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НЕКОТОРЫЕ ОСОБЕННОСТИ ЦИТОКИНОВОГО ПРОФИЛЯ  
И СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ КОМОРБИДНОСТИ  
У БОЛЬНЫХ РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ
Ж. З. Отарова, Л. Н. Елисеева, Ю. В. Васинова, Ю. Е. Просёлков,  
И. В. Семизарова, И. Г. Малхасян

ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, Краснодар

Ревматоидный артрит (РА) является од-
ним из наиболее распространенных и 
тяжелых хронических заболеваний су-

ставов [1]. В настоящее время он остается 
серьезной медико-социальной проблемой 
в связи со значимой распространенностью 
(1-2%), высоким уровнем инвалидности, 
частым поражением внутренних органов и 
сокращением продолжительности жизни.

Накоплено достаточно неоспоримых дан-
ных, доказывающих весомую роль сердечно-
сосудистых заболеваний, обусловленных ран-
ним развитием и быстрым прогрессированием 
атеросклероза, в формировании летальности у 
больных РА [7]. Важно также отметить, что по-
явление сердечно-сосудистых осложнений у 
пациентов с РА в среднем на 10 лет опережает 
общепопуляционные значения [3].

Согласно мнению большинства исследовате-
лей, увеличение риска сердечно-сосудистых ка-
тастроф у данной когорты больных обусловлено 
не только классическими факторами риска (ку-
рение, артериальная гипертензия, дислипиде-
мия и др.), но и иммунным воспалением при РА 
[5, 6].

Основное значение в патогенезе хрони-
ческого иммунного воспаления при ревма-
тоидном артрите отводится увеличению син-
теза провоспалительных (фактора некроза 
опухоли-a (ФНО-a), интерлейкина-1 (ИЛ-1), 
ИЛ-6, ИЛ-8 и др.) и уменьшению продукции 
противовоспалительных цитокинов (ИЛ-4, ИЛ-
10 и др.). При этом ключевая роль в развитии 
иммунного воспаления и сердечно-сосудистых 
осложнений отводится ИЛ-6 [2].

Опираясь на результаты многочисленных 
исследований, можно с уверенностью указать 
на наличие связи между увеличением уровня 
ИЛ-6, прогрессированием атеросклероза и по-
вышением риска сердечно-сосудистых ослож-
нений [8].

Цель исследования: изучить возрастные 
особенности структуры сердечно-сосудистой 
патологии и степень цитокиновой активации у 
пациентов с ревматоидным артритом.

Материалы и методы. Исследование про-
водилось среди пациентов, находившиеся на 
лечении в ревматологическом отделении ГБУЗ 
«Краснодарская краевая клиническая больни-
ца № 1 имени профессора С. В. Очаповского» 
после подписания ими информированного со-
гласия. Диагноз ревматоидного артрита был 
установлен на основании диагностических 
критериев Американской ревматологической 
ассоциации (АРА, 1987). На первом этапе в 
исследование было включено 45 пациентов с 
РА на фоне традиционного базисного лечения 
метотрексатом с определением всех исходных 
показателей в общей когорте больных.

Затем больные были разделены на две груп-
пы в зависимости от возраста начала заболе-
вания: с дебютом РА в возрасте до и старше 45 
лет. В обеих группах наблюдалось преоблада-
ние женщин: 86 % в первой группе и 79 % в груп-
пе с дебютом болезни в возрасте старше 45 лет.
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Оригинальные исследования. Внутренние болезни

Контрольную группу составили 25 практиче-
ски здоровых лиц.

Из исследования исключались больные РА с 
инфекциями, онкологическими заболеваниями, 
острым или хроническим гепатитом, алкогольным 
поражением печени, выявленным туберкулезом, 
острым инфарктом миокарда, аллергическими 
реакциями, сопутствующим нарушением функ-
ции почек, амилоидозом, сахарным диабетом I 
типа, сердечной недостаточностью III-IV функ-
циональных классов по классификации NYHA. 

Всем больным при общеклиническом обсле-
довании оценивали стандартные физикальные 
данные, жалобы и анамнез заболевания. Учиты-
вались клинико-биохимические показатели кро-
ви: показатели общеклинического анализа кро-
ви, АЛТ, АСТ, С-реактивный белок, ревматоидный 
фактор, концентрация мочевины, креатинина, 
общего холестерина, триглицеридов, липопро-
теинов низкой и высокой плотности, фибриноге-
на, общего белка и его фракций.

Активность заболевания оценивалась по ин-
дексу DAS28, который включает в себя информа-
цию о 28 болезненных и припухших суставах (в 
пределах 0-28), скорости оседания эритроцитов 
и общей оценки здоровья по визуальной анало-
говой шкале. Уровень активности заболевания 
интерпретировал как низкий (DAS28 < 3,2), сред-
ний (3,2 < DAS28 < 5,1) или высокий (DAS28 >5,1). 
Согласно критериям АРА DAS28 <2,6 относится к 
состоянию ремиссии.

Исследование сердечно-сосудистой систе-
мы включало общеклиническое исследование, 
измерение АД методом Короткова, регистрация 
электрокардиограммы (ЭКГ) в 12 отведениях на 
электрокардиографе Siemens-Sicard.

Концентрация ИЛ-6, ИЛ-10 производства 
«Протеиновый контур» (Россия) определялась 
с помощью иммуноферментного анализатора 
Statfax 2100.

Статистическая обработка полученных дан-
ных выполнена с использованием пакета лицен-
зионных статистических программ STATISTICA 
6.0 (Statsoft Inc., USA) и включала расчет средней 
и стандартного отклонения (М±SD). Различия 
считались достоверными при р<0,05.

Результаты и обсуждение. В ходе исследо-
вания определена сердечно-сосудистая патоло-
гия, спектр которой представлен ниже (табл. 1). 

У лиц с дебютом заболевания в возрасте до 45 
лет отмечалась меньшая частота артериальной 
гипертензии (АГ), различных форм ИБС и сер-
дечной недостаточности. В старшей возрастной 
группе пациентов с РА регистрировался более 
выраженный уровень сердечно-сосудистой ко-
морбидности с преобладанием традиционных 
сердечно-сосудистых факторов риска. Вместе с 
тем, важно отметить, что почти у четверти боль-
ных молодого возраста также уже достаточно 
активно проявлялась сердечно-сосудистая пато-
логия (наиболее часто регистрировались арте-
риальная гипертензия и ИБС). 

Таблица 1
Структура клинически значимой сердечно-сосуди-

стой коморбидной патологии у пациентов с ревмато-
идным артритом

Показатель
Дебют РА в 

возрасте до 45 
лет (n=23)

Дебют РА в 
возрасте после 
45 лет (n=22)

Артериальная 
гипертензия

5 (21,7 %) 17 (77,3 %)

ИБС (в целом) 6 (26 %) 14 (63,6 %)
Стенокардия 
напряжения

2 (8,6 %) 9 (40,9 %)

Нарушения ритма 2 (8,6 %) 5 (22,7 %)
Сердечная 
недостаточность

2 (8,6 %) 9 (40,9 %)

Ожирение 3 (13 %) 8 (36,3 %)
Анемия 2 (8,6 %) 8 (36,3 %)

Уровень ИЛ-6 был повышен у пациентов обеих 
групп по сравнению с контролем. При проведении 
анализа различий между группами обнаружено, что 
содержание ИЛ-6 в крови во второй группе было до-
стоверно выше аналогичных показателей в группе 
больных с возрастом дебюта РА до 45 лет (табл. 2).

Таблица 2
Оценка уровней ИЛ-6, ИЛ-10 и коэффициента ИЛ-6/
ИЛ-10 в зависимости от возраста дебюта ревмато-

идного артрита

Показатель Контроль
(n= 25)

Дебют РА 
в возрасте
до 45 лет 

(n=23)

Дебют РА 
в возрасте 

старше 
45 лет (n = 22)

Интерлейкин-6, 
пг/мл

9,4
(3,5; 18,2)

172,5
(80,2; 

201,9) *

234,2
(169,4;

365,3) * §

Интерлейкин-10, 
пг/мл

63,8
(29,1; 
79,0)

183
(139,3; 
233,8) *

428,1
(330,9; 
529,4) *

Коэффициент
ИЛ-6/ИЛ-10, 

отн. ед.
0,15

(0,1; 0,3)
0,9

(0,4; 1,2) *
0,5

(0,4; 0,7) * §

Примечание. Данные представлены в виде медиана (25; 
75 процентиль). 

* – p<0,05 по сравнению с контрольной группой; 
§ – p<0,05 между группами больных.

Продукция ИЛ-10 также оказалась повышенной 
в обеих возрастных группах по сравнению с контро-
лем. Установлено, что в группе с началом заболе-
вания в молодом возрасте отмечается более зна-
чимое угнетение выработки ИЛ-10 по сравнению 
с больными с поздним дебютом РА. Соотношение 
концентраций ИЛ-6/ИЛ-10, условно отражающее 
дисбаланс в системе про-/противовоспалитель-
ные цитокины, также достоверно отличалось в 
младшей и старшей возрастных группах.

Полученные результаты указывают на выра-
женную цитокиновую активацию при ревмато-
идном артрите. Нами определена выраженная 
провоспалительная цитокиновая готовность, 
оцененная по уровню продукции ИЛ-6, который 
существенно превосходил показатели здоро-
вых. Заслуживающими внимания явились также 
данные о межгрупповых различиях в провос-
палительной цитокиновой активации, свиде-
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тельствующие о достоверно более выраженной 
продукции ИЛ-6 в группе с дебютом РА старше 
45 лет.

Таким образом, нами установлен факт выра-
женной провоспалительной цитокиновой акти-
вации при РА в обеих группах, причем наряду с 
выявленным дисбалансом про- и противоспали-
тельных цитокинов определена гетерогенность 
синтеза ИЛ-6. Более выраженная продукция 
ИЛ-6 наблюдалась в группе пациентов с началом 
заболевания старше 45 лет, которая ассоцииро-
валась с развитием традиционных факторов ри-
ска сердечно-сосудистых заболеваний, что соот-
ветствует ранее полученным данным [4].

Выводы
1. У больных ревматоидным артритом с дебю-

том болезни в возрасте старше 45 лет наблюда-
ется более высокий уровень сердечно-сосуди-
стой коморбидности.

2. Вне зависимости от возраста начала заболе-
вания отмечается выраженная провоспалительная 
цитокиновая активация с наличием провоспали-
тельного дисбаланса.

3. Более выраженная продукции ИЛ-6 у пациен-
тов с дебютом РА старше 45 лет ассоциируется с 
более высоким сердечно-сосудистым риском и под-
тверждает негативное влияние провоспалительного 
ответа в отношении сердечно-сосудистой системы.
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Некоторые особенности цитокинового 
профиля и сердечно-сосудистой  
коморбидности у больных  
ревматоидным артритом
Ж. З. Отарова, Л. Н. Елисеева,  
Ю. В. Васинова, Ю. Е. Просёлков,  
И. В. Семизарова, И. Г. Малхасян
Кубанский государственный 
медицинский университет, Краснодар

Целью исследования явилось изучение возраст-
ных особенностей сердечно-сосудистой патоло-
гии и степени цитокиновой активации у 45 больных 
ревматоидным артритом на фоне традиционного 
базисного лечения метотрексатом. У пациентов 
с дебютом заболевания в возрасте старше 45 лет 
выявлен более высокий уровень сердечно-сосуди-
стой коморбидности с превалированием традици-
онных факторов риска. В этой же когорте пациентов 
определена достоверно более выраженная про-
дукция интерлейкина-6, тогда как в группе больных 
с дебютом ревматоидного артрита в возрасте до 
45  лет отмечалось большее угнетение продукции 
интерлейкина-10. Дебют ревматоидного артрита в 
возрасте старше 45 лет ассоциируется с повыше-
нием сердечно-сосудистого риска, что объясняет-
ся не только традиционными факторами риска, но 
и более выраженной провоспалительной цитокино-
вой активностью. 

Ключевые слова: ревматоидный артрит, ци-
токиновый профиль

Some features of the cytokine profile  
and cardiovascular comorbidity  
in patients with rheumatoid arthritis
J. Z. Otarova, L.N. Eliseeva, Yu.V. Vasinova, 
Yu. E. Proselcov, I. V Semizarova,  
I.G. Malkhasian
Kuban State Medical University, Krasnodar

The aim of the study was to investigate the age 
characteristics of cardiovascular disease and the 
degree of cytokine activation in 45 patients with 
rheumatoid arthritis on a background of traditional 
basic treatment with methotrexate. Patients with 
the debut of the disease over the age of 45 years 
revealed a higher incidence of cardiovascular 
comorbidity with a prevalence of traditional risk 
factors. In the same cohort of patients identified 
significantly greater production of interleukin-6, 
whereas in the group of patients with rheumatoid 
arthritis onset before the age of 45 years have seen 
an increasing inhibition of interleukin-10. Debut 
of rheumatoid arthritis over the age of 45 years 
is associated with increased cardiovascular risk, 
not only because of the traditional risk factors, but 
also more pronounced proinflammatory cytokine 
activity.

Key words: rheumatoid arthritis, cytokine profile
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Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь 
(ГЭРБ) является многофакторным забо-
леванием, основные патогенетические 

механизмы которого включают снижение 
антирефлюксной барьерной функции нижне-
го пищеводного сфинктера, нарушение дви-
гательной функции проксимальных отделов 
пищеварительного тракта, угнетение пище-
водного клиренса, повреждающее действие 
рефлюктата, а также снижение резистентно-
сти слизистой оболочки пищевода [4].

В настоящее время одним из наиболее надеж-
ных методов диагностики является длительная 
рН-метрия пищевода, позволяющая как судить 
о наличии рефлюкса, так и оценить его частоту 
и продолжительность. Информация, полученная 
при 24-х часовой рН-метрии, позволяет точно 
установить, в течение какого времени слизистая 
оболочка пищевода подвергается воздействию 
соляной кислоты, оценить эффективность пище-
водного клиренса [3, 8, 9].

Основным направлением терапии, используе-
мым в лечении ГЭРБ, является блокада желудоч-
ной секреции. Следует отметить, что в клиниче-
ской практике блокада желудочной секреции не 
всегда эффективно решает задачу контроля над 
симптомами заболевания [6].

Несмотря на огромное количество работ, посвя-
щенных разработке стратегии и тактики лечения 
ГЭРБ, данные вопросы еще далеки от своего окон-
чательного решения, а результаты терапии неред-
ко остаются неудовлетворительными [5, 10, 11].

В этой связи весьма актуальным становится 
разработка и внедрение в практическое здраво-
охранение немедикаментозных методов лечения 
ГЭРБ. Одним из таких методов является низко-
интенсивное лазерное излучение [2].

Перспективность использования лазерного из-
лучения низкой интенсивности при патологии верх-
них отделов желудочно-кишечного тракта показана 
в ряде экспериментальных работ, однако сведения 
о клиническом применении лазерного излучения 

при заболеваниях верхних отделов желудочно-ки-
шечного тракта немногочисленны. До настоящего 
времени остается практически неизученным вли-
яние лазерного излучения на показатели суточной 
рН-метрии пищевода у больных ГЭРБ [1, 7].

Целью исследования явилось изучение по-
казателей суточной рН-метрии пищевода у боль-
ных ГЭРБ при включении в комплексное лечение 
внутривенного лазерного облучения крови.

Материалы и методы. Исследование проводи-
лось на базе клинической больницы скорой помощи 
г. Владикавказа. В исследовании приняли участие 
112 больных (43 мужчины, 69 женщин). Средний 
возраст пациентов составил 47,2±12,6 лет. Диа-
гноз устанавливался на основании жалоб, данных 
анамнеза, фиброэзофагогастродуоденоскопии. В 
исследуемой группе эндоскопически позитивная 
форма ГЭРБ выявлена у 13,4  % пациентов, эндо-
скопически негативная форма – у 86,6 % больных. 
Для верификации ГЭРБ всем пациентам проводили 
24-х часовое мониторирование рН пищевода с по-
мощью аппарата «Гастроскан-ГЭМ» (НПО «Исток», 
Фрязино, Московская область). 

Все больные случайным методом были поде-
лены на две группы. В первой группе (контрольная 
группа, 34 человека) в лечении использовалась 
традиционная медикаментозная терапия в соответ-
ствии со стандартами терапии ГЭРБ (ингибиторы 
протонной помпы, антациды, прокинетики). боль-
ным второй группы (основная группа, 78 человек) 
наряду с медикаментозной терапией назначался 
курс внутривенной лазерной терапии по методике 
ВЛОК-405. Для внутривенной лазерной терапии ис-
пользовали аппарат «Матрикс-ВЛОК» («Матрикс», 
Россия) длиной волны 0,405 мкм, выходной мощ-
ностью на торце магистрального световода 1-1,5 
мВт. Лазерное облучение крови проводилось в те-
чение 15 минут в непрерывном режиме излучения, 
курс лечения составлял 10 ежедневных процедур с 
перерывом на субботу и воскресенье.

Обследование больных проводили утром в 
первый-второй день госпитализации и через 10-
12 дней после окончания курса лазерной терапии.

Полученные данные были обработаны методом 
вариационной статистики с использованием паке-
та компьютерных программ Microsoft Excel, 2003. 
Для оценки статистической значимости разли-
чий средних в случаях двух выборок использовали 
t-критерий (критерий Стьюдента). Различия счита-
ли достоверными при вероятности ошибки р<0,05.

Результаты и обсуждение. При анализе дан-
ных суточной рН-метрии до лечения было выяв-
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лено достоверное повышение всех показателей 
в несколько раз по сравнению с показателями 
нормы как в основной группе, так и в группе кон-
троля (табл.). Так, до лечения обобщенный по-
казатель DeMeester, учитывающий экспозицию 

кислоты в пищеводе в течение всего времени 
исследования в вертикальном и горизонтальном 
положении тела, достоверно отличался от нормы 
и составил в основной группе 82±35 (р<0,05), в 
контрольной группе 63,7±25,5 (р<0,05).

Таблица
Показатели внутрипищеводной 24-х часовой рН-метрии у больных ГЭРБ до и после лечения

Показатели Норма
Основная группа Контрольная группа

до лечения после лечения до лечения после лечения
Время с рН<4 общее, % 4,5 28,5±10,7# 3,4±2,1** 25,4±12,2# 4,9±2,2
Время с рН<4 стоя, % 8,4 25,3±8,5# 3,8±2,9** 23,5±7,7# 4,3±3,8
Время с рН<4 лежа, % 3,5 32±14# 2,6±2,3** 28,6±12# 3,7±1,5
Число ГЭР с рН<4 46,9 123,2±35# 33,7±12,4** 100,7±22## 49,7±14
Число ГЭР более 5 минут 3,5 10±3,3# 1±0,8* 8,2±2,2# 3,8±0,7
Наиболее длительный ГЭР, мин 19,8 95±38# 15±4,3** 85±25## 18±5*
Показатель DeMeester <14,7 82±35# 10,2±5,7** 63,7±25,5# 18,1±4,3

* – р<0,01, ** – р<0,05 – достоверность различий до и после лечения,
 # – р< 0,05, ## – р<0,01– достоверность различий по сравнению с нормой.

После лечения в основной группе произошло 
достоверное улучшение всех показателей рН-
метрии пищевода (табл.). Показатель DeMeester 
в основной группе достоверно снизился и достиг 
значений нормы (10,2±5,7; р<0,05), тогда как в 
контрольной группе несмотря на уменьшение он 
оставался выше нормы (18,1±4,3). 

Снижение большинства показателей рН-
метрии пищевода в контрольной группе носило 
недостоверный характер и, в отличие от основ-
ной группы, не достигало значений нормы.

Таким образом, полученные данные позво-
ляют говорить о том, что включение внутривен-
ного лазерного облучения крови в комплексную 
терапию больных ГЭРБ сопровождается досто-

верным улучшением показателей суточной рН-
метрии пищевода.

Выводы
1. Использование внутривенного лазерного 

облучения крови в комплексном лечении боль-
ных ГЭРБ способствует нормализации показате-
лей суточной рН-метрии пищевода.

2. Для повышения эффективности терапии, 
улучшения качества жизни больных гастроэзо-
фагеальной рефлюксной болезнью рекомендо-
вать применение внутривенного лазерного облу-
чения крови длиной волны 405 нм с мощностью 
излучения на конце одноразового световода 
1-1,5 мВ курсом 10 процедур, длительность воз-
действия 15 минут.
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Лазерная терапия в лечение больных 
гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезнью
Н. М. Бурдули, Д. Я. Тадтаева
Северо-Осетинская государственная 
медицинская академия, Владикавказ

Целью исследования явилось изучение вли-
яния низкоинтенсивного лазерного излучения 
на показатели суточной рН-метрии пищевода у 
112 больных гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезнью. Использование внутривенного лазер-
ного облучения крови в комплексном лечении 
больных ГЭРБ способствовало нормализации 
показателей суточной рН-метрии пищевода. 

Ключевые слова: гастроэзофагеальная 
рефлюксная болезнь, суточная рН-метрия пище-
вода, лазерная терапия

Laser therapy in the treatment of patients 
with gastroesophageal reflux disease
N. M. burduli, D. Y . Tadtaeva
North Ossetian State Medical 
Academy, Vladikavkaz

The aim of the study was to investigate the 
effect of low-intensity laser radiation on indicators 
esophageal pH monitoring of the esophagus in 
112 patients with gastroesophageal reflux disease. 
The use of intravenous laser irradiation of blood in 
complex treatment of patients with GERD promoted 
normalization of esophageal pH monitoring of the 
esophagus.

Key words: gastroesophageal reflux disease, 
esophageal pH monitoring of esophagus, laser 
therapy
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Прогрессирующее течение хронической 
обструктивной болезни легких (ХОБЛ) 
неизбежно приводит к необходимости 

совершенствования лекарственной тера-
пии и увеличивает актуальность примене-
ния немедикаментозных методов легочной 
реабилитации [6, 11, 13]. В последние годы 
клинический интерес большинства практи-
кующих врачей вызывает использование 
рефлексотерапии, способствующей сниже-
нию тяжести вентиляционных нарушений у 
больных ХОБЛ за счет новых возможностей 
коррекции патогенетических звеньев брон-
хиальной обструкции. С пособность реф-
лексотерапии поддерживать постоянство 
процессов саногенеза дыхательных путей 
также обеспечивает её представительство в 
профилактике воспалительных заболеваний 
легких [2]. Клинические перспективы реаби-
литации больных Х ОБЛ могут существенно 
расширяться благодаря применению раз-
личных методик рефлексотерапии и лазе-
роакупунктуры, улучшающих показатели 
иммунитета, метаболизма и гемодинамики 
легких [1, 3, 8, 12]. 

Вместе с тем несмотря на существенный 
прогресс в решении многих научных и практи-
ческих вопросов вышеуказанной проблемы, 
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реабилитационное направление в комплекс-
ном лечении больных ХОБЛ в нашей стране 
еще только начинает развиваться. В широкой 
клинической практике явно недостаточно ис-
пользуются ранее апробированные методы фи-
зической и комплементарной терапии, не оце-
нивается их роль и местоположение в этапной 
системе медицинской реабилитации. В этой 
связи разработка научно обоснованных и эф-
фективных реабилитационных программ для 
максимально возможного сохранения физи-
ческого состояния, работоспособности и ка-
чества жизни больных ХОБЛ является важной 
составляющей общей проблемы клинической 
медицины и отечественного здравоохранения.

Цель исследования: оценить клиническую 
эффективность применения вариантной реф-
лексотерапии в комплексных программах реа-
билитации больных среднетяжелой ХОБЛ.

Материал и методы. Курсовую реабилита-
ционную терапию в условиях поликлиники по-
лучили 240 больных ХОБЛ в возрасте 52,2±1,3 
лет. Продолжительность болезни составила 
10,6±1,9 лет. Клинико-функциональный диагноз 
ХОБЛ при поступлении больных на реабилита-
цию уточнялся в соответствии с рекомендация-
ми экспертов международной программы GOLD 
[5]. С учетом клинической картины и функци-
ональной характеристики ХОБЛ все больные 
были разделены на группы с преобладанием 
обструктивных (144 человек) и смешанных вен-
тиляционных нарушений (96 пациентов).

 В комплексе реабилитационных мероприя-
тий нами использовались методы корпоральной 
и аурикулярной иглорефлексотерапии (ИРТ). В 
обеих лечебных группах ИРТ проводилась в чет-
кой временной последовательности с сеансами 
лазероакупунктуры [7]. Восстановление брон-
хиальной проходимости являлось важным аргу-
ментом доказательства позитивных изменений 
реабилитационного потенциала больных, по-
этому в процессе проводимого лечения учиты-
валась динамика клинических симптомов ХОБЛ 
– одышки, кашля, продукции мокроты и основ-
ных функциональных показателей по результа-
там спирометрии и пикфлоуметрии. Для оценки 
активности бронхолегочного воспаления мето-
дом иммуноферментного анализа определя-
лось содержание лактоферрина (ЛФ) в слюне 
и сыворотке крови. Полученные результаты 
были сопоставлены с таковыми в контрольной 
группе, где показатель ЛФ составил 1,32±0,43 
мкг/мл в сыворотке крови и 31,43±2,04 мкг/мл 
в слюне [9]. Развитие адаптационных реакций 
организма больных в процессе реабилитации 
оценивали по методу Л. Х. Гаркави [4]. При со-
ставлении программы реабилитации, включа-
ющей методы рефлексотерапии, учитывалось 
заключение невролога и ортопеда о наличии 
сопутствующей патологии анатомо-физиологи-
ческих структур грудной клетки (остеохондроз, 

спондилоартроз, вторично обусловленные ки-
фоз, сколиоз и болевые мышечно-фасциаль-
ные синдромы), существенно отягощающей 
течение ХОБЛ. В зависимости от клинической 
ситуации в курсовой программе ИРТ исполь-
зовались методы тонизации или дисперсии [3, 
10]. 

Контроль эффективности комплексных ле-
чебных мероприятий осуществлялся в 1-й, 3-й, 
10-й и 14-й дни проводимой реабилитации. 

Статистическая обработка полученных ре-
зультатов проводилась с помощью программы 
Statistica 7 for Windows. Статистически значи-
мыми считались показатели при уровне досто-
верности p<0,05.

Результаты и обсуждение. У больных с 
преимущественно обструктивными нарушени-
ями легочной вентиляции под воздействием 
комплексной реабилитационной терапии через 
4-5 дней установилась положительная клиниче-
ская динамика с уменьшением кашля, одышки 
и количества сухих хрипов. В большей степени 
нами отмечался регресс аускультативных при-
знаков, составивших в данной группе 70,8  %. 
Наряду с благоприятными изменениями кли-
нической симптоматики к 10-14 дням базисно-
го курса реабилитации улучшились показатели 
функции внешнего дыхания (ФВД). Существен-
но увеличились значения форсированной жиз-
ненной емкости легких (FVC) от 68,4±2,1  % до 
79,2±1,8  % и объема форсированного выдоха 
(FEV1) от 65,6±3,1  % до 76,5±2,6  % (р<0,05). 
Аналогичный характер изменений был уста-
новлен в динамике показателя максимальной 
объёмной скорости при выдохе на уровне 75 % 
(FEF75), характеризующего состояние проходи-
мости мелких бронхов. После 10 дней пребыва-
ния больного на реабилитации этот показатель 
увеличился до 76±1,9  %, (р<0,05), до начала 
реабилитационной терапии он был снижен до 
65±3,1 %. 

Анализ результатов мониторинга пикфлоу-
метрии показал, что изучаемые показатели су-
щественно увеличились в вечернее время меж-
ду первым и третьим днями реабилитации от 
352,6±4,1 л/мин до 371,9 ±3,8 л/мин, (р<0,05). 
Позитивные изменения также отмечались в ди-
намике дневного прироста показателей пик-
флоуметрии, составившей в 1-й, 3-й и 10-й дни 
наблюдения 38,2, 40,1 и 18,4 л/мин соответ-
ственно. Снижение разницы между утренними и 
вечерними показателями пикфлоуметрии сви-
детельствует о реализации возможностей реф-
лексотерапии влиять на обратимый компонент 
бронхиальной обструкции при ХОБЛ средне-
тяжелого течения. В процессе восстановления 
респираторных нарушений преимущественно 
по обструктивному типу определена актуаль-
ность патогенетического подхода к сеансам 
ИРТ и лазероакупунктуры, в которых наряду с 
использованием основных точек I (P)-1,3,7; IX 
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(MC)-4; XIV (J)-12,17; XII (F)-3,13,14; IV (RP)-
4; VII (V)-13,14,18,20 осуществляется целевое 
влияние на продуктивность кашля и снижение 
выраженности астено-вегетативного синдро-
ма, обусловленного хроническим бронхолегоч-
ным воспалением, путем воздействия на точки 
VII (V)-17,40,43; XII (F)-13; XIII (T)-10,12,14. 

Результаты реабилитации больных ХОБЛ со 
смешанным типом нарушений легочной вен-
тиляции выявили явную пролонгацию восста-
новления клинической симптоматики и показа-
телей ФВД. Тенденция к уменьшению кашля и 
одышки стала отмечаться только к 7-9 дням ре-
абилитации у 54,2 % больных. Для больных этой 
группы были характерными малые позитивные 
изменения аускультативной картины в легких 
и наличие у большинства из них (66,7  %) со-
путствующей вертеброгенной патологии. Всем 
больным для адекватной дыхательным упраж-
нениям функциональной реституции легких 
были временно увеличены (на 2-3 вдоха) суточ-
ные дозы ранее используемых бронходилата-
торов. Следующей особенностью клиническо-
го ведения больных данной категории явились 
кратковременные эпизоды (не более двух су-
ток) ухудшения общего состояния с увеличени-
ем экспекторации преимущественно слизистой 
мокроты, соответствующие первичным и вто-
ричным реакциям на ИРТ. Следует отметить, что 
произошедшие в процессе реабилитации коли-
чественные изменения лейкоцитарной форму-
лы в 65,2  % случаев наблюдения соответство-
вали адаптационным реакциям организма на 
уровне повышенной активации. 

Стагнация функциональной реституции лег-
ких при сочетании обструктивных и рестрик-
тивных нарушений легочной вентиляции вы-
разилась незначительным (на 4-8  %) ростом 
объемных и динамических показателей VC, 
FVC, FEV1, FEF50 (р>0,05). При этом снижение 
различий между утренними и вечерними пока-
зателями пикфлоуметрии стало отмечаться у 
большинства больных (73,9 %) лишь спустя 8-10 
дней от начала проводимой реабилитации. Не-
смотря на оптимизацию бронходилатирующей 
терапии, увеличение показателей пикфлоуме-
трии в 1-й и 10-й дни реабилитации было уме-
ренным, составляя 336,4±4,8 л/мин и 356,9±3,7 
л/мин соответственно (р>0,05).

В клиническом ведении больных ХОБЛ нами 
учитывалось патогенетическое значение воспа-
лительного компонента бронхиальной обструк-
ции. Его роль может являться важным условием 
для объективизации реабилитационного по-
тенциала больных ХОБЛ, определяющего раци-
ональную комбинацию и последовательность 
применения методов лекарственной, физи-
ческой и комплементарной терапии. Установ-
лено, что обструктивные нарушения легочной 
вентиляции, соответствующие средней тяже-
сти ХОБЛ, не сопровождались значимыми из-

менениями уровней лактоферрина в сыворот-
ке крови и слюне, так как составили 1,86±0,36 
мкг/мл и 27,52±2,89 мкг/мл соответственно. 
Вместе с тем, аналогичные показатели ЛФ при 
смешанных вентиляционных нарушениях до-
стигали 2,4±0,32 мкг/мл и 24±1,73 мкг/мл со-
ответственно и имели достоверное различие с 
контролем (р<0,05). 

Программы реабилитации предполага-
ли комплексную коррекцию смешанных на-
рушений легочной вентиляции и проявлений 
хронической патологии позвоночника, что об-
условило необходимость применения ИРТ с 
обязательным включением в сеанс точек II 
(GJ)11; VI (IG)3; VII (V)62 и аурикулярных точек 
55, 95, 42, 39, 99, 106, 107, 108 в течение 30 ми-
нут, а также точечного (точки VII меридиана – V 
12,13,43 и III меридиана  – E 36) и каточкового 
массажа в сочетании с интенсивным массажем 
грудной клетки. Благодаря применению подоб-
ных программ нам удалось обеспечить явное 
снижение симптоматики как основной, так и со-
путствующей патологии. 

Заключение. Результаты исследования по-
зволяют существенно расширить понимание 
эффективного решения вопросов поликлини-
ческого этапа реабилитации больных средне-
тяжелой ХОБЛ, исходящих от раннего начала, 
комплексности и непрерывности лечебных ме-
роприятий с обязательным учетом индивиду-
альных факторов и клинических особенностей 
болезни. Клинический опыт многолетней ра-
боты с больными ХОБЛ позволяет обосновать 
применение весьма доступных методов физи-
ческой и комплементарной терапии, а также 
определить их местоположение в программах 
реабилитации. Достаточно отметить, что вне-
сение вариантных методик рефлексотерапии 
в стандартную парадигму реабилитации боль-
ных среднетяжелой ХОБЛ с сопутствующей 
патологией позвоночника увеличило возмож-
ности восстановления респираторных наруше-
ний и приблизило реабилитационный процесс 
к вмешательству мультидисциплинарного ха-
рактера. 

Особенности клинического ведения и уста-
новленные различия в достигаемой эффектив-
ности реабилитации больных среднетяжелой 
ХОБЛ свидетельствуют о необходимости бо-
лее тщательной оценки патогенетической роли 
воспалительного компонента бронхиальной об-
струкции. Полученные результаты свидетель-
ствуют, что исходно сниженные возможности 
восстановления показателей легочной венти-
ляции при смешанном типе нарушений ФВД 
были обусловлены именно стихающим воспа-
лительным процессом, а эффективными мера-
ми его патогенетической коррекции оказались 
как лекарственные средства, так и немедика-
ментозные методы, включающие рефлексоте-
рапию.
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Использование рефлексотерапии 
в программах медицинской 
реабилитации больных хронической 
обструктивной болезнью легких
М. М. Орлов, Л. Л. Оганисян, А. Л. Иванов, 
Е. А. Орлова, Н. Ф. Баркова, М. С. Карлина
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медицинский университет, Астрахань
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«Тинаки», Астрахань

В статье отражены результаты клинического 
применения рефлексотерапии в комплексной ре-
абилитации больных среднетяжелой хронической 
обструктивной болезнью легких. Изучены возмож-
ности повышения эффективности реабилитации 
больных хронической обструктивной болезнью 
легких с сопутствующей патологией грудной клетки 
и позвоночника. Установлено позитивное влияние 
рефлексотерапии на формирование адаптацион-
ных реакций организма и восстановление функ-
ционального состояния у больных среднетяжёлой 
хронической обструктивной болезнью легких.

Ключевые слова: хроническая обструктив-
ная болезнь лёгких, адаптационные реакции, 
функции внешнего дыхания, рефлексотерапия, 
комплексная реабилитация

The use of reflexotherapy in medical 
rehabilitation program in patients 
with chronic obstructive 
pulmonary disease
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A. L. Ivanov, E. A. Orlova, N. F. Barkova,
M. S. Karlina
Astrakhan State Medical University, Astrakhan
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“Tinaki”, Astrakhan

The article presents the results of clinical 
application of reflexotherapy in the complex 
rehabilitation of patients with moderate chronic 
obstructive pulmonary disease. The possibilities 
of improving the effectiveness of rehabilitation of 
patients with chronic obstructive pulmonary disease 
with concomitant diseases of the chest and spine 
are studied. A positive impact of reflexotherapy on 
the formation of adaptive reactions and recovery of 
functional status in patients with medium chronic 
obstructive pulmonary disease is established.

Key words: chronic obstructive pulmonary 
disease, adaptation reactions, respiratory function, 
reflexotherapy, comprehensive rehabilitation
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Последние десятилетия отмечается не-
уклонный рост заболеваемости и рас-
пространённости воспалительных забо-

леваний кишечника, что объясняет интерес в 
изучении данной патологии [1]. Вместе с тем 
этиология язвенного колита остается неиз-
вестной до сих пор, а патогенез изучен недо-
статочно.

Настоящая работа посвящена изучению ком-
понентов системы протеолиза, в частности ма-
триксной металлопротеиназы-9 (ММП-9), ко-

торая относится к семейству цинк-зависимых 
эндопротеиназ [2], и тканевому ингибитору ма-
триксной металлопротеиназы-1 (ТИМП-1) в сли-
зистой оболочке толстой кишки у больных язвен-
ным колитом и синдромом раздраженной кишки 
с диареей.

Цель исследования: установить клинико-
патогенетическое значение активности ММП-9 и 
ТИМП-1 у больных язвенным колитом и синдро-
мом раздраженной кишки с диареей.

Материал и методы. Обследовано 54 паци-
ента с язвенным колитом, 17 больных с синдро-
мом раздраженной кишки с диареей, а также 
15 здоровых добровольцев. 

Оценка клинической активности язвенного 
колита проводилась с использованием шкалы по 
Rachmilewitz и индекса Мэйо. Для лабораторной 
оценки степени тяжести заболевания проводи-
ли анализ абсолютного количества лейкоцитов, 
нейтрофилов, лимфоцитов и С-реактивного 
белка. Активность ММП-9 и ТИМП-1 определя-
ли посредством иммуногистохимического ис-
следования с использованием моноклональных 
кроличьих антител к ММП-9 и поликлональных – к 
ТИМП-1. 

Статистическая обработка данных про-
водилась методами описательной статисти-
ки, рассчитывались медиана (Ме), нижняя 
квартиль (Q0,25) и верхняя квартиль (Q0,75). 
Данные в таблицах представлены в виде: Ме 
(Q0,25-Q0,75). Значимость различий между груп-
пами оценивалась U-критерием Манна-Уитни. 
Критический уровень статистической значи-
мости принят равным 0,05. Обработка данных 
проводилась с использованием программы 
Statistica 6.0.

Результаты и обсуждение. При рецидиве 
язвенного колита отмечалась выраженная про-
дукция ММП-9 в слизистой оболочке толстой 
кишки и менее выраженная – ТИМП-1 по срав-
нению с продукцией ММП-9 и ТИМП-1 в случа-
ях ремиссии заболевания, что свидетельствует 
об активности процесса (табл. 1). Обращает 
внимание тот факт, что при рецидиве язвен-
ного колита наблюдалось отставание синтеза 
ТИМП-1 на 1 балл по сравнению с образовани-
ем ММП-9 в слизистой оболочке сигмовидной 
и прямой кишки.
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У больных синдромом раздраженной кишки с 
диареей также отмечалось повышение продук-

ции ММП-9 и ТИМП-1 в слизистой оболочке сиг-
мовидной и прямой кишки (табл. 2). 

Таблица 1
Активность ММП-9 и ТИМП-1 в слизистой оболочке толстой кишки 

в зависимости от стадии язвенного колита (Me (Q0,25-Q0,75))

Показатель
Язвенный колит Здоровые,

n=15

р-критерий 
Краскала-
Уоллиса

p1 p2 p3обострение,
n=38

ремиссия,
n=16

Сигмовидная кишка

ММП-9 3,0 
(3,0-3,0)

1,0 
(1,0-2,0)

0,0 
(0,0-0,0) <0,0001 0,11 0,00005 <0,00001

ТИМП-1 2,0 
(2,0-3,0)

1,0 
(1,0-1,0)

0,0 
(0,0-0,0) <0,0001 0,03 0,00068 <0,00001

Прямая кишка

ММП-9 3,0 
(3,0-3,0)

1,0 
(1,0-2,0)

0,0 
(0,0-0,0) <0,0001 0,14 0,00002 <0,00001

ТИМП-1 2,0 
(2,0-3,0)

1,0 
(1,0-1,0)

0,0 
(0,0-0,0) <0,0001 0,03 0,00291 <0,00001

Примечание:
p1 – парные сравнения группы ремиссии со здоровыми;
p2 – парные сравнения группы ремиссии с группой обострения;
p3 – парные сравнения группы обострения со здоровыми.

Таблица 2
Активность ММП-9 и ТИМП-1 в слизистой оболочке толстой кишки при язвенном 

колите и синдроме раздраженной кишки с диареей (Me (Q0,25-Q0,75))

Показатель

Язвенный колит Синдром 
раздраженной 

кишки с диареей, 
n=17

Здоровые,
n=15

Р-
критерий 
Краскала-
Уоллиса

p1 p2 p3обострение,
n=38

ремиссия,
n=16

Сигмовидная кишка

ММП-9 3,0
(3,0-3,0)

1,0
(1,0-2,0)

1,0
(1,0-1,0)

0,0
(0,0-0,0) <0,0001 <0,00001 0,34 0,26

ТИМП-1 2,0
(2,0-3,0)

1,0
(1,0-1,0)

1,0
(0,0-1,0)

0,0
(0,0-0,0) <0,0001 <0,00001 1,00 0,18

Прямая кишка

ММП-9 3,0
(3,0-3,0)

1,0
(1,0-2,0)

1,0
(1,0-1,0)

0,0
(0,0-0,0) <0,0001 <0,00001 1,00 0,38

ТИМП-1 2,0
(2,0-3,0)

1,0
(1,0-1,0)

0,0
(0,0-1,0)

0,0
(0,0-0,0) <0,0001 <0,00001 1,00 0,77

Примечание:
p1 – парные сравнения группы язвенного колита в стадии обострения с синдромом раздраженной кишки с диареей;
p2 – парные сравнения группы язвенного колита в стадии ремиссии с синдромом раздраженной кишки с диареей;
p3 – парные сравнения группы синдрома раздраженной кишки с диареей со здоровыми.

При сравнительном анализе тканевого содер-
жания вышеуказанных показателей при язвен-
ном колите и синдроме раздраженной кишки с 
диареей регистрировались статистически зна-
чимые различия: у больных с рецидивом язвен-
ного колита выявлены более высокие показате-
ли экспрессии ММП-9 в прямой и сигмовидной 
кишке по сравнению с пациентами с синдромом 
раздраженной кишки с диареей. Однако синтез 
ММП-9 и ТИМП-1 при язвенным колите в стадии 
ремиссии был сопоставим с показателями ме-
диаторов у больных с синдромом раздраженной 
кишки с диареей, что может объясняться наличи-
ем морфологического субстрата у данной кате-
гории пациентов (табл. 2). 

Заключение. У больных язвенным коли-
том в стадии обострения показатели ММП-9 
и ТИМП-1 в слизистой оболочке имели более 
высокие значения по сравнению с больными 
синдромом раздраженной кишки с диареей. В 
случаях ремиссии язвенного колита и синдрома 
раздраженной кишки с диареей они не отлича-
лись между группами больных, но были выше, 
чем у здоровых добровольцев. Полученные 
данные свидетельствуют о возможности ис-
пользования показателей ММП-9 и ТИМП-1 для 
оценки степени активности воспаления слизи-
стой оболочки толстой кишки у больных язвен-
ным колитом. 
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Целью исследования явилось определение 
клинико-патогенетического значения активности 
матриксной металлопротеиназы-9 и тканевого 
ингибитора матриксной металлопротеиназы-1 в 
слизистой оболочке толстой кишки у 54 больных 
язвенным колитом и 17 пациентов с синдромом 
раздраженного кишечника с диареей. У больных 
язвенным колитом в стадии обострения вышеу-
казанные показатели имели более высокие зна-
чения по сравнению со значениями у пациентов 
с синдромом раздраженного кишечника. Актив-
ность медиаторов системы протеолиза в случаях 
ремиссии язвенного колита была сопоставимой 
со случаями синдрома раздраженного кишечни-
ка, хотя она была выше, чем у здоровых.

Ключевые слова: язвенный колит, синдром 
раздраженного кишечника, матриксные метал-
лопротеиназы, тканевые ингибиторы матрикс-
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The aim of the study was to determine the clinical 
and pathogenetic significance activity of matrix 
metalloproteinase-9 and tissue inhibitor of matrix 
metalloproteinase-1 in colon mucosa in 54 patients 
with ulcerative colitis and 17 patients with irritable 
bowel syndrome with diarrhea. In patients with 
ulcerative colitis in the acute stage the indicators 
were higher compared to the values in patients 
with irritable bowel syndrome. Activity of proteolytic 
mediators in cases of remission of ulcerative colitis 
was comparable to cases of irritable bowel syndrome, 
although it was higher than in healthy persons.

Key words: ulcerative colitis, irritable bowel 
syndrome, matrix metalloproteinases, tissue 
inhibitors of matrix metalloproteinases
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Значительная распространенность са-
харного диабета (СД) 2-го типа, его тес-
ная связь с сердечно-сосудистой па-

тологией диктуют необходимость раннего 
выявления у кардиологических больных как 
СД 2-го типа, так и состояний, предшествую-
щих ему – «предиабет», включающий в себя 
нарушенную толерантность к глюкозе (НТГ) и 
нарушенную гликемию натощак (НГН). В аж-
ную роль в своевременном выявлении СД 

2-го типа и предиабета в условиях кардио-
логического стационара может сыграть по-
всеместное применение такого показателя 
гликемии, как уровень гликированного гемо-
глобина (HbA1c) [1, 2]. 

С 2011 года ВОЗ приняла решение о возмож-
ности использования уровня гликированного ге-
моглобина в качестве диагностического крите-
рия сахарного диабета. Применение HbA1c для 
диагностики сахарного диабета в РФ одобрено в 
2011 году. Нормальные значения HbA1c состав-
ляют 4-6 %; его показатели более 6 % свидетель-
ствуют о нарушенной толерантности к глюкозе, 
выше 6,5 % – об имеющемся сахарном диабете. 

Определение уровня HbA1c по сравнению 
с измерением уровня глюкозы крови натощак 
имеет ряд преимуществ: большая стабильность, 
удобство (не требует состояния натощак), мень-
шая вариабельность в разные дни, так как глики-
рованный гемоглобин отражает средний уровень 
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ная толерантность к глюкозе диагностирована в 
7 % случаев, а нарушенная гликемия натощак на-
блюдалась у 0,5 % больных.

Таблица
Критерии перорального 

глюкозотолерантного теста [3]

Гликемия, 
ммоль/л

Плазма Цельная кровь
венозная капил-

лярная
венозная капил-

лярная
Сахарный диабет

натощак 
через 2 час

>7,8 >7,8 >6,7 >6,7
>11,1 >12,2 >10,0 >11,1

Нарушенная толерантность к глюкозе
натощак 

через 2 час
<7,8 < 7,8 <6,7 <6,7

7,8 -11,1 8,9-12,2 6,7-10,0 7,8-11,1
 
Наибольшее количество нарушений углевод-

ного обмена (86,4  % случаев) было выявлено у 
пациентов с 3-й степенью АГ.

Повышенные уровни глюкозы крови (пока-
затели гликемии 6,2-9,5 ммоль/л) отмечались у 
32 больных (при нормальных значениях тощако-
вой гликемии <6,1 ммоль/л). При проведении в 
дальнейшем глюкозотолерантного теста у 9 па-
циентов диагноз нарушений углеводного обмена 
не подтвердился (имело место нарушение при 
проведении исследования, а именно – взятие 
крови из вены не натощак).

Повышение уровня HbA1c (показатели HbA1c 
6,01-7,4  %) встречалось у 24 исследуемых (при 
норме 4-6  %). При проведении глюкозотоле-
рантного теста у 2 пациентов диагноз нарушений 
углеводного обмена не подтвердился. Однако 
отсутствие нарушений углеводного обмена было 
выявлено у пациентов со значениями HbA1c рав-
ными 6,01 %. Показатели глюкозы натощак у них 
также были в пределах нормы (4,5 ммоль/л и 
5 ммоль/л). Уровень HbA1c в крови у этих боль-
ных можно рассмотреть как нормальный, так как 
он может быть объяснен незначительной лабо-
раторной погрешностью. Из оставшихся 22  па-
циентов с увеличенными величинами HbA1c 
повышение содержания глюкозы натощак заре-
гистрировано в 18 случаях.

Заключение. Углубленное исследование 
гликемического профиля у больных с АГ является 
целесообразным и необходимым, так как в зна-
чительном проценте случаев позволяет впервые 
выявить нарушения углеводного обмена, в том 
числе сахарный диабет, что способствует ранней 
коррекции патологических состояний и улучше-
нию прогноза. HbA1c более точно характеризует 
гликемический профиль пациента и позволяет 
выявить скрытые нарушения, не отображаемые 
показателями тощаковой глюкозы, так как гли-
кированный гемоглобин является отражением 
не гликемии на момент определения, а «усред-
ненным» показателем углеводного обмена за 
три-четыре месяца. Кроме того, определение 
содержания HbA1c позволяет избежать ложно-
положительных результатов, связанных с нару-
шениями условий проведения исследования.

гликемии за предшествующие 90-120 дней. К 
сожалению, применение данного показателя у 
пациентов с артериальной гипертензией (АГ) и 
другой сердечно-сосудистой патологией в усло-
виях кардиологического стационара ограничено 
рядом факторов, наиболее значимым из которых 
является более высокая стоимость исследова-
ния в сравнении с определением уровня глюкозы 
крови [1, 4, 5]. Однако роль уровня гликирован-
ного гемоглобина в ранней диагностике метабо-
лических нарушений у пациентов с АГ практиче-
ски не изучалась.

Цель исследования: раннее выявление на-
рушений углеводного обмена у больных с арте-
риальной гипертензией для своевременной их 
коррекции и улучшения прогноза. 

Материалы и методы. В условиях кардио-
логического стационара РО ОККД было прове-
дено обследование пациентов, страдающих АГ, с 
определением гликемии натощак и уровня глики-
рованного гемоглобина. 

Критериями включения в исследование явля-
лись: возраст (старше 40 лет) и наличие у паци-
ента АГ 1-3 степени. 

Критериями исключения были: беременность 
или кормление грудью, анамнез ВИЧ, лечение в 
настоящий момент тяжелого аутоиммунного за-
болевания, хроническое лечение (более 30 по-
следовательных дней) пероральными стероида-
ми, повышение АСТ и/или АЛТ более чем в 3 раза 
по сравнению с предельно допустимыми норма-
ми на основании документально подтвержденно-
го измерения за последние 6 месяцев. 

Исследуемая группа составила 193 больных в 
возрасте от 41 до 90 лет (99 женщин, 94 мужчин).

По степени АГ исследуемая группа распре-
делилась следующим образом: АГ 1-й степени – 
3 % пациентов, АГ 2-й степени – 17 % больных, 
АГ 3-й степени – 80 % обследуемых.

Сопутствующая сердечно-сосудистая пато-
логия включала: ИБС (стенокардия напряжения 
различных функциональных классов, неста-
бильная стенокардия, постинфарктный карди-
осклероз) у 76  % больных, кардиомиопатии у 
3 % пациентов, пороки сердца (приобретенные 
и врожденные) в 4  % случаев, ЦВБ (дисцирку-
ляторная энцефалопатия, острые нарушения 
мозгового кровообращения и их последствия) у 
42 % обследованных.

Для диагностики метаболических нарушений 
у больных были проведены измерения массы 
тела и роста, ИМТ; биохимический анализ кро-
ви с исследованием липидного спектра (ОХС, 
ЛПНП, ЛПВП, ТГ), определение уровня гликиро-
ванного гемоглобина и глюкозы венозной крови; 
при необходимости – пероральный глюкозотоле-
рантный тест (ПГТТ).

Результаты и обсуждение. По данным ис-
следования нарушения углеводного обмена 
были выявлены у 11,4 % больных. В соответствии 
с критериями ПГТТ (табл.) сахарный диабет был 
впервые обнаружен у 3,5 % пациентов, нарушен-
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В статье рассматриваются вопросы ранней 
диагностики нарушений углеводного обмена у 
больных, страдающих артериальной гипертензи-
ей, и определения уровня гликированного гемо-
глобина в крови в условиях кардиологического 
стационара с целью диагностики данных нару-
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В современном обществе туберкулез ор-
ганов дыхания не утратил своей значи-
мости среди социально обусловленных 

болезней [6, 10, 22]. Несмотря на снижение 
уровня заболеваемости, распространенно-
сти и смертности от туберкулеза за послед-
ние 5 лет, удельный вес обширных процессов 

с деструкцией легочной ткани и бактериовы-
делением остается предельно высоким [8, 
21, 38]. У величивается частота осложнений 
специфического процесса. Д ля их устране-
ния, до внедрения методики эндоскопиче-
ской клапанной бронхоблокации (КББ), часто 
приходилось использовать высокотравма-
тичные оперативные вмешательства, в том 
числе экстренные – на высоте легочного кро-
вотечения и при развитии эмпиемы плевры 
с бронхоплевральным свищом. Разработан-
ная медицинская технология успешно апро-
бирована в течение десятилетнего периода 
у самой тяжелой категории пульмонологи-
ческих больных. В о фтизиатрии эта техно-
логия открыла новую страницу использова-
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ния коллапсотерапии при лечении больных 
с деструктивным туберкулезом легких, в том 
числе при лекарственной устойчивости воз-
будителя. Ее успешное применение позволя-
ет избежать хирургического вмешательства 
или сделать его более щадящим [1, 16, 17].

В зарубежной литературе имеются сведения 
о применении эндобронхиальных клапанов двух 
конструкций с сохранением дренажной функции 
блокированного бронха с целью уменьшения 
объема легочной ткани при эмфиземе [31, 33, 35, 
39, 40]. Отдельные публикации сообщают о при-
менении клапанов в лечении бронхоплевральных 
фистул при пневмотораксе в эксперименте на 
овцах [32], встречаются единичные клинические 
примеры применения КББ в лечении бронхоплев-
ральных фистул у людей [33, 36, 37]. Разработан-
ный в России эндобронхиальный клапан сделан 
из резиновой смеси, индифферентной для орга-
низма человека, и представляет собой полый ци-
линдр (рис. 1). С одной стороны внутреннее от-
верстие клапана имеет ровную округлую форму, 
с другой оно выполнено в форме спадающегося 
лепесткового клапана, запирающегося избыточ-
ным наружным давлением и собственными эла-
стическими свойствами материала, из которого 
он изготовлен. Две трети наружной поверхности 
клапана составляют тонкие пластинчатые ра-
диальные лепестки для фиксации его в бронхе. 
Установка клапана производится как ригидным 
бронхоскопом, так и бронхофиброскопом. Раз-
меры клапана зависят от локализации процесса 
и диаметра дренирующего бронха, куда он уста-
навливается. Клапан должен превышать диаметр 
просвета бронха в 1,2-1,5 раз. Он позволяет от-
ходить из очага поражения воздуху, мокроте, 
бронхиальному содержимому при выдохе и каш-
ле и препятствует их обратному поступления на 
вдохе. Этим достигается постепенное состояние 
лечебной гиповентиляции и ателектаза легочной 
ткани [12] (рис. 2). 

Имеются сообщения об успешном примене-
нии локального искусственного коллапса легкого 
путем установки КББ для лечения полостей рас-
пада при инфильтративном туберкулезе [25, 27, 
30]. 

Инфильтративный туберкулез является веду-
щей формой в структуре заболеваемости тубер-
кулезом органов дыхания и составляет от 54 до 
75 % среди впервые выявленных больных [3, 21]. 
Несмотря на то, что инфильтративный туберку-
лез наиболее перспективен в плане излечения на 
этапе химиотерапии, результаты ее неудовлет-
ворительны: прекращение бактериовыделения 
наблюдается у 72,5 % пациентов, а закрытие по-
лостей распада выявляется лишь в 64,8 % случа-
ев [2]. Современный деструктивный туберкулез 
в 60-70  % случаев вызывается лекарственно-
устойчивыми штаммами микобактерий туберку-
леза (МБТ) и у 35-40 % больных имеет прогрес-
сирующее течение [5, 9, 13, 29]. Ограничение 
проведения адекватной химиотерапии инфиль-
тративного деструктивного туберкулеза легких 
нередко связано с развитием побочных реак-
ции антибактериальных препаратов резервного 
ряда. При использовании резервных препаратов 
у больных с лекарственной устойчивостью уве-
личивается как частота, так и тяжесть побочных 
действии [4, 19, 23]. Коллапсотерапевтические 
методы, такие как искусственный пневмоторакс 
и пневмоперитонеум, позволяют улучшить по-
казатели эффективности лечения современного 
инфильтративного деструктивного лекарствен-
но-устойчивого туберкулеза легких [13, 20, 24]. 
Однако возможность применения искусственно-
го пневмоторакса ограничена в связи с имеющи-
мися противопоказаниями [26]. Неэффективный 
искусственный пневмоторакс у больных туберку-
лезом легких нередко осложняется экссудатив-
ным плевритом, эмпиемой плевры, развитием 
ригидного пневмоторакса, а также ятрогенным 
гемотораксом в 6 % случаев [16, 28]. Искусствен-
ный пневмоторакс технически прост при его на-
ложении, однако применение его ограничено 
при заболеваниях брюшной полости, амилоидо-

Рис. 1. Внутрибронхиальный клапан (1 – полый цилиндр, 
2 – внутреннее отверстие, 3 – перемычка, 4 – радиальные 

лепестки, 5 – спадающийся лепестковый клапан).

Рис. 2. Схема и принцип работы клапана.

При выдохе

При вдохе
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зе внутренних органов и заболеваниях сердеч-
но-сосудистой системы в фазе декомпенсации. 
А. В. Левиным и соавт. [13] проведен сравни-
тельный анализ результатов лечения больных 
инфильтративным туберкулезом легких в фазе 
распада, у которых применяли методику уста-
новки КББ или использовали в процессе лечения 
искусственный пневмоторакс без установки КББ. 
В процессе комплексного лечения применение 
КББ позвонило добиться в 5,6 раз чаще закрытия 
полостей деструкции в легочной ткани, в 2 раза 
чаще прекращения бактериовыделения и в 5,4 
раз меньше осложнений по сравнению с искус-
ственным пневмотораксом. 

Среди всех форм туберкулеза наиболее эпи-
демически опасен фиброзно-каверзный тубер-
кулез (ФКТ). Являясь хронической формой, он 
приводит к необратимым изменениям в орга-
низме больного и, как правило, становится труд-
ноизлечимым. В таких условиях комплексный 
подход в лечении весьма целесообразен. Он 
необходим не только в связи с индивидуальны-
ми особенностями конкретного пациента, но и с 
объемом оперативного вмешательства [7]. Ос-
новной задачей при лечении больных фиброзно-
каверзным туберкулезом является излечение, 
что возможно только при условии заживления 
или удаления каверны.

Коллективом авторов во главе с А. В. Леви-
ным [17] анализировались результаты лечения 
92  больных (69 мужчин и 23 женщины) с огра-
ниченным фиброзно-каверзным туберкулезом 
легких в фазе инфильтрации и обсеменения. У 
32 больных в комплексном лечении применялось 
сочетание лечебной гиповентиляции поражен-
ной части легкого с помощью эндобронхиальных 
КББ, антибактериальной терапии и искусствен-
ного пневмоторакса (основная группа), а 60 ле-
чились с применением только химиотерапии и 
искусственного пневмоторакса (группа сравне-
ния). Эффективность терапии оценивали через 
6 и 12 месяцев после ее начала по клинико-рент-
генологической динамике туберкулезного про-
цесса, данным люминесцентной микроскопии 
мокроты. Применение клапанной бронхоблока-
ции в комплексном лечении больных ФКТ легких 
позволяет улучшить результаты лечения, сокра-
тить количество пациентов, нуждающихся в опе-
ративном лечении за счет лучшей стабилизации 
туберкулезного процесса, уменьшить количе-
ство, объем и травматичность оперативных вме-
шательств и сократить количество послеопера-
ционных осложнений [17].

Исследования коллектива авторов, проведен-
ные на базе терапевтических отделений ФГБУ 
«Центральный НИИ туберкулеза РАМН» г. Москвы 
[18], показали, что при применении КББ у паци-
ентов с фиброзно-кавернозным туберкулезом, 
занимающим не более двух долей легких, в том 
числе при двусторонней локализации процесса и 
олигобактериовыделении или абациллировании 
на момент установки клапана, в течение 12 ме-

сяцев удалось достигнуть рубцевания полостей 
распада и абациллирования в 70,9  % случаев. 
Аналогичные результаты были достигнуты только 
у 5,9 % больных, отказавшихся от установки КББ 
и лечившихся антибактериальными препаратами 
и пневмоперитонеумом (p<0,01). Выраженность 
эффекта от установки локального искусственно-
го коллапса легких была различной и рентгеноло-
гически проявлялась от минимальных смещений 
легочных структур до полного ателектаза легко-
го. У одного больного по показаниям проводили 
установку 1-3 КББ, используя одновременную 
или последовательную тактику. При примене-
нии эндобронхиального клапана в одном легком 
всегда отмечалась положительная динамика 
процесса в другом легком. Также исследовате-
лями выявлено, что сопутствующие туберкулезу 
заболевания, такие как сахарный диабет 1-го и 
2-го типов, хроническая обструктивная болезнь 
легких, гепатиты, не являются противопоказани-
ями для применения этого метода лечения [18].

В Новосибирском НИИ туберкулеза в лече-
нии больных распространенным деструктивным 
туберкулезом легких успешно применяется кол-
лапсохирургическая операция – остеопластиче-
ская торакопластика, с помощью которой у части 
больных удавалось добиться рубцевания поло-
сти распада, у остальных пациентов – стабилизи-
ровать процесс, создав благоприятные условия 
для проведения резекции легкого [1]. Однако по 
результатам исследований последнего десяти-
летия доказано, что эффективность остеопла-
стической торакопластики как самостоятельного 
оперативного вмешательства значительно сни-
зилась [11]. На фоне ухудшения течения деструк-
тивного туберкулеза у современных больных хи-
рурги вынуждены все чаще прибегать к резекции 
коллабированных отделов легких [1]. Д. В. Крас-
новым и соавт. [11] был разработан способ по-
вышения непосредственной эффективности 
данного вида коллапсохирургического вмеша-
тельства. Авторы обратили внимание на высокую 
эффективность применения эндобронхиального 
клапана в лечение больных туберкулезом с впер-
вые выявленными деструктивными процессами 
в легких [14] и решили применить этот метод у 
больных с распространенным фиброзно-каверз-
ным туберкулезом после остеопластической 
торакопластики. Анализ результатов лечения 
291 больного с распространенным прогрессиру-
ющим деструктивным туберкулезным процессом 
в легких, которым была выполнена остеопласти-
ческая торакопластика показал, что создание ле-
чебной гиповентиляции и ателектаза коллабиро-
ванных сегментов легких с помощью КББ после 
операции усиливает ее эффективность, позво-
ляет добиться рубцевания полостей распада в 
72,8 % случаев и прекращения бактериовыделе-
ния у 73,0 % пациентов. Коллективом авторов из 
Алтайского края было выполнено исследование, 
целью которого было повышение эффективно-
сти комплексного лечения 88 больных с хрони-
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ческими распространенными деструктивными и 
осложненными формами туберкулеза легких с 
лекарственной устойчивостью [15]. У 47 больных 
были выполнены четырехреберные остеопласти-
ческие торакопластики в комбинации с КББ, а у 
41 пациента – только оперативное вмешатель-
ство. Результаты исследования показали, что 
применение КББ в отличие от других методов по-
зволяло в 3,2 раза чаще добиться прекращения 
бактериовыделения и в 2,0 раза чаще – закрытия 
полостей деструкции. В этой группе в отдален-
ном периоде стабилизация течения туберкулез-
ного процесса наблюдалась в 2,1 раза чаще, а 
летальность была в 8,0 раз ниже [15].

В современном обществе туберкулез орга-
нов дыхания не утратил своей значимости: со-
храняется обширный резервуар туберкулезной 
инфекции, обусловленный высоким удельным 
весом деструктивных форм туберкулеза органов 
дыхания с бактериовыделением и лекарствен-
ной устойчивостью возбудителя. Для улучшения 
результатов лечения больных с деструктивными 
формами туберкулеза легких, до внедрения ме-
тодики эндоскопической клапанной бронхобло-
кации, нередко использовали обширные, высо-
котравматичные оперативные вмешательства. 

Внедрение методики КББ в комплексное лечение 
больных с впервые выявленным туберкулезом 
органов дыхания позволяет добиться более ча-
стого рубцевания полостей распада в легочной 
ткани, прекращения бактериовыделения и мень-
шей встречаемости осложнений.

У больных фиброзно-кавернозным туберку-
лезом легких (как у самой опасной в эпидемио-
логическом плане группы больных) применение 
эндобронхиального клапана самостоятельно 
либо в комплексе с другими коллапсохирурги-
ческими методиками (остеопластическая тора-
копластика) ассоциировано с более лучшими 
показателями стабилизации процесса, рубцева-
ния и абациллирования. Высокая эффективность 
методики клапанной бронхоблокации в лечении 
деструктивных форм туберкулеза легких, в том 
числе с множественной лекарственной устой-
чивостью МБТ, является важным аргументом в 
пользу ее применения в лечении данной кате-
гории больных. Активное использование КББ во 
фтизиатрической практике позволит улучшить 
результаты лечения больных с деструктивными 
формами туберкулеза органов дыхания, что бу-
дет способствовать уменьшению резервуара ту-
беркулезной инфекции в регионе.
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Клапанная бронхоблокация 
в комплексном лечении больных 
туберкулезом органов дыхания
Н. И. Поркулевич, Г. Ж. Сагалбаева
Омская государственная 
медицинская академия, Омск

Несмотря на снижение уровня заболеваемости, 
распространенности и смертности от туберкулеза 
эпидемиологическая обстановка по туберкулезу 
сохраняет свою напряженность, что проявляется 
ростом удельного веса деструктивных форм тубер-
кулеза легких. В обзоре проведен анализ результа-
тов использования методики клапанной бронхобло-
кации у больных туберкулезом легких. Показано, 
что внедрение этой методики позволяет уменьшить 
количество обширных, высокотравматиченых опе-
ративных вмешательств у больных с впервые вы-
явленным туберкулезом и хроническими формами. 
Применение эндобронхиального клапана самосто-
ятельно либо в комплексе с другими коллапсоте-
рапевтическими методиками обеспечивает дости-
жение стабилизации процесса, закрытия полостей 
распада и абациллирования у больных фиброзно-
каверзным туберкулезом легких.

Ключевые слова: туберкулез, клапанная 
бронхоблокация, эндобронхиальный клапан, 
коллапсотерапия 

The Valve Bronchial Blockage 
in a complex treatment 
of pulmonary tuberculosis
N. I. Porkulevich, G. J. Sagalbaeva
Omsk State Medical Academy, Omsk

Despite the decline in the incidence, prevalence 
and mortality of tuberculosis the epidemiological 
situation of tuberculosis remains its tension that 
manifests the increased share of destructive 
forms of pulmonary tuberculosis. The review 
analyzed the results of using the Valve Bronchial 
Blockage method in patients with pulmonary 
tuberculosis. It is shown that the introduction of 
this technique reduces the number of large, highly 
traumatic surgical interventions in patients with 
newly diagnosed tuberculosis and chronic forms. 
The use of endobronchial valves independently 
or in combination with other collapse therapeutic 
techniques achieves stabilization process of decay 
cavity closure and abacillation in patients with fibro-
tricky pulmonary tuberculosis.

Key words: tuberculosis, valves bronhoblo-
katsiya, endobronchial valve, collapsotherapy 
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Диагностика 
О болезни Вильсона необходимо думать при 

обследовании больных в возрасте от 3 до 40 лет 
с необъяснимыми заболеваниями печени и нерв-
но-психическими симптомами, хотя в редких слу-
чаях болезнь диагностировалась после шестиде-
сяти, семидесяти и даже восьмидесяти лет. 
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Необходимо полностью исключить диагноз 
болезни Вильсона у детей и подростков с нео-
бычными экстрапирамидными или мозжечковы-
ми двигательными расстройствами, атипичными 
психическими заболеваниями, необъяснимым 
гемолизом или при повышении активности пече-
ночных ферментов или других проявлениях забо-
левания печени, с семейным анамнезом заболе-
ваний печени или нервной системы или без него. 

В большинстве случаев диагноз можно поста-
вить после проведения клинических и биохими-
ческих исследований. Для подтверждения диа-
гноза используются три уровня тестов (табл. 1). 
Для постановки диагноза достаточно обнару-
жения колец Кайзера-Флейшера и уменьшения 
концентрации церулоплазмина в крови. Однако 
при отсутствии колец Кайзера-Флейшера с це-
лью установления диагноза необходимо выпол-
нить биопсию печени и количественно опреде-
лить в ней содержание меди.

Таблица 1
Диагностические тесты при болезни Вильсона

Уровень 1 Уровень 2 Уровень 3

содержание церуло-
плазмина в сыворотке 
снижено (а) концентра-

ция меди в 
печени (в)

введение ме-
ченной радио-

изотопом меди в 
церулоплазмин

исследование с помо-
щью щелевой лампы 
для обнаружения колец 
Кайзера-Флейшера

изучение ультра-
структуры гепа-

тоцитов

увеличение концентра-
ции «свободной» 
меди в сыворотке (б)

опреде-
ление со-
держания 

меди в 
суточной 
моче (г)

молекулярно-
генетический 
анализ для 

определения бо-
лезни Вильсона

Нормальные показатели:
(а) 200-500 мг/л (1,3-3,3 мкмоль/л)
(б) <100 мкг/л (<1,57 мкмоль/л)
(в) <50 мкг/г (<0,8 мкмоль/г)
(г) <50 мкг/сут 

Болезнь Вильсона:
(а) <200 мг/л (<1,3 мкмоль/л)
(б) >250 мкг/л (>3,93 мкмоль/л)
(в) >250 мкг/г (>4 мкмоль/г)
(г) >50 мкг/сут

Учитывая высокую стоимость и сложность мо-
лекулярно-генетического тестирования, оно не по-
лучило широкого распространения в диагностике 
болезни Вильсона. Однако, если возникают трудно-
сти в постановке диагноза при клиническом и био-
химическом исследовании, молекулярное тестиро-
вание может оказаться очень полезным. Выделяют 
два вида тестов. При обследовании родственников 
больного для определения семейного характера 
наследования полиморфизма гена АТР7В можно 
проводить анализ гаплотипа. При впервые установ-
ленном диагнозе болезни Вильсона в настоящее 
время можно применять прямой анализ мутаций 
(при обследовании отдельных популяций с высокой 
распространенностью одной мутации имеет смысл 
целевой анализ определенных экзонов).

Диагностические методы
Диагностические методы, используемые 

для постановки диагноза болезни Вильсона, 
включают выявление колец Кайзера-Флей-
шера, определение уровня церулоплазмина 
в крови, суточной экскреции меди с мочой, 
несвязанной с церулоплазмином меди сы-
воротки, включения изотопа меди в церуло-
плазмин, проведение биопсии печени, гене-
тического исследования. К сожалению, нет 
единственного теста высокоспецифичного и 
высокочувствительного как такового, и поэто-
му должен использоваться комплекс исследо-
ваний. Диагностическая шкала, основанная на 
всех доступных тестах и выработанная в 2001 
году (Лейпциг), обладает хорошей диагно-
стической точностью (табл. 2). При наличии 
2 баллов и менее диагноз болезни Вильсона 
маловероятен, при наличии 3 баллов диагноз 
возможен, но требуется дальнейшее углу-
бленное обследование, комбинация 4 и более 
баллов является свидетельством установлен-
ного диагноза.

Таблица 2
Диагностическая шкала болезни 
Вильсона (Лейпцигская шкала)

Параметры шкалы Баллы 
Типичные клинические симптомы и проявления

Кольца Кайзера-Флешера
имеются 2
отсутствуют 0

Неврологические симптомы1

тяжелые 2
минимальные 1
отсутствуют 0

Сывороточный церулоплазмин
нормальный (>0,2 г/л) 0
0,1-0,2 г/л 1
<0,2 г/л 2

Кумбс-негативная гемолитическая анемия
имеется 1
отсутствует 0

Другие тесты
Определение меди в печени (в отсутствии 
холестаза)

>5хВЛН (>4 мкмоль/г) 2
0,8-4 мкмоль/г 1
нормальный (<0,8 мкмоль/г) -1
роданин-позитивные гранулы2 1

Уровень меди в мочи (в отсутствии острого 
гепатита)

нормальный 0
1-2хВЛН 1
>2хВЛН 2
нормальный, но >5хВЛН 
после D-пеницилламина

2

Анализ мутаций
мутация на обеих хромосомах 4
мутация на одной хромосоме 1
мутации отсутствуют 0

1 – или типичные нарушения согласно данным магнитно-
резонансной томографии головного мозга, 2 – если недо-
ступно количественное определение меди в печени, ВЛН  – 
верхний лимит нормы.
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Общий анализ крови – отмечается тромбо-
цитопения, лейкопения в случаях наличия ги-
перспленизма на фоне портальной гипертензии; 
гемолитическая анемия неиммунного характера.

Биохимические тесты печени – активность 
аминотрансфераз в сыворотке крови обычно 
повышена при болезни Вильсона, за исклю-
чением пациентов очень молодого возраста. 
У многих больных степень увеличения амино-
транфераз минимальная и не отражает тяжесть 
поражения печени.

Кольца Кайзера-Флейшера имеются у 95-
99  % пациентов с неврологической/психиатри-
ческой формой болезни, при печеночном вари-
анте заболевания или бессимптомном течении 
они обнаруживаются в 30-50 % случаев, поэтому 
их отсутствие не исключает диагноз. Очень редко 
кольца Кайзера-Флейшера выявляются в отсут-
ствии болезни Вильсона.

Причины ложноположительных результатов 
колец Кайзера-Флейшера: внутрипеченочный 
холестаз (внутрипеченочный холестаз у детей, 
частичная билиарная атрезия, первичный скле-
розирующий холангит, первичный билиарный 
цирроз).

Причины ложноотрицательных результатов 
колец Кайзера-Флейшера: у 50  % пациентов с 
печеночной формой болезни, у большинства 
бессимптомных сибсов, ранние стадии заболе-
вания.

Церулоплазмин имеет молекулярную мас-
су 132 кДа и является основным переносчиком 
меди в организме (в нем содержится 90 % цирку-
лирующей в крови меди). Он относится к остро-
фазовым белкам воспаления и обладает феррок-
сидазной активностью, влияющей на гомеостаз 
оксида азота. Церулоплазмин содержит шесть 
атомов меди на молекулу (голоцерулоплазмин), 
но может существовать в качестве протеина, не 
содержащего меди (апоцерулоплазмин). Уровни 
сывороточного церулоплазмина являются фи-
зиологично низкими в раннем младенчестве до 
6 месяцев, затем достигают пика в раннем воз-
расте (до 300-500 мг/л) и затем стабилизируют-
ся во взрослом состоянии. 

Содержание церулоплазмина в крови может 
быть измерено ферментативным методом, пу-
тем оценки медьзависимой активности окси-
дазы по отношению к р-фениламин диамину и 
о-дианизидину. Также его концентрацию можно 
определить при помощи радиоиммунного мето-
да, радиальной иммунодиффузии или нефело-
метрии. В целом, результаты этих анализов оце-
ниваются как эквивалентные, но при применении 
иммунных методов в клинической практике уров-
ни сывороточного церулоплазмина часто бывают 
завышенными, так как эти методы не различают 
апоцерулоплазмин и голоцерулоплазмин.

Церулоплазмин используется в диагностике 
болезни Вильсона как скрининговый тест наряду 
с кольцами Кайзера-Флейшера. Его нормаль-
ная концентрация в сыворотке крови состав-

ляет 200-400 мг/л, с нижним лимитом нормы, 
варьирующим между лабораториями и равняю-
щимся 150-200 мг/л. Субнормальные значения 
церулоплазмина имеют низкую положительную 
предсказательную ценность: из 2867 пациентов 
с патологией печени только у 17 определялись 
субнормальные уровни церулоплазмина, и толь-
ко у одного больного была обнаружена болезнь 
Вильсона. Отмечено, что при хронических забо-
леваниях печени субнормальные значения це-
рулоплазмина имели положительную предска-
зательную ценность 6 % в диагностике болезни. 
Другие исследования также указывают на огра-
ниченную возможность использования церуло-
плазмина в диагностике заболевания. Так, у ряда 
взрослых пациентов с болезнью Вильсона отме-
чались нормальные показатели церулоплазмина 
и отсутствовали кольца Кайзера-Флейшера. У 
части детей с болезнью Вильсона уровни церу-
лоплазмина в крови превышали 150 мг/л и даже 
были более 200 мг/л. У 15-36 % детей с болезнью 
Вильсона церулоплазмин располагался в преде-
лах нормальных величин.

При болезни Вильсона обычно содержание 
церулоплазмина в крови менее 100 мг/л, а чрез-
вычайно низкие уровни белка (менее 50 мг/л) 
являются серьезным доказательством болезни 
Вильсона. Субнормальные значения церуло-
плазмина подозрительны в отношении болезни 
Вильсона, а нормальные показатели протеина не 
исключают диагноз. Имеется мнение, что содер-
жание церулоплазмина снижено у 90 % пациен-
тов с неврологической формой и у 85 % больных 
с печеночными проявлениями заболевания. Нор-
мальный уровень церулоплазмина у 15 % больных 
с печеночной манифестацией болезни Вильсона 
объясняется увеличением синтеза протеина как 
острофазового реактанта при выраженном вос-
палении в печени. У таких пациентов последую-
щее снижение концентрации церулоплазмина 
наблюдается при уменьшении активности вос-
палительного процесса в печени. Уменьшенные 
уровни церулоплазмина характерны, но не па-
тогмоничны для болезни Вильсона. При острой 
печеночной недостаточности предсказательная 
ценность церулопламина в верификации болез-
ни крайне низка. Сниженный уровень церуло-
плазмина наблюдается у 20  % носителей пато-
логического гена (гетерозигот). Также уровень 
церулоплазмина снижается по отношению к ис-
ходному при проведении медьхелатирующей те-
рапии. Имеется мнение, что определение актив-
ности оксидазы сывороточного церулоплазмина 
имеет большую предсказательную ценность, чем 
исследование самого белка.

Причины ложноположительных результатов 
церулоплазмина крови: тяжелая печеночная не-
достаточность, целиакия, состояния, связанные с 
низким содержанием сывороточного белка (сни-
жение синтеза вследствие тяжелых заболеваний 
печени, нефротический синдром, протеинтеряю-
щая энтеропатия, синдром мальабсорбции), дети в 
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возрасте до 2 лет, семейная врожденная гипо- или 
ацерулоплазминемия (ацерулоплазминемия воз-
никает вследствие мутации в гене церулоплазми-
на, расположенном на хромосоме 3, что приводит к 
развитию гемосидероза, а не к накоплению меди), 
болезнь Менкеса (нарушение транспорта меди 
вследствие мутации в ATР7А гене, ассоциирован-
ном с Х-хромосомой), гетерозиготы по гену ATР7B 
болезни Вильсона.

Причины ложноотрицательных результатов це-
рулоплазмина крови: выраженное воспаление пе-
чени (гепатит), вследствие того, что он является 
острофазовым белком воспаления, опухоли, бе-
ременность, терапия эстрогенами и некоторыми 
оральными контрацептивами.

Мочевая кислота может снижаться при клиниче-
ски манифестной печеночной или неврологической 
формах болезни из-за ассоциированной почечной 
тубулярной дисфункции (синдром Фанкони). Одна-
ко информация о прогностической ценности нару-
шений содержания мочевой кислоты в крови носит 
скудный характер. 

Суточная экскреция меди с мочой используется 
для диагностики болезни Вильсона и мониторин-
га лечения. У нелеченных пациентов 24-х часовая 
экскреция меди с мочой отражает количество не-
церулоплазминовой меди в циркуляции. Нормаль-
ные значения экскреции меди с мочой составляют 
менее 40-50 мкг/сут (0,8 мкмоль/сут). У большин-
ства пациентов с клиническими признаками бо-
лезни Вильсона эти значения превышают 100 мкг/
сут, а при фульминантной печеночной недостаточ-
ности составляют 1000 мкг/сут и более. У 16-23 % 
симптомных пациентов уровни экскреции могут 
быть менее 100 мкг/сут (1,6 мкмоль/сут), также как 
у пациентов с бессимптомным течением болезни, 
детей и гетерозигот. Суточная экскреция меди с 
мочой незначительна у здоровых, поэтому экскре-
ция меди более 40 мкг/сут (0,64 мкмоль/сут) может 
наводить на размышления о присутствии болезни 
Вильсона у бессимптомных детей и требует даль-
нейшего обследования. Тест не используется в ка-
честве скрининга, однако пригоден для подтверж-
дения диагноза и оценки эффективности лечения. 
В начале лечения экскреция меди с мочой значи-
тельно повышается до 2000-5000 мкг/сут. Тест не 
применим в случаях почечной недостаточности. 
Проблемы измерения суточной экскреции меди с 
мочой включают неполный сбор мочи (объем менее 
чем за сутки) и возможную контаминацию медью 
тары для мочи (что решается путем использования 
одноразового контейнера). Гетерозиготы также мо-
гут иметь повышенную экскрецию меди с мочой, 
чем здоровые.

 В педиатрической практике как добавочный 
диагностический тест может использоваться су-
точная экскреция меди с мочой в комбинации в 
приемом 500 мг D-пеницилламина в начале теста 
и 500 мг через 12 часов коллекции независимо от 
массы тела. Экскреция меди более 1600 мкг/сут 
(25 мкмоль/сут) обладала чувствительностью 92 % 
в диагностике болезни Вильсона. Он может быть 

применим у симптомных детей, у которых базаль-
ная суточная экскреция меди была менее 100 мкг. 
Однако этот тест малоэффективен для исключения 
диагноза болезни Вильсона у бессимптомных де-
тей больного (чувствительность 42  %). Прогности-
ческая ценность этого теста у взрослых неизвестна 
в связи с использованием различных доз и времени 
введения D-пеницилламина в разных исследовани-
ях, в связи с чем он не рекомендуется для диагно-
стики болезни Вильсона у взрослых.

Причины ложноположительных результатов су-
точной экскреции меди с мочой: хронический хо-
лестаз, особенно первичный билиарный цирроз, 
аутоиммунный гепатит, цирроз печени, острая 
печеночная недостаточность любой природы, не-
фротический синдром, терапия хелатирующими 
агентами, контаминация медью извне. Так при хро-
нических заболеваниях печени, в том числе при ау-
тоиммунном гепатите, экскреция была в диапазоне 
100-200 мкг/сут (1,6-3,2 мкмоль/сут).

Причины ложноотрицательных результатов 24-х 
часовой экскреции меди с мочой: длительное ле-
чение медьхелатирующими препаратами, ранние 
стадии болезни Вильсона.

Несвязанная с церулоплазмином медь крови. 
Несмотря на то, что болезнь Вильсона относится к 
болезням накопления, количество меди в крови не 
изменено или снижено в пропорции к степени умень-
шения сывороточного церулоплазмина. При острой 
печеночной недостаточности уровни меди в сыво-
ротке могут быть повышены, несмотря на сниженные 
показатели церулоплазмина вследствие внезапного 
высвобождения металла из депо печеночной ткани. 
Нормальное или повышенное содержание меди в 
крови в свете измененных величин церулоплазми-
на указывает на повышение концентрации меди, не 
связанной с церулоплазмином (нецерулоплазми-
новая или «свободная» медь). Она преимуществен-
но связывается с альбумином, транскупреином, 
пептидами или аминокислотами и определяется 
как разность между уровнем общей меди в кро-
ви и церулоплазминовой медью (0,047  мкг меди 	
содержится в 1 мг церулоплазмина).

Формула для вычисления нецерулоплазминовой 
меди (мкг/л): общая сывороточная медь (мкмоль/л) 
х 63,5 – церулоплазмин (мг/дл) х 3,15.

В норме общая концентрация меди в плазме ко-
леблется от 800 до 1200 мкг/л (12,6-18,9 мкмоль/л), 
доля «свободной » меди составляет 10 % от ее ве-
личин (80-120 мкг/л) и не превышает 150 мкг/л. 
У большинства пациентов с болезнью Вильсона по-
казатели меди, не связанной с церулоплазмином, 
до лечения – выше 200-250 мкг/л и могут достигать 
500 мкг/л и более. В этой ситуации общий уровень 
меди в крови остается в пределах нормальных зна-
чений (менее 800 мкг/л) за счет снижения церуло-
плазминовой фракции. 

Вместе с тем, концентрация нецерулоплазми-
новой меди может увеличиваться при острой пе-
ченочной недостаточности любой этиологии, при 
хроническом холестазе и в случаях интоксикацией 
медью. 
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К недостаткам метода как диагностического те-
ста при болезни Вильсона относится его зависи-
мость от адекватности определения концентрации 
меди и церулоплазмина в крови. Если измерение 
уровня меди в сыворотке выполнено неточно или 
(более часто) при определении содержания церу-
лоплазмина переоценивается количество голоце-
рулоплазмина, тогда показатели нецерулоплаз-
миновой меди не могут быть интерпретированы, 
поскольку могут иметь негативное значение. В свя-
зи с этим изучение «свободной» меди более важ-
но при мониторинге пациентов, находящихся на 
лечении, чем в случаях постановки диагноза. Так, 
нецерулоплазминовая медь менее 50 мкг/л являет-
ся сигналом системного недостатка меди на фоне 
длительного лечения.

Биопсия печени с определением концентра-
ции меди в паренхиме: при обычном морфологи-
ческом исследовании специфические изменения 
не определяются. Гистохимическое исследование, 
направленное на выявление медьсодержащих ве-
ществ, например окрашивание рубеановой кис-
лотой, роданином или орсеином, позволяет каче-
ственно определить повышенное содержание меди 
в печеночной ткани. Однако эти методики являются 
высоко вариабельными и не обладают достаточной 
чувствительностью. На ранних стадиях медь при-
сутствует преимущественно в цитоплазме в свя-
занном с металлотионейном состоянии и гистохи-
мически не определяется. На поздних стадиях мель 
располагается главным образом в лизосомах. В 
цирротической печени количество меди варьирует 
от узелка к узелку, а на прецирротической стадии 
ее показатели вариабельны от клетки к клетке. Ги-
стохимическое исследование печени позволяет 
визуализировать только лизосомальные депозиты 
меди, поэтому отсутствие гистохимически иденти-
фицируемой меди не исключает болезни Вильсона. 
В целом, метод обладает низкой предсказательной 
ценностью для скрининга болезни Вильсона.

Ультраструктурные изменения включают спец-
ифические митохондриальные нарушения в виде 
вариабельности размера и формы и повышенной 
плотности матриксного материала и многочислен-
ных включений липидов и гранулярного материала. 
Также определяется увеличение промежутка между 
внутренней и наружной мембранами с расширени-
ем пространства между кристами. На поздних ста-
диях выявляются плотные депозиты в лизосомах. 
На фоне терапии хелаторами эти изменения могут 
исчезать.

Золотой стандарт для диагноза – биопсия пе-
чени с количественным определением меди в пе-
ченочной ткани. Тест является дополнительным 
в диагностике болезни Вильсона. Определение 
концентрации меди в печени наиболее важно у мо-
лодых пациентов, у которых медь располагается 
преимущественно в цитоплазме и не выявляется 
рутинными гистохимическими методами. Биопта-
ты печени помещаются в сухие свободные от меди 
контейнеры и быстро высушиваются в вакуумной 
духовке при 56° С или немедленно замораживаются 

и отправляются в лабораторию для анализа. Пара-
финовые образцы также могут использоваться для 
анализа содержания меди. Точность исследования 
зависит от размеров образца: допустима длина 
биоптата не менее 1-2 см. У пациентов с декомпен-
сированным циррозом печени или тяжелой коагу-
лопатией образцы печени могут быть получены пу-
тем проведения трансъюгулярной биопсии печени.

Нормальное содержание меди в ткани печени не 
превышает 50-55 мкг/г сухого вещества ткани пе-
чени и наличие меди менее 40-50 мкг/г сухого веса 
исключает диагноз болезни Вильсона. У пациен-
тов с болезнью Вильсона эти значения увеличены 
и колеблются от 200 до 3000 мкг/г. Концентрация 
меди в печени ≥250 мкг/г (4 мкмоль/г) является 
лучшим биохимическим доказательством заболе-
вания. Имеется мнение, что этот порог завышен, 
и рекомендуется снизить его до 95 мкг/г или даже 
до 70  мкг/г. У гетерозигот уровень меди в печени 
увеличен, но не превышает 250 мкг/г сухого веса. 
Одной из проблем количественной оценки содер-
жания меди в печени является негомогенное рас-
пределение металла в ткани на поздних стадиях 
болезни, поэтому концентрация меди может быть 
недооценена. Так, если в печеночном препарате 
мало паренхиматозных клеток или выражен фи-
броз, исследование может быть неинформатив-
ным, поэтому количественное содержание меди в 
печени нужно соотносить с гистологическими, кли-
ническими и биохимическими данными. 

Причины ложноположительных результатов кон-
центрации меди в ткани печени: внутрипеченочный 
холестаз (внутрипеченочный холестаз у детей, ча-
стичная билиарная атрезия, первичный склерози-
рующий холангит, первичный билиарный цирроз), 
индийский детский цирроз, идиопатический токси-
коз медью.

Причины ложноотрицательных результатов кон-
центрации меди в ткани печени: лечение медьхела-
тирующими препаратами, недостаточное количе-
ство образца ткани печени. 

Гистологическое исследование: степень изме-
нений ткани печени может варьировать от перипор-
тального фиброза до субмассивного фиброза и вы-
раженного крупноузлового цирроза.

Ранние гистологические изменения в печени 
включают минимальный стеатоз (микровезикуляр-
ный и макровезикулярный), баллонная дистрофия 
гепатоцитов, скопления гликогена и гликогеновая 
вакуолизация ядер гепатоцитов, фокальный некроз 
гепатоцитов, что может неправильно диагностиро-
ваться как неалкогольная жировая болезнь печени 
или неалкогольный стеатогепатит. В ряде случаев 
по данным биопсии печени выявляются класси-
ческие гистологические признаки аутоиммунного 
гепатита (так называемая картина «хронического 
активного гепатита»). Может также наблюдаться от-
ложение темного пигмента в отдельных гепатоци-
тах. С прогрессированием повреждения паренхимы 
развиваются фиброз и впоследствии цирроз пече-
ни, который обнаруживается у половины пациентов 
к моменту постановки диагноза. Он в большинстве 
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случаев формируется ко второй декаде жизни и яв-
ляется макронодулярным, хотя иногда встречается 
микронодулярная форма. У части больных с невро-
логической формой к моменту постановки диагно-
за цирроз печени отсутствует, хотя гистологическая 
картина не является нормальной.

При острой печеночной недостаточности вслед-
ствие болезни Вильсона наблюдаются выраженная 
гепатоцеллюлярная дегенерация, паренхимальный 
коллапс и особенно апоптоз гепатоцитов.

Ранее сообщалось, что у больных циррозом 
печени на фоне болезни Вильсона не отмечено 
увеличения частоты развития гепатоцеллюлярной 
карциномы, что, возможно, связано с протектив-
ной ролью меди. Однако последние исследования 
указывают на более частую встречаемость опухоли. 
Описаны случаи манифестации холангиокарцино-
мы у пациентов с болезнью Вильсона.

Включение изотопа меди в церулоплазмин: тест 
не является скрининговым и обычно выполняется 
для подтверждения диагноза в сложных диагности-
ческих случаях. Измеряется радиоактивность сыво-
ротки через 1, 2, 4 и 48 часов после приема одного 
из изотопов меди (64Cu или 67Cu). У здоровых и па-
циентов с другой патологией печени определяются 
два пика концентрации меди в крови: первый насту-
пает в течение двух часов после приема препарата, 
затем концентрация падает на несколько часов и 
снова нарастает с максимумом через 48 часов. Вто-
рой пик отражает включение меди в церулоплаз-
мин и высвобождение в системный кровоток. При 
болезни Вильсона второй пик отсутствует вслед-
ствие нарушения включения радиоактивной меди 
в белок. Эта проба используется для подтвержде-
ния диагноза у больных с нормальным содержани-
ем церулоплазмина. Однако эта методика имеет 
трудности в разграничении гетерозигот и больных 
и не считается рутинной. В настоящее время ис-
следование используется редко из-за трудностей 
с получением изотопа. Альтернативой служит при-
менение нерадиоактивного изотопа (65Cu), который 
визуализируется методом спектроскопии.

Причины ложноположительных результатов 
включения изотопа меди в церулоплазмин: гете-
розиготные носители болезни Вильсона, гипо- и 
ацерулоплазминемия. Причины ложноотрицатель-
ных результатов включения изотопа меди в церу-
лоплазмин: беременность, терапия эстрогенами, 
воспаление.

Неврологическое обследование и радиологи-
ческая визуализация головного мозга: невроло-
гическое обследование показано всем пациентам 
с бессимтомной, печеночной и неврологической 
формами болезни Вильсона, а консультация невро-
лога и радиологическое исследование головного 
мозга должны быть выполнены до начала терапии 
всех больных с явными неврологическими проявле-
ниями. 

Неврологическая болезнь может манифести-
ровать в виде моторных нарушений с дистонией, 
гипертонией, ригидностью, хореей и псевдо-
склеротическими признаками, тремором и ди-

зартрией. Кроме того, могут наблюдаться мы-
шечные спазмы, которые ведут к контрактурам, 
дизартрии и дисфонии, а также дисфагия. Редко 
выявляется полинейропатия и автономные нару-
шения. Вследствие большой вариабельности не-
врологических симптомов, различий их тяжести 
и сопутствующего наличия различных признаков 
у одного и того же пациента, клиническое опи-
сание их очень затруднительно. До настоящего 
времени нет общепринятой шкалы, описываю-
щей неврологические проявления и степень их 
тяжести, хотя имеются попытки создания такой 
шкалы.

По данным магнитно-резонансной томографии 
или компьютерной томографии головного моз-
га обнаруживаются структурные изменения в ба-
зальных ганглиях в виде их повышенной плотности 
(компьютерная томография) или гиперинтенсив-
ности в регионе базальных ганглиев в режиме Т2 
(магнитно-резонансная томография). Магнитно-
резонансная томография может обладать большей 
чувствительностью в выявлении этих повреждений. 
Патологические отклонения не лимитированы этим 
регионом и могут быть описаны изменения в других 
регионах (ствол мозга и мозжечка, средний мозг, 
белое вещество коры головного мозга). Характер-
ное открытие при болезни Вильсона – симптом 
«лица гигантской панды», который обнаруживается 
у 12  % пациентов. Помимо этого симптома гипе-
ринтенсивность в центральном мосте и одновре-
менное вовлечение базальных ганглиев, таламуса и 
ствола мозга является патогмоничным для болезни 
Вильсона. У некоторых больных еще до появления 
неврологических симптомов могут отмечаться зна-
чительные нарушения головного мозга, выявляе-
мые методами визуализации.

Другие методы визуализации, такие как магнит-
но-резонансная спектроскопия и однофотонная 
эмиссионная компьютерная томография могут быть 
полезными в обнаружении начальных повреждений 
головного мозга не только в перспективе оценки и 
лечения моторных нарушений, но и также в лучшей 
оценке менее изученных нарушений когнитивной 
сферы. Транскраниальная сонография паренхимы 
мозга обнаруживает гиперэхогенность лентикуляр-
ных ядер, даже когда магнитно-резонансная томо-
графия не показывает никаких отклонений.

Генетическое исследование: Прямой молеку-
лярно-генетический диагноз теоретически вы-
полним, но представляет определенные труд-
ности из-за более 500 возможных мутацией, 
каждая из которых является редкой за исключе-
нием нескольких более часто встречающихся. 
Кроме того большинство пациентов с болезнью 
Вильсона являются составными гетерозиготами 
(то есть несут две различные мутации на каждой 
аллели), что препятствует уточнению корреля-
ции генотипа к фенотипу. Всестороннее молеку-
лярно-генетическое исследование проводится 
несколько месяцев, что делает этот метод не-
практичным. Однако выполнение молекулярного 
анализа АТР7В гена у любого пациента с вероят-
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ным	диагнозом	как	с	подтверждающими	целями,	
так	и	с	целью	облегчения	дальнейшего	скринин-
га	членов	семьи	является	разумным.

Мутационный	 анализ	 применим	 для	 хоро-
шо	 идентифированных	 популяций,	 несущих	
лимитированный	 спектр	 АТР7В	 мутаций.	 К	 по-
пуляциям	 с	 преобладающими	 мутациями	 отно-
сятся	Сардиния,	Ирландия,	Корея	(R778L,	A874V,	
L1083F,	N1270S),	Япония	(R778L,	2871delC),	Тай-
вань	 (R778L,	 Arg778Gln),	 Китай	 (R778L,	 P992L,	
T935M),	 Гонконг	 (R778L,	 P992L,	 T1118A),	 Индия	
(R778W,	I1102T),	Испания	и	Канарские	острова.	В	
Бразилии	была	найдена	мутация,	подобная	той,	
что	встречается	на	Канарских	островах.	Поэтому,	
исследование	 специфичных	 аллелей	 позволяет	
прямо	идентифицировать	мутацию	и	может	быть	
быстрым	и	клинически	очень	полезным.	Однако	
это	может	быть	достигнуто,	если	мутация	встре-
чается	достаточно	часто	в	популяции,	как	H1069Q	

в	 Центральной	 и	 Восточной	 Европе,	 –441/–427	
del.	в	Сардинии,	R778L	на	Дальнем	Востоке.

Применение	 ДНК-маркеров	 позволяет	 с	 высо-
кой	 точностью	 установить	 диагноз	 болезни	 Виль-
сона.	 Однако	 генетическое	 исследование	 имеет	
значительные	ограничения,	в	числе	которых	высо-
кая	стоимость	методики	и	значительная	вариабель-
ность	мутаций	гена	болезни	Вильсона.	В	настоящее	
время	это	исследование	проводят	у	детей,	близкие	
родственники	 которых	 страдают	 болезнью	 Виль-
сона	 или	 если	 стандартные	 тесты	 не	 дают	 одно-
значного	 ответа	 за	 или	 против	 диагноза	 болезни	
Вильсона.	Если	дефектный	ген	выявляется	в	гомо-
зиготном	состоянии,	то	проводится	лечение	медь-
хелатирующими	препаратами,	которое	может	быть	
начато	в	возрасте	3	лет	и	старше.	

В	 целом	 подходы	 к	 обследованию	 пациентов	 с	
печеночной	 и	 неврологической	 формами	 болезни	
представлены	на	рисунках	1	и	2.

Рис. 1. Алгоритм	диагностики	болезни	Вильсона	у	пациента	с	заболеванием	печени	неустановленной	этиологии.
Примечание.	Молекулярное	исследование	означает	подтверждение	гомозиготности	по	одной	мутации	или	определение	

двух	мутаций,	составляющих	смешанную	гетерозиготность.	*	–	необходимо	убедиться	в	адекватности	сбора	суточной	мочи.	
Нормальные	значения	церулоплазмина	могут	незначительно	варьировать	в	различных	лабораториях.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 1. Алгоритм диагностики болезни Вильсона у пациента с заболеванием печени 

неустановленной этиологии. 

Примечание. Молекулярное исследование означает подтверждение гомозиготности 

по одной мутации или определение двух мутаций, составляющих смешанную 

гетерозиготность. * - необходимо убедиться в адекватности сбора суточной мочи. 

Нормальные значения церулоплазмина могут незначительно варьировать в различных 

лабораториях. 

 

 

 

 

Заболевание печени 
неустановленной этиологии 

Церулоплазмин крови, суточная экскреция меди с мочой, 
осмотр с помощью щелевой лампы 

- наличие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
<200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой >40 мкг/сут 
(0,64 мкмоль/сут) 

- наличие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
≥200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой >40 мкг/сут 
(0,64 мкмоль/сут) 

- отсутствие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
<200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой ≤40 мкг/сут* 

(0,64 мкмоль/сут) 

- отсутствие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
<200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой >40 мкг/сут 
(0,64 мкмоль/сут) 

Диагноз болезни Уилсона установлен 

биопсия печени для 
гистологического исследования и 

оценки содержания меди 

биопсия печени для 
гистологического исследования и 

оценки содержания меди 

>250 мкг/г 
сухого веса 

≤250 мкг/г 
сухого веса 

>250 мкг/г 
сухого веса 

50-250 мкг/г 
сухого веса 

<50 мкг/г 
сухого веса 

Молекулярное исследование 

Диагноз исключен 

–  

+ 
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Диагностика в целевых специфических попу-
ляциях

«Замаскированное» поражение печени:	 у	
пациентов	 с	 болезнью	 Вильсона,	 особенно	
молодых,	 клинические	 и	 гистологические	 из-
менения	 могут	 быть	 практически	 неотличимы	
от	 таковых	 при	 аутоиммунном	 гепатите.	 По-
этому	 необходимо	 тщательное	 обследование	
на	 предмет	 наличия	 болезни	 Вильсона	 детей	
с	доказанным	диагнозом	аутоиммунного	гепа-
тита,	а	также	взрослых	с	предполагаемым	ди-
агнозом	аутоиммунного	гепатита,	которые	не	
ответили	быстро	и	адекватно	на	терапию	глю-
кокортикоидами.	У	некоторых	больных	болез-
нью	 Вильсона	 отмечается	 улучшение	 состоя-

ния	 при	 применении	 специфической	 терапии	
в	сочетании	с	коротким	курсом	глюкокортико-
идами.	 У	 части	 пациентов	 нельзя	 исключить	
конкурирующие	диагнозы	болезни	Вильсона	и	
аутоиммунного	гепатита.

Стеатоз	 печени	 при	 болезни	 Вильсона	 не	
так	выражен,	как	при	неалкогольной	жировой	
болезни	 печени.	 Тем	 не	 менее,	 у	 ряда	 паци-
ентов	 с	 болезнью	 Вильсона	 симптомы	 очень	
напоминают	неалкогольную	жировую	болезнь	
печени	 или	 эти	 заболевания	 могут	 существо-
вать	независимо	у	одного	и	того	же	больного.	

Семейный скрининг:	 родственники	 первой	
степени	родства	вновь	выявленного	пациента	
с	болезнью	Вильсона	должны	быть	скриниро-

Рис. 2. Алгоритм	диагностики	болезни	Вильсона	у	пациента	с	неврологическими	или	психиатрическими	
проявлениями	с	поражением	печени	или	без	него.

Примечание.	Молекулярное	исследование	означает	подтверждение	гомозиготности	по	одной	мутации	или	определение	
двух	мутаций,	составляющих	смешанную	гетерозиготность.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 2. Алгоритм диагностики болезни Вильсона у пациента с неврологическими 

или психиатрическими проявлениями с поражением печени или без него. 

Примечание. Молекулярное исследование означает подтверждение гомозиготности 

по одной мутации или определение двух мутаций, составляющих смешанную 

гетерозиготность. 

Нейропсихиатрические 
нарушения ± патология печени 

неустановленной этиологии 

Церулоплазмин крови, суточная экскреция меди с мочой, 
осмотр с помощью щелевой лампы 

- наличие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
≥200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой >40 мкг/сут 
(0,64 мкмоль/сут) 

- наличие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
<200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой >40 мкг/сут 
(0,64 мкмоль/сут) 

- отсутствие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
<200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой >40 мкг/сут 
(0,64 мкмоль/сут) 

- отсутствие колец 
Кайзера-Флейшера 
- церулоплазмин 
≥200 мг/л 
- экскреция меди с 
мочой ≤40 мкг/сут 

(0,64 мкмоль/сут) 

Диагноз болезни 
Уилсона установлен 

Если не определимо, 
биопсия печени для 
гистологического 
исследования и 

оценки содержания 
меди 

биопсия печени для 
гистологического исследования и 

оценки содержания меди 

>250 мкг/г сухого веса 

>250 мкг/г 
сухого веса 

50-250 мкг/г 
сухого веса 

<50 мкг/г 
сухого веса 

Молекулярное 
исследование 

Диагноз исключен. Поиск других причин 

–  

+ 

Молекулярное 
исследование 

+ 

50-250 мкг/г сухого веса 

<50 мкг/г сухого веса 
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ваны	на	предмет	наличия	у	них	этой	патологии	
(рис.	 3).	 Обследование	 должно	 включать:	 на-
личие	 в	 анамнезе	 эпизодов	 желтухи,	 заболе-
ваний	 печени,	 неврологическое	 и	 физикаль-
ное	обследование,	уровень	в	сыворотке	крови	
меди,	 церулоплазмина,	 аминотрансфераз,	
альбумина,	 билирубина,	 исследование	 в	 ще-
левой	 лампе	 на	 кольца	 Кайзера-Флейшера,	
базальную	суточную	экскрецию	меди	с	мочой.	
Лица	 без	 колец	 Кайзера-Флейшера,	 но	 име-
ющие	 субнормальные	 величины	 церулоплаз-
мина	 в	 крови	 и	 патологические	 «печеночные	
тесты»	 должны	 быть	 подвергнуты	 биопсии	
печени	 для	 подтверждения	 диагноза.	 Моле-
кулярный	анализ	мутаций	АТР7В	 гена	или	ис-

следование	 гаплотипов	 могут	 проводиться	
и	 использоваться	 как	 первичный	 скрининг	 в	
случаях	их	доступности.	Лечение	инициирует-
ся	у	любого	лица	старше	трех	лет,	идентифи-
цированного	 путем	 семейного	 скрининга	 как	
пациент	с	болезнью	Вильсона.

Очень	 важно	 скринировать	 семью	 пациен-
тов	 с	 болезнью	 Вильсона,	 потому	 что	 шанс	
сибса	 (родного	 брата)	 быть	 гомозиготой	 и	
соответственно	 иметь	 клиническую	 болезнь	
составляет	25	%.	Среди	потомства	этот	шанс	
снижается	до	0,5	%.	Несмотря	на	низкий	риск	
появления	 болезни	 у	 детей	 пациента	 анализ	
мутаций	гена	АТР7В	оправдан	из-за	потенци-
ально	разрушительного	течения	заболевания.	

Рис. 3. Скрининг	болезни	Вильсона	у	сиблингов	или	детей	пациента	с	подтвержденным	диагнозом	болезни	Вильсона.
Примечание.	Если	молекулярное	исследование	доступно	–	это	наиболее	эффективная	скрининговая	стратегия.	Если	ана-

лизы	 крови	 и	 мочи	 без	 патологии,	 необходим	 повторный	 скрининг	 через	 2-5	 лет.	 Первичное	 обследование:	 общий	 анализ	
крови	+	тромбоциты,	«печеночные	тесты»,	международное	нормализованное	отношение	(МНО),	уровень	церулоплазмина	в	
крови,	суточная	экскреция	меди	с	мочой,	при	необходимости	–	биопсия	печени.

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 3. Скрининг болезни Вильсона у сиблингов или детей пациента с 

подтвержденным диагнозом болезни Вильсона. 

Примечание. Если молекулярное исследование доступно – это наиболее 

эффективная скрининговая стратегия. Если анализы крови и мочи без патологии, 

необходим повторный скрининг через 2-5 лет. Первичное обследование: общий анализ 

крови + тромбоциты, «печеночные тесты», международное нормализованное отношение 

(МНО), уровень церулоплазмина в крови, суточная экскреция меди с мочой, при 

необходимости – биопсия печени. 

Пациент с подтвержденным 
диагнозом болезни Уилсона 

Сиблинг  Ребенок больного (старше двух 
лет, если отсутствуют 

симптомы) 

Гаплотипирование или 
анализ мутаций  

Идентичный гаплотип 
или две мутации  

Диагноз болезни 
Уилсона установлен  

Выполнение первичного 
обследования  

Лечение  

Щелевая лампа (возраст >4 лет) 
Церулоплазмин 

«Печеночные пробы» 
Общий анализ крови 

МНО 
Суточная экскреция меди с 

мочой 

Изменения биохимических 
показателей печени 

или 
Церулоплазмин <200 мг/л 

или 
Экскреция меди с мочой >40 

мкг/сут (0,64 мкмоль/сут) 

Биопсия печени 

Если молекулярное 
исследование недоступно 

Неопределенный 
результат  

Диагноз 
исключен  

Норма   

<50 мкг/г 
сухого веса 

50-250 мкг/г 
сухого веса 

>250 мкг/г 
сухого веса 

Норма   Больной или 
носитель  

Диагноз болезни 
Уилсона установлен  

Если ранее не проводилось молекулярное исследование 
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Имеются некоторые трудности в точной диа-
гностике гетерозиготных носителей. 

Если мутация(и), характерная для больно-
го не обнаружена, возможно применение ро-
дословного анализа с использованием гапло-
типов, основанного на полиморфизме генов, 
расположенных вблизи дефектного гена на 
13-й хромосоме. Этот анализ требует иденти-
фикации пациента с неоспоримым диагнозом 
болезни Вильсона в семье. ДНК берется от 
обоих родителей. Затем гаплотип, основан-
ный на образце повторений динуклеотидов и 
тринуклеотидов вокруг АТР7В гена, опреде-
ляется у пациента и его семьи. Наследование 
«болезнь-ассоциированных» гаплотипов по-
зволяет определить: члены семьи являются 
здоровыми, гетерозиготами или действитель-
но больными. Генетический анализ – един-
ственный доступный метод для разделения 
гетерозиготных от гомозиготных сибсов.

Скрининг новорожденных: определение 
церулоплазмина в образцах мочи новорож-
денных или в крови методом Гатри может по-
мочь в выявлении болезни Вильсона. Однако 
для более точной диагностики рекоменду-
ется применение более тонких методов ис-
следования, включающих иммунологические 
методы. 

Диагностика острой печеночной недоста-
точности вследствие болезни Вильсона: Наи-
более важный аспект – быстрая диагностика 
острой печеночной недостаточности на фоне 
болезни Вильсона, так как смертность без 
экстренной трансплантации печени очень вы-
сока. Доступные лабораторные тесты, вклю-
чающие щелочную фосфатазу, билирубин и 
аминотрансферазы, обеспечивают наиболее 
быстрый и точный метод диагностики фуль-
минантной печеночной недостаточности при 
болезни Вильсона. Как правило, у больных ак-

тивность АсАТ выше, чем АлАТ (как отражение 
митохондриального повреждения), а уровень 
щелочной фосфатазы снижен. Комбинация 
соотношения щелочная фосфатаза (IU/л)/об-
щий билирубин (мг/дл) менее 4 (специфич-
ность 96  % и чувствительность 94  %) и соот-
ношения АсАТ/АлАТ более 2,2 (специфичность 
86 % и чувствительность 94 %) обладала диа-
гностической специфичностью и чувствитель-
ностью 100 %. Некоторые авторы предлагают 
использовать для диагностики фульминант-
ной печеночной недостаточности соотноше-
ние щелочная фосфатаза/общий билирубин 
менее 2. В целом, при острой печеночной не-
достаточности эти тесты должны рассматри-
ваться в комбинации с другими симптомами, 
подозрительными в отношении болезни Виль-
сона. 

Сывороточный церулоплазмин обычно сни-
жен, но его прогностическая ценность в ус-
ловиях острой печеночной недостаточности 
низка. Сывороточная медь (более 2000 мкг/л) 
и суточная экскреция меди существенно по-
вышены. Комбинация клинических симптомов 
и лабораторных тестов болезни Вильсона (це-
рулоплазмин, медь сыворотки или мочи) явля-
ется менее чувствительной и специфичной, но 
необходимой для диагноза. Диагноз должен 
быть подтвержден биопсией печени или, по 
меньшей мере, необходимо изучение после 
трансплантации содержания меди в печени, 
мутационного анализа для возможности скри-
нинга бессимптомных братьев. 

Пациенты с острой печеночной недостаточ-
ностью, вызванной болезнью Вильсона, вклю-
чаются в высшую приоритетную группу листа 
ожидания для трансплантации печени по ста-
тусу 1А (United Network for Organ Sharing) не-
зависимо от наличия у них хронического забо-
левания печени.

Болезнь Вильсона. Часть II: 
диагностические тесты, диагностика 
в специфических популяциях
П. В. Корой
Ставропольский государственный 
медицинский университет, Ставрополь

В лекции представлены современные аспек-
ты диагностики болезни Вильсона, в том числе в 
определенных популяциях больных.

Ключевые слова: болезнь Вильсона, диагно-
стика, церулоплазмин, генетическое исследова-
ние, кольцо Кайзера-Флейшера

Wilson’s disease. Part II: 
diagnostic tests, diagnosis 
in specific populations
P. V. Koroy
Stavropol State Medical University, 
Stavropol

The lecture presents modern aspects of diagnosis 
of Wilson’s disease, including in certain patient 
populations.

Key words: Wilson’s disease, diagnosis, 
ceruloplasmin, genetic research, Kayser-Fleischer 
ring
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ЭКСТРАГЕНИТАЛЬНАЯ ПЕРВИЧНАЯ СИФИЛОМА  
У РЕБЕНКА ПРИ БЫТОВОМ ЗАРАЖЕНИИ СИФИЛИСОМ
М. С. Асхаков, А. В. Одинец

ГБОУ ВПО «Ставропольский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, Ставрополь

Сифилис (Lues) – системное венериче-
ское инфекционное заболевание, вы-
зываемое бактериями вида Treponema 

pallidum и передаваемое в основном половым 
путем [3, 6]. 

С момента своего появления в Европе в 1490 
году сифилис вскоре распространился как тя-
желое венерическое заболевание по всему 
миру [4, 7].

Проник он и в Россию, где было несколько 
«волн» или «вспышек» сифилиса. 

Первая «волна» – послевоенная, постграж-
данская «волна». После создания кожновенеро-
логических диспансеров, активного выявления 
и лечения больных, мероприятий по предупреж-
дению распространения венерических заболе-
ваний было отмечено снижение заболеваемости 
сифилисом [2]. 

Вторая «волна» началась с окончанием войны 
1941-1945 гг. и была связана с оккупацией горо-
дов немецкими войсками, пребыванием людей 
в концентрационных лагерях и другими причи-
нами. Однако уже к 1950 году она была снижена 
(были единичные случаи врожденного сифилиса 
и низкий показатель его заразных форм). 

Третья «волна» возникла в 60-е годы ХХ сто-
летия после снятия «железного занавеса», про-
цесса акселерации населения и др. Она длилась 
5 лет.

В 70-х годах пришла четвертая «волна» [2]. 
К  указанным выше причинам присоединился 
рост проституции, лиц, часто меняющих поло-
вых партнеров, алкоголизация. Появились «оча-
ги» сифилиса, включающие 10-20 и более чело-
век. Государство приняло юридические меры по 
усилению борьбы с венерическими болезнями. 
В уголовный кодекс были внесены статьи, пред-
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усматривающие наказание вплоть до лишения 
свободы за заведомое распространение вене-
рических болезней и уклонения от их лечения. 
Организованы стационары под охраной милиции 
для лечения венерических заболеваний у бродяг, 
алкоголиков, лиц, вернувшихся из мест заключе-
ния. Общими усилиями врачей, милиции, работ-
ников просвещения, государства удалось ликви-
дировать и эту «волну» [2].

В 1991-1997 гг. наступила приравниваемая к 
20-м годам XX столетия пятая «волна» (девятый 
вал), совпавшая с неблагоприятными социаль-
но-экономическими факторами, ростом прости-
туции, отменой законодательных актов по борь-
бе и профилактике инфекций, передаваемых 
половым путем [1, 2].

Показатель заболеваемости сифилисом в 
России на 100 тыс. населения в 1991 г. был 7,2, 
а в 1997 г. составил 277,3, т.е. вырос в 38,5 раз, 
достигнув апогея! В последующие годы проис-
ходило постепенное снижение заболеваемости, 
однако, на 2013 год показатель все еще выше, 
чем в 1991 году (28,9 на 100 тыс. населения).

Все высокие показатели заболеваемости 
сифилисом населения сопровождались увели-
чением и его внеполового (бытового) пути за-
ражения. 

Впервые бытовой путь заражения был рас-
пространен в России в ХVIII и в конце IX века. Это 
мог быть прямой путь – через поцелуй (слюна 
больных при наличии сыпи на слизистой содер-
жит возбудителя) и непрямой путь – через за-
грязненные возбудителем предметы туалета, 
посуды и т. д. 

К сожалению, бытовой путь заражения детей 
сифилисом сегодня также не является редко-
стью, не имеет тенденции к снижению и хорошо 
изучен [5]. При этом подавляющее большинство 
зараженных детей относят к грудному и ранне-
му детскому возрасту, на втором месте нахо-
дятся дети дошкольного возраста (3-7 лет), на 
третьем месте – дети 8-10 лет [2]. У многих из 
них сифилис выявляют в скрытой ранней стадии 
болезни. 

С позиций представленного разбора интере-
сен наблюдавшийся нами клинический случай 
появления на пояснице у ребенка первичной 
сифиломы при бытовом заражении от больного 
вторичным рецидивным сифилисом. 



Заметки из практики

Пациент В., 38 лет, обратился в амбулаторно-по-
ликлиническое отделение ГБУЗ СК «Краевой клиниче-
ский кожно-венерологический диспансер» с жалоба-
ми на высыпания на коже туловища и выпадение волос 
на голове. 

Диагноз установлен в районной поликлинике, ког-
да обратился к дерматовенерологу с жалобами на вы-
сыпания на коже туловища. При сдаче крови на экс-
пресс диагностику сифилиса (ЭДС) результат был 4+. 
Пациент был направлен в кожно-венерологический 
диспансер г. Ставрополя для дальнейшего обследо-
вания и лечения. 

Уроженец Ставропольского края, последние 8 лет 
проживает в г. Санкт-Петербурге, где является чле-
ном байкерского клуба. Образование среднее. На-
следственность не отягощена. Аллергологический 
анамнез не отягощен. Курит, употребляет алкоголь, 
наркотики отрицает. Из перенесённых заболеваний: 
корь в детстве. В 2000 году перенес оперативное вме-
шательство по поводу перелома носа. Венерические 
заболевания, гепатиты, туберкулез отрицает. Гемо-
трансфузии не проводились. С 2010 по 2012 годы на-
ходился в пенитенциарном (исправительном) учреж-
дении г. Санкт-Петербурга. В 1998 году был донором.

Половой жизнью живёт с 18 лет, не женат, характе-
рен промискуитет. Периодичность случайных половых 
связей – 1-2 контакта в неделю. Последние 3 месяца 
(с тех пор как приехал в гости к матери в Ставрополь-
ский край) половой жизнью не живет. 

Последние три месяца живет в одном доме с мате-
рью А. и племянником С.. 

Объективный статус. Общее состояние удовлет-
ворительное, сознание ясное, положение активное. 
Телосложение правильное. Тоны сердца ясные, рит-
мичные. АД = 130/80 мм рт. ст. Дыхание везикулярное, 
хрипов нет. Стул в норме. 	

Status specialis. На коже волосистой части головы 
в области затылка и висков имеются многочисленные 
мелкие очаги поредения и выпадения волос, округлых 
очертаний без воспалительных явлений и шелушения 
в них. На коже туловища – большое количество папул, 
темно-красного цвета, овальных очертаний, размера-
ми от 0,5х0,5 см до 1,0х1,0 см в диаметре. В области 
заднего прохода крупными папулами образованы бе-
лесоватые крупные бляшки с бугристой вегетирую-
щей поверхностью, которая мацерируется и мокнет. 
Паховые лимфатические узлы увеличены, размерами 
1,0х1,5 см, подвижные, безболезненные, кожа над 
ними не изменена (рис. 1-3).

Status urologicus. Не мочился 3 часа. Губки уретры 
не изменены. Выделения слизистые, скудные. Органы 
мошонки и предстательная железа пальпаторно без 
патологии. Проба Томпсона: в первом стакане помут-
нение мочи, гнойные нити и хлопья, во втором – моча 
мутная, хлопья единичные.

Был госпитализирован в мужское венерологиче-
ское отделение (стационар диспансера) с предвари-
тельным диагнозом: вторичный рецидивный сифилис. 

Пациент был обследован согласно диагностиче-
скому алгоритму стационара.

Лабораторные исследования, включая общий ана-
лиз крови, мочи, кал на яйца глистов и цисты лямблий, 
были в пределах нормы. Рентгенография органов 
грудной полости – без патологии. Результаты анали-
зов крови на классические серологические реакции 
(КСР) на сифилис были следующими: реакции микро-
преципитации, прямой гемагглютинации и иммуно-
ферментный анализ были резкоположительными (4+), 
а ИФА IgМ – отрицательным. Коэффициент позитивно-
сти иммуноферментного анализа был 7,1. Результаты 
анализов крови на ВИЧ-инфекцию и вирусный гепатит 
С также выпали положительными, на вирусный гепа-

Рис. 1. Мелкоочаговая алопеция у больного 
вторичным рецидивным сифилисом. 

Рис. 2. Папулы туловища у больного вторичным 
рецидивным сифилисом. 

Рис. 3. Широкие кондиломы у больного 
вторичным рецидивным сифилисом.
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тит В – отрицательным. В мазках и посевах из уретры 
были обнаружены Neisseria gonorrhoeae и Trichomonas 
vaginalis.

На основании клинической картины, данных кон-
фронтации и лабораторных данных пациенту был 
установлен окончательный клинический диагноз: 
вторичный рецидивный сифилис (мелкоочаговая 
алопеция, папулы туловища, широкие кондиломы, 
паховый лимфаденит). Сопутствующие заболева-
ния: гонококковая инфекция, урогенитальная три-
хомонадная инфекция, вирусный гепатит С, ВИЧ-
инфекция.

Учитывая, что больному был установлен диагноз 
заразной формы сифилиса, были обследованы его 
бытовые контакты. 

Пациентка А., 59 лет (мать больного В.). Клиниче-
ские и серологические проявления сифилиса отсут-
ствовали. 

Пациент С., 10 лет (племянник больного В.). Жалоб 
не предъявлял. 

Был выявлен как тесный бытовой контакт своего 
дяди (больного В.), с которым не только жил три меся-
ца в одном доме, но и спал в одной кровати последние 
два месяца. 

Объективный статус. Общее состояние удовлет-
ворительное, сознание ясное, положение активное. 
Телосложение правильное. Тоны сердца ясные, рит-
мичные. Дыхание везикулярное, хрипов нет. Стул и 
мочеиспускание в норме. 

Ребенок также был госпитализирован в венеро-
логическое отделение, где был обследован согласно 
диагностическому алгоритму.

Лабораторные исследования, включая общий ана-
лиз крови, мочи, кал на яйца глистов и цисты лямблий, 
были в пределах нормы. Рентгенография органов 
грудной полости – без патологии. Результаты анали-
зов крови на все классические серологические реак-
ции были положительными (4+). Результаты анализов 
крови на ВИЧ-инфекцию и вирусные гепатиты – от-
рицательные. В мазках и посевах из уретры Neisseria 
gonorrhoeae и Trichomonas vaginalis обнаружены не 
были.

На основании клинической картины и положитель-
ных серологических реакций мальчику был установ-
лен диагноз: первичный серопозитивный сифилис 
(экстрагенитальный твердый шанкр). 

Оба больных получили в стационаре полноценное 
специфическое лечение натриевой солью бензилпе-
нициллина, после чего были переведены на клинико-
серологический контроль. 

Представленный клинический случай, по-
может акцентировать внимание дерматовене-
рологов и врачей общей практики на необхо-
димости своевременного выявления больных 
заразными формами сифилиса и обследования 
их тесных бытовых контактов, особенно детско-
го возраста. 

Рис. 4. Экстрагенитальный твердый шанкр 
на пояснице у ребенка. 

Рис. 5. Экстрагенитальный твердый шанкр 
на пояснице у ребенка.

Status specialis. На коже поясницы справа располо-
жена округлая язва размером 0,9х0,9 см в диаметре, 
уплотненным основанием, незначительным воспа-
лительным ободком. Края язвы ровные, плотные, не-
много болезненные. Паховые лимфатические узлы не 
увеличены (рис. 4, 5).
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Экстрагенитальная первичная сифилома 
у ребенка при бытовом заражении 
сифилисом
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Ставропольский государственный 
медицинский университет, Ставрополь

Приведено описание наблюдения из практики 
редкого случая появления на пояснице у деся-
тилетнего мальчика первичной сифиломы после 
бытового заражения сифилисом от дяди, болев-
шего вторичным рецидивным сифилисом. 
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Extragenital primary syphiloma 
at a child with a residential 
syphilis infection
M. S. Askhakov, A. V. Odinets
Stavropol State Medical University, Stavropol

The article gives a description of rare case of 
primary syphiloma appeared at 10 year boy’s lower 
back after domestic syphilis from his uncle, who 
suffered from secondary recurrent syphilis.
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Цель исследования – на основании данных 
эпидемиологического исследования изучить 
клинические особенности аллергических за-
болеваний у детей Карачаево-Черкесской ре-

спублики, научно обосновать и оценить эффек-
тивность наиболее рациональных программ 
реабилитации детей, страдающих аллергиче-
ской патологией с использованием местных са-
наторно-курортных факторов.

Впервые за последние 20 лет получены объ-
ективные данные об эпидемиологии аллерги-
ческих заболеваний у детей Карачаево-Чер-
кесской республики. С помощью клинических, 
инструментальных, специфических аллерголо-
гических и иммунологических методов изуче-
на современная нозологическая, возрастная и 
этиологическая структура, а также клиниче-
ские особенности наиболее часто встреча-
ющейся аллергической патологии в детском 
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возрасте. На основе изучения динамики инте-
грального показателя, характеризующего со-
стояние окружающей среды отдельных районов 
Карачаево-Черкесской республики, выявлен 
характер взаимоотношений между экологиче-
ской напряженностью, частотой встречаемости 
и клиническими особенностями аллергических 
заболеваний в детском возрасте. Научно до-
казана достоверно большая представленность 
и тяжесть аллергических заболеваний у детей, 
проживающих в неблагополучных по экологиче-
ской обстановке районах по сравнению с благо-
получными. Изучена клиническая эффективность 
использования в восстановительной терапии 
бронхиальной астмы природных курортных фак-
торов г. Теберды. Путем сравнительного анализа 
доказано, что санаторно-курортный этап явля-
ется наиболее рациональным и эффективным 
способом лечения в комплексной терапии детей 
с бронхиальной астмой и способствует оптими-
зации раннего и отдаленного катамнеза. 

Полученные в результате эпидемиологиче-
ского исследования данные необходимы му-
ниципальным органам управления здравоох-
ранением республики в связи с отсутствием за 
последние 20 лет объективной информации о 
распространенности, характере течения, эти-
ологической и нозологической структуре ал-
лергических заболеваний у детей. Эти данные 
позволяют провести сравнительную оценку со-
поставимых с другими регионами показателей, 
что имеет прогностическую направленность и 

важно для рационального планирования и со-
вершенствования специализированной аллер-
гологической службы детям, для повышения 
эффективности профилактической и лечебно-
диагностической помощи детскому населению. 
Доказано, что существующая официальная от-
четно-статистическая документация не позво-
ляет отразить истинную распространенность 
аллергической патологии у детского населения 
Карачаево-Черкесской республики, что отрица-
тельно сказывается на вопросах планирования 
и организации специализированной аллерголо-
гической помощи детям. Данные о достоверном 
влиянии экологической напряженности районов 
Карачаево-Черкесской республики на эпиде-
миологические показатели аллергической па-
тологии научно обосновывают необходимость 
мероприятий, направленных на предупрежде-
ние и снижение заболеваемости, формирова-
ние тяжелых клинических проявлений и небла-
гоприятных последствий при наиболее часто 
встречающихся аллергических заболеваниях у 
детей. Полученные результаты позволяют ре-
комендовать использование местных санатор-
но-курортных факторов как необходимого этапа 
комплексного лечения детей с бронхиальной 
астмой с целью снижения частоты рецидивов 
и тяжести течения аллергических заболеваний, 
что в свою очередь способствует сокращению 
трудопотерь у родителей по уходу за больным 
ребенком, снижению материальных затрат на 
медикаментозное лечение.

КАБУЛОВА М. А. 

ВРОЖДЕННЫЕ ПОРОКИ РАЗВИТИЯ У ДЕТЕЙ  
С ВНУТРИУТРОБНЫМИ ИНФЕКЦИЯМИ 
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кандидата медицинских наук по специальности 
14.01.08   – педиатрия выполнена и защищена в 
ГБОУ ВПО «Ставропольский государственный ме-
дицинский университет» Министерства здраво-
охранения Российской Федерации. 

Научный руководитель: доктор медицинских 
наук, профессор М. В. Голубева. 

Дата защиты: 16.12.2014 на заседании дис-
сертационного совета Д 208.098.01.

Цель исследования – определить особенности 
формирования и исходы у детей с пороками раз-
вития, ассоциированными с врожденной цитоме-
галовирусной инфекцией и врожденным токсо-
плазмозом.

Впервые изучена частота и структура пороков 
развития у детей Ставропольского края с внутри-
утробными инфекциями цитомегаловирусной и 
токсоплазмозной этиологии. Определены реги-
ональные клинические особенности, сопутству-
ющие заболевания и исходы у детей с врожден-

ными инфекциями и пороками развития. Дана 
региональная характеристика пороков развития 
у детей с фатальным течением внутриутробных 
инфекций. Проведены клинико-морфологические 
параллели у детей с врожденными инфекциями 
цитомегаловирусной и токсоплазмозной этиоло-
гии. Представлен анализ возрастной динамики 
показателей качества жизни по основным харак-
теристикам состояния здоровья, физического, 
социального и психоэмоционального функциони-
рования детей с врожденными пороками разви-
тия, индуцированными внутриутробными инфек-
циями. 

Результаты научно-исследовательской работы 
дают развернутую характеристику врожденных 
пороков развития, протекающих в сочетании с 
внутриутробными инфекциями. Полученные дан-
ные о факторах и клинических особенностях вну-
триутробных инфекций, отягощенных пороками 
развития, необходимы для разработки эффек-
тивных мероприятий, направленных на профилак-
тику и снижение уровня инвалидности детского 
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населения. Сведения об особенностях качества 
жизни детей с врожденными пороками развития 
являются научной основой для эффективной ор-
ганизации помощи данному контингенту, прежде 
всего в отношении ранней диагностики и своев-
ременной психоневрологической помощи у ука-
занной группы детей. Полученная информация 

необходима для оптимизации процесса обучения 
студентов педиатрического факультета. Резуль-
таты исследования могут использоваться как ин-
формационная база для педиатров и врачей-ин-
фекционистов, а также в процессе реализации 
индивидуальных программ для реабилитации де-
тей-инвалидов.

СОЛДАТЕНКО Н. В. 

ОСОБЕННОСТИ КАРДИО-РЕНАЛЬНЫХ НАРУШЕНИЙ  
И ВОЗМОЖНОСТИ ИХ АДЕКВАТНОЙ КОРРЕКЦИИ У БОЛЬНЫХ АРТЕРИ-
АЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ С ПЕРВИЧНЫМ  
СУБКЛИНИЧЕСКИМ ГИПОТИРЕОЗОМ 

Диссертация на соискание ученой степени 
кандидата медицинских наук по специальности 
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ГБОУ ВПО «Ставропольский государственный 
медицинский университет» Министерства здра-
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Дата защиты: 16.12.2014 на заседании дис-
сертационного совета Д 208.098.01.

Цель исследования – разработка оптималь-
ного алгоритма коррекции кардио-ренальных на-
рушений у больных артериальной гипертензией 
в сочетании с первичным субклиническим гипо-
тиреозом.

Изучены особенности взаимосвязи толщи-
ны комплекса интима-медиа сонных артерий со 
структурными изменениями в щитовидной же-
лезе и тиреоидным статусом. Проведено ком-
плексное изучение особенностей ремодели-
рования миокарда левого желудочка и сонных 
артерий у пациентов с артериальной гипертен-
зией в сочетании с субклиническим гипотирео-
зом. Исследованы особенности артериального и 
венозного почечного кровотока у больных арте-
риальной гипертензией в сочетании с субклини-
ческим гипотиреозом. Проведена комплексная 
сравнительная оценка влияния отдельных схем 
комбинированной антигипертензивной терапии 
препаратами с разным механизмом действия 
на параметры миокарда левого желудочка, ар-
териального и венозного почечного кровотока, 
толщину комплекса интима-медиа сонных арте-

рий у пациентов с артериальной гипертензией 
в сочетании с субклиническим гипотиреозом. 
Разработан алгоритм дифференцированного 
использования изученных антигипертензивных 
препаратов в соответствии с особенностями их 
действия на структурно-функциональные пара-
метры миокарда левого желудочка, почечный 
кровоток и толщину комплекса интима-медиа 
сонных артерий. 

Установлена целесообразность включения 
допплерографического исследования сердца, 
почечного кровотока и сонных артерий в ком-
плекс обследования пациентов с артериальной 
гипертензией в сочетании с субклиническим ги-
потиреозом с целью ранней диагностики струк-
турно-функциональных нарушений и своевре-
менной их коррекции. 

Определена необходимость измерения тол-
щины комплекса интима-медиа сонных артерий 
и целенаправленного поиска атеросклеротиче-
ских бляшек у пациентов с диффузными (по типу 
аутоиммунного тиреоидита) и диффузно-узло-
выми изменениями в щитовидной железе с це-
лью своевременного выявления факторов риска 
сердечно-сосудистых осложнений и их профи-
лактики. Доказано, что использование комбини-
рованной терапии, включающей ингибитор анги-
отензинпревращающего фермента лизиноприл 
и тиазидо-подобный диуретик индапамид, у па-
циентов с артериальной гипертензией в сочета-
нии с первичным субклиническим гипотиреозом 
улучшает диастолическую функцию миокарда ле-
вого желудочка, венозный отток по магистраль-
ным венам почек, уменьшает толщину комплекса 
интима-медиа сонных артерий.

Раздел подготовил П. В. Корой
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ТРЕБОВАНИЯ И УСЛОВИЯ ПРЕДОСТАВЛЕНИЯ статей 
в журнал «Вестник молодого ученого»

1. Общие положения
В журнале «Вестник молодого ученого» публику-

ются статьи по всем медицинским специальностям 
молодых ученых (соискателей, аспирантов, докторан-
тов), в том числе в соавторстве.

В журнале публикуются передовые статьи, ори-
гинальные исследования, обзоры, клинические на-
блюдения, информационные материалы, письма в 
редакцию. Все материалы рецензируются и обсужда-
ются редакционной коллегией. Рецензирование ста-
тей анонимное.

2. Основные требования к статьям, представ-
ляемым для публикации в журнале

Статья (за исключением обзоров) должна содер-
жать новые научные результаты.

Статья должна соответствовать тематике и науч-
ному уровню журнала.

Статья должна быть оформлена в полном соответ-
ствии с требованиями к оформлению статей (см. п. 3 
Требования к оформлению статей для публикации в 
журнале «Вестник молодого ученого»).

3. Т ребования к оформлению статей для пу-
бликации в журнале «Вестник молодого ученого»

Статья, набранная в текстовом редакторе World, 
шрифт Times New Roman, 12, междустрочный интер-
вал 1,5 (в таблицах междустрочный интервал 1), фор-
матирование по ширине, без переносов и нумерации 
страниц, должна быть напечатана на одной стороне 
листа бумаги размером А4, левое поле 30 мм, осталь-
ные – 20 мм. Стиль статьи должен быть ясным, лако-
ничным.

Рукопись оригинальной статьи должна включать: 
1)  УДК; 2)  название статьи (заглавными буквами); 
3)  инициалы и фамилию автора (ов); 4) наимено-
вание учреждения, где выполнена работа, город; 
5) введение (без выделения подзаголовка); 6) мате-
риал и методы; 7)  результаты и обсуждение; 8)  за-
ключение (выводы); 9)  таблицы, рисунки; 10) под-
писи к рисункам; 11)  литература; 12) резюме; 13) 
ключевые слова. Пункты 2–5  помещаются через 
пробел между ними.

Текст.  Во введении обязательна формулировка 
цели исследования с полным ответом на вопрос: что 
необходимо изучить (оценить), у каких лиц (больных), 
каким методом. В разделе «Материал и методы» обя-
зательно указывать методы статистической обработ-
ки. При изложении результатов исключить дублирова-
ние данных, приведенных в таблицах, ограничиваясь 
упоминанием наиболее важных. При обсуждении но-
вые и важные аспекты своего исследования сопостав-
лять с данными других исследователей, не дублируя 
сведения из введения и данные раздела «Результаты». 
Обязательна расшифровка аббревиатур при первом 
упоминании слова в тексте. Не следует применять со-
кращения в названиях статьи. В написании числовых 
значений десятые доли отделяются от целого числа 
запятой, а не точкой.

Таблицы, рисунки (иллюстрации). Каждая табли-
ца печатается на отдельной странице в формате 

RTF, должна иметь название и порядковый номер (в 
верхней части таблицы). В сносках указывать стати-
стические методы оценки вариабельности данных и 
достоверности различий. Ссылка на таблицу и ри-
сунок по тексту оформляется следующим образом: 
(табл. 1 (2, 3 и т. д.) или (рис. 1 (2, 3 и т. д.). Место в 
тексте, где должна быть помещена таблица или ри-
сунок, обозначается на поле слева квадратом с ука-
занием в нем номера таблицы или рисунка. Общее 
количество таблиц и рисунков в статье должно быть 
не более 3. Данные рисунков не должны повторять 
материалы таблиц. Иллюстрации (черно-белые) 
представляются в 2-х экземплярах (с обязательной 
подписью и указанием номера рисунка) в электрон-
ном виде приложением отдельными файлами в 
формате TIFF (расширение для PC – *.tif) или JPEG с 
минимальной компрессией (расширение *.jpg) в на-
туральную величину с расширением 300 ppi (точек 
на дюйм). Подписи к иллюстрациям не входят в со-
став рисунков, а прилагаются отдельным текстом в 
World’95/97.

Список литературы печатается на отдельном 
листе (листах) через 1,5 интервала. Все цитируе-
мые работы помещаются по алфавиту: вначале на 
русском, затем на иностранных языках. Количе-
ство литературных источников не должно превы-
шать 5 для кратких сообщений, 20 для оригиналь-
ных статей и 30–40 – для обзоров. Допускается (за 
исключением особых случаев) цитирование ли-
тературы только последних 5–10 лет выпуска, не 
рекомендуется цитировать диссертации (только 
авторефераты). Библиография должна быть от-
крытой (с  полным цитированием работы, в том 
числе ее названия). Библиографическое описа-
ние источника должно проводиться в строгом со-
ответствии с ГОСТ 7.1  – 2003. (Статьи журналов: 
Иванов,  А.  О. Дисплазия соединительной ткани у 
детей  / А.  О.  Иванов, С.  Н.  Шальнова  // Вопросы 
современной педиатрии. – 2003. – № 5. – С. 61–67. 
Статьи из сборников: Иванов,  Л.  О. К вопросу о 
возрастном развитии сосудов / Л. О. Иванов // Сб. 
научн. тр.  / Актуальные проблемы морфологии.  – 
Красноярск, 2005. – С. 45–46. Гордеев, В. А. Крове-
носное русло сердца / В. А. Гордеев. – Ярославль, 
1997. – 150 с.)

В тексте статьи библиографические ссылки дают-
ся арабскими цифрами в квадратных скобках.

Резюме на русском и английском языках (объ-
емом до одной страницы) печатаются на отдельных 
страницах и включают название статьи, фамилии и 
инициалы авторов, цель исследования, материал и 
методы, результаты, заключение. На этой же страни-
це помещаются ключевые слова (не более 8) на рус-
ском и английском языках.

Объем оригинальной статьи, как правило, дол-
жен составлять 5-6 страниц, клинических наблю-
дений (заметок из практики)  – 3–4 страницы, об-
зоров – 6-8 страниц (без таблиц, рисунков, списка 
литературы и резюме), кратких сообщений  – 2–3 
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страницы (представляются в соответствии с прави-
лами оформления оригинальных статей, исключая 
таблицы, рисунки и резюме).

В редакцию направляется 2 экземпляра статьи 
(один подписанный) и ее вариант на магнитном 
носителе с названием файла по фамилии первого 
автора. Файлы на магнитном носителе предостав-
ляются на DVD или CD-диске (CD-RW) только в фор-
мате RTF. Во избежание не раскрытия файла же-
лательно на дискете сделать директорию «COPI» и 
записать статью вместе с резюме повторно. К статье 
должно быть приложено официальное направление 
учреждения, в котором выполнена работа, виза ру-
ководителя на первой странице статьи «В печать», 
заверенная печатью. Статьи по электронной почте 
не принимаются. К статье должны быть приложены 
сведения о каждом авторе (ФИО полностью, ученая 
степень, ученое звание, полное название организа-
ции места работы, должность, телефон рабочий и 
мобильный, электронный адрес), подписанные все-
ми авторами, указан ответственный за контакты с 
редакцией. При отсутствии этих данных материалы 
не рассматриваются.

Подписи авторов под статьей означают согласие 
на публикацию на условиях редакции, гарантию авто-
рами прав на оригинальность информации, соблюде-
ние общепринятых правовых норм в исследователь-
ском процессе и согласие на передачу всех прав на 
издание и переводы статьи редакции журнала «Вест-
ник молодого ученого».

Статьи должны быть тщательно отредактированы 
и выверены автором. Редакция оставляет за собой 
право сокращать и редактировать присланные статьи. 
Не допускается направление в редакцию работ, напе-
чатанных в других изданиях или уже представленных 
на рассмотрение в другие редакции. Рукописи не воз-
вращаются. Авторам опубликованных работ высыла-
ется экземпляр журнала.

Статьи принимаются к публикации только при на-
личии рецензии. Рецензия подписывается доктором 
наук, заверяется в соответствии с правилами.

Статьи с электронным носителем направлять по 
адресу: 355017, Ставрополь, ул. Мира, 310, Став-
ропольский государственный медицинский универ-
ситет, редакция «Вестник молодого ученого» или по 
e-mail: paule75@yandex.ru

ПРАВКА в  ТРЕБОВАНИЯХ


