < .001 11,4969 10,6945 4,96626 5,27980 6953 1090
Подъем туловища
30 сек

-0,004902 0,054377 p < .01 30,3098 29,9923 4,67209 4,41506 6721 1042

Прыжок с места -0,000949 0,054818 p < .01 234,8395 232,9245 19,25154 19,28510 6785 1047
1000 м -0,057696 0,010699 p < .005 3,9901 4,0321 0,44654 0,50826 6819 1078
Отжимание -0,032398 0,113192 p > .10 44,5403 43,3435 13,98651 13,99383 844 131
Пресс 0,000000 0,093412 p > .10 16,5105 13,4227 16,72848 9,73806 574 97

Таблица 2
Корреляционная матрица между антропометрическими показателями и результатами 

тестирования физической подготовленности у студентов ПФГЗ
Челночный

бег
100 м 
с хода

Подтя-
гивание

Подъем
туловища

30 сек

Прыжок
с места

1000 м Отжимание Пресс

Коэффициент корреляции (R) 
Рост 0,001175 -0,06098 -0,10937 0,012326 0,148555 0,01778 -0,05004 0,013124
Вес 0,03694 -0,02025 -0,13781 0,030941 0,003763 0,076316 -0,01455 -0,03902
ОГК -0,01464 -0,04935 0,051841 0,106789 0,028524 -0,00349 0,060109 0,0356

Статистическая значимость (p)
Рост 0,928752 0,000003 0 0,342412 0 0,164499 0,156104 0,758989
Вес 0,004977 0,119186 0 0,017243 0,771204 0 0,679065 0,35846
ОГК 0,266701 0,000149 0,000047 0 0,027794 0,785928 0,091554 0,412095

подготовленности студентов первой (ПФГЗ) и второй 
функциональной группой здоровья (ВФГЗ) в следую-
щих тестах: челночный бег (p < 0,001), бег 100 м с хода 
(p < 0,001), подтягивание (p<0,001), подъем туловища 
за 30 сек (p<0,01), прыжок с места (p<0,01), бег на 1000 
м (p<0,005). Различия в результатах тестирования двух 
качеств (отжимание, пресс) не имеют у них значимых 
различий.

Кроме того, корреляционный анализ показал значи-
мую отрицательную слабой тесноты связь между зна-
чением роста и результатами тестирования: бег 100 м 
с хода (r= -0,06098; p=0,000003), подтягивание на пере-
кладине (r= -0,10937; p=0). Тогда как в результатах теста 
прыжок в длину с места, выявлена  значимая положи-
тельная слабой тесноты связь  (r=0,148555; p=0) с дли-
ной тела студентов (табл. 2). При анализе результатов 
тестирования остальных двигательных качеств (чел-
ночный бег, подъем туловища, бег 1000 метров, отжи-
мание, пресс) корреляционная связь с величиной роста 
было не значимо.

Так же значимые прямые корреляции слабой ин-
тенсивности выявлены между значением веса и ре-
зультатами тестирования в челночном беге (r=0,03694; 
p=0,004977), подъеме туловища (r=0,030941; p=0,017243); 
беге на 1000 м (r=0,076316; p=0,000002), а результат 
теста «подтягивание на перекладине» показал значи-
мую обратную корреляцию слабой интенсивности (r= 
-0,13781; p=0). В остальных тестах (100 метров с хода, 
прыжок с места, отжимание и пресс) значимых резуль-
татов не выявлено.

Кроме того, значимая обратная корреляция слабой 
тесноты выявлена между значением ОГК и результата-
ми в тестах: бег 100 м с хода (r=-0,04935; p=0,000149). 
Тогда как значимые прямые корреляции слабой тесноты 
связи установлены в тестах: подтягивание на перекла-
дине (r=0,051841; p=0,000047), подъем туловища за 30 
секунд (r=0,106789; p=0), прыжок с места (r= 0,028524; 
p= 0,027794) (табл. 2). В остальных тестах (челночный 
бег, бег 1000 метров, отжимание, пресс) результаты кор-
реляции их с данными по изучению ОГК были не зна-
чимы.

Наряду с этим корреляционный анализ зависимости 
характеристик физической подготовленности с резуль-
татами изучения антропометрических характеристик, 
которых было значительно меньше, чем в ПФГЗ у сту-
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дентов ВФГЗ показал значимую обратную связь слабой 
интенсивности между значением роста и результата-
ми в тесте подтягивание на перекладине (r=-0,12197; 
p=0,000139) (табл. 3).

Прямая значимая корреляция слабой интенсивно-
сти установлена между длиной тела и результатами в те-
сте «прыжок в длину с места» (r=0,13137; p=0,000007). 
В остальных тестах (челночный бег, 100 метров с хода, 
подъём туловища, 1000 метров, отжимание, пресс) зна-
чимые корреляционные взаимосвязи с изменением дли-
ны тела у студентов этой группы не установлены.

Анализ полученных результатов показал значимую 
обратную корреляцию слабой интенсивности между 
характеристиками веса и теста подтягивание на пере-
кладине (r=-0,16472; p=0,000001), значимая прямая 
корреляция слабой интенсивности установлена в ре-
зультатах теста бег на 1000 м (r=0,085351; p=0,008842). 
В остальных тестах (челночный бег, 100 метров с хода, 
подъем туловища, прыжок с места, отжимание, пресс) 
значимая корреляционная связь с изменением характе-
ристик веса у этих студентов не выявлена.

Однако результаты исследования показали, что 
между значениями величины ОГК и результатами те-
стирования физической подготовленности студентов 
ВФГЗ, значимые корреляции не установлены.

Таким образом, результаты проведенного исследова-
ния выявили значимые различия между ПФГЗ и ВФГЗ 
в результатах тестов физической подготовленности: 
челночный бег, бег 100 м с хода, подтягивание, подъем 
туловища за 30 сек, прыжок с места, бег на 1000 м.

Таблица 3
Корреляционный анализ между антропометрическими характеристиками и результатами 

тестирования по физической подготовленности студентов ВФГЗ
Челночный

бег
100 м
с хода

Подтя-
гивание

Подъем
туловища

30 сек

Прыжок
с места

1000 м Отжимание Пресс

Коэффициент корреляции (R) 
Рост 0,034299 -0,03026 -0,12197 -0,0287 0,13137 -0,00803 -0,08652 -0,03363
Вес 0,038347 0,020956 -0,16472 0,016851 -0,02371 0,085351 -0,09078 -0,16368
ОГК -0,04056 -0,05024 0,029066 0,055771 -0,00285 0,036439 -0,11217 -0,13336

Статистическая значимость (p)
Рост 0,304029 0,365126 0,000139 0,38713 0,00007 0,806036 0,339317 0,750325
Вес 0,250466 0,530322 0 0,6115 0,474194 0,008842 0,31206 0,116946
ОГК 0,226702 0,13489 0,36809 0,094501 0,931897 0,267989 0,234752 0,232329

Наряду с этим отмечаются определенные корреля-
ционные связи различной направленности и различ-
ной интенсивности между результатами тестирования 
физической подготовленности и антропометрическими 

характеристиками физиче-
ского развития студентов 
разных функциональных 
групп здоровья.

Особо следует отметить 
то, что у студентов ВФГЗ в 
отличие от студентов ПФГЗ 
отсутствуют значимые кор-
реляции между характери-
стикой ОГК и результатами 
исследований их физиче-
ской подготовленности, что 
может свидетельствовать 
о существенном влиянии 
особенностей состояния 
физического развития этих 

студентов, имеющих различные группы заболеваний на 
характеристики и степень развития у них разных двига-
тельных качеств.

Следовательно, анализ полученных результатов 
предопределяет в дальнейшем необходимость прове-
сти более углубленное изучение антропометрических и 
физиометрических характеристик физического разви-
тия студентов с учетом природы и вектора направлен-
ности выявленных корреляций с характеристиками их 
физической подготовленности характерной для  разных 
функциональных групп здоровья.
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вирусныЙ Гепатит а: особенности клиническоГо течения у взрослыХ

Эльвира Николаевна Калинина1, Альвина Николаевна Емельянова1, 
Галина Александровна Чупрова1, Нарине Арамовна Нахапетян2

(1Читинская государственная медицинская академия, ректор – д.м.н., проф. А.В. Говорин, 
кафедра инфекционных болезней, зав – к.м.н., доц. А.Н. Емельянова; 

Краевая клиническая инфекционная больница, Чита, гл. врач – к.м.н. С.В. Юрчук)

резюме. Вирусный гепатит А (ВГА) – острая, доброкачественная, циклически протекающая вирусная инфек-
ция, сопровождающаяся поражением печени. Входит в группу кишечных инфекций, поскольку имеет фекально-
оральный механизм инфицирования. И хотя это заболевание известно уже более двух веков, подробно изучена и 
описана его клинико-эпидемиологическая характеристика, усовершенствована лабораторная диагностика, благо-
даря внедрению иммуноферментного анализа (ИФА) и полимеразной цепной реакции (ПЦР), следует признать, 
что на современном этапе ВГА приобретает новые черты отличительные от классической картины, что затрудняет 
своевременное распознавание болезни. Особенно это прослеживается у взрослых пациентов. Возможно, особен-
ности течения ВГА у взрослых связаны с преморбидным фоном больного, его сопутствующими заболеваниями, ко-
торые и предопределяют тяжесть течения возникшего острого заболевания. Так как ВГА циклическое заболевание, 
т.е. характеризующееся эпидемическими подъемами заболеваемости через определенные промежутки времени, это 
приводит к тому, что у клиницистов снижается настороженность в отношении этого заболевания в периоды от-
носительного благополучия. Перечисленные факты определяют интерес к данной серьезной проблеме не только 
врачей-инфекционистов, а так же врачей терапевтов первичного звена, так как именно они могут впервые стол-
кнуться с данными больными, учитывая наличие продромального периода, который обладает полиморфизмом и 
неопределенностью клинических проявлений. Все эти предпосылки создают трудности в дифференциальном поис-
ке, приводя к поздней диагностике, как следствие этого несвоевременной госпитализации и недостаточно эффек-
тивной терапии данного заболевания. В статье представлены клинические особенности течения ВГА у взрослых 
пациентов. 

Ключевые слова: вирусный гепатит А, клинический случай, клинические синдромы, клиническое течение, кли-
нические особенности.

hepatitis a: clinical features in the aDult patients

E.N. Kalinina1, A.N. Emelyanova1, G.A. Chuprova1, N.A. Nakhatakyan2

(1Chita State Medical Academy; 2Zabaykalski Territory Clinical Infectious Hospital, Chita, Russia)

Summary. Hepatitis A virus (HAV) infection is an acute benign infection with a cyclic course. It is accompanied by 
the liver damage. It belongs to the group of intestinal infections due to the fecal-oral transmission. The disease has already 
been known for more than 200 years. Though its clinical and epidemiological characterization is described  thorough and 
detailed and its laboratory diagnostics has been improved due to the introduction of such techniques as enzyme-linked 
immunosorbent assay (ELISA) and polymerase chain reaction (PCR), it should be pointed out that hepatitis A virus infection 
acquires new clinical manifestations different from those of the traditional clinical picture making timely diagnosing difficult. 
It is particularly the case with adult patients. The clinical features of hepatitis A are probably associated with the premorbid 
background of the patients as well as their comorbidity which predetermine the severity of the course of an acute disease. Due 
to the fact that hepatitis A is a cyclic disease, characterized by certain seasonal outbreaks, it results in the reduced alertness 
of the clinicians during the periods of relative physical well-being. The above-mentioned facts arouse interest of both ID 
specialists and primary care physicians, the latter frequently being the first to treat the patients with  hepatitis A taking into 
account the prodromal period of the disease which is characterized by polymorphism and clinically uncertain manifestations. 
All these premises make difficult the differential diagnosis, which results in untimely diagnostics and hospitalization as well 
as ineffective treatment of the patients with hepatitis A. The paper covers clinical features of the course of viral hepatitis A 
in adult patients. The revealed atypical signs of the disease are probably due to the burdened premorbid background of the 
elderly patients.

Key words: hepatitis A virus infection, a clinical case, clinical syndromes, clinical course, clinical features.
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Вирусный гепатит А (ВГА), несмотря на доброкаче-
ственность течения, преобладание легких форм сохра-
няет свою актуальность для практического здравоохра-
нения и в настоящее время. Значимость этого заболе-
вания определяется как глобальным нозоареалом, так и 
вовлечением в эпидемический процесс социально зна-
чимых групп (дети и подростки) [6,11]. По данным офи-
циальной статистики, ежегодно в мире ВГА поражает 1,5 
млн. человек, но, по мнению экспертов ВОЗ, истинная 
заболеваемость этой инфекцией может быть в десятки 
раз выше [1]. Россия относится к странам со средней 
эндемичностью ВГА (заболеваемость колеблется от 9 
до 210 на 100 тыс. населения), характеризуется высоким 
уровнем циркуляции вируса и заболеваемости, значи-
тельным контингентом восприимчивых лиц, с неравно-
мерностью распространения по отдельным территори-
ям [2,8,10]. В 2015 году Забайкальский край оказался на 
четвертом месте среди регионов России с наибольшей 
заболеваемостью населения ВГА, превысившей средне-
российский показатель в 4 раза и составившей 17,45 на 
100 тысяч населения [7]. В России ВГА традиционно 
считался преимущественно детской, хорошо изученной 
инфекцией, с легким, доброкачественным течением и 
поэтому не привлекал особого внимания клиницистов. 
Но учитывая, что РФ относится к районам со средним 
уровнем распространения инфекции, в которых улуч-
шенные экономические и санитарные условия позво-
ляют детям избежать заражением ВГА, и появлением 
как это не парадоксально, повышенной чувствительно-
сти в старших возрастных группах к этой инфекции. У 
взрослых развивается клинически выраженная форма, 
часто с желтухой (в 70-80% случаев инфицирования), 
возможностью фульминантного течения, с летальным 
исходом, имеется тенденцией к возникновению затяж-
ной реконвалесценции ВГА, с поздней нормализаци-
ей функционального состояния печени [3,4,5,9]. ВГА 
у взрослых чаще развивается на фоне уже имеющейся 
соматической патологии, которая возможно и опреде-
ляет особенности течения, затрудняя этап диагностики. 
Окончательный клинический диагноз ВГА выставлялся 
лишь после лабораторной специфической диагностики 
– обнаружением IgM HAV методом ИФА и РНК HAV 
методом ПЦР крови.

В приведенном примере иллюстрируются особенно-
сти клинического течения ВГА у взрослых больных.

Больная В., 46 лет, служащая, заболела остро 
10.02. Появился озноб, температура тела поднялась 
до 380С, беспокоила слабость, ломота в теле. 11.02. 
Самостоятельно принимала парацетамол. Температура 
тела снизилась до 37,20С, но появилась тошнота и тя-
жесть в правом подреберье. 13.02. больная обратилась за 
медицинской помощью в поликлинику по месту житель-
ства. Участковым врачом при детализации эпидемио-
логического анамнез, выявил контакт с больными вирус-
ным гепатитом А (ее дети, последний контакт 27.01., 
что укладывается в инкубационный период по этому 
заболеванию). В биохимических анализах зафиксирован 
синдром цитолиза (АЛТ 241,5 Ед/л, АСТ 391,0 Ед/л) при 
нормальных показателях билирубинового обмена (об-
щий билирубин 14,54 мкмоль/л, прямой 3,23 мкмоль/л). 
Больная направлена на госпитализацию в Краевой ин-
фекционный стационар с диагнозом: Вирусный гепатит 
А безжелтушная форма период разгара.

При осмотре в приемном отделении состояние сред-
ней степени тяжести, температура тела 37,10С, при-
влекала внимание вялость больной, из-за выраженной 
слабости. В сознании, адекватна, во времени ориен-
тирована. Кожа, видимые слизистые розовой окраски, 
обычной влажности. Периферические лимфатические 
узлы не увеличены. Костно-мышечная система безболез-
ненна. Дыхание аускультативно везикулярное, хрипы 
не выслушиваются. ЧДД 16 в минуту. Тоны сердца рит-
мичные, ясные. Пульс учащен до 94 в мин. АД 140 и 90 мм 
рт.ст. Живот мягкий болезненный в правом подреберье, 
печень выступает из под края реберной дуги на 1,0 см 

из под края реберной дуги по среднеключичной линии, 
чувствительна, эластична. Симптомы Кера, Ортнера 
отрицательны. Стул 1 раз в сутки, оформленный. 
Поколачивание по поясничной области безболезненно. 
Диурез сохранен. Периферических отеков нет.

В течение последующих 4 дней самочувствие боль-
ной ухудшалось, исчез аппетит, увеличилась слабость, 
появилась тошнота, потемнела моча, появилась ик-
теричность склер, в ночь с 15.02. на 16.02. однократно 
была рвота, температура тела повышалась до 380С. В 
последующем, у больной на фоне желтухи продолжали 
сохраняться симптомы интоксикации, эпизодически 
отмечался субфебрилитет. Заболевание протекало в 
среднетяжелой форме. На 20-й день болезни при купи-
ровании синдромов интоксикации, желтухи, тенденции 
синдрома цитолиза к нормализации в удовлетворитель-
ном состоянии пациентка выписана из стационара.

В общем анализе крови – Hb-148 г/л; Э-5,01 х 1012/л; 
Л-5,13 х 109/л; Т – 253 х 109/л; СОЭ 4 мм/ч; С – 70%; Л – 
27%; М – 3%.

Анализ мочи – ρ-1015, Ph-5,5, лейкоциты – 0-1 в п/з, 
плоский эпителий –единичный в п/з, белка – нет.

Общий билирубин - 64,0 мкмоль/л; прямой 32,3 
мкмоль/л; АЛТ – 1680 Ед/л; АСТ – 1547,6 Ед/л; амилаза – 
39,4 Ед/л; диастаза – 275, Ед/л, сахар – 7,54.

УЗИ абдоминальное от 14.02. Гепатоспленомегалия. 
Умеренные диффузные изменения печени, поджелудочной 
железы. Уплотнение стенки желчного пузыря.

ПЦР крови от 14.02. – РНК ВГА обнаружена.
ИФА крови от 16.02. – аnti HAV IgM+, HBs Ag – , anti 

НВс IgM - , аnti НВс IgG-, аnti НСV IgM - , аnti НСV IgG - .
Рентгенография органов грудной клетки в прямой 

проекции от 17.02. Грудная клетка симметричная, без 
костной деструкции. Лёгкие воздушные, без очагов и 
инфильтраций. Легочный рисунок не изменен. Корни 
структурные. Контуры диафрагмы, плевральные сину-
сы четкие. Тень сердца не расширена.

В представленном примере правильный диагноз 
был установлен уже при первом обращении больной 
В. к участковому врачу. Настороженность участкового 
врача в отношении ВГА, позволила полно выяснить эпи-
демиологический анамнез и выявить контакт больной 
с инфекционным больным (сын). Лабораторное обсле-
дование больной в этот начальный период выявило ци-
толиз (повышение активности АЛТ и АСТ) – ведущий 
синдром ВГА. Вероятнее всего, что у этой больной в ста-
ционаре продолжал развиваться продромальный пери-
од (7 дней), это и определяло отрицательную динамику 
в состоянии: нарастание и преобладание синдрома ин-
токсикации, лихорадки. У больной отсутствовала отно-
сительная брадикардия, которая регистрируется у боль-
шинства больных ВГА уже в конце продромального пе-
риода. Через 7 дней появилась желтуха кожи и видимых 
слизистых (в биохимических анализах отмечалось по-
вышение общего билирубина за счет прямой фракции), 
потемнела моча и кал стал ахоличный, что определило 
переход заболевания в фазу разгара. При классическом 
течении ВГА характерно субъективное улучшение со-
стояния больного, после того как пациент разжелтелся, 
этого не наблюдалось в описанном нами случае, у боль-
ной на фоне желтухи продолжала сохраняться субфе-
брильная лихорадка и признаки интоксикации.

Описанное клиническое наблюдение иллюстрирует 
важность всестороннего сбора анамнеза. Данные анам-
неза имели решающее значение для диагностики ВГА. 
Для классического течения ВГА характерна стадийность 
развития патологического процесса с последовательной 
сменой фаз болезни: инкубации, продромального пери-
ода, разгара, реконвалесценции. В приведенном примере 
изменилась закономерность развития циклов, не отме-
чается четкой периодичности. Заболевание начиналось 
остро, продромальный период протекал по смешанному 
варианту, с преобладанием астеновегетативных прояв-
лений. С появлением желтухи период продрома сменя-
ется периодом разгара. Субъективное состояние боль-
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ных ВГА, как правило, улучшается, температура тела при 
классическом течении нормализуется. Мы же наблюдали 
длительную, постоянно высокую лихорадку, без улучше-
ния субъективного состояния и при появлении желтухи 
кожи и видимых слизистых у описанной больной. В кон-
це инкубационного периода появляется относительная 
брадикардия, которая регистрируется в течение всего 
периода разгара. При оценке гемодинамических пока-
зателей у нашей больной регистрировалась тахикардия 
на всем протяжении стационарного лечения. На наш 
взгляд, качественные отклонения от классической кар-
тины ВГА может быть следствием уже имеющейся пато-
логии гепатобилиарной системы (хронического холеци-
стита, хронического панкреатита).
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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.

Работа поступила в редакцию:  10.02.2017 г.

ЛИТЕраТУра 

1. ВОЗ. Гепатит А. Информационный бюллетень № 328. 
Электронная библиотека ВОЗ. – 2014. – URL: http://www.who.
int/mediacentre/factsheets/fs328/ru/

2. Джангазиева А.А., Кутманова А.З., Касымова Р.О., 
Сатарова Г.Ж. Эпидемиологическая характеристика ви-
русного гепатита «А» в Кыргызской республике за период 
с 2000г. по 2014 г. // Международный журнал прикладных 
и фундаментальных исследований. – 2015. – №12-1. – С.68-
72.

3. Игнатова О.А., Ющенко Г.В., Каира А.Н., Соломай Т.В. 
Гепатит А: эпидемиология и профилактика // Санитарный 
врач. – 2011. – №10. – С.22-34.

4. Калинина Э.Н., Емельянова А.Н., Чупрова Г.А. и др. 
Клинико-эпидемиологические особенности вирусного ге-
патита А // Материалы VIII Ежегодного Всероссийского 
Конгресса по инфекционным болезням с международным 
участием. – М., 2016. – С.125.

5. Кареткина Г.Н. Вирусный гепатит А: современные осо-
бенности клиники, диагностики и профилактики // Лечащий 
врач. – 2010. – №10. – С.21.

6. Карцев А.Д., Блохин К.В. Цикличность и сезонность 
заболеваемости вирусным гепатитом А // Эпидемиология и 

инфекционные болезни. – 2001. – №6. – С.26-30.
7. О состоянии санитарно-эпидемиологического благо-

получия населения в Российской Федерации в 2015 году: го-
сударственный доклад. – М.: Федеральная служба по надзору 
и сфере защиты прав потребителей и благополучия человека, 
2016. – 200 с.

8. Полибин Р.В. Эпидемиологические особенности и 
основные направления профилактики вирусного гепатита а 
на современном этапе: Дис. …канд. мед. наук. – М., 2010. – 
136 с.

9. Толоконская Н.П., Усолкина Е.Н., Хохлова Н.И., Василец 
Н.М. Вирусный гепатит А у взрослых: совершенствование 
клинической диагностики и терапии // Фундаментальные 
исследования. – 2012. – №7-1. – С.199-203.

10. Чуланов В.П., Пименов Н.Н., Карандашова И.В. и др. 
Современные особенности эпидемического процесса гепа-
тита А в России и странах Европы, определяющие стратегии 
его профилактики // Эпидемиология и инфекционные болез-
ни. – 2012. – №3. – С.28-34.

11. Шаханина И.Л., Осипова Л.А. Экономический ущерб 
от гепатита А в Российской Федерации // Эпидемиология и 
инфекционные болезни. – 1999. – №4. – C.22-24.

RefeRenceS

1. WHO factssheets: № 328: Hepatitis A. WHO e-library. 
– Geneva, 2014. – URL: http://www.who.int/mediacentre/
factssheets/fs328/ru (in Russian)

2. Dzhangazieva A.A., Kutmanova A.Z., Kasymova R.O., 
Satarova G.Zh. Epidemiological characterization of hepatitis 
A in the Republic of Kyrgyzstan  for period of 2000-2014 // 
Mezhdunarodnij Zhurnal Prikladnykh I Fundamentalnykh 
Issledovanij. – 2015. – Is. 12-1. – P.68-72. (in Russian)

3. Ignatova O.A., Yushchenko G.V., Kaira A. N., Solomai T.V. 
Hepatitis A: epidemiology and prevention // Sanitarny vrach. – 
2011 – Is. 10. – P.22-34. (in Russian)

4. Kalinina E.N., Yemelianova A.N., Chuprova G.A., et al. 
Clinical and epidemiological features of hepatitis A // The 
8th Annual Russian Congress on Infectious Diseases with the 
international participation. – Moscow, 2016 – P.125. (in Russian)

5. Karetkina G.N. Hepatitis A virus infection in the adult 
patients: Enhancement of the clinical diagnosing and treatment // 
Lechaschij vrach. – 2010. – Is. 10 – P.21. (in Russian)

6. Kartsev A.D., Blokhin K.V. Cyclic and seasonal course of 

hepatitis A // Epidemiologya i Infeksionnye Bolezni. – 2001. – Is. 
6. – P.26-30. (in Russian)

7. On the sanitary-epidemiological condition of the population 
in the Russian Federation in 2015: the state report. – Moscow: 
Federal service of supervision and customers’ rights and well-
being protection, 2016. – 200 p. (in Russian)

8. Polibin R.V. Epidemiological features and the current main 
directions of hepatitis A prevention: candidate of medical sciences 
dissertation. – Moscow, 2010. – 136 p. (in Russian)

9. Tolokonskaya N.P., Usolkina E.N., Khokhlova N.I., Vasilets 
N.M. Hepatitis A virus infection in the adult patients: Enhancement 
of the clinical diagnosing and treatment // Fundamentalnye 
Issledovania. – 2012 – Is. 7-1. – P.199-203. (in Russian)

10. Chulanov V.P., Pimenov N.N., Karandashova I.V. Modern 
features of hepatitis A epidemic process in Russia and European 
countries, determining its prevention methods // Epidemiologya i 
Infeksionnye Bolezni. – 2012. – Is. 3. – P.28-34. (in Russian)

11. Shakhanina I.L., Osipova L.A. Economic loss from hepatitis 
A in the Russian Federation // Epidemiologya i Infeksionnye 
Bolezni. – 1999. – Is. 4. – P.22-24. (in Russian)

Информация об авторах:
Калинина Эльвира Николаевна – к.м.н., доцент кафедры инфекционных болезней и эпидемиологии ЧГМА, 672000, г. Чита, 

ул. Горького 39, e-mail: kalinina.elvira@inbox.ru; Емельянова Альвина Николаевна – к.м.н., доцент, заведующий кафедрой ин-
фекционных болезней и эпидемиологии ЧГМА; Чупрова Галина Александровна – ассистент кафедры инфекционных болез-

ней и эпидемиологии ЧГМА; Нахапетян Нарине Арамовна – врач-инфекционист, заведующий гепатологическим отделением 
ККИБ.

Information About the Authors: 
Kalinina Elvira Nikolayevna – MD, PhD (Medicine), the associate Professor of  the Department of infectious diseases and 

epidemiology of Chita State Medical Academy, Chita, 672000, 39–а Gorkogo Str., e-mailkalinina.elvira@inbox.ru; Emelyanova Alvina 
Nikolayevna – MD, PhD (Medicine), the associate Professor, the head of the Department of infectious diseases and epidemiology of 

Chita State Medical Academy; Chuprova Galina Alexandrovna – assistant of the Department of infectious diseases and epidemiology 
of Chita State Medical Academy; Nakhapetyan Narine Aramovna – infectionist, the head of the Department of Hepatology of Kray 

clinical infectious hospital.



42

Сибирский медицинский журнал (Иркутск), 2017, № 2

© раТКИН И.К., МаТУЛЕвИЧа.в., доЛГов С.в., КрУГЛов И.а., ИваНова Е.в. – 2017
УдК:616.711.5-089:616-002.5

опыт лечения больныХ с туберкулезом позвоночника

Игорь Константинович Раткин, Андрей Викторович Матулевич, Сергей Валентинович Долгов, 
Иван Александрович Круглов, Елена Владимировна Иванова

(Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования, 
ректор – д.м.н., проф. Л.К. Мошетова, кафедра нейрохирургии, зав. – д.м.н., проф. А.А. Луцик)

резюме. Отсутствует единое мнение о целесообразности применения хирургических методов лечения у паци-
ентов с первичным туберкулезным оститом из-за высокого риска послеоперационных осложнений. Целью рабо-
ты стала необходимость проанализировать результаты комплексного химиотерапевтического и хирургического 
лечения пациентов в I-IV стадиях туберкулезного процесса позвоночника. Хирургическое лечение предприня-
то у 12 (27,9%) больных с туберкулезным оститом (I стадия), прогрессирующим спондилоартритом II стадии у 4 
(9,3%) больных и у 27 (62,8%) – в III-IV стадиях туберкулезного процесса. Передний спондилодез выполнен у 5 
(41,7%) из 12 больных с оститом, задний спондилодез у 2 (4,7%) больных с прогрессирующим спондилоартритом 
С1-С2 позвонков III стадии. У 36 (83,7%) из 43 больных с туберкулезным поражением позвоночника в I-IV стади-
ях, осложненным сдавлением спинного мозга, абсцедированием, был предпринят комбинированный спондилодез. 
Установлено, что опорно-двигательная функция позвоночника у 15 (93,7%) из 16 больных с туберкулезом позво-
ночника, оперированных в I-II стадиях процесса, полностью восстановлена через 4 месяца и через 10-11 месяцев – у 
23 (85,2%) из 27 больных с туберкулезным процессом в III-IV стадии. Осложнения гнойно-воспалительного харак-
тера в ближайшем послеоперационном периоде получены у 4 (22,2%) из 18 больных с туберкулезным процессом 
III-IV стадии, осложненным абсцедированием. Таким образом, хирургическое лечение в комплексе с химиотера-
пией, предпринятое в I-II стадиях туберкулеза позвоночника, позволяет в 93,7% случаях полностью восстановить 
опорно-двигательную функцию позвоночника. Коррекция кифотической деформации у больных с хроническим 
деструктивным спондилоартритом с поражением более двух позвоночно-двигательных сегментов в IV стадии воз-
можна в пределах 15о. Сроки реабилитационного периода у больных, оперированных в IV стадии туберкулезного 
процесса, осложненного абсцедированием, в два раза превышают сроки лечения больных, оперированных в I-II 
стадиях туберкулеза позвоночника. Число гнойно-воспалительных осложнений в раннем послеоперационном пе-
риоде у больных с туберкулезом позвоночника в III-IV стадиях с абсцедированием достигает 22,2%.

Ключевые слова: туберкулез позвоночника; фазы; методы хирургического лечения.

eXperience in treatinG patients With spinal tuBerculosis

I.K. Ratkin, A.V. Matulevich, S.V. Dolgov, I.A. Kruglov, E.V. Ivanova
(Russian Medical Academy of Continuous Professional Education, Russia)

Summary. There is no consensus of opinion regarding the advisability of surgical treatment in patients with primary 
tuberculousosteitis due to the high risk of postoperative complications. Purpose: to analyze of the results of multimodal 
chemotherapeutic and surgical treatment of patients in stages I-IV of the spinal tuberculosis process. Material and methods. 
Surgical treatment was carried out in 12 (27,9%) patients with tuberculousosteitis (Stage I), in 4 (9,3%) patients with 
progressive Stage II spondyloarthritis and in 27 (62,8%) patients in Stages III and IV of the tuberculous process. Anterior 
spondylodesis was performed in 5 (41,7%) of 12 patients with osteitis, posterior spondylodesis in 2 (4,7%) patients with 
progressive Stage III spondyloarthritis of vertebrae С1-С2. Combined spondylodesis was performed in 36 (83,7%) of 43 
patients with spinal tuberculosis in Stages from I to IV complicated by spinal cord compression and abscess formation. 
Results. The musculoskeletal function of the spine in 15 (93,7%) of 16 patients with spinal tuberculosis operated in Stages I 
and II of the process was completely recovered after 4 months and in 23 (85,2%) of 27 patients with tuberculous process in 
Stages III and IV after 10 to 11 months. Complications of purulent and inflammatory nature in the immediate postoperative 
period were in 4 (22,2%) of 18 patients with tuberculous process of Stages III and IV, complicated by abscess formation. 
Conclusions: The surgical treatment in conjunction with chemotherapy, undertaken in the Stages I and II of the spinal 
tuberculosis, allows the complete recovery of the musculoskeletal function of the spine in 93,7% of cases. Correction of 
kyphotic deformation in patients with chronic destructive spondyloarthritis with damage of more than two vertebral motion 
segments in Stage IV is possible within 15о. The periods of the rehabilitation time in patients operated in Stage IV of the 
tuberculosis process, complicated by abscess formation, are twice as long as the periods of treatment of patients operated in 
Stages I and II of the spinal tuberculosis. The number of purulent and inflammatory complications in the early postoperative 
period in patients with spinal tuberculosis in Stages III and IV with abscess formation reaches 22,2%.

Key words: spinal tuberculosis; phases; methods of surgical treatment.

В соответствии с федеральными клиническими 
рекомендациями по диагностике и лечению костно-
суставного туберкулеза у взрослых от 2013 года пока-
заниями к хирургическому лечению туберкулеза по-
звоночника являются все формы и стадии (I-V) спец-
ифического процесса. В зависимости от распростра-
ненности, типа течения, стадии и осложнений гнойно-
воспалительного характера, тяжести сдавления спинно-
го мозга, нарушения опорной функции позвоночника 
и ортопедических последствий деструкции позвонков 
определяются способы, объем и виды хирургического 
пособия [1,5,7,10,12].

Своевременное химиотерапевтическое и хирурги-
ческое лечение, предпринятые на стадии прогресси-
рующего остита при локальном поражении позвон-

ка, направленные на санацию туберкулезного очага и 
пластическое замещение пострезекционного дефекта, 
предотвращают дессиминацию туберкулезного процес-
са, исключают вероятность компрессионного перелома, 
развития кифотической деформации. Излечение дости-
гается у 99,0% больных [4,6,11,13,14].

Выявляемость заболевания на стадии первичного 
туберкулезного остита, не смотря на появление высоко-
информативных методов диагностики, остается доста-
точно низкой, в том числе из-за отсутствия насторожен-
ности специалистов к выявлению специфического про-
цесса [7,8,10]. Как правило, хирургическая помощь (с 
первоочередной задачей санации туберкулезного очага) 
оказывается воII-III клинических стадиях прогрессиру-
ющего спондилоартрита с поражением 1-2 позвоночно-
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двигательных сегментов и в IV стадии прогрессирующе-
го деструктивного спондилоартрита. Реконструктивно-
восстановительные операции у больных с посттубер-
кулезным спондилоартрозом (V клиническая стадия) 
предпринимаются с целью снижения деформации 
позвоночника, устранения сдавления спинного мозга, 
восстановления опороспособности пораженного от-
дела позвоночника [1,2,12,14,15]. Широкий арсенал со-
временных конструкций для переднего спондилодеза и 
задней фиксации позволяет, адекватно клинической си-
туации, выбрать оптимальные устройства и методы хи-
рургического лечения [1,4,5,6,11,12,15]. Нерадикальные 
операции во II-IV стадиях прогрессирующего спонди-
лоартрита, операции у больных с последствиями тубер-
кулезного спондилоартрита (V стадия) достигают успе-
ха лишь у 60% больных [1,2,9,12,14].

Цель исследования: проанализировать результаты 
комплексного химиотерапевтического и хирургическо-
го лечения больных в I-IV стадиях туберкулезного про-
цесса позвоночника.

Материалы и методы

В отделении костно-суставного и урогенитально-
го туберкулеза ГБУЗ АО «Амурский областной про-
тивотуберкулезный диспансер» г. Благовещенск, ГБУ 
РО «Специализированная туберкулезная больница» 
г. Ростов-на-Дону, ФГКУ «1586 ВКГ» МО РФ г. Подольск 
Московской области, ГКУЗ КО «Новокузнецкий 
клинический противотуберкулезный диспансер» 
г. Новокузнецк Кемеровской области в период 2013-2016 
годы пролечено 43 больных в возрасте от 19 до 65 лет с 
бактериологически подтвержденным туберкулезным 
процессом позвоночника. При формировании диагноза 
использовали клас-
сификацию МКБ-10 
(А18.3) и предложен-
ную ассоциацией фти-
зиатров РФ от 2013 
года [9], клинические 
аспекты которой до-
полняют классифика-
цию (соответствую-
щую статистическим 
задачам) в приказе 
№109 Министерства 
здравоохранения РФ 
от 21.03.2003г. «О со-
в е р ш е н с т в о в а н и и 
противотуберкулез-
ных мероприятий в 
РФ». Тяжесть повреж-
дения спинного мозга 
оценивали по шкале 
ASIA/ISNCSCI от 2015 
г. [3]. Учитывали рас-
пространенность, тип 
течения, клиническую 
форму, стадию тубер-
кулезного процесса 
и характер осложне-
ний.

Ту б е рк у л е з н ы й 
остит выявлен у 12 
(27,9%) больных, 
первоначально го-
спитализированных 
в нейрохирургиче-
скую клинику в связи 
с компрессионным 
переломом тела по-
звонка.

У одной больной с 
оститом C5 по резуль-
татам компьютерной 

Таблица 1
Уровень и стадии туберкулезного процесса позвоночника у 43 больных

Локализация
 поражения

Клиническая стадия 
активного
прогрессирующего 
туберкулеза
позвоночника 

Осложнения
Туберкулез
других
органов

Всего
абсцесс неврологи-

ческий
дефицит

кифотичес-
кая дефор-
мация
позвоночника

превер-
тебраль-
ный

паравер-
тебраль-
ный

C5
I – туберкулезный 
остит 
Поражение 1 
позвонка
(12 (27,9%))

- - D
E

1
3

18º
15º

1 4

Th9
- - D

E
1
1

24º
11º - 2

Th12
- - D

E
1
2

24º
18º - 3

L4 - - E 1 12º 1 1
L5 - - E 2 15º - 2
L1-L2 II – 

прогрессирующий 
спондилоартрит 
без нарушения 
функции 
Поражение 1 
позвоночно-
двигательного 
сегмента (4 (9,3%))

- - E 2 18º 1 2
Th4-Th5 - - E 1 20º 1 1

Th12-L1
L3-L4

- -

E 1 12º 1 1

C1-C2
III – 
прогрессирующий 
спондилоартрит 
с нарушением 
функции
Поражение 1 
позвоночно-
двигательного 
сегмента (14 
(32,6%))

- - B
C

1
1

- - 2

C6-C7 - - C 2 20º - 2
Th2-Th3 1 - C 1 18º - 1
Th5-Th6 1 - C 1 30º 1 1
Th12-L1 1 2 D 3 28º - 3
L1-L2 - 1 C 1 20º - 1
L3-L4 - 2 D 2 18º - 2
L4-L5

- - D 2 23º - 2
Th3-Th6 IV – хронический 

д е с т р у к т и в н ы й 
с п о н д и л о а ртр ит 
с полной утратой 
функции 
Поражение 2 и 
более позвоночно-
д в и г а т е л ь н ы х 
сегментов
(13 (30,2%))

1 - C 1 28º - 1
L3-L5 - 1 D 1 25º - 1

Th10-Th12

- 3 D
C
E

1
1
1

28º
15º
17º

- 3

Th9-Th12
- 2 D

E
1
1

35º
12º - 2

L2-L4 - 1 D 1 21º 1 1

Th11-L1

- 2 E
C
D

2
1
2

15º
26º
24º

- 5

томографии легких в верхней доле правого легкого об-
наружены мелкие очаги инфильтрации и у больного с 
поражением L4 позвонка – туберкулез легких на стадии 
излечения (табл. 1).

Из противотуберкулезного диспансера с целью хи-
рургического лечения на госпитализацию были направ-
лены 4 (9,3%) больных с активным прогрессирующим 
спондилоартритом с поражением одного позвоночно-
двигательного сегмента II стадии, в том числе 3 больных 
с сочетанной формой туберкулеза(табл. 1).

Для хирургического лечения активного прогрес-
сирующего спондилоартрита с поражением одного 
позвоночно-двигательного сегмента III стадии были 
госпитализированы 14 (32,6%) больных, в том числе у 
одного больного был сопутствующий туберкулез легких. 
В результате значительной кифотической деформации у 
12 больных и у двух больных с поражением поперечной 
связки и дислокацией C1 позвонка кпереди было сдав-
ление спинного мозга с неврологическим дефицитом. 
Помимо сдавления спинного мозга у 8 больных выявле-
ны превертебральные, либо паравертебральные абсцес-
сы (табл. 1).

С хроническим деструктивным спондилоартритом 
с поражением двух или трех позвоночно-двигательных 
сегментов IV стадии было госпитализировано 13 (30,2%) 
больных. У 10 (76,9%) из них были абсцессы, в том числе 
у больной с сочетанным туберкулезом (в анамнезе ту-
беркулез легких) (табл. 1).

Программа комплексного исследования больных, 
помимо стандартных биохимических, клинических 
анализов крови и мочи, включала рентгенографию лег-
ких, КТ и (или) МРТ позвоночника. Для определения 
показателя инфицирования M. tuberculosiscomplex, вы-
явления R-форм использовали метод ПЦР. Для выделе-
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ния микобактерий туберкулеза предпринимали бакте-
риологическое исследование ликвора, мокроты, мочи 
с применением культурального метода с последующим 
изучением препаратов, окрашенных по Цилю-Нильсену 
[7,8,9]. Состояние иммунитета оценивали по данным 
иммунограммы, тестирования В- и Т-лимфоцитов, ИФА 
тест-системы с антигенами ВИЧ. При осмотре больных 
в соответствии с рекомендациями ASIA (ASIA/ISNCSCI 
(2015)) определяли уровень, полноту, степень повреж-
дения спинного мозга [3].

Сроки предоперационной подготовки больных, 
объем, методы медикаментозного и хирургического ле-
чения коррелировали с результатами полученного об-
следования.

В качестве предоперационной подготовки 21 (48,8%) 
больным с гнойными и гнойно-неврологическими 
осложнениями назначали дезинтоксикационную тера-
пию, переливание нативной плазмы, крови (эритроци-
тарной массы). На основании результатов ПЦР исследо-
вания, предпринятого при госпитализации всем боль-
ным с локальными формами туберкулезного процесса 
(остит, поражение одного позвоночно-двигательного 
сегмента без гнойных осложнений), назначали анти-
биотикотерапию, включающую внутривенное введение 
рифампицина (450-600 мг) один раз в сутки, изониазид 
0,6 г и пиразинамид 250 мг один раз в сутки. Ранее ле-
чившимся больным с высоким риском лекарственной 
устойчивости и больным с гнойными осложнениями с 
поражениями двух и более позвоночно-двигательных 
сегментов в лекарственную терапию включали этамбу-

тол (25 мг/кг) и препарат фторхинолового ряда (тиоа-
цетазон 1,0 мг/кг). В послеоперационном периоде в со-
ответствии с результатами бактериологического иссле-
дования, в том числе чувствительности микрофлоры к 
антибиотикам, динамикой функционального состояния 
органов и систем, иммунного статуса назначения кор-
релировали [7].

Хирургические вмешательства у 30 (69,8%) боль-
ных с гнойными и неврологическими осложнениями 
выполняли в кратчайшие сроки после госпитализации 
(через 1-3 суток). Первоочередными задачами операции 
являлись ликвидация гнойного очага с резекцией пора-
женного туберкулезным процессом тела позвонка, меж-
позвонкового диска, при необходимости прилежащей к 
позвонку части ребра (ребер), декомпрессия спинного 
мозга, пластическая реконструкция пострезекционного 
дефекта тела (тел) позвонка, стабилизация пораженно-
го отдела позвоночника.

Санирующую резекцию очага поражения, выпол-
ненную с сохранением задней продольной и желтой свя-
зок, у 5 (41,7%) из 12 больных с оститом без сдавления 
спинного мозга с кифотической деформацией не более 
15о завершили передним спондилодезом. У 3 больных с 
оститом C5 позвонка использовали имплантаты Mech 
(Medtronic, США, регистрационное удостоверение № 
РЗН 2013/333), в том числе у одной больной в комби-
нации с вентральной пластиной и у 2 – с оститом Th9 и 
L4 – были использованы пористые цилиндрические им-
плантаты из нитинола со сквозной пористостью (ООО 
«МИЦ СПФ», Россия, регистрационное удостоверение 

№ ФСР 2009/04558) (рис. 1). После 
операции вплоть до появления при-
знаков формирования костного бло-
ка больные нуждались во внешней 
иммобилизации.

У 7 (58,3%) больных с туберку-
лезным оститом, сопровождавшим-
ся сдавлением спинного мозга, ки-
фотической деформацией от 15о до 
24о, предпочтение отдавали комби-
нированному спондилодезу. После 
некрэктомии и передней деком-
прессии спинного мозга передний 
спондилодез выполнен в 4 случаях 
имплантатом Mech и у 3 больных по-
ристым цилиндрическим импланта-
том. Через 10-14 суток осуществлен 
задний спондилодез с использова-
нием динамических скоб с эффек-
том памяти формы с фиксацией 
ключков-захватов за дужки выше- и 
нижележащего (от поврежденного) 
позвонков. При физических нагруз-
ках рекомендовали иммобилиза-
цию.

У 4 (9,3%) больных с прогресси-
рующим туберкулезным спондило-
артритом II стадии без нарушения 
функции был выполнен комбини-
рованный спондилодез. У 3 больных 
с поражением одного позвоночно-
двигательного сегмента, кифоти-
ческой деформацией 18-20о для 
переднего спондилодеза использо-
ваны цилиндирические пористые 
имплантаты, для заднего – динами-
ческие скобы с эффектом памяти 
формы. У больного с туберкулезом 
почек и туберкулезным спондило-
артритом Th12-L1 и L3-L4 позвонков 
задний спондилодез осуществлен с 
применением транспедикулярной 
системы (Medtronic, США, реги-
страционное удостоверение № РЗН 
2013/333). Хирургическая стаби-

Рис. 1. Больная С., 28 лет. Туберкулез легких с мелкими очагами инфильтрации 
в правом легком. Патологический компрессионный перелом в результате туберку-
лезного поражения деструкции тела С5 позвонка: а – КТ легких и шейного отдела 

позвоночника до лечения; б – фото рентгенограммы через 8 месяцев после 
переднего спондилодеза.
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лизация позвоночника была 
достаточной. Больных активи-
зировали через 1-2 суток по-
сле переднего спондилодеза. 
Дополнительную фиксацию 
(корсетом) рекомендовали при 
физических нагрузках.

У 14 (32,6%) больных с про-
грессирующим туберкулезным 
спондилоартритом с пора-
жением одного позвоночно-
двигательного сегмента III ста-
дии с неврологическими (6) 
и гнойно-неврологическими 
осложнениями (8) и 13 (30,2%) 
больных с хроническим де-
структивным спондилоартри-
том IV стадии с поражением 
двух и более позвоночно-
двигательных сегментов с 
гнойно-неврологическими (7), 
гнойными (4) и неврологиче-
скими (2) осложнениями пер-
вым этапом осуществляли са-
нирующую резекцию очага ту-
беркулезного поражения, дре-
нирование абсцесса, декомпрес-
сию спинного мозга, передний 
спондилодез. У всех больных с 
гнойными и гнойно-неврологическими осложнениями 
задний спондилодез выполняли через 45±2 суток по-
сле переднего спондилодеза при нормализации функ-
ционального состояния организма, убедительных ре-
зультатах исследований, подтверждающих отсутствие 
воспаления в области имплантатов и через 12-14 суток 
задний спондилодез осуществлен у пациентов с отсут-
ствием абсцессов.

2 (14,3%) из 14 больных с активным прогрессирую-
щим спондилоартритом III стадии, в связи с дислокаци-
ей C1 позвонка кпереди и сдавлением спинного мозга, 
по экстренным показаниям выполнена ламинэктомия, 
декомпрессия спинного мозга. Удалены казеозно-
некротические массы. После декомпрессии и восста-
новления анатомо-топографических взаимоотношений 
осуществлен окципитоспондилодез с использованием 
универсальной системы задней стабилизации шейно-
го отдела позвоночника крючковидной комплектации 
(ООО «Конмет», регистрационное удостоверение № 
РЗН 2014/197) с фиксацией дистальных крючков за 
дужки С3 позвонка. У второго больного окципитоспон-
дилодез выполнен с применением пластинчатой скобы 
с фиксирующими захватами за затылочную кость и 
остистый отросток С2 позвонка. 
В течение 30-35 суток после опе-
рации иммобилизация с исполь-
зованием ортеза PHP-T5 с огра-
ничением сгибания-разгибания 
и 2-3 месяца воротником типа 
Филадельфия.

У 8 (57,1%) из 14 больных в 
III стадии прогрессирующего 
спондилоартрита с кифотиче-
ской деформацией 23о и более 
передний спондилодез выпол-
нен пористыми армирован-
ными цилиндрическими им-
плантатами. Выступающие за 
пределы пористого тела концы 
армирующего стержня усилива-
ли стабилизацию конструкции. 
В 4 (28,6%) случаях при кифоти-
ческой деформации 18-20о для 
переднего спондилодеза были 
использованы пористые цилин-
дрические имплантаты. Перед 

установкой у больных с абсцессами пористые имплан-
таты, обладающие капиллярным эффектом, на 30 ми-
нут погружали в раствор рифампицина (500 мг на 50 мл 
воды для инъекций) для создания депо антибиотика с 
целью пролонгированного воздействия на окружающие 
ткани. Задний спондилодез был выполнен с использова-
нием динамических скоб с эффектом памяти формы.

У 13 (30,2%) больных с хроническим деструктивным 
спондилоартритом в IV стадии в 5 (38,5%) случаях при 
поражении более двух позвоночно-двигательных сег-
ментов и кифотической деформации 26-35о для заднего 
спондилодеза использовали транспедикулярную систе-
му. Передний спондилодез у этих больных в 2 случаях 
был выполнен Mech имплантатами и у 3 больных с при-
менением пористых армированных имплантатов (рис. 
2). Комбинированный спондилодез с использованием 
армированных пористых имплантатов и динамических 
скоб с эффектом памяти формы применен в 8 случаях у 
больных с поражением двух позвоночно-двигательных 
сегментов и кифотической деформацией, не превышаю-
щей 26о (рис. 3). После операции больным рекомендо-
вали в течение 3-4 месяцев пользоваться полужестким 
корсетом.

Статистическую обработку полученных данных 

Рис. 2. Фото КТ, спондилограммы и больного К., 48 лет с хроническим деструктивным 
спондилоартритом L1-L2-L3 позвонков в IV стадии: а – до операции; б – спондилограмма 
через 6 месяцев после комбинированного спондилодеза; в – функциональный результат 

лечения.

Рис. 3. Фото КТ и спондилограмм больного Д., 54 лет с хроническим деструктивным 
спондилоартритом Th9-Th11 в IV стадии: а – до операции; б – через 7 месяцев после 

хирургического лечения.
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проводили с помощью пакета статистической програм-
мы Biostatistica 6.0 (S.A.Glantz, McGrawHill, перевод на 
русский язык – «Практика», 1998). Для сравнения аб-
солютных значений качественных признаков в неза-
висимых выборках использовали непараметрический 
критерий χ2. При наличии малых частот (менее 10) для 
данного критерия использовали поправку Йейтса на не-
прерывность. При частотах меньше 5 использовали ме-
тод четырехпольных таблиц сопряженности Фишера. 
Критический уровень статистической значимости α при 
проверке нулевой гипотезы принимали равным 0,05.

результаты и обсуждение

Срок наблюдения после операции не менее 2 лет 
[7,9]. Клиническое излечение у больных с туберкуле-
зом позвоночника, в том числе с сочетанной формой 
туберкулеза, признавали при отсутствии признаков ак-
тивного туберкулеза, установленных по клиническим, 
лучевым и лабораторным признакам. Определяли сте-
пень коррекции кифотической деформации интрао-
перационно и ее сохранность в послеоперационном 
периоде, качество и время формирования артродеза 
между телами позвонков, динамику регресса невроло-
гического дефицита, длительность реабилитационного 
периода на госпитальном и амбулаторном этапах лече-
ния [2,6,7,8,9,10]. Кроме того учитывали последствия 
туберкулеза, влияющие на функциональное состояние 
заинтересованных органов и систем.

Результаты лечения 16 
(37,3%) больных с туберкуле-
зом позвоночника в I-II стади-
ях сравнивали с результатами 
лечения у 27 (62,7%) больных с 
прогрессирующим туберкулез-
ным спондилоартритом III-IV 
стадиях.

Госпитальный период у боль-
ных с туберкулезным оститом и 
прогрессирующим спондилоар-
тритом II стадии составил 39±5 
суток, у 18 (66,7%) из 27 больных 
с III-IV стадиями туберкулезно-
го процесса, осложненным аб-
сцедированием – 96±7 суток и у 
9 (33,3%) больных без гнойных 
осложнений - 52±3 суток.

У 3 (16,7%) из 18 больных 
с III-IV стадиями туберкулез-
ного процесса, осложненным 
абсцессами, после операции 
заживление вторичным натя-
жением. У 1 (5,5%) больной по-
сле операции активизировался 
туберкулез легких – плеврит с 
абсцедированием. У 2 из этих 
больных по результатам бакте-
риологического исследования 
отделяемого по дренажам выде-
лена M.tuberculosis. Результаты 
признаны отрицательными. У 
41 (95,3%) больных через 6 ме-
сяцев после операции результа-
ты бактериологического анализа мокроты, крови, мочи, 
выделения фрагментов ДНК возбудителей туберкулеза 
(ПЦР) были отрицательными.

В ближайшем послеоперационном периоде положе-
ние имплантатов стабильное у 16 (37,2%) больных с I-II 
стадиями туберкулезного процесса и 26 (60,5%) боль-
ных с III-IV стадиями туберкулеза позвоночника. У 
одной больной с развившимся после операции гнойным 
плевритом в связи с миграцией имплантата выполнено 
повторное вмешательство.

Больных выписывали на амбулаторное лечение после 
нормализации функционального состояния организма, 

при отсутствии признаков активного туберкулезного 
процесса, регресса неврологического дефицита.

К моменту выписки из стационара у 3 (25,0%) из 12 
больных с туберкулезным оститом, осложненным сдав-
лением спинного мозга D-степени тяжести [3], невроло-
гический дефицит отсутствовал.

У 7 (27,9%) из 27 больных с прогрессирующим тубер-
кулезным спондилоартритом III стадии и деструктив-
ным спондилоартритом IV стадии, осложненным аб-
сцедированием и сдавлением спинного мозга C-степени 
тяжести (5) и D-степени тяжести (2), неврологические 
расстройства полностью купированы через 8-12 меся-
цев. Сила мышц – 4 балла, двигательная активность, 
чувствительность соответствовали функциональной 
норме (результат удовлетворительный).

Имеющаяся до операции кифотическая деформация 
у 16 (37,2%) больных с туберкулезом позвоночника в I, 
II стадии и 14 (32,6%) больных в III стадии компенсиро-
вана интраоперационно и по результатам контрольных 
осмотров в течение двух лет не нарастала.

У 13 (30,2%) больных с хроническим деструктивным 
спондилоартритом IV стадии коррекция кифотиче-
ской деформации интраоперационно была возможна в 
пределах 15о. У 2 больных с поражением двух и более 
позвоночно-двигательных сегментов грудного отдела 
позвоночника остаточная кифотическая деформация 
составляла 12-20о, что в последующем может провоци-
ровать усиление дегенеративных процессов в выше- и 
нижележащих межпозвонковых дисках (рис. 4).

Через 4-5 месяцев после завершения хирургическо-
го лечения у 15 (93,7%) из 16 больных с туберкулезным 
спондилитом и прогрессирующим спондилоартритом 
II стадии по результатам КТ, МРТ рентгенографии 
очагов деструкции костной ткани в области имплан-
татов выше- и нижележащих позвонках не выявлено. 
Правильное положение имплантатов сохраняется, 
признаков сдавления спинного мозга и его дериватов 
нет. Наблюдается формирование костного блока в ме-
стах контакта имплантата с костной тканью. У одного 
больного с прогрессирующим спондилоартритом L1-L2 позвонка II стадии, иммунодефицитом формирование 

Рис. 4. Фото больного и фото рентгенограмм больного С., 44 лет, с фиброзным тубер-
кулезом легких, туберкулемой S1-S2 левого легкого, туберкулезным прогрессирующим 

спондилоартритом Th5-Th6 позвонков: а – до операции, кифотическая деформация 
грудного отдела позвоночника; б – КТ грудного отдела позвоночника и легких до опе-

рации; в – функциональный результат лечения через 30 суток после операции; г – фото 
рентгенограмм через 6 месяцев после комбинированного спондилодеза.
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костного блока наступило через 8 месяцев после опе-
рации. В течение этого времени больной пользовался 
полужестким корсетом (результат лечения удовлетво-
рительный).

Сравнительный анализ результатов лечения через 
12 месяцев после хирургического пособия позволяет 
сделать вывод, что санация туберкулезного очага с по-
следующим спондилодезом у 16 больных с локальны-
ми формами туберкулеза позвоночника (I-II стадии), 
в том числе осложненного сдавлением спинного мозга, 
позволяет избежать распространения туберкулезного 
процесса, полностью компенсируется кифотическая 
деформация. У 15 (93,7%) больных получены хорошие 
результаты лечения (табл. 2). В группе больных с про-
грессирующим сподилоартритом III стадии (поражение 
одного позвоночно-двигательного сегмента) и хрони-
ческим деструктивным спондилоартритом IV стадии 
(поражение двух и более позвоночно-двигательных 
сегментов) хорошие и удовлетворительные результа-
ты лечения получены лишь у 23 (85,2%) из 27 больных 
(χ2=6,119, p=0,047, результат статистически значимый). 
Причем, в группе больных с туберкулезом позвоночни-
ка, осложненным абсцедированием, было получено по-
давляющее число осложнений гнойно-воспалительного 
характера (χ2=9,281, p=0,01).

Через 2 года после лечения на основании результатов 
бактериологического ПЦР исследования данных, МРТ, 
КТ, рентгенологического исследования констатировано 
клиническое излечение туберкулеза позвоночника, в 
том числе сочетанного. Привычный образ жизни, тру-
доспособность восстановлены у 42 (97,7%) больных. У 
больного, лечившегося с прогрессирующим спонди-
лоартритом Th5-Th6 позвонков и гранулемой правого 
легкого установлена III группа инвалидности в связи с 
дыхательной недостаточностью II степени и сердечной 
недостаточностью I-II степени.

Актуальным вопросом хирургического лечения 
больных с туберкулезным оститом (I стадия), про-
грессирующим спондилоартритом II стадии является 
стабилизация и коррекция кифотической деформации 
[3,9,11]. Отказ от хирургического лечения (санация 
очага, реконструкция и стабилизация пораженного 
сегмента позвоночника) в ранней фазе туберкулезного 
процесса провоцирует развитие гнойных осложнений, 
компрессию тела (тел) позвонка, кифотическую дефор-
мацию со сдавлением спинного мозга [5,7,10,14].

В классификации туберкулезного процесса по-
звоночника МКБ-10 и рекомендованной националь-
ной ассоциацией фтизиатров [9], ориентированных на 
статические коды заболевания, туберкулезный остит 
не рассматривается как процесс. Деструкция костной 
ткани тела позвонка, каверна, провоцирующие пато-
логический перелом, в официальной классификации 
не учтены, что затрудняет выбор адекватных лечебных 
мероприятий.

Таблица 2
Результаты лечения 43 больных с туберкулезом позвоночника через 12 месяцев 

после хирургического вмешательства
Стадия
туберкулезного
процесса

Оценка результатов лечения Всего
хорошие удовлетвори-

тельные
неудовлетво-
рительные

абс. % абс. % абс. % абс. %
I стадия
II стадия 15 93,7 1 6,3 - - 16 100,0

III стадия и
IV стадия с абсцедированием 9 100,0 - - - - 9 100,0

III-IV стадии с абсцедированием 7 38,9 7 38,9 4 22,2 18 100,0
Итого: 31 72,1 8 18,6 2 4,7 43 100,0

При туберкулезном поражении тела позвонка, 
позвоночно-двигательного сегмента рекомендована 
обязательное хирургическое лечение, направленное на 
санацию туберкулезного очага, абсцесса, реконструк-
цию и восстановление опорно-двигательной функции 
позвоночника [1,9,10,11].

Отрицательные исходы передней костной алло- и 
аутопластики составляют 16-40% в связи с отсутствием 
жесткой фиксации, длительной перестройкой транс-
плантатов, потерей коррекции [4,6].

Радикально-восстановительные операции с при-
менением современных конструкций, выполненные в 
I-II стадиях туберкулезного процесса, обеспечивают 
полноценную стабилизацию позвоночника, восстанов-
ление трудоспособности в 95,6-97,1% случаях [3,8,11]. 
Реконструктивные хирургические вмешательства, пред-
принятые в III-IV стадиях туберкулезного спондилоар-
трита, в функциональном отношении гораздо менее 
эффективны, число осложнений достигает 23,8-24,5% 
[1,5,12,15].

Анализ результатов комплексного лечения 43 боль-
ных с туберкулезом позвоночника в I-IV стадиях под-
тверждает вывод других авторов.

У 16 больных с туберкулезом позвоночника в I-II 
стадиях своевременные госпитализация и хирургиче-

ское вмешательство (до развития 
гнойных осложнений) позволили 
существенно сократить сроки реаби-
литации и у 15 (93,7%) больных полу-
чить хорошие результаты лечения.

Признаки формирования костно-
го блока у 14 (32,6%) больных со спон-
дилоартритом III стадии выявлены 
через 7-8 месяцев после операции и 
у 13 (30,2%) больных с хроническим 
деструктивным спондилоартритом 
IV стадии – через 10-11 месяцев.

Таким образом, хирургическое 
лечение в комплексе с химиотерапи-

ей, предпринятое в I-II стадиях туберкулеза позвоноч-
ника, позволяет в 93,7% случаях полностью восстано-
вить опорно-двигательную функцию позвоночника. 
Коррекция кифотической деформации у больных с хро-
ническим деструктивным спондилоартритом с пораже-
нием более двух позвоночно-двигательных сегментов 
в IV стадии возможна в пределах 15о. Сроки реабили-
тационного периода у больных, оперированных в IV 
стадии туберкулезного процесса, осложненного абсце-
дированием, в два раза превышают сроки лечения боль-
ных, оперированных в I-II стадиях туберкулеза позво-
ночника. Число гнойно-воспалительных осложнений в 
раннем послеоперационном периоде у больных с тубер-
кулезом позвоночника в III-IV стадиях с абсцедирова-
нием достигает 22,2%.
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ассоциация ХирурГов иркутскоЙ области: 25 лет

Евгений Георгиевич Григорьев1,2, Татьяна Витальевна Оленькина1,2
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резюме. В статье кратко изложены исторические аспекты деятельности Ассоциации хирургов Иркутской об-
ласти на протяжении 25 лет. Представлено описание процесса становления и развития первой профессиональной 
ассоциации в Иркутской области с 1992 года до настоящего времени. Показаны направления деятельности на от-
дельных этапах, указаны врачи-специалисты – члены ассоциации, способствовавшие ее сохранению и прогрессу.

Ключевые слова: ассоциация хирургов; Иркутская область; профессиональное объединение.

association of surGeons of the irKutsK reGion: 25 Years

E.G. Grigoryev1,2, T.V. Olenkina1,2

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

Summary. The article briefly describes the historical aspects of the Association of surgeons of the Irkutsk region over a 
period of 25 years. The process of flotation and further development of the first professional association in the Irkutsk region 
from 1992 to the present is depicted in the article. The areas of activities at different historical stages are shown. The role of 
medical specialists – members of the Association, who contributed to its support and progress is shown.

Key words: association of surgeons; Irkutsk Region; professional union

«Чтобы иметь отношение к будущему, мы должны 
отдавать себе полный отчет о прошлом».

Норберт Винер (1894-1964)

В апреле 2017 года Ассоциация хирургов Иркутской 
области(АХИО) отметит 25-летний юбилей. Решение о 
ее создании было принято в 1992 году. Учредителями 
стали 10 человек: Чикотеев Сергей Павлович, 
Рунович Алексей Анатольевич, Григорьев Евгений 
Георгиевич, Шапочник Михаил Борисович, Бучинский 
Виктор Станиславович, Бочаров Сергей Николаевич, 
Петров Сергей Иннокентьевич, Желтовский Юрий 
Всеволодович, Нестеров Игорь Валентинович, Зеленин 
Вадим Николаевич.

Ассоциация создавалась как добровольное обще-
ственное объединение специалистов, занятых практи-
ческой, научно-исследовательской и педагогической 
работой в области хирургии и смежных хирургических 
специальностей. Важным являлось финансирование 
создаваемой организации на первом этапе, и спонсор-
скую помощь в этом вопросе оказали ООО «Гефест», 
АО «Шимадзу», Иркутский станкостроительный завод, 
кооператив «Редуктор» и др.

Учредительный съезд Ассоциации хирургов 
Иркутской области состоялся 16 апреля 1992 года во 
дворце культуры «Юнисиб». На заседании присутство-
вали 188 участников из 15 городов и районов Иркутской 
области, средний возраст присутствующих –47 лет.

По итогам работы учредительного съезда была при-
нята резолюция, в которой назывались причины созда-
ния АХИО: ухудшение условий жизни и работы врачей; 
отсутствие социальных гарантий; отсутствие должной 
материальной и моральной оценки труда врача; ухуд-
шение материальной базы здравоохранения; ухудшение 
качества обучения и профессиональной подготовки 
врачей; снижение профессионального уровня; переход 
на условия страховой медицины. Следует отметить, что 
ряд этих причин остались актуальными и на сегодняш-
ний день.

В повестке собрания стояли 11 вопросов, в том чис-
ле утверждение устава, выборы руководящих органов, 
определение направлений работы. По итогам тайного 
голосования президентом был избран Чикотеев Сергей 
Павлович (за – 149 голосов, против – 1), вице-президентом 
– Рунович Алексей Анатольевич (за – 145 голосов, про-
тив – 5). Первыми почетными членами АХИО стали про-
фессор Серкина А.В., Заслуженные врачи России доцент 
Пак Е.А., Самойлова О.К., Дьячков В.Е.

Был избран коллегиальный руководящий орган – 
правление. В его состав вошли 41 человек. Заседания 
проводились один раз в полгода для решения стратеги-
ческих задач, отнесенных именно к компетенции прав-
ления. Для рассмотрения более оперативных вопросов 
был образован так называемый исполнительный коми-
тет. В его состав входили 12 человек – наиболее актив-
ных, инициативных специалистов, которые собирались 
на заседания еженедельно.

Из числа членов исполкома были определены ответ-
ственные за конкретные направления работы: эксперт-
ный совет – Рунович А.А., отдел кадров – Шапочник 
М.Б. и Нестеров И.В., отдел повышения квалификации 
– Чернявский В.В., отдел информации и внешних связей 
– Зеленин В.Н., социально-правовой отдел – Соботович 
В.Ф., коммерческий отдел – Петров С.И., научный от-
дел – Григорьев Е.Г., отдел по работе со страховыми 
компаниями – Приходько О.А., этический комитет – 
Сороковиков В.А. Ответственным секретарем был на-
значен Желтовский Ю.В.

В задачи экспертного совета входили: контроль за 
соблюдением требований к членству в ассоциации (к 
которым относились высокая степень компетентно-
сти, профессионализм, интеллигентность, непрерывное 
усовершенствование), разбор и экспертная оценка кон-
фликтных клинических ситуаций, присвоение квали-
фикационных категорий по 16 специальностям, участие 
в лицензировании и аккредитации лечебных учрежде-
ний, экспертиза диссертационных работ хирургическо-
го профиля совместно с научным отделом.
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При отсутствии интернета и свободного до-
ступа к профессиональной информации в планы 
информационно-издательского отдела входили рассыл-
ка наиболее актуальных журнальных публикаций, ин-
формации о научных конференциях, о новом медицин-
ском оборудовании, бесплатный перевод иностранных 
публикаций, рекламная деятельность, установление 
контактов с другими профессиональными ассоциация-
ми, в т.ч. зарубежными.

Социально-правовой отдел ставил перед собой 
следующие задачи: участие в разработке государствен-
ных программ, направленных на решение социально-
экономических проблем медицинских работников; ин-
вестирование финансовых средств в отдых и оздоровле-
ние членов ассоциации и их семей; содействие в юриди-
ческой экспертизе и адвокатской защите в конфликтных 
профессиональных ситуациях; помощь в переобучении 
и трудоустройстве в случае завершения профессиональ-
ной деятельности по состоянию здоровья.

Коммерческий отдел занимался поиском средств 
благотворительного характера, контролем за уплатой 
членских взносов, проведением скрининговых меди-
цинских осмотров работников предприятий и органи-
заций Иркутской области на договорной основе, осу-
ществлением платной экспертизы хирургической рабо-
ты отдельных специалистов и отделений, инвестициями 
в коммерческие структуры и производство.

Буквально в первый год деятельности АХИО была 
проведена заметная организационная и практическая 
работа. В штат были приняты бухгалтер, секретарь, 
специалист по аттестации медицинских работников. 
На 1 июля 1992 года (спустя 2,5 месяца после учреди-
тельного съезда) членами АХИО были уже 287 человек. 
Ежегодный членский взнос в 1993 году составлял 25 ты-
сяч рублей, в 1995 году – 75 тысяч рублей.

Была создана компьютерная база врачей хирурги-
ческих специальностей, изучались маршруты их ми-
грации и причины ее возникновения, анализировались 
сведения о возможностях профессионального роста 
специалистов.

За первые полгода работы были проведены 14 плат-
ных операций на договорной основе; 40 человек обуче-
ны на хозрасчетных циклах повышения квалификации; 
организовано получение и распределение 12 тонн гума-
нитарной помощи из Японии для лечебных учреждений 
Иркутска и области; проведена 21 платная экспертиза 
историй болезни; велась переписка с первым замести-
телем министра здравоохранения РФ по разработке до-
кументов, касающихся аттестации врачей.

29 октября 1992 г. по инициативе исполкома АХИО 
в Листвянке состоялось межрегиональное совещание 
хирургических ассоциаций Урала, Сибири и Дальнего 
Востока. В совещании приняли участие главные хирур-
ги и ведущие специалисты Амурской, Новосибирской, 
Челябинской, Иркутской областей, Алтайского, 
Хабаровского и Приморского краев, Республик Бурятия 
и Якутии. В планах было создание ассоциации хирургов 
Урала, Сибири и Дальнего Востока, что, однако, не уда-
лось осуществить в силу объективных обстоятельств.

Второй съезд АХИО состоялся 14 мая 1993 года. 
Интерес представлял список гостей, приглашенных для 
участия в съезде: главные врачи областных и городских 
больниц, директора страховых компаний, которые толь-
ко начинали свое развитие в то время, управляющие 
первыми коммерческими банками Иркутска, представи-
тели промышленности (БЦБК, Иркутский станкостро-
ительный завод, Автодорспецстрой, Иркутсктяжмаш, 
Востсибсантехмонтаж, Иркутскжилстрой), сельского 
хозяйства (Ассоциация фермеров Иркутской области), 
предпринимательских структур (Иркутский биржевой 
союз). Такой состав приглашенных в некоторой мере от-
ражал социальный срез общества начала 1990-х годов.

Из отчета президента на II съезде следует, что за 
год на счет ассоциации поступило 1 миллион 800 ты-
сяч рублей (спонсорская помощь, медицинские услуги, 

образовательная деятельность). За год было аттесто-
вано 66 врачей хирургических специальностей (стои-
мость аттестации составляла 5000 рублей), была соз-
дана компьютерная программа учета членов ассоциа-
ции, Ассоциация приняла участие в лицензировании и 
аккредитации 7 лечебных учреждений, создана секция 
амбулаторных хирургов (ответственный – проф. Коган 
А.С.). Был установлен контакт с Коллегией хирургов 
США, Ассоциацией пластических хирургов США и 
Канады, получены и переведены их уставные докумен-
ты как образец для внесения изменений в устав АХИО. 
Был издан первый справочник членов ассоциации кар-
манного формата тиражом 500 экземпляров.

В 1994 году была учреждена ежемесячная стипендия 
студентам ИГМУ «За успехи в освоении хирургии», ко-
торая подтверждалась дипломом и присуждалась сро-
ком на один учебный семестр. Размер стипендии в 1994 
году составлял 25 тыс. рублей. Выплачивалась до 2001 
года.

В 1996 году президентом был избран Скворцов М.Б., 
вице-президентом – Чернявский В.В., которые работали 
до 2001 года. В 2001-2005 годах – обязанности президен-
та исполнял Бельков Ю.А, вице-президента – Корнилов 
Н.Г., в 2005-2013 годах – соответственно Корнилов Н.Г. 
и Пак В.Е., в 2013-2017 годах – Пак В.Е. и Кыштымов 
СА.

В 1996 году штатные сотрудники были отправлены в 
административный отпуск в связи с тяжелым финансо-
вым положением. Но несмотря на это в 1996-1999 годах 
выплачивалась материальная помощь семьям умерших 
членов ассоциации, на лечение членов ассоциации, на 
покрытие судебных расходов в случае юридических 
споров.

В 1997 году проводилась экспертиза случаев смерти 
пациентов по запросу отдела здравоохранения. С 1998 
на протяжении четырех лет ассоциация осуществляла 
коллективное страхование профессионального риска и 
профессиональной ответственности врачей-хирургов 
– членов АХИО. Сотрудничество в этом направлении 
велось с Военно-страховой компанией, ответственным 
был Соботович В.Ф.

С 1998 года стала активизировалась издательская де-
ятельность. Первые планы издания профессионального 
хирургического журнала Иркутской области обсужда-
лись в 1996 году. Но стоимость тиража одного номера 
была оценена в 18 миллионов рублей и пришлось отка-
заться от этой идеи. Поэтому первые материалы научно-
практической конференции были изданы в 1998 году, 
объем составлял всего 28 страниц. А первый «Вестник 
АХИО» как периодическое издание был выпущен в 
2001 году. Отпечатан он был в типографии «Восточно-
Сибирского аэро-геодезического предприятия» ти-
ражом 1000 экземпляров. С этого времени «Вестник 
АХИО» выпускается ежегодно как сборник публика-
ций врачей хирургических специальностей. В 2017 году 
вышел из печати 17-ый выпуск. Объем составляет в 
среднем 150 страниц, в одном номере представлено по-
рядка 70-80 публикаций. Публикуются отчеты прези-
дента о деятельности ассоциации и главного внештат-
ного хирурга области о работе хирургической службы, 
нормативно-правовые акты министерства здравоохра-
нения Иркутской области, Минздрава России, касаю-
щиеся аттестации медицинских работников.

Еще одно важное направление деятельности – про-
ведение научно-практических конференций, в том чис-
ле выездных. Начиная с 1996 года в рамках общего со-
брания членов АХИО в апреле каждого года проходят 
научно-практические конференции «Актуальные во-
просы хирургии». Кроме этого за период 2001-2016 годы 
проведены 52 межрайонные конференции в Иркутске и 
городах области. Члены ассоциации выезжали с докла-
дами и лекциями в 16 городов и поселков области, в том 
числе в такие отдаленные как Бодайбо, Усть-Илимск, 
Саянск, Братск, Зима, Нижнеудинск, Тайшет.

На сегодняшний день в ассоциации 432 члена, в том 
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числе – 24 почетных.
В апреле 2017 года на очередном общем собра-

нии президентом АХИО сроком на 5 лет избран Пак 
Владислав Евгеньевич, вице-президентом – Сандаков 
Павел Иванович (главный внештатный хирург мини-
стерства здравоохранения Иркутской области).

Основные направления деятельности на сегод-
няшний день: организационные вопросы, рассмотре-
ние обращений членов АХИО в случае конфликтных 
ситуаций, работа с государственными контрольно-
надзорными органами, аттестация врачей хирургиче-
ских специальностей, судебно-медицинских экспертов и 
медицинских сестер по специальности «Операционное 
дело», проведение научно-практических конференций, 
редакционно-издательская деятельность.

В связи с празднованием Дня медицинского работ-
ника АХИО в 2017 году была награждена благодар-

ственным письмом министерства здравоохранения 
Иркутской области как лучшая профессиональная ас-
социация области по итогам года.
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резюме. В статье рассматриваются современные направления перехода к системе непрерывного медицинского и 
фармацевтического образования. Необходимость этого перехода обусловлена введением понятия «аккредитация» 
федеральным законом от 21.11.2011 г. №323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в Российской Федерации». 
Разбираются особенности перехода к этой системе, а также этапы этого перехода.

Ключевые слова: вуз; профессиональные медицинские ассоциации; аккредитация специалистов; непрерывное 
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moDern trenDs of continuinG meDical anD pharmaceutical eDucation

I.V. Malov, A.N. Kalyagin, A.V. Scherbatikh, Yu.A. Goryaev, T.V. Barakhovsky
(Irkutsk State Medical University, Russia)

Summary. The article considers modern directions of transition to the system of continuous medical and pharmaceutical 
education. The need for this transition is due to the introduction of the concept of “accreditation” by federal law No. 323-
FZ of 21.11.2011 “On the fundamentals of protecting the health of citizens in the Russian Federation”. The features of the 
transition to this system are analyzed, as well as the stages of this transition.

Key words: high school; university; professional medical associations; accreditation of specialists; continuous medical 
education.

педаГоГика

C 2016 года началась череда перемен, которые опре-
деляют процесс перехода к системе непрерывного ме-
дицинского и фармацевтического образования. Эти 
изменения были определены федеральным законом от 
21.11.2011 г. №323-Фз «Об основах охраны здоровья 
граждан в Российской Федерации». В соответствии 
со статьёй 69 этого закона: «Аккредитация специали-
ста – процедура определения соответствия лица, по-
лучившего медицинское, фармацевтическое или иное 
образование, требованиям к осуществлению меди-
цинской деятельности по определенной медицинской 
специальности либо фармацевтической деятельности. 
Аккредитация специалиста проводится аккредитацион-
ной комиссией по окончании освоения им профессио-
нальных образовательных программ медицинского об-
разования или фармацевтического образования не реже 
одного раза в пять лет. Аккредитационная комиссия 
формируется уполномоченным федеральным органом 
исполнительной власти с участием профессиональных 
некоммерческих организаций, указанных в статье 76 
настоящего Федерального закона. Положение об аккре-
дитации специалистов, порядок выдачи свидетельства 
об аккредитации специалиста, форма свидетельства об 
аккредитации специалиста и технические требования к 
нему утверждаются уполномоченным федеральным ор-
ганом исполнительной власти» [11].

До 1 января 2016 года допуск к медицинской и фарма-
цевтической деятельности осуществлялся путём выдачи 
сертификата специалиста. Такой сертификат выдавался 
после окончания средней профессиональной образова-
тельной организации, а также после окончания интер-
натуры, ординатуры, программы профессиональной 
переподготовки, которые были обозначены в квалифи-
кационных требованиях приказов Минздрава России 
№707н и №83н [6,7]. Лица, выполнявшие квалификаци-
онные требования, после обучения на циклах повыше-
ния квалификации объёмом 144 часа и более, получали 
новые сертификаты каждые 5 лет. Сертификационный 
экзамен включал 3 этапа: 1) тестирование, 2) проверку 
практических навыков, 3) собеседование. После получе-
ния сертификата специалиста медицинский или фарма-

цевтический работник допускался к профессиональной 
деятельности на пять лет [4].

Приказом Минздрава России [8] определены катего-
рии лиц, которые подлежат аккредитации:

– завершивших освоение основных образователь-
ных программ высшего медицинского образования, 
высшего фармацевтического образования, среднего 
медицинского образования, среднего фармацевтиче-
ского образования, иного образования, в соответствии 
с федеральными государственными образовательными 
стандартами (далее – первичная аккредитация);

– завершивших освоение программ подготовки ка-
дров высшей квалификации и дополнительных про-
фессиональных программ (профессиональная перепод-
готовка), а также лиц, получивших образование на тер-
ритории иностранного государства (далее – первичная 
специализированная аккредитация);

– завершивших освоение профессиональных об-
разовательных программ медицинского образования 
и фармацевтического образования, обеспечивающих 
непрерывное совершенствование профессиональных 
знаний и навыков в течение всей жизни, а также посто-
янное повышение профессионального уровня и расши-
рение квалификации (далее – периодическая аккреди-
тация).

Процедура аккредитации предполагает, что выпуск-
ники образовательных программ разного уровня про-
ходят тестирование, демонстрируют профессиональ-
ные мануальные навыки на симуляторах, а также сдают 
собеседование по ситуационным задачам. Процедура 
проводится не преподавателями, заинтересованными 
в результатах освоения образовательной программы, а 
независимыми экспертами – представителями профес-
сиональных ассоциаций, потенциальными работодате-
лями и преподавателями других образовательных орга-
низаций, чтобы избежать конфликта интересов.

По итогам процедуры выдаётся свидетельство об ак-
кредитации. Форма свидетельства об аккредитации была 
утверждена приказом Минздрава России №352н [9].

В соответствии с поэтапным планом перехода на си-
стему аккредитации специалистов в 2016 году первич-
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ной аккредитации подлежали выпускники специалитета 
«Стоматология» и «Фармация», в 2017 году – остальных 
программ специалитета «Лечебное дело», «Педиатрия», 
«Медико-профилактическое дело», «Медицинская био-
химия», «Медицинская биофизика», «Медицинская 
кибернетика» (табл. 1), в 2018 году – выпускников про-
грамм среднего профессионального образования, орди-
натуры и профессиональной переподготовки. Однако в 

системе здравоохранения активно обсуждается вопрос 
о разделении внедрения первичной аккредитации в 2018 
году на несколько этапов, т.к. это оказывается чрезвы-
чайно нагрузочным для образовательных организаций.

Наряду с аккредитацией специалистов внедряется 
система непрерывного медицинского и фармацевтиче-
ского образования [5]. Необходимость этой системы 
обусловлена тем, что примерно 4-8% профессиональной 
медицинской информации обновляется ежегодно.

С этих позиций квалификация медицинского работ-
ника, по мнению Л.К. Мошетовой и соавт. (2011) [2], за-
висит от многих факторов, в том числе:

– быстроты развития технологических инноваций в 
сфере медицинской науки и практики;

– готовности традиционной системы непрерывного 
профессионального образования к реализации иннова-
ций;

– наличия возможности использования всех форм 
формального, информального и неформального обу-
чения врача (самообразование; коллективные формы 
обучения по месту работы; обучение в образовательных 
организациях высшего образования и дополнительного 
профессионального образования);

– мотивации врача к развитию профессиональной 
квалификации.

В этой связи создаётся потребность в повышении 
квалификации медицинских и фармацевтических ра-
ботников не 1 раз в 5 лет, как это проводилось до на-
стоящего времени, а ежегодно. Дефицит медицинских 
работников приводит к тому, что они не могут отлу-
чаться со своего рабочего места на период в 1-4 месяца 
для обучения по программам дополнительного профес-
сионального образования, более рациональным явля-
ется использование дистанционных образовательных 
технологий при продолжающейся трудовой деятельно-
сти. Это фактически и складывает систему непрерывно-
го медицинского образования.

Непрерывное медицинское образование – это си-
стема образования, обеспечивающая непрерывное со-
вершенствование профессиональных знаний и навыков 
в течение всей жизни, а также постоянное повышение 
профессионального уровня и расширение профессио-
нальных компетенций.

Принципами непрерывного медицинского образо-
вания являются:

– индивидуальность,
– непрерывность, 
– содружество с профессиональными медицински-

ми и фармацевтическими организациями,
– широкое использование дистанционных техноло-

гий и электронного обучения,
– создание врачами и провизорами индивидуально-

го портфолио.

Таблица 1
Соответствие специальностей по программам высшего предполагаемым должностям специалистов

специальность должность
Лечебное дело Врач-терапевт участковый
Педиатрия Врач-педиатр участковый
Медико-профилактическое дело Врач по общей гигиене, врач-эпидемиолог
Стоматология Врач-стоматолог
Медицинская биохимия Врач клинической лабораторной диагностики
Медицинская кибернетика Врач-статистик
Медицинская биофизика Врач функциональной диагностики
Сестринское дело Медицинская сестра общей практики, медицинская сестра по паллиативной помощи, 

медицинская сестра по профилактике, медицинская сестра по реабилитации

Ежегодные повышения квалификации должны бу-
дут реализовываться в объёме 30-36 часов на базе обра-
зовательных организаций. Для получения информации 
о них был создан специальный сайт edu.rosminzdrav.ru. 
Образовательные организации активно наполняют этот 
сайт за счёт разработанных образовательных программ 
объёмом от 16 до 216 часов. Наибольшую популярность 
в последнее время приобретают программы объёмом в 

18 и 36 часов, чтобы закрыть ежегодные образователь-
ные потребности обучающихся врачей и провизоров. 
Зачастую программы касаются небольших разделов тех 
или иных специальностей и позволяют врачу усовер-
шенствовать свой уровень подготовки по конкретной 
медицинской проблеме.

В Иркутском государственном медицинском уни-
верситете созданы более чем 100 образовательных про-
грамм различной продолжительности, которые позво-
ляют удовлетворить образовательные запросы во всем 
врачебным специальностям, утверждённым действую-
щей номенклатурой.

Все образовательные программы ориентированы на 
обучение взрослых, т.е. сконструированы с позиций ан-
дрогогики. Обусловлено это важнейшими предпосыл-
ками, о которых говорил ещё известный учёный и кли-
ницист И.А. Кассирский: «В медицине и биологии, где 
ученые сталкиваются с трудным анализом наблюдений 
и эксперимента, а также сложнейших патологических 
явлений, создание неверных теорий, установление не-
правильных диагнозов происходит потому, что авторы 
их часто не умеют строго логически мыслить» [1].

Широко используется дистанционное и электронное 
обучение в системе Moodle, долгое время работающей 
в университете. Это позволяет обучать нуждающих-
ся не только в г. Иркутске и Иркутской области, но и, 
фактически, во всех регионах Российской Федерации. 
Активно внедряются муляжи, фантомы и симуляторы 
разных классов, представленные на кафедре симуляци-
онных технологий обучения с центром медицинской ак-
кредитации. Разработаны специальные курсы повыше-
ния квалификации, которые позволяют освоить новые 
компетенций с использованием симуляторов [3].

В то же время для врачей необходимы ежегодное 
участие в конференциях и/или работа онлайн над об-
разовательными модулями. Для этих целей создан пор-
тал sovetnmo.ru. Регистрация на нём позволяет вводить 
численно-буквенные коды, полученные на аккредито-
ванных конференциях и др. образовательных меропри-
ятиях, а также обучаться на дистанционных модулях.

Предполагается, что эти два ресурса будут интегри-
рованы с федеральной базой медицинских работников, 
чтобы иметь возможность легко проверять информа-
цию о выданных документах об образовании и квали-
фикации, о квалификации, о допуске к медицинской 
деятельности, пройденных циклах, освоенных образо-
вательных модулях, посещённых конференциях и т.д.

Таким образом, с 1 января 2016 года в Российской 
Федерации начались реформы допуска к медицинской 
деятельности (поэтапное введение аккредитации спе-
циалистов), а также переход к системе непрерывного 
медицинского образования медицинских работников. 
Подготовлен комплекс законодательных, нормативных 
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и правовых актов, направленных на внедрение этих из-
менений, знание которых позволит специалисту наи-
лучшим образом адаптироваться в период изменений.

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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рецензия на моноГраФиЮ в.а. бывальцева, а.а. калинина, в.в. Шепелева «нестабильные Формы 
деГенеративныХ заболеваниЙ позвоночно-двиГательныХ сеГментов пояснично-крестцовоГо 

отдела позвоночника» (новосибирск, 2017)

Анатолий Андреевич Луцик
(Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования, Москва, 

ректор – д.м.н., проф. Л.К. Мошетова)

резюме. Представлена рецензия на монографию В.А. Бывальцева, А.А. Калинина, В.В. Шепелева «Нестабильные 
формы дегенеративных заболеваний позвоночно-двигательных сегментов пояснично-крестцового отдела позво-
ночника» (Новосибирск, 2017). Авторы отразили современные литературные данные о состоянии актуальной про-
блемы в вертебрологии и общепринятых методах её нейро-ортопедической коррекции, а также результаты хирур-
гического лечения собственных клинических наблюдений за пациентами нестабильными формами дегенератив-
ных заболеваний позвоночно-двигательных сегментов пояснично-крестцового отдела позвоночника. Данный труд 
должен быть доступен для каждого спинального хирурга, занимающегося оперативным лечением пациентов с де-
генеративной патологией позвоночника, особенно для молодых нейрохирургов и травматологов-ортопедов, только 
начинающих карьеру.

Ключевые слова: рецензия; монография; позвоночник; дегенеративные заболевания; спинальная хирургия.

the reVieW on the monoGraph BY V.a. BYValtseV, a.a. Kalinin, V.V. shepeleV «unstaBle forms of 
DeGeneratiVe Diseases of the VerteBral-motor seGments of the lumBosacral section of spine» 

(noVosiBirsK, 2017)

A.A. Lutsik
(Russian Medical Academy of Continuing Vocational Education, Moscow, Russia)

Summary. A review on the monograph by V.A. Byvaltsev, A.A. Kalinin, V.V. Shepelev«Unstable forms of degenerative 
diseases of the vertebral-motor segments of the lumbosacral section of spine» (Novosibirsk, 2017) is presented. The authors 
showed modern literary data on the status of the actual problem in vertebrology and the generally accepted methods of its 
neuro-orthopedic correction, as well as the results of the surgical treatment of patients, own clinical observations of unstable 
forms of degenerative diseases of the spine and motor segments of the lumbosacral section of spine. This work should be 
available for each spinal surgeon involved in the surgical treatment of patients with degenerative spine pathology, especially 
for young neurosurgeons and orthopedic traumatologists who are just beginning their careers.

Key words: review; monograph; spine; degenerative diseases; spinal surgery.

Рецензируемая монография посвящена актуаль-
ной проблеме современной спинальной хирургии 
– нестабильным формам дегенеративных заболева-
ний позвоночно-двигательных сегментов пояснично-
крестцового отдела позвоночника. Авторами тщательно 
изучены и обобщены различные аспекты диагностики 
и хирургического лечения дегенеративных заболеваний 
позвоночника сочетающихся с патологической сегмен-
тарной подвижностью.

В книге подробно описаны анатомо-
физиологические, биомеханические, гистологические 
и иммуногистохимические особенности различных 
структур позвоночно-двигательных сегментов, вовле-
ченных в процесс дегенерации. Описаны теории эта-
пов патогенеза дегенеративной болезни позвоночного 
столба с позиций актуальных исследований в данной 
области. Абсолютной новизной является подробное 
описание собственных результатов исследований в 
области этиопатогенеза дегенеративного поражения 
межпозвонковых дисков (МПД) с применением имму-
ногистохимии и методики диффузионно-взвешенной 
магнитно-резонансной томографии, позволяющих обо-
сновать показания к выполнению хирургических вме-
шательств, а также прогнозировать дальнейшее разви-
тие дегенеративного каскада как в отдельном сегменте, 
так и во всей кинематической системе позвоночника.

Скрупулезно изложены клинико-неврологические 
и рентгенологические критерии диагностики неста-
бильных форм дегенеративных заболеваний сегментов 
позвоночника. Детализированы и пояснены основные 
принципы стабильности и нестабильности позвоноч-

ника, факторы, влияющие на изменение пространствен-
ных взаимоотношений в позвоночно-двигательных 
сегментах. С учетом важных клинических и инстру-
ментальных параметров описаны современные пред-
ставления о сегментарной нестабильности, как этапе 
формирования дегенеративного заболевания МПД, и 
дегенеративном спондилолистезе как следствие значи-
мых изменений передних и задних опорных элементов 
позвоночного столба. Анализируются также литератур-
ные данные по основным способам и результатам хи-
рургической коррекции патологической подвижности 
позвонков. Систематизированы и описаны результа-
ты изучения биомеханики позвоночно-двигательных 
сегментов позвоночника, что, бесспорно, имеет важ-
нейшее значение для обоснования и прогнозирования 
успешности оперативного вмешательства. Наглядно 
продемонстрированы основные способы исследования 
сагиттального баланса и указана его роль в восстанов-
лении качества жизни и благоприятного клинического 
исхода у оперированных пациентов.

Подробно описаны основные этапы развития 
спинальной хирургии, возможности хирургическо-
го лечения дегенеративных заболеваний пояснично-
крестцового отдела позвоночника из переднего, боко-
вого и заднего доступов и результаты их использова-
ния. Акцентировано внимание на основных причинах 
формирования синдрома неудачно оперированного по-
звоночника и способах его медикаментозной и хирурги-
ческой коррекции, а также на возможностях профилак-
тики и лечения дегенеративных заболеваний в смежных 
со спондилодезом сегментах. Обоснованы концепции 
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динамической и ригидной стабилизации позвонков и 
их влияние на биомеханику пояснично-крестцового от-
дела позвоночника, прогнозирование дальнейшего те-
чения дегенеративного процесса в позвоночнике.

Важнейшими с практической точки зрения являют-
ся разделы, посвященные современным минимально-
инвазивным методам хирургического лечения неста-
бильных форм дегенеративных заболеваний позвоноч-
ника. Патогенетически и патоморфологически обосно-
вано выполнение декомпрессивно-стабилизирующих 
технологий при различных видах патологической 
подвижности позвоночно-двигательных сегментов. 
Большим вкладом в развитие спинальной нейрохирур-
гии является анализ собственного опыта применения 
различных методик динамической и ригидной стабили-
зации по поводу нестабильности сегментов пояснично-
крестцового отдела позвоночника. Для фиксации позво-
ночника использованы конструктивно различающиеся 
межостистые имплантаты для динамической стабили-
зации позвоночника, что позволило дать объективную 
сравнительную характеристику и результаты их приме-
нения. Комплексный клинико-инструментальный ана-
лиз отдаленных послеоперационных исходов позволил 
сформировать индивидуальный подход к применению 
межостистой фиксации в зависимости от анатоми-
ческих особенностей пациента, персонифицировано 
выбрать оптимальную конструкцию с минимальны-
ми рисками формирования неблагоприятного исхода. 
Основные положения разработок авторов убедительно 
иллюстрируются клиническими наблюдениями с под-
робным изложением клинико-анамнестических и ин-
струментальных данных обследования пациентов до и 
после оперативных вмешательств.

Разработана и использована авторами собственная 
классификация степени спондилолистеза с учетом ком-
плексной оценки различных признаков дегенератив-
ных изменений структурных элементов позвоночно-
двигательных сегментов. На ее основе предложен ал-
горитм хирургической тактики при дегенеративном 
спондилолистезе с применением малотравматичных 
методик ригидной стабилизации и в сочетании с защи-
щенными патентами РФ, способами доступа и рекон-
струкции позвоночного канала, позволивших оптими-
зировать исходы хирургических вмешательств.

Монография «Нестабильные формы дегенератив-
ных заболеваний позвоночно-двигательных сегментов 
пояснично-крестцового отдела позвоночника» соответ-
ствует современному уровню мировой медицинской на-
уки в лечении данных нозологических процессов. Книга 
имеет научную ценность и большую практическую зна-
чимость. Она будет полезна как специалистам в обла-
сти спинальной хирургии, так и начинающим свой путь 
студентам, ординаторам и аспирантам в области нейро-
хирургии и ортопедам.
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Прозрачность исследования. Исследование не име-
ло спонсорской поддержки. Исследователь несёт полную 
ответственность за предоставление окончательной 
версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и иных взаимодействи-
ях. Автор разработал концепцию и дизайн исследова-
ния и написал рукопись. Окончательная версия руко-
писи была им одобрена. Автор не получали гонорар за 
исследование.

Работа поступила в редакцию:  06.02.2017 г.

Информация об авторах:
Анатолий Андреевич Луцик – доктор медицинских наук, профессор, академик Российской академии естественных наук, 

заслуженный деятель науки РФ, заведующий кафедрой нейрохирургии Новокузнецкого государственного института 
усовершенствования врачей, директор Новокузнецкой нейрохирургической клиники

Information About the Authors:
Anatoliy A. Lutsik – M.D., Ph.D., Professor of Novokuznetsk State Institute of Postgraduate Education, Novokuznetsk, Russia

Юбилеи

УдК: 616 (092)

дамбаев ГеорГиЙ цыренович 
(к 75-летиЮ со дня роЖдения)

DamBaYeV GeorGY tsYrenoVich
(on the 75th anniVersarY since BirthDaY)

В июне 2017 году исполняется 75 лет Георгию 
Цыреновичу Дамбаеву – видному отечественному хи-
рургу, доктору медицинских наук, член-корреспонденту 
РАН и РАТН РФ, профессору, заведующему кафедрой 
госпитальной хирургии с курсом сердечно-сосудистой 
хирургии Сибирского государственного медицинского 
университета (СибГМУ) (г.Томск).

Г.Ц. Дамбаев родился 18 июня 1942 года в селе Холой 
Кяхтинского района Бурят-Монгольской АССР. В 1959 
году окончил Большекударинскую среднюю школу и по-
ступил на лечебный факультет Читинского медицинско-
го института. После окончания института (1965 год) по 
1969 год работал хирургом и главным врачом участковой 

больницы пос. Баляга Читинской области. С 1969 года 
по 1971 год обучался в клинической ординатуре на кафе-
дре общей хирургии Томского медицинского института. 
С 1971 года Георгий Цыренович – врач-хирург, с 1973 г. 
– заведующий хирургическим отделением Петровск-
Забайкальской центральной больницы №1. В 1973 году, 
являясь практическим врачом, защитил кандидатскую 
диссертацию на тему «Механо-электрический метод 
регистрации моторики желудочно-кишечного тракта». 
С марта 1976 года – ординатор  клиники общей хирур-
гии, с сентября того же года – ассистент. С 1979 года Г.Ц. 
Дамбаев – доцент кафедры общей хирургии и заведую-
щий клиникой общей хирургии ТМИ. В эти годы он за-
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нимается изучением моторики ЖКТ и ее автономной 
электростимуляцией, интенсивно изучает изменения 
тимуса у пациентов с прогрессирующей мышечной дис-
трофией. Эти исследования легли в основу докторской 
диссертации. После защиты в 1988 году докторской дис-
сертации «Хирургическая коррекция систем и органов 
у больных с прогрессирующей мышечной дистрофией» 
избран заведующим кафедрой госпитальной хирургии 
c курсом онкологии Томского медицинского института 
(1989 г.).

Г.Ц. Дамбаев являлся председателем Общества хи-
рургов Томской области (с 1998 по 2015 год), членом 
диссертационного совета при СибГМУ, Международной 
академии A-SМЕ (Имплантаты с памятью формы), ре-
дакционной коллегии журналов: «Сибирский меди-
цинский журнал (Томск)» и «Имплантаты с памятью 
формы» и «Вопросы реконструктивной и пластической 
хирургии». За высокие научные достижения и научно-
практические разработки Г.Ц. Дамбаев награжден ме-
далью ВДНХ в 1984 году, золотой медалью на междуна-
родной выставке в Брюсселе в 2000 году, награжден ме-
далью «За заслуги перед Отечеством» III степени в 2000 
году, в 2007 году награжден медалью «Профессионал 
России» и орденом Гиппократа, орденом II степени «За 
профессиональную честь, достоинство и почетную де-
ловую репутацию» в 2008 г. Ему присвоено почетное зва-
ние «Заслуженный деятель науки Республики Бурятия» 
(2003), звание почетного профессора Монгольского ме-
дицинского университета (2006). Г.Ц. Дамбаев победи-
тель конкурса «Человек года – 2010 в Томской области» 
в номинации «Лидерство». 2015 году был удостоен зва-
ния «Заслуженный деятель науки РФ».

Г.Ц. Дамбаевым осуществлены крупные научные ис-
следования в различных отраслях хирургии на стыке с 

иммунологией реконструктивной хирургии, патофи-
зиологии. Под его руководством изучены возможности 
использования нового класса имплантата, созданных 
на основе никелида титана в хирургии, травматологии 
урологии, челюстно-лицевой и торакальной хирургии, 
сосудистой хирургии и гинекологии. Активно ведут-
ся экспериментальные исследования в области транс-
плантации печени, почек с использованием сосуди-
стых полубиологических протезов и по формированию 
устойчивой иммунологической толерантности. В экспе-
рименте и клинике создаются способы лечения с помо-
щью трансплантации клеточных и органных культур на 
пористых носителях из никелида титана при сахарном 
диабете, псориазе, иммунодефицитных состояниях, 
анемиях, онкологических заболеваниях, бронхиальной 
астме, циррозе печени, прогрессирующей мышечной 
дистрофии.

Г.Ц. Дамбаевым впервые в мире проведены фунда-
ментальные исследования поведения наноструктурно-
го пористого никелида титана – медицинского материа-
ла нового поколения в биологических тканях и доказа-
на возможность широкого его применения в качестве 
имплантата при различных хирургических операциях. 
Дамбаев Г.Ц. является одним из организаторов един-
ственного в мире НИИ медицинских материалов и им-
плантатов с памятью формы, базирующегося в г. Томске, 
где на протяжении уже почти более четверти века ведут-
ся высокотехнологичные разработки по созданию им-
плантатов с памятью формы. Эти разработки с успехом 
апробируются и внедряются в клиническую практику 
лечебных учреждений России (клиники НИИ онколо-
гии СО РАМН), Монголии, Кореи, Великобритании и 
других стран.

Г.Ц. Дамбаев является автором 604 работ, в том чис-
ле 22 монографий, 89 изобретений. Дамбаевым Г.Ц. раз-
работаны руководства по применению имплантатов с 
памятью формы в медицине на русском и английском 
языках. Помимо этого, в 2010 году Георгий Цыренович 
опубликовал атлас циркулирующих клеток злокаче-
ственных новообразований – уникальный труд, един-
ственное в мире исследование, показывающее и доказы-
вающее наличие опухолевых клеток в крови пациента.

Г.Ц. Дамбаев подготовил 35 кандидатов и 14 доктор-
ов наук. Ученики Г.Ц. Дамбаева успешно работают в ву-
зах, НИИ, учреждениях здравоохранения Российской 
Федерации, Германии, Монголии, в странах ближнего 
зарубежья и продолжают научные исследования. 

Редакционная коллегия «Сибирского медицинского 
журнала (Иркутск)», коллектив кафедры госпиталь-
ной хирургии с курсом сердечно-сосудистой хирургии 
Сибирского государственного медицинского университе-
та (Томск), медицинского института Бурятского госу-
дарственного университета, друзья, коллеги и ученики 
сердечно поздравляют юбиляра, желают ему крепкого 
здоровья на долгие годы и дальнейших успехов в творче-
ской деятельности!
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К СвЕдЕНИЮ авТоров

редакция «Сибирского медицинского журнала» просит внимательно ознакомиться
с нижеследующими инструкциями по подготовке рукописей для публикации

«Сибирский медицинский журнал (Иркутск)» публикует статьи по проблемам медицинской науки и 
практического здравоохранения, а также по смежным проблемам.

В журнале публикуются обзоры, оригинальные статьи, сообщения из практики, лекции, информационные 
сообщения. Все представленные материалы рецензируются и обсуждаются редакционной коллегией.

Рукопись статьи должна быть представлена в 2 экземплярах, напечатанной на одной стороне стандартного 
листа (шрифт Times New Roman 14 пт, межстрочный интервал «полуторный»). Размеры полей: левое — 30 мм, 
правое — 10 мм, верхнее и нижнее — каждое не менее 20 мм. В электронном виде рукопись статьи представляется 
на дискете, CD или направляется прикрепленным файлом по электронной почте на адрес: sibmedjur@mail.ru в 
формате rtf (в разделе «тема» письма указывается ФИО автора, город и первые слова названия работы). Таблиц 
должно быть не более 3-4. При построении таблиц необходимо все пункты представлять отдельными строками. 
Буквы греческого алфавита в печатном варианте статьи должны быть подчёркнуты красным. Иллюстрации 
выполняют в графических редакторах в виде чёрно-белых чётких файлов формата *.jpg, *.tif с разрешением 
не менее 300х300 dpi. Рисунки следует выполнять компактно в целях экономии места. Наиболее удобны для 
типографского воспроизведения рисунки шириной в одну колонку (до 8 см), две колонки (до 17 см) или во весь 
лист (15х20 см). Рисунки необходимо представлять в отдельных файлах. 

К рукописи должно быть приложено официальное направление учреждения, в котором проведена работа. 
На первой странице рукописи должна быть подпись научного руководителя, заверенная круглой печатью 
учреждения. На последней странице рукописи должны быть подписи всех авторов. К рукописи прилагаются 
сведения об авторе, ответственном за контакты с редакцией (фамилия, имя, отчество, полный почтовый адрес, 
контактные телефоны, адрес электронной почты). Обязательно прилагается почтовый конверт с маркой.

Титульный лист (первая страница) включает на русском и английском языках: название работы, инициалы  и 
фамилии авторов, полное название учреждения, кафедры (отдела, лаборатории и т.п.) с указанием инициалов, 
фамилии, ученого звания и степени руководителей, а также резюме. Резюме должно содержать не менее 400-500 
слов, кратко отражать цель, методы, важнейшие результаты исследования с ключевыми числовыми данными. 
Резюме завершают «ключевые слова» (от 3 до 10), способствующие индексированию статьи в информационно-
поисковых системах. В конце приводятся контактные данные авторов, почтовый и электронный адрес, телефон и 
электронная почта, а также полные фамилии, имена, отчества, должности, ученые степени и звания всех авторов. 

Объём оригинальных статей не должен превышать 8 страниц, научного обзора литературы — 12 страниц, 
казуистических сообщений — 1,5 страницы, аннотаций диссертаций — 0,5 страницы.

Структура оригинальной статьи включает: введение — в нем формулируются цель и необходимость 
проведения исследования, кратко освещается состояние вопроса со ссылками на наиболее значимые 
публикации; материалы и методы — приводятся количественные и качественные характеристики 
обследованных (объектов исследования), а также упоминаются все методы исследований, применявшиеся в 
работе, включая методы статистической обработки данных и программные продукты. Результаты следует 
представлять в логической последовательности в тексте, таблицах и на рисунках. в обсуждении выделяются 
новые и важные аспекты результатов исследования, могут быть включены обоснованные рекомендации и 
краткое заключение.

Библиография. Список литературы составляется в алфавитном порядке (сначала работы отечественных 
авторов, затем — иностранных), печатается на отдельном листе. В тексте статьи библиографические ссылки 
обозначаются арабскими цифрами в квадратных скобках, в соответствии с нумерацией в списке литературы, При 
упоминании отдельных фамилий авторов в тексте им должны предшествовать инициалы (фамилии иностранных 
авторов даются в оригинальной транскрипции). Рекомендуется в оригинальных статьях цитировать не более 15, а в 
обзорах — 60 источников. Библиографическое описание литературных источников к статье даётся в соответствии 
с ГОСТом 7.0.5-2008 «Библиографическое описание документов» (2008). Сокращение слов и словосочетаний 
приводят также в соответствии с ГОСТом 7.11-78 «Сокращение слов и словосочетаний на иностранных и 
европейских языках в библиографическом описании произведений печати» и 7.12-77 «Сокращение русских слов 
и словосочетаний в библиографическом описании произведений печати».

Работа должна быть написана грамотно, текст, таблицы и другие материалы тщательно выверены.
Рукописи, оформленные не в соответствии с указанными правилами, к рассмотрению не принимаются и 

возвращаются авторам на доработку.
Редколлегия оставляет за собой право сокращать и редактировать работы. Ответственность за содержание 

статьи и интерпретацию полученных данных несёт автор.

Подписной индекс 
10309 в каталоге «Пресса россии» 
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Возможно размещение рекламного материала.
Тарифы на одноразовое размещение формата А4:

черно-белая: 1 стр.
1/2 стр.
1/4 стр.

— 8000 руб.
— 4000 руб.
— 2500 руб.

цветная: 1 стр.
1/2 стр.
1/4 стр.

— 10000 руб.
— 5000 руб.
— 3000 руб.
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