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GROUND GLASS OPACITIES ON CT 
OF THE CHEST IN THE PRACTICE 
OF THE CLINICIAN: PATHOGENESIS, 
SIGNIFICANCE, DIFFERENTIAL DIAGNOSE

Резюме

Изменения легочной ткани по типу «матового стекла», «мозаичной перфузии» и «воздушных ловушек» на компьютерной томограмме 

органов грудной клетки представляют собой КТ-проявления одного из наиболее часто встречающихся рентгенологических синдромов — 

синдром повышения плотности легочной ткани. Важно помнить, что выявление этих КТ-изменений легочной ткани подразумевает необхо-

димость проведения дифференциального диагноза, и что эти изменения не являются самостоятельным заболеванием. Дифференциально 

диагностический ряд при синдроме повышения плотности легочной ткани очень широк, поскольку он возникает при заболеваниях, кото-

рые поражают мелкие бронхи, легочные сосуды, альвеолы и интерстиций. При этом часто наблюдается комбинация поражений тех или 

иных компонентов легочной паренхимы, что приводит к формированию определенных КТ-паттернов. Знание рентгенологических особен-

ностей проявления этих комбинации часто помогает врачу найти ключ к правильному диагнозу. Еще одной важной проблемой в оценке этих 

КТ-проявлений является разграничение патологических и «здоровых» участков легочной ткани. Так, при некоторых заболеваниях областя-

ми с более высокой плотностью легочной ткани может оказаться «нормальная» легочная паренхима. Целью нашей лекции является анализ 

причин формирования изменений легочной ткани по типу «матового стекла», «мозаичной перфузии» и «воздушных ловушек» в норме 

и патологии, выделение их отличительных признаков, позволяющих определить элементы легочной паренхимы, лежащие в основе развития 

патологического процесса, сузив тем самым дифференциально-диагностический ряд заболеваний.

Ключевые слова: компьютерная томография, матовое стекло, мозаичная перфузия, воздушные ловушки, дифференциальный 

диагноз
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Abstract

Ground glass opacities, mosaic perfusion, areas of air-trapping on a computed tomography of the lung are one of the most frequent x-ray syndromes. 

It`s are one of the kind of syndromes increase the density of pulmonary parenchyma. It is important to remember that the syndromes of ground 

glass opacities, mosaic perfusion, areas of air-trapping involve the differential diagnosis and not a diagnosis in itself. Differential diagnostic range 

very wide, since this syndrome commonly occurs in diseases that affect small bronchi, pulmonary vessels, alveoli and interstitial tissue. It is often 

observed a combination of lesions of various components of the pulmonary parenchyma. These combinations often help the doctor find the key 

to the correct diagnosis. Another problem in the evaluation of these syndromes are the distinction between pathological and “healthy” areas of 

lung tissue. Thus, in certain diseases, regions with higher density of the lung tissue may be normal lung parenchyma. The aim of this lecture is to 

analyze the reasons for the formation of the CT-types of ground glass opacities, mosaic perfusion, areas of air-trapping in norm and pathology, 

selection of distinctive features, allowing determining the elements of the lung parenchyma, the underlying pathological process, thereby narrowing 

the differential diagnosis of several diseases.

Key words: computed tomography, ground glass opacities, mosaic perfusion, areas of air-trapping, differential diagnosis
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КТ ОГК — компьютерная томография органов грудной клетки

Введение

Компьютерная томография органов грудной клетки 
(КТ ОГК) является сегодня одним из ведущих рент-
генологических методов диагностики заболеваний 
легких, получивших широкое распространение 
в клинической практике. 

В настоящий момент многие диагностические цен-
тры, стационары и поликлиники оснащены совре-
менными компьютерными томографами. Однако до 
сих пор практические врачи недостаточно информи-
рованы о возможностях компьютерной томографии, 
в том числе органов грудной клетки, а заключение 
рентгенолога нередко является для них окончатель-
ным диагнозом. Это происходит потому, что клини-
цисту часто бывает сложно интерпретировать тер-
мины, которые используют при описании КТ ОГК 
врачи лучевой диагностики. Виной этому отсутствие 
знаний механизмов формирования КТ-изображений, 
что не позволяет врачу в полной мере овладеть такти-
кой постановки правильного диагноза.

Цель этой лекции — помочь клиницисту на осно-
вании одного из видов КТ-паттерна повышения 
плотности лёгочной ткани — синдрома «матового 

стекла» — выстроить правильный алгоритм диагно-
стического поиска. В лекции даны основы имидж-
диагностики и интерпретации полученных данных, 
необходимые ординатору, терапевту, врачу общей 
практики, пульмонологу для понимания диагности-
ческого значения изменений в легочной паренхиме, 
выявленных при проведении компьютерной томо-
графии органов грудной клетки.

КТ-паттерн повышения 
плотности легочной ткани

КТ-проявления патологических процессов в лег-
ких очень многообразны, но для простоты понима-
ния и их систематизации можно выделить четыре 
КТ-феномена: 
• синдром повышения плотности легочной парен-

химы
• синдром понижения плотности легочной ткани
• ретикулярный паттерн 
• синдром очагов и очаговых изменений в легочной 

ткани. 

КТ-проявления паттерна повышения плотности ле-
гочной паренхимы представлены в таблице 1 [1, 2].

Таблица 1. Проявления КТ-синдрома повышения плотности легочной ткани
Table 1. CT pattern — Increased Lung Attenuation

Синдром/CT-pattern of Increased 
Lung Attenuation Patterns

КТ проявления/СТ-types of Increased 
Lung Attenuation Patterns

Синдром повышения плотности легочной ткани/
Increased Lung Attenuation Patterns

• Синдром «матового стекла»/ Ground-Glass Opacity

• Синдром мозаичной перфузии или синдром ложного «матового стекла»/ 
«Mosaic perfusion» and «Mosaic oligemia»

• Синдром консолидации легочной ткани/ Lung consolidation

• Ателектаз/Atelectasis

• Замещение легочной паренхимы патологическими тканями («объемный 
процесс»)/Soft-Tissue Density in the Lungs
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Основной механизм формирования этого паттерна 
следующий. Плотность легочной ткани у здорового 
человека на КТ-сканах немного выше, чем плот-
ность воздуха и определяется тремя составляющи-
ми: непосредственно легочной тканью, легочными 
сосудами и количеством воздуха, заполняющего 
альвеолы. 

Следовательно, плотность легочной ткани увеличи-
вается:
• когда в ней появляются дополнительные образо-

вания 
• когда легочная ткань становится более плотной 

и менее воздушной вследствие заполнения внутри-
дольковых дыхательных путей и/или интерстици-
ального пространства патологическим содержи-
мым, либо ателектаза

• при увеличении кровенаполнения мелких сосудов

Любой их этих механизмов или их сочетание мо-
гут привести к формированию синдрома «матового 
стекла».

Синдром «матового стекла»

Синдром «матового стекла» — это незначительное 
повышение плотности легочной ткани при сохра-
нении видимости стенок сосудов и бронхов в зоне 
патологических изменений [1, 3]. Зоны патологи-
ческих изменений по типу «матового стекла» четко 
отграничены от здоровой легочной ткани и выгля-
дят сероватыми, контуры бронхов при этом кажутся 
«слишком черными» по сравнению с окружающей 
легочной тканью (рис. 1).

Необходимо отметить, что синдром «матового стек-
ла» не всегда является признаком патологического 
процесса в легком. 

Физиологическое повышение плотности легочной 
ткани по типу «матового стекла» можно наблюдать 
в гравитационно-зависимых (нижних) областях лег-
ких, вследствие увеличения их кровенаполнения из-
за силы тяжести [2]. Этот феномен часто встречается 
у больных с ожирением. Если такому пациенту про-
вести КТ-исследование в положении на животе, то 
задние отделы легких, в которых выявлялись измене-
ния при положении пациента на спине, расправля-
ются и восстанавливают свою прозрачность (рис. 2). 
Зоны же инфильтративных или фиброзных измене-
ний сохраняются без изменений вне зависимости от 
положения пациента. 

Повышение плотности легочной ткани по типу «ма-
тового стекла» можно наблюдать также на выдохе 
у здорового человека, когда все легочные поля приоб-
ретают равномерный сероватый цвет. Этот феномен 

Рисунок 1. Синдром «матового стекла»
Figure 1. High-resolution CT shows ground-glass 
opacites

Рисунок 2. Компьютерная томография органов грудной клетки в положении пациента на спине (рис. 2а) 
в базальных отделах выявляются зоны повышенной плотности легочной ткани, исчезающие в положении пациента 
на животе (рис. 2б)
Figure 2. High-resolution CT of the normal lung at upper and middle levels in supine (2а) and at lower level in prone (2b) 
body position

Рисунок 2бРисунок 2а
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возникает за счет физиологического экспираторно-
го уменьшения воздушности легочной ткани [2]. От-
личить его от патологического изменения легочной 
ткани легко. Поскольку у здорового человека сниже-
ние воздушности легочной ткани на выдохе носит 
практически равномерный характер, то и степень 
ослабления коэффициента рентгеновского излу-
чения (выраженность серого оттенка) будет равно-
мерна над всем легочным полем (рис. 3), в отличие 
от патологического процесса, при котором она будет 
носить мозаичный характер (рис. 4).

При повышении плотности легочной ткани у паци-
ента с бронхолегочным заболеванием на КТ-сканах 
может выявляться синдром «матового стекла». Этот 
синдром у больного с респираторной патологией 
может быть как истинным, так и ложным.

Синдром истинного 
«матового стекла»

Морфологический субстрат: к формированию синдро-
ма истинного «матового стекла» приводят три основ-
ных механизма [1, 2, 4, 5]: 
1. Образование в междольковых перегородках (сеп-

тальный интерстиций) и внутридольковом интер-
стиции патологического субстрата (чаще всего 
воспалительного происхождения) (рис. 5). При 
этом воздухсодержащие пространства (альвеолы 
и бронхиолы) остаются практически полностью 
воздушны, диаметр сосудов в зонах с различной 
плотностью не изменен.

2. Частичное заполнение альвеолярных пространств 
клеточными массами, экссудатом, транссудатом, 
либо другими патологическими включениями. 

Рисунок 3. Компьютерная томография органов грудной клетки у здорового человека (3а — на вдохе; 3б — 
на выдохе) [2]
Figure 3. High-resolution CT of the normal lung (3а — suspended deep inspiration; 3b — suspended deep expiration) [2]

Рисунок 3бРисунок 3а

Рисунок 4. Компьютерная томография органов грудной клетки (4а — ХОБЛ (обструкция) «ложное матовое 
стекло»; 4б — двухсторонняя пневмония — «истинное матовое стекло») 
Figure 4. High-resolution CT of the lung (4a — GOLD (areas of air-trapping); 4b — pneumonia (ground-glass opacity)).

Рисунок 4бРисунок 4а
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Если альвеолы заполняются целиком и воздух пол-
ностью вытесняется, то «матовое стекло» преобра-
зуется в синдром «консолидации» (рис. 6).

3. Уменьшение воздушности ткани легких вслед-
ствие патологических процессов (гиповентиля-
ция, субателектаз, «сморщивание» легкого).

Характер заболевания легких: острое, подострое 
или хроническое течение болезни, приводит к по-
явлению дополнительных КТ-признаков, которые 
помогают при проведении дифференциального 
диагноза. 

В таблице 2 приведены основные заболевания, при-
водящие к формированию синдрома истинного 
«матового стекла» и дополнительные КТ признаки, 
появляющиеся при соответствующей патологии 
(табл. 2). 

Рисунок 5. Легочный интерстиций. Состоит из 
трех компонентов: центральный (2), паренхиматоз-
ный (3) и периферический (1) (центральный интер-
стиций расположен в центре дольки вокруг дольковой 
артерии и терминальной бронхиолы («муфты»); 
паренхиматозный — вокруг ацинусов; периферический 
представляет собой междольковые перегородки) [2].
Figure 5. The pulmonary interstitium can be divided 
into three component parts that communicate freely: (1) 
the peripheral connective tissue; (2) the axial connective 
tissue; (3) the parenchymatous connective tissue [2]

Рисунок 6. У пациента с травмой правого 
легкого после автомобильной аварии (альвеолярные 
геморрагии) хорошо видны участки консолидации 
легочной ткани и «матового стекла» в верхней доле 
правого легкого [2]
Figure 6. Pulmonary haemorrhage in the right lobe in a 
patient with with an injury after a car accident. Ground-
glass opacities and areas of lung consolidation [2]

Таблица 2. Дифференциальный диагноз основных 
причин развития синдрома «матового стекла» [4-9]

Table 2. Differential diagnosis of ground-glass 
opacity

Течение/
Course of 

disease

Заболевание/
Disease

Острое/ 
Acute course 
of disease

Отек легких/Pulmonary oedema

Альвеолярные геморрагии/
Pulmonary haemorrhage

ОРДС, диффузное альвеолярное повреж-
дение, гриппозная пневмония, острая 
интерстициальная пневмония/ 
Adult (acute) respiratory distress syndrome, 
рulmonary infection (viral), аcute interstitial 
pneumonia

Пневмония (чаще всего вызванная РСВ, 
аденовирусом, вирусом парагриппа или 
Mycoplasma, Chlamydia pneumoniaе/ 
Pulmonary infection (bacterial, viral, mycoplasma 
pneumonia)

Подострое/ 
Subacute 
course of 
disease

Пневмоцистная пневмония/ 
Pneumocystis jiroveci pneumonia

Грибковая пневмония/ 
Pulmonary infection (fungus)

Гиперчувствительный пневмонит, подострого 
течения/ 
Hypersensitivity pneumonitis

Криптогенная организующаяся пневмония/
Organising pneumonia

Десквамативная интерстициальная 
пневмония/ 
Desquamative interstitial pneumonia

Хроническая эозинофильная пневмония/ 
Eosinophylic pneumonia (chronic)

Микобактериозы/ Micobacteriosis

Хрони-
ческое/ 
Сhronic 
course of 
disease

Неспецифическая интерстициальная 
пневмония/ 
Nonspecific interstitial pneumonia

Идиопатический легочный фиброз/ 
Usual interstitial pneumonia (UIP): idiopathic 
pulmonary fibrosis and disease associated UIP

Васкулиты/Vasculitis (Churg-Strauss syndrome)

Саркоидоз легких/Sarcoidosis

Аденокарцинома со стелющимся ростом 
(бывший БАР)/
Bronchiolo alveolar carcinoma (mucinous)

Альвеолярный протеиноз/ Alveolar proteinosis



L E C T U R E S The Russian Archives of Internal Medicine • № 3 • 2018

170 

При заболеваниях легких острого и подострого тече-
ния синдром «матового стекла» чаще всего представ-
лен на КТ-сканах, как:
1. чистое (простое) «матовое стекло» (рис. 1)
2. «матовое стекло» + «консолидация» (рис. 7) Наи-

более частой причиной консолидации является 
замена альвеолярного воздуха на жидкость, клет-
ки или ткани. Однако, при частичном сохранении 
воздушности легочной ткани и преобладании 
интерстициального компонента по периферии 

участка консолидации можно выявить «матовое 
стекло».

1.  «матовое стекло» + бронхиолит (рис. 8). Брон-
хиолит характеризуется появлением Y-образных 
структур с расширением на концах и напомина-
ет почки на ветках дерева. Данный симптом свя-
зан с наполнением внутридольковых бронхиол 
жидкостным содержимым (обычно воспалитель-
ным секретом), их дилатацией и утолщением 
стенок.

Таким образом, выявление симптома «матового стек-
ла» без признаков фиброза, тракционных бронхоэк-
тазов, нарушений структуры легочной ткани являет-
ся проявлением активного, чаще всего обратимого 
процесса в легочной ткани (рис. 9).

При хроническом или подостром течении бронхо-
легочной патологии синдром «матового стекла» на 
КТ-сканах будет выявляться на фоне ретикулярных 

Рисунок 8. Синдром «матовое стекло» + 
бронхиолит («дерево в почках») у пациента 
с микоплазменной пневмонией
Figure 8. Infectious bronchiolitis (tree-in-bud pattern) 
with ground-glass density, in a patient with mycoplasma 
pneumonia

Рисунок 7. Синдром «матового стекла» + 
консолидация
Figure 7. The combination of ground-glass opacity and 
lung consolidation

Рисунок 9. Динамика изменений в легочной ткани 
по типу «матового стекла» у пациентов с подострым 
гиперчувствительным пневмонитом на фоне лечения 
(после 3 месяцев терапии глюкокортикостероидами) [1]
Figure 9. Dynamics of changes with ground-glass 
density in a patient with hypersensitivity pneumonitis 
before and after treatment of corticosteroids (3 mounth) [1]
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(фиброзных) изменений [4-9] и может быть пред-
ставлен, как:
1. «матовое стекло» + ретикулярные изменения 

(рис. 10)
2. синдром «булыжной мостовой» — «сrazy рaving» 

(рис. 11). Представляет собой двухстороннее пора-
жение легких по типу «матового стекла» в сочета-
нии с ретикулярным паттерном, обусловленным 
утолщением междолькового и паренхиматозного 
интерстиция или заполнением патологическим 

содержимым воздушного пространства по пери-
ферии долек. 

Синдром «булыжной мостовой», безусловно, харак-
терен для альвеолярного протеиноза, но встречает-
ся и при других заболеваниях, в том числе с острым 
течением (неспецифическая интерстициальная 
пневмония, криптогенная организующаяся пнев-
мония, васкулиты, эозинофильная пневмония) 
(табл. 3)

3. матовое стекло» + бронхо и\или бронхиолоэктазы 
(рис. 12)

4. «матовое стекло» + кисты (рис. 13)

Обратите внимание, что появление или увеличение 
зоны «матового стекла» при подостром и хрониче-
ском заболеваниях могут указывать на степень ак-
тивности патологического процесса в легких [4, 8, 
10, 11]. 

Понижение плотности легочной ткани, проявляю-
щееся на КТ-сканах, как незначительное повышение 
плотности легочной ткани при сохранении видимо-
сти стенок сосудов и бронхов в зоне патологических 

Рисунок 10. Изменения при КТ ОГК 
по типу диффузного «матового стекла» + 
ретикулярного паттерна у пациента с подострым 
гиперчувствительным пневмонитом
Figure 10. Diffuse ground-glass opacity and linear 
opacities in a patient with hypersensitivity pneumonitis

Рисунок 11. Изменения при КТ ОГК по типу 
«булыжной мостовой» у пациента с альвеолярным 
протеинозом
Figure 11. The combination of ground-glass opacity 
and intra- and interlobular lines creates the crazy-paving 
pattern, in a patient with alveolar proteinosis

Таблица 3. Заболевания, при которых встречается 
симптом «булыжной мостовой» [2, 4, 9-11]

Table 3. Diseases than can show the crazy-paving 
pattern

Острые заболевания
Acute course of disease

Подострые/хронические 
заболевания

Subacute/chronic course 
of disease

Отек легких/
Pulmonary oedema

Острый респираторный 
дистресс-синдром/
Adult (acute) respiratory 
distress syndrome

Легочные инфекции 
(бакте риальные, вирусные, 
микоплазменные, пневмо-
цистные)/
Pulmonary infection (bac-
terial, viral, Pneumocystis 
jiroveci pneumonia, myco-
plasma pneumonia)

Альвеолярные 
геморрагии/
Pulmonary haemorrhage

Острая интерстициальная 
пневмония/
Acute interstitial pneumonia

Радиационный 
пневмонит/
Radiation pneumonitis

Острая эозинофильная 
пневмония/Eosinophilic 
pneumonia (acute)

Альвеолярный протеиноз/
Alveolar proteinosis

Идиопатический легочный 
фиброз/
Usual interstitial pneumonia (UIP): 
idiopathic pulmonary fibrosis and 
disease associated UIP

Неспецифическая 
интерстициальная пневмония/
Nonspecifi c interstitial pneumonia

Облитерирующий бронхиолит 
с организующейся пневмонией/
Organising pneumonia

Васкулит (Синдром Чарджа—
Стросса)/
Vasculitis (Churg-Strauss syndrome)

Бронхиолоальвеолярный рак/
Bronchioloalveolar carcinoma

Хроническая эозинофильная 
пневмония/
Eosinophylic pneumonia (chronic)

Липоидная пневмония/
Lipoid pneumonia

Саркоидоз/Sarcoidosis
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изменений, могут быть связаны не только с утолще-
нием интерстиция и частичным заполнением альве-
ол патологическим содержимым («истинное матовое 
стекло»), но и с нарушением перфузии, возникнове-
нием «воздушных ловушек». Этот феномен носит 
название «ложного матового стекла» или синдрома 
«мозаичной плотности» [1, 11], поскольку его рент-
генологическая картина при инспираторном КТ 
исследовании очень похожа на синдром истинного 
«матового стекла». 

Синдром «мозаичной 
плотности» или «мозаичной 
перфузии» (синдром «ложного 
матового стекла»)

Синдром «мозаичной плотности» или «мозаичной 
перфузии» — это сочетание участков повышенной 
и пониженной плотности легочной ткани, не свя-
занные со снижением воздушности альвеол или по-
ражением легочного интерстиция [1, 2, 11] (рис. 14).

Морфологический субстрат: Возникает в результате 
двух механизмов или их сочетаний [1, 11]: 
1. на фоне патологических изменений в мелких 

бронхах с последующей рефлекторной вазокон-
стрикцией и перераспределением крови в здоро-
вые (хорошо вентилируемые) участки легочной 
ткани. 

2. на фоне сужения дольковых артерий (обструкция, 
спазм) 

Таким образом, синдром «мозаичной плотности» — 
это мозаичное понижение плотности легочной тка-
ни, очень похожее на инспираторных КТ-сканах на 
синдром истинного «матового стекла», то есть про-
являющееся сочетанием участков повышенной и по-
ниженной плотности (чередованием светло-серых 
и темно-серых участков). Однако зоны истинного 
“матового стекла” отображают ткань легкого с со-
хранной гемодинамикой и пониженной воздушно-
стью, а поражение легочной ткани при синдроме 
«мозаичной перфузии» развивается в результате ге-
модинамических нарушений или патологии малых 
дыхательных путей [1, 2, 11, 14]. 

Рисунок 13. Изменения при КТ ОГК у пациентки 
с лимфоидной интерстициальной пневмонией 
(«матовое стекло» + тонкостенные кисты) [10]
Figure 13. Lymphocytic interstitial pneumonia. A few 
thin-walled cystic airspaces are seen in both lower lobes 
and ground-glass opacities [10]

Рисунок 12. Синдром «матового стекла» у пациентов с бронхоэктазами (12а — у пациента с хроническим 
гиперчувствительным пневмонитом; 12б — у пациента с врожденными кистозными бронхоэктазами)
Figure 12. Ground-glass opacity in a patient with bronchiectasis (12a — diffuse ground-glass opacity and traction 
bronchiectasis in a patient with chronic hypersensitivity pneumonitis; 12b — the combination of ground-glass opacity and 
cysts bronchiectasis)

Рисунок 12бРисунок 12а
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Для того, чтобы различить эти два синдрома на КТ 
сканах необходимо:
1. Сравнить диаметр сосудов в светло-серых и тем-

но-серых участках легочной паренхимы при про-
ведении исследования на вдохе. На КТ-сканах 
ОГК при синдроме истинного «матового стекла» 
диаметр сосудов в зонах с различной плотностью 
будет практически одинаков. При синдроме «лож-
ного матового стекла» диаметр сосудов в зонах 
повышенной и пониженной плотности будет раз-
личен: в зонах пониженной плотности он будет 
меньше (рис. 15).

2. Одним из лучших методов, позволяющих разли-
чать причины мозаичной КТ-картины является 
оценка полученных данных на вдохе и на выдохе. 
При изменениях, связанных с нарушением гемо-
динамики при «синдроме мозаичной перфузии» 
и при «истинном матовом стекле», плотностное 
различие между этими участками исчезает или 
уменьшается: участки с более низким коэффи-
циентом ослаблении (более темные) приобрета-
ют более высокую плотность (становятся серо-
ватыми, как и здоровые участки легочной ткани) 
(рис. 16). 

Рисунок 16. КТ ОГК на вдохе (рис.16а) и выдохе 
(рис.16б) у пациентки с хронической тромбоэмболией 
легочной артерии. На скане экспираторной КТ хорошо 
видно практически однородное усиление затухания 
КТ-сигнала.
Figure 16. Multiple areas of mosaic perfusion in a 
patient with recurrent pulmonary embolism. Differential 
diagnosis is predominantly based on normal vessel size 
in the high- and low-density areas: inspiration (16a) and 
expiration (16b)

Рисунок 15. Синдром «ложного матового стекла»
Figure 15. Mosaic perfusion CT-pattern

Рисунок 14. Синдром «мозаичной плотности» 
у больного с хронической тромбоэмболией легочной 
артерии
Figure 14. Mosaic perfusion secondary to recurrent 
pulmonary embolism. The areas of ground-glass opacity 
are “normal” lung regions with increased perfusion and 
increased blood volume

Рисунок 16б

Рисунок 16а
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В то время как при синдроме «мозаичной плотно-
сти», вызванной патологией мелких дыхательных 
путей, патологические участки сохраняют одну 
и ту же плотность независимо от фаз дыхания 
или различия в плотности участков еще больше 
увеличиваются (феномен «воздушной ловушки») 
(рис. 17).

Для правильной постановки диагноза необходи-
мо изучить особенности распределения «матового 
стекла». Оно может быть неоднородным или диф-
фузным (табл. 4). 

Затемнение типа «матового стекла» также может 
иметь особенности регионарного распределения 
в паренхиме легкого (табл. 5).

Заключение

В заключении этой лекции хотелось сказать, что 
ее целью являлось объяснить клиницистам па-
тогенетические механизмы формирования син-
дрома «матового стекла» в норме и в патологии. 
Мы представили основные подходы к выявлению 
и проведению дифференциального диагноза при 
КТ-синдромах истинного и ложного «матово-
го стекла» у пациентов с заболеваниями легких. 
Мы надеемся, наша лекция поможет Вам использо-
вать полученные знания для постановки правиль-
ного диагноза, разработки наиболее оптимального 
алгоритма дополнительных клинико-инструмен-
тальных исследований в ходе диагностического 
поиска. Однако несмотря на полученные Вами 
знания механизма возникновения и рентгенологи-

Таблица 4. Характер распределения «матового 
стекла» при различных заболеваниях [2, 4, 11, 13]

Table 4. Localisation of Disease: ground-glass 
opacites

Неоднородное 
(неравномерное) 

распределение
Symmetric 

distribution

Диффузное (однородное) 
распределение

Diffuse distribution

Неспецифическая 
интерстициальная 
пневмония/
Nonspecific interstitial 
pneumonia

Десквамативная 
пневмония/
Desquamative interstitial 
pneumonia

Гиперчувствительный 
пневмонит/
Hypersensitivity 
pneumonitis

Альвеолярный 
протеиноз/
Alveolar proteinosis

ТЭЛА/Pulmonary 
haemorrhage

Васкулиты/Vasculitis

Саркоидоз/Sarcoidosis

Гиперчувствительный 
пневмонит/
Hypersensitivity pneumonitis

Ассоциированные с курением 
интерстициальные заболевания 
легких (респираторный 
бронхиолит, десквамативная 
интерстициальная пневмония)/
Smoking related parenchymal 
lung disease, respiratory 
bronchiolitis (Respiratory 
bronchiolitis — interstitial lung 
disease, Desquamative interstitial 
pneumonia)

Неспецифическая 
интерстициальная пневмония/
Nonspecific interstitial pneumonia

Пневмония/Pulmonary infection 
(viral, bacterial, fungus)

Отек легких/Pulmonary oedema

ТЭЛА/Pulmonary haemorrhage

ОРДС/Adult (acute) respiratory 
distress syndrome

Острая интерстициальная 
пневмония/
Acute interstitial pneumonia

Альвеолярный протеиноз/
Alveolar proteinosis

Рисунок 17. КТ ОГК на вдохе(a) и выдохе (б) . На скане экспираторной КТ хорошо видны «воздушные ловушки»
Figure 17. CT at end inspiration (a) and at end expiration (b). Multiple large areas of air-trapping are seen in both lungs
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ческих особенностей формирования КТ-синдрома 
«матового стекла» основным моментом, который 
должен учитывать врач при постановке диагно-
за, конечно же, является клиническая картина 
заболевания. 
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Таблица 5. Особенности регионарного распределения «матового стекла» при различных заболеваниях 
[2, 4, 11, 13]

Table 5. Distribution of Disease: ground-glass opacites

Преимущественно 
в верхних отделах/

Upper lung

Преимущественно в нижних отделах/
Lower lung

Диффузное 
распределение/

Diffuse distribution

Саркоидоз/Sarcoidosis

Туберкулез/Tuberculosis

Хроническая эозинофильная 
пневмония/
Eosinophilic pneumonia 
(chronic)

Отек легких/Pulmonary oedema

ИЛФ/
Usual interstitial pneumonia [UIP]: 
idiopathic pulmonary fibrosis and disease associated UIP

Неспецифическая интерстициальная пневмония/
Nonspecific interstitial pneumonia

Десквамативная интерстициальная пневмония/
Desquamative interstitial pneumonia

Липоидная пневмония/
Lymphocytic interstitial pneumonia (Sjögren syndrome, AIDS)

Oрганизующаяся пневмония/Organising pneumonia 

ТЭЛА/Pulmonary haemorrhage

Гиперчувствительный 
пневмонит/
Hypersensitivity pneumonitis

Пневмония/
Pulmonary infection (viral, 
bacterial, fungus)

Саркоидоз/Sarcoidosis
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IMMUNOPATHOGENESIS OF MYASTHENIA GRAVIS 
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Резюме

Миастения гравис — тяжелое прогрессирующее аутоиммунное заболевание, характеризующееся выработкой антител к структурам нерв-

но-мышечного соединения. Высокая клиническая гетерогенность аутоиммунной миастении и инициализирующее течение повышают ак-

туальность изучения ее патогенеза, поиска специфичных методов маркерной диагностики, разработки алгоритмов для прогнозирования 

особенностей развития заболевания. На сегодняшний день существуют разные подходы в изучении этиологии и патогенеза заболевания, 

в числе которых серологические, биохимические и генетические теории развития болезни. На протяжении десятков лет ведутся исследо-

вания, направленные на поиск новых патогенетических звеньев миастении гравис. На сегодняшний день уже описан ряд антител, кото-

рые возможно применять при диагностике миастении гравис; серологическая диагностика миастении стала применяться в клинической 

практике в качестве «золотого стандарта». Уже разработаны прогностические критерии, описывающие характер течения миастении гравис 

и типы антител, выделенных в сыворотке крови пациента, описаны механизмы срыва аутотолерантности, запускающие выработку антител 

к собственным структурам, их генетические основы. С развитием биотехнологических методов, исследователи смогли идентифицировать 

подтип лимфоцитов, участвующих в развитии миастении. Стало доступно выделение отдельных субпопуляций лимфоцитов. Исследователи 

продолжают поиски новых мишеней, которые позволят усовершенствовать диагностику миастении гравис, разработать новые направления 

в терапии заболевания. Однако несмотря на активное изучения различных механизмов развития миастении, еще остается множество не-

решенных задач. В статье кратко описаны основные изученные механизмы развития миастении гравис, что облегчит практикующим врачам 

понимание сложных механизмов ее патогенеза. 
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Abstract

Myasthenia gravis is a progressive autoimmune disease, which characterized by the production of antibodies to the structures of the neuromuscular 

junction. High clinical heterogeneity of autoimmune myasthenia, initiating the flow, increases the urgency of studying its pathogenesis, searching 

for specific methods of marker diagnostics, developing algorithms for predicting the features of the development of the disease. At the present time, 

there are different approaches to the study of the etiology and pathogenesis of the disease, which include both serological, biochemical, genetic, 

etc. theory of the development of the disease. For decades, research has been carried out to find new pathogenetic links in myasthenia gravis. Today 

was described a number of antibodies such as for muscarin (MuSK), ryanodine receptors, to titin, lipoprotein bound receptor 4, cortactin, etc.). The 

serological diagnosis of myasthenia gravis has been used as a «gold standard» in clinical practice. The prognostic criteria describing the course of 

myasthenia gravis and the type of antibodies isolated in the blood serum of the patient. Also, already have been developed mechanisms of failure of 

autotolerance, triggering the production of antibodies to their own structures, and their genetic bases are also described. Thanks to the development 

of biotechnological methods, the researchers were able to identify the subtype of lymphocytes involved in the development of myasthenia gravis. 

Isolation of individual subpopulations of lymphocytes also became available. Researchers continue to search for new targets, allowing to improve 

diagnostics, to develop new directions in the therapy of the disease. However, despite the active study of various mechanisms for the development 
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of myasthenia gravis, many unresolved problems still remain. The article describes briefly the main mechanisms studied in the development of 

myasthenia gravis, which in turn facilitates understanding of complex mechanisms of pathogenesis.

Key words: autoimmune myasthenia gravis, myasthenia gravis pathogenesis, myasthenia gravis markers

For citation: Gasymly E.D. IMMUNOPATHOGENESIS OF MHASTIENIA GRAVIS (REVIEW). The Russian Archives of Internal Medicine. 2018; 

8(3): 176-185. [In Russian]. DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-3-176-185

DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-3-176-185

HLA — система главного комплекса гистосовместимости, LRP4 — липопротеин-связанный рецепторный белок 4, MuSK — мускарино-
вые рецепторы, Treg — регуляторные Т-клетки, TCR — Т-клеточный рецептор, ИЛ — интерлейкины, Th — Т-хелперы, ФНО — фактор 
некроза опухоли

Миастения гравис является аутоиммунным забо-
леванием, в основе которого лежат механизмы, на-
правленные на синтез антител к структурам нерв-
но-мышечного соединения. Причины, запускающие 
срыв иммунологической аутотолерантности полно-
стью не определены, его считают мультифакторным 
заболеванием [9, 10].
Болезнь обладает высокой клинической гетероген-
ностью, хроническим прогрессирующим течением, 
поражает преимущественно лиц молодого возрас-
та, имеет инвалидизирующий характер [3, 51, 68, 
70, 96]. Аутоиммунная миастения является наиболее 
распространенной нервно-мышечной патологией, 
на ее долю приходится до 60% пациентов [2]. Несмо-
тря на повсеместную распространенность [16], па-
тогенез миастении гравис остается малоизученным 
ввиду разнообразия антигенных «мишеней» нервно-
мышечного синапса [9].
Активные исследования аутоиммунных болезней, 
в том числе миастении гравис, продолжаются на 
протяжении десятков лет. Внимание ученых при-
влекают как серологические и иммунологические, 
так и генетические особенности, эндогенные и эк-
зогенные факторы [8]. А также возможное вовле-
чение в патогенез миастении белковых (например, 
сурвивин), клеточных (микро-РНК) структур, синап-
тических холинорецепторов, изменения структур 
ионных каналов аксона, мышечных структур, и т. д. 
[10, 44].
В последнее время изучается роль белка сурививина 
в патогенезе аутоиммунной миастении. Он функци-
онально важен для деления клеток, апоптоза и, воз-
можно, для биогенеза микро-РНК. А также прини-
мает участие в реализации адаптивных иммунных 
реакций, контролирует дифференцировку Т-клеток 
памяти CD4 +и CD8+ и созревание В-клеток. В лите-
ратуре имеются сведения о возможном применении 
сурвивина в качестве диагностического и прогности-
ческого маркера при ревматоидном артрите, псориа-
зе, легочной артериальной гипертензии, рассеянном 
склерозе, воспалительных заболеваниях кишечника, 
миастении гравис [36, 56].
По мнению ряда ученых, компоненты системы ком-
племента участвуют в блокировании нервно-мышеч-
ной передачи, которое клинически проявляется раз-
витием мышечной утомляемости. Блокирование ак-
тивности системы комплемента у пациентов приве-
ло к облегчению симптомов болезни [24, 25, 43, 99].

В истории изучения патогенеза аутоиммунной миа-
стении уже достигнуты некоторые успехи. Опреде-
лен ряд антител к антигенным структурам при миа-
стении, что может служить дополнительным диагно-
стическим критерием этого заболевания и являться 
источником информации, позволяющей прогнози-
ровать течение болезни [1, 65, 69].
Исследование концентрации сывороточных марке-
ров является стандартом для диагностики заболева-
ния. В генетике заболевания определены ряд генов 
HLA-системы, полиморфизмы которых, возможно, 
оказывают влияние на развитие миастении.

Авторы статьи попытались описать существующие 
направления в исследовании вопросов патогенеза 
аутоиммунной миастении. 

Роль антител в патогенезе 
миастении гравис

Метод определения маркерных антител широко при-
меняется в диагностике аутоиммунных заболеваний 
[34, 121]. В литературе описан ряд серологических 
маркеров, имеющих отношение к миастении [107]. 
Это подчеркивает многообразие механизмов пато-
генеза и, возможно, служит объяснением существо-
вания различий в клинических проявлениях [44, 66].
Определение титра антител к структурам ацетилхо-
линовых рецепторов входит в ряд критериев диагно-
стики серопозитивной миастении. Превышение ре-
ференсных значений, по данным литературы, опре-
деляется у 80-85% больных, среди которых преобла-
дают пациенты с генерализованной формой [1, 106]. 
Эпидемиологический анализ пациентов выявил би-
модальное распределение повышения титра анти-
тел к ацетилхолиновым рецепторам. Серопозитив-
ные пациенты преобладали среди женщин возраст-
ной группы 20-40 лет, и мужчин пожилого возраста 
60-80 лет [44].
Кроме субъединиц никотинового рецептора, имму-
ногенными свойствами обладает ряд других постси-
наптических структур (мускариновые рецепторы, 
липопротеин-связанный рецепторный белок 4 — 
LRP4), а также мышечные структуры (титин, риано-
диновые рецепторы, аргигин) [48, 106].
Примерно в 70% случаев серонегативной формы 
миастении выявляются антитела к структурам мус-
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кариновых рецепторов (MuSK). Причем многие из 
них имеют тенденцию к тяжелому течению болезни, 
когда преимущественно поражается дыхательная, 
бульбарная мускулатура. Такие формы заболевания 
мало поддаются гормональной терапии и требуют 
назначения комбинированной иммуносупрессив-
ной терапии [1, 27, 72, 73, 82, 121].
Антитела к липопротеин-связанному рецептор-
ному белку 4 (LRP4) выявляется в 2-27% случаях 
у двойных серонегативных (антитела к ацетилхо-
линовому и мускариновому рецептору в крови у та-
ких пациентов не определяются) пациентов. Среди 
LRP4-позитивных пациентов преобладают пациен-
ты женского пола (2:1), мышечная слабость носит 
умеренный характер, распределение по мышечным 
группам сходно с серопозитивными пациентами, но 
у пятой части ограничивается только глазными про-
явлениями. Они имеют положительный ответ на ин-
гибиторы ацетилхолинэстеразы [1, 91, 106, 118]. 
Другим компонентом постсинаптической мембраны 
является аргинин. Нейронный аргинин представля-
ет собой белок внеклеточного матрикса, используе-
мый мотонейронами для индуцирования кластери-
зации и пост-функциональной дифференцировки 
ацетилхолиновых рецепторов. Аргинин связывает-
ся с LRP4 с образованием тетрамерного комплек-
са, который взаимодействует с MuSK и активирует 
его, чтобы инициировать последующие сигнальные 
пути [30].
По мнению F. Romi и других исследователей, у серо-
негативных пациентов в сыворотке крови перспек-
тивно изучение антител к структурам поперечно-
полосатых мышц. К ним относят антитела против 
компонентов поперечнополосатых скелетной или 
сердечной мышцы (SH-антитела), антитела против 
экстракта лимонной кислоты поперечнополосатой 
мышцы (CA-антитела) и антитела к титину и риа-
нодиновому рецептору (RyR), которые используются 
в диагностике миастении, имеющей связь с нали-
чием тимомы. Среди них определение комбинации 
серологических показателей к мышцам, особенно 
против титина и рианодиновго рецептора, дает мак-
симальную чувствительность и специфичность для 
выявления тимомы [47, 97]. 
Антитела к структурам калиевых каналов были за-
регистрированы у 12-28% больных миастенией 
в Японии. Наличие этих антител связано с бульбар-
ными нарушениями, возможными миастенически-
ми кризами, тимомой, миокардитом и удлинением 
интервала QT на электрокардиограмме, выявлением 
нейромиотонии на электрофизиологическом иссле-
довании. Однако в европейской популяции указан-
ные маркеры выделены у пациентов с локальными 
формами миастении, преимущественно глазной 
формой, у которых на ЭНМГ не выявляются призна-
ки нейромиотонии [86].

У части пациентов, которые относились к катего-
рии дважды серонегативных, Gallardo E. в 2014 году 

были обнаружены антитела к кортактину, ключево-
му регулятору перестроек актина в ответ на измене-
ние сигнализации тирозинкиназы [57]. Известно, 
что актиновые цепи выполняют важную роль в раз-
личных клеточных процессах, которые обеспечи-
вают ремоделирование плазматической мембраны 
и движение внутриклеточных пузырьков и частиц. 
Кортактин подвержен воздействию тирозинкиназ, 
его фосфорилирование снижает активность Src–ки-
наз. Фосфорилирование кортактина обеспечивает 
места связывания специфических сигнальных бел-
ков в SH2-доменах, которые могут регулировать ряд 
клеточных функций. Следует также отметить, что 
кортактин экспрессируется при раке молочной же-
лезы и плоскоклеточной карциномы головы и шеи 
[12, 28, 53, 57, 87].

Определение сывороточных антител к структурным 
компонентам нервно-мышечного соединиения яв-
ляется важным инструментом, который применяет-
ся в практике врачей. Многообразие серологических 
маркеров может использоваться для прог нозирова-
ния характера течения з аболевания.

Роль цитокинов в патогенезе 
миастении гравис

Цитокины играют важную роль в развитии аутоим-
мунных заболеваний, обусловливая интенсивность 
протекания воспалительных изменений в тканях, 
в т.ч. в нервно-мышечных структурах [101, 103, 115].
В качестве посредников они принимают участие 
в дифференцировке иммунокомпетентных и гемо-
поэтических клеток, в формировании механизмов 
межклеточного взаимодействия, лежащих в осно-
ве иммунного ответа. Основная их биологическая 
активность — регуляция иммунного ответа на всех 
этапах его развития [117].
В целом следует отметить, что вся эта большая груп-
па эндогенных регуляторов участвует в делении 
и дифференцировке клеток-предшественников 
функционально активных иммунокомпетентных 
клеток, изменении экспрессии антигенов и различ-
ных маркеров, хемотаксисе, переключении синте-
за иммуноглобулинов, индукции цитотоксичности 
у макрофагов, пролиферации антиген-чувствител ь-
ных лимфоцитов, дифференцировке В-клеток в про-
дуценты иммуноглобулинов, переключении синтеза 
иммуноглобулинов с одного изотипа на другой, обе-
спечении созревания предшественников цитоток-
сических Т-клеток до зрелых эффекторов, индукции 
цитотоксичности у макрофагов, формировании оча-
га воспаления [101, 103].
Цитокины при этом играют координирующую роль 
в патогенезе аутоиммунных заболеваний, они при-
нимают участие во взаимодействиях В-лимфоцитов 
и Т-хелперов (Th) [15]. Так, цитокин может воздей-
ствовать на рецепторы самой клетки, которая его 
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синтезирует, оказывать воздействие на прилегаю-
щие клетки, а также на клетки отдаленных органов. 
Yilmaz и соавт. в 2015 г. на экспериментальной моде-
ли аутоиммунной миастении показали, что уменьше-
ние количества цитокинов коррелирует со снижени-
ем уровня антител к ацетилхолиновым рецепторам. 
Учеными выявлена связь между повышением уровня 
ФНО-α (фактор некроза опухоли α), интерлейкинами 
17А и 21 (ИЛ-17A и ИЛ-21) и тяжестью заболевания 
с MuSK положительной формой миастении [15, 117].
ФНО подавляет активность Т-регуляторных клеток, 
которые снижают аутореактивность иммунокомпе-
тентных клеток, при этом снижение уровня ФНО 
приводит к восстановлению функции этих кле-
ток [55].
Способность ИЛ-10, который синтезируется регуля-
торными T-клетками типа 1, сдерживать активацию 
эффекторных иммунных клеток во время аутоим-
мунных ответов, подчеркивает их существенную 
роль в поддержании иммунной толерантности. Ин-
терлейкин-27 (ИЛ-27), член семейства гетероди-
мерных цитокинов ИЛ-12, был идентифицирован 
как важный цитокин, который подавляет эффектор 
Th17 и способствует образованию клеток Th1 [81].
Клетки типа Th17 принимают участие в развитии 
аутоиммунитета. Т-клетки, продуцирующие ИЛ-
17 и ИЛ-10, функционируют в подавлении вос-
палительных реакций [3, 38, 59, 69, 72, 77, 83, 88, 
108]. ИЛ-17 присутствует в местах воспаления тка-
ней при аутоиммунных заболеваниях [40]. Также 
Т-хелперами синтезируется ИЛ-23, который уча-
ствует в механизмах нарушения аутотолерантности 
в центральной нервной системе [58].
Ученые на экспериментальной модели миастении 
показали, что ИЛ-12 — решающий цитокин для 
дифференциации Th1-клеток, участвующих в раз-
витии миастении, а ИЛ-10, который является мощ-
ным фактором дифференцировки для В-клеток, так-
же способствует развитию миастении. Напротив, 
ИЛ-4 обладает антагонистическим эффектом, пре-
пятствует развитию симптомов миастении. Увеличе-
ние уровня ИЛ-10 у пациентов с генерализованной 
формой миастении значимо выше, чем у пациентов 
с локальной формой [67, 74, 116].

В работе ряда ученых показано, что у пациентов, 
получающих иммуносупрессивную терапию, уве-
личивается количество клеток памяти. При сти-
муляции CD40 у пациентов с миастенией были 
получены значительно более низкие уровни ИЛ-
10 и ИЛ-6, чем в группе контроля. При стимуля-
ции CD40 и В-клеточного рецептора в дополнение 
к этим цитокинам также уменьшалось производство 
ФНО-α [116, 117].
Работы Akiyuki Uzawa и соавт. (2016 г) показали, что 
в сыворотке крови у серопозитивных пациентов 
происходит увеличение содержания ИЛ-15, ИЛ-19, 
ИЛ-20, ИЛ-28A, ИЛ-35, индуцирующих пролифера-
цию лиганда, сосудистого эндотелиального фактора 

роста. Изменение цитокинового профиля у пациен-
тов указывает роль этих молекул в развитии миасте-
нии  [101, 102].
Возможно, выявление изменений цитокинового 
профиля у больных миастенией может служить 
важным прогностическим фактором в диагностике, 
а также использоваться в разработке препаратов 
с новым механизмом действия.

Роль клеток иммунной 
системы в патогенезе 
миастении гравис

Защитная функция иммунной системы обеспечива-
ется за счет способности распознавать практически 
полный спектр возбудителей, наличия иммуноло-
гической памяти, направленной на генерацию бы-
строго ответа, иммунологической толерантности, 
позволяющей избежать повреждения собственных 
структур [33, 62]. Известно, что основной причиной 
выделения в организме большого количества ауто-
антител является позитивный отбор аутореактив-
ных Т-клеток, избирательная утрата регуляторных 
Т-клеток. В связи с этим еще одним направлением 
в исследовании особенностей патогенеза миастении 
гравис является изучение механизмов аутотолерант-
ности на межклеточном уровне [33].
Участвуя в формировании иммунологической па-
мяти, в узнавании антигена и индукции иммунно-
го ответа, Т-клетки являются одним из ключевых 
звеньев патогенеза аутоиммунных заболеваний. 
Т-лимфоциты также обладают способностью рас-
познавать антигены на поверхности вспомогатель-
ных клеток (антигенпредставляющих) в комплексе 
с собственными антигенами гистосовместимости 
[7, 26, 32, 62, 74].
Существует несколько типов Т-клеток. Популяции 
Т-клеток различаются как по мембранным маркерам, 
так и по способу распознавания антигена и выпол-
няемым функциям. На поверхности Т-клеток функ-
ционирует рецепторный комплекс с уникальной 
структурой, обусловливающий функционирование 
Т-клеток. Кроме основного рецепторного комплек-
са, на поверхности экспрессируется ряд вспомо-
гательных белковых комплексов — корецепторов. 
CD4 и CD8, СD3, CD28 — наиболее значимые вспо-
могательные рецепторные комплексы. Функцио-
нально важные корецепторы CD4 и CD8 связаны 
с тирозинкиназными системами и костимулирую-
щей молекулой [99].
Часть Т-клеток участвует в качестве цитотоксиче-
ских клеток, снижая чрезмерно интенсивный им-
мунный ответ и аутоагрессию и выступая в качестве 
регуляторных Т-клеток (Treg). В барьерных тканях 
они взаимодействуют с эпителиальными клетками, 
стимулируя их выживаемость и функциональную 
активность, способствуя восстановлению эпителия 
при его повреждениях [71, 108, 113].
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Естественные регуляторные Т-клетки предотвраща-
ют реакции других Т-лимфоцитов на собственные 
антигены организма, ограничивая все формы им-
мунного ответа. Именно эти клетки гарантируют 
подавление активности аутореактивных клеток, из-
бежавших негативной селекции при развитии. Так-
же в ходе дифференцировки регуляторных клеток 
на их поверхности экспрессируются другие функци-
онально значимые мембранные молекулы [71, 112].
Ученые также выявили снижение супрессивной ак-
тивности лимфоцитов при наличии дефекта в струк-
туре Treg [33, 108].
Клетки Treg являются субпопуляцией Т-клеток, кото-
рые подавляют активацию других иммунных клеток 
и тем самым поддерживают гомеостаз иммунной 
системы. Влияние Treg на патогенез аутоиммунных 
заболеваний, в том числе миастений, изучается ря-
дом исследователей из разных стран. Исследователи 
предполагают, что функциональный дефицит клеток 
Treg может привести к неспособности подавить ауто-
реактивные Т-клетки [65, 67, 109, 114].
Воздействие на эти клетки, по данным некоторых 
исследователей, перспективное направление в те-
рапии аутоиммунных расстройств. По мнению ряда 
исследователей именно регуляторные Т-лимфоциты 
являются наиболее перспективными в изучении па-
тогенеза миастении [97, 107]. 
Кроме Т-клеток, В-клетки также участвуют в разви-
тии миастении путем продуцирования аутоантител. 
Изучение клеточных механизмов в развитии ауто-
иммунного заболевания является перспективным 
направлением для таргетной терапии [10, 21, 23].
Исследование нарушения функции регуляторных 
Т-клеток, которые связаны с тяжестью заболевания, 
вызывают наибольший интерес у ученых. Активно 
разрабатываются подходы по улучшению, даже ис-
правлению функции Т-лимфоцитов, что можно ис-
пользовать в лечении миастении и других заболева-
ний [31, 33, 92, 98, 99]. 

Роль рецепторов и 
ферментов в патогенезе 
миастении гравис

Результатом всех взаимодействий, происходящих на 
клеточном уровне, являются химические превраще-
ния. Ранее изучение каскада сигнальных путей по 
техническим причинам было недоступно, ученым 
оставалось только предполагать о возможной роли 
тех или иных биологических веществ. Внешние 
факторы, воздействующие на рецепторы клеточной 
мембраны, приводят к конформационным измене-
ниям их структуры, тем самым приводя к активации 
ферментативных систем, играющих роль вторич-
ных посредников в реализации сигнала [94, 104].

* ITAM — (Immune-receptor-Tyrosine-based-Activation-Motif) — тирозинсодержащие активационные последовательности аминокислот 
в иммунорецепторах

Еще одним направлением в изучении патогенеза 
миастении и других аутоиммунных заболеваний 
является исследование каскада сигнальных путей, 
обеспечивающих функционирование иммунных 
клеток. На разных этапах передачи сигнала ее осу-
ществляют молекулы-ферменты (главным образом 
протеинкиназы, активирующие белки на каждой 
очередной стадии передачи сигнала), а также адап-
торные и ГТФ-связывающие белки [6, 113].
Наиболее перспективными в изучении патогенеза 
миастении являются Т-рецептор связанные сигналь-
ные пути, обусловленные взаимодействием основно-
го рецептора лимфоцитов с молекулами кофермен-
тов, а также Toll-подобные рецепторные пути [4, 11, 
17, 22, 45, 52, 77].
Конечным продуктом являются транскрипционные 
факторы, ведущие к изме нению активности генов, 
как следствие усиления или подавления секретор-
ной функции клеток иммунной системы [93].
Т-клеточный рецептор (TCR) обусловливает функ-
циональную активность каждого Т-лимфоцита, это 
наиболее важная структура на мембране лимфоцита. 
Он позволяет распознавать только фрагменты анти-
гена, связанные с молекулами гистосовместимости. 
Каждая Т-клетка имеет свой уникальный по специфич-
ности рецептор. Каждый TCR прочно связан с CD3, 
а также с молекулами корецептора CD4 или CD8 
[38]. TCR и корецепторы связаны ферментом семей-
ства нерецепторных Src-тирозинкиназ (Fyn, Blk, Lyn 
в В-лимфоцитах, Lck и Fyn — в Т-лимфоцитах) [112].
При антигенной стимуляции происходит его де-
фосфорилирование, при участии фосфатазы CD45, 
что приводит к его активации. Активированная Src-
киназа (Lck) фосфорилирует ITAM*, связанные с ре-
цептором, что приводит к повышению активности 
другой киназы — Zap70, которая начинает фосфори-
лировать адапторные белки: LAT (Linker for Activation 
of Т cells) и SLP-76, BLNK и SLP-65 [109, 114].
Адапторные белки, связываясь с ферментами (тиро-
зинкиназами) Тес-семейства, повышают активность 
одного из важнейших ключевых ферментов — про-
теинфосфолипазу Су, которая расщепляет фосфати-
дилинозитдифосфат на клеточной мембране на фос-
фатидилинозиттрифосфат и диацилглицерин. Эти 
молекулы приводят к активации путей, отвечающих 
за функцию факторов транскрипции NF-кв, NFAT 
и АР-1, инициируя транскрипцию генов, отвечаю-
щих за процессы дифференцировки, пролиферации 
и эффекторной активности Т-клеток [89].
В генерации сигналов, передаваемых от полипеп-
тидных цепей комплекса TCR-CD3 наиболее важ-
но наличие в цитоплазматической части комплекса 
активационной последовательности ITAM, которая 
связана с ZAP-70, ключевым фактором в передаче 
сигнала от TCR при его связывании с лигандом [76, 
109, 111, 114]. 
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Кроме CD45, другим ключевым регулятором каскада 
активации транскрипционных факторов, влияющих 
на функционирование иммунокомпетентных клеток, 
является PTPN22 — регулятор иммунного гомеостаза, 
который ингибирует передачу сигналов Т-клеточного 
рецептора и селективного промотирования интерфе-
ронов типа I, после активации рецепторов влияет на 
активность ZAP-70 посредством Lck-киназы [29, 49].
Следует также отметить, что Т-клеточный рецептор 
за счет связи с другими молекулами, корецепторами, 
может передавать как сильные, так и слабые сигна-
лы, которые необходимы как для поддержания вы-
живания клеток на периферии, так и для создания 
механизмов аутотолерантности [112].
Таким образом, патологии в структуре этого ком-
плекса могут привести к дисфункции Т-к леток 
и развитию аутоиммунных заболеваний, таких как 
аутоиммунный сахарный диабет, системная красная 
волчанка и системная склеродермия [46]. Поскольку 
большинство аутоиммунных заболеваний считают-
ся специфичными к антигену, то патология в струк-
туре Т-клеточного рецептора, или нарушение его 
функциональной активности играют решающую 
роль в патогенезе заболеваний [13, 89]. 
Каждый рецепторный комплекс имеет связи с вну-
триклеточной системой ферментов, наиболее важ-
ной являются тирозинкиназы, фосфотазы.
Функция тирозинкиназ заключается в субстрат-
ном фосфорилировании по остатку тирозина 
белков-мишеней, это для их активации и прояв-
ления функций клеток. Наиболее доказана роль 
PTPN22 и CD45 в развитии ряда аутоиммунных за-
болеваний, имеются отдельные сведения об их роли 
в патогенезе миастении [14, 31, 61, 77, 105]. 
Основную роль в переводе рецепторных киназ в «ра-
бочее» состояние выполняет молекула CD45, кото-
рая обладает активностью тирозинфосфатазы (двой-
ной). Дефицит CD45 приводит к развитию проявле-
ний тяжелого комбинированного иммунодефицита. 
CD45 выполняет роль генетического модификатора 
при аутоиммунных, инфекционных и злокачествен-
ных заболеваниях. Его экспрессия ограничивается 
всеми ядрами гемопоэтических клеток. В целом, 
ур овни его экспрессии увеличиваются с созревани-
ем клеток. Существует несколько изоформ, функци-
ональная активность которых влияет на функциони-
рование Т-клеток [105].
В некоторых работах показано снижение экспрес-
сии CD45 у пациентов с СКВ по сравнению с груп-
пой контроля. Однако сведения о возможном уча-
стии CD45 в патогенезе миастении противоречивы 
[54, 84].

Другим ферментом, играющим роль мощного инги-
битора активации Т-клеточной сигнализации, явля-

* МНС (аббр. от англ. Main Hystocompatibility Complex); у человека МНС был описан несколько позже в работах Дж. Доссе. Его обозначили 
как HLA (аббр. от англ. Human Leukocyte Antigen), так как он ассоциирован с лейкоцитами; различают два основных класса молекул МНС: 
условно принято, что МНС I класса индуцирует преимущественно клеточный иммунный ответ, МНС II класса — гуморальный

ется PTPN22, за счет процессов дефосфорилирова-
ния. Он подавляет функцию Lck и Fyn, активирует 
Lyp-ферментативный путь [20, 29, 37, 80, 82].

В ряде исследований была показана связь PTPN22 
с развитием таких заболеваний, как СД1 типа, ревма-
тоидный артрит и СКВ, а также его роль в повыше-
нии риска развития ювенильного идиопатического 
артрита, тиреотоксикоза, аутоиммунного тирео-
идита, миастении, генерализованного витилиго и др. 
заболеваний, относящихся к группе аутоиммунных 
[14, 61].

Роль генов в патогенезе 
миастении гравис

По современным данным механизмы нарушения 
толерантности к аутоантигенам связывают с изме-
нениями экспрессии аутоантигенов, вызванными 
воздействием повреждающих факторов, а также ге-
нетическими особенностями. Многие генетические 
факторы влияют на предрасположенность и начало 
заболевания [19, 35]. Известно, что отсутствие им-
мунного ответа на собственные антигены является 
следствием формирования иммунологической толе-
рантности на определенном этапе индивидуального 
развития. Существуют как активные, так и пассив-
ные механизмы формирования аутотолерантности. 
Пассивные механизмы — игнорирование аутоанти-
генов иммунной системой, обусловленное их низкой 
концентрацией, либо изоляцией от нее. Активные 
включают в себя элиминацию аутоспецифических 
клонов, исправление генов ауторецепторов, индук-
цию анергии аутоспецифических клонов, подавле-
ние иммунного ответа регуляторными клетками. 
На сегодняшний день ведется поиск новых генов-
кандидатов, принимающих участие в патогенезе за-
болевания [18, 19, 60].
Более тридцати лет назад идентифицированы гены 
HLA-системы (главного комплекса гистосовмести-
мости (МНС) класса II локус)*, которые связывают 
с повышенным риском развития миастении [39, 
50]. Во время исследований, проведенных в по-
следнее десятилетие, выделены такие гены, как ген 
протеинтирозинфосфатазы нерецепторный тип 22 
(PTPN22), TNFAIP3 — ген взаимодействующих бел-
ков 1 (TNIP1), ген цитотоксического Т-лимфоцит-
ассоциированного белка 4 (CTLA4), а также ряд дру-
гих генов [19, 24, 64].
У больных детского возраста также выявлена взаи-
мосвязь с указанными генами [42]. Этот факт может 
стать аргументом в пользу теории единых генетиче-
ских механизмов формирования нарушений нерв-
но-мышечной передачи. 
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Считается, что связь миастении с рядом других ауто-
иммунных заболеваний в последнее время становит-
ся более очевидной, у многих пациентов часто име-
ется отягощенный анамнез, или семейный анамнез 
по ряду других заболеваний, наиболее часто упоми-
нается о связи миастении с аутоиммунным тиреои-
дитом, ревматоидным артритом, сахарным диабетом 
1 типа [31, 75].

По данным разных авторов, у больных молодого 
возраста наиболее часто миастения ассоциирована 
с генами PTPN22 (ген, кодирующий тирозинфос-
фатазу*, его дефект приводит к повышению ауто-
реактивности), HLA и TNFAIP3 [63]. Ключевыми 
генами, принимающими участие в развитии миа-
стении, являются IRF5 (ген регуляторного фактора 
интерферона-5), TNFAIP3 (ген предрасположенно-
сти ФНО-α-индуцированный белок 3, также извест-
ный как А20), и ген интерлейкина-10 (IL10); гены 
TNFSRF11 и СТLA4**, из-за их регулирующей функ-
ции, имеют связь с миастенией пожилых. 
Поэтому целесообразно изучение в развитии миа-
стении роли генов, относящихся не только к HLA-
системе [19, 39].

Заключение

На сегодняшний день остается еще множество во-
просов, касающихся особенностей патогенеза миа-
стении. Исследователи продолжают поиски новых 
мишеней, позволяющих усовершенствовать диа-
гностику, разработать новые направления в терапии 
заболевания. Так, помимо выделенных еще в 70-
80-х годах антител к ацетилхолиновым рецепторам, 
определены другие антитела (к мускариновым, риа-
нодиновым рецепторам, к титину, к липопротеин-
связанному рецептору 4 и т. д.). Описаны различия 
клинических проявлений миастении у пациентов 
с разными серологическими маркерами.
С развитием биотехнологических методов исследо-
ватели смогли идентифицировать подтип лимфоци-
тов, участвующих в развитии миастении. Стало до-
ступно выделение отдельных популяций лимфоци-
тов в крови у пациентов, изучение их функции в ус-
ловиях in vitro. Развитие генетических технологий, 
расшифровка генома человека, позволили изучать 
роль генов, относящихся не только к HLA-системе, 
в патогенезе миастении. Однако, несмотря на ак-
тивное изучения различных механизмов развития 
миастении, еще остается множество нерешенных 
проблем.

* Тирозинфосфатаза функционирует как ключевой регулятор иммунного гомеостаза. В норме она ингибирует передачу сигналов 
Т-клеточного рецептора и избирательно стимулирует ответ интерферона I типа в миелоидных клетках его дефект приводит к повыше-
нию аутореактивности [14, 61, 95]
** Ген CTLA4 больше синтезируется активированными Т-клеткам. Он увеличивает Т-клеточную подвижность и уменьшает контактные 
периоды между Т-клетками и антиген-представляющими клетками, что приводит к снижению продукции цитокинов и пролиферации.  
Дефект гена CTLA4, оказывает существенное влияние на Т-клеточное звено иммунитета, независимо от возраста [98]

Достигнутые успехи являются предпосылками для 
поиска новых терапевтических мишеней. С каж-
дым годом растет количество исследований, направ-
ленных на сопоставление клинических проявлений 
в зависимости от серологических и генетических 
особенностей пациентов [41, 68, 111].
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HYPERAMMONIUM IN PATIENTS 
WITH PRECIRRHOSIS STAGE: 
CLINICAL REALITY?

Резюме

Аммиак относится к основным нейро- и цитотоксическим метаболитам в организме человека. Установлены его гепатотоксические свойства. 

Аммиак индуцирует  образование активных форм кислорода, уменьшает активность эндотелиальной NO-синтазы, дозозависимо снижает 

клеточный метаболизм и про лиферацию звездчатых клеток, способствует усилению процессов фиброгенеза, нарушению внутрипеченоч-

ной гемодинамики и, соответственно, формированию портальной гипертензии. В статье рассматриваются причины гипераммониемии при 

патологических состояниях и нарушениях физиологических функций. Повышенное содержание аммиака ассоциировано не только с раз-

личными нейропсихическими нарушениями при циррозе печени, но и наблюдаются у пациентов с хроническими заболеваниями печени на 

доцирротической стадии. Отражением наличия минимальной печеночной энцефалопатии у пациентов с хроническими гепатитами явля-

ются когнитивные нарушения, которые проявляются снижением концентрации внимания, в частности, при управлении автомобилем. Воз-

действие на гипераммониемию становится мишенью для терапии при стеатогепатитах различной этиологии. У пациентов с хроническими 

заболеваниями печени на доцирротической стадии применение пероральной формы L-орнитина-L-аспартата эффективно снижает уровень 

аммиака в крови, улучшает когнитивные функции и положительно влияет на функциональное состояние печени.
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Abstract

Ammonia belongs to the common neuro- and cytotoxic metabolites in the human. It is established that ammonia has hepatotoxic properties. 

Ammonia induces the formation of oxygen active forms, reduces the activity of endothelial NO synthase, dose-dependently decreases the cellular 

metabolism and proliferation of stellate cells, and promotes fibrogenesis, disturbance of intrahepatic hemodynamics and, accordingly, the formation 

of portal hypertension. The article demonstrates causes of hyperammonemia in pathological conditions and disturbance of physiological functions. 

The increased level of ammonia is associated not only with various neuropsychiatric disorders in liver cirrhosis, but also is shown in patients with 

chronic liver disease (CLD) at the precirrhosis stage. The presence of minimal hepatic encephalopathy in patients with chronic hepatitis is a cognitive 

impairment, which manifests as a de-crease in concentration, in particular when driving. The effect on hyperammonemia becomes a target for therapy 

in steatohepatitis of various etiologies. The use of the oral form of L-ornithine-L-aspartate effectively reduces the level of ammonia in the blood, 

improves cognitive function and positively affects the functional state of the liver in patients with CLD at the precirrhotsis stage. 
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еNOS — NO-синтаза, LOLA — L-орнитин-L-аспартат, NH3 — аммиак, NH4
+ — ион аммония, NO — оксид азота, АТФ -аденозинтрифос-

фат, ВЗП — вызванные зрительные потенциалы, ГЭБ — гематоэнцефалический барьер, КЧСМ — критическая частота слияния мелька-
ний, МПЭ — минимальная печеночная энцефалопатия, НАДН — никотинамидадениндинуклеотид, НАЖБП — неалкогольная жиро-
вая болезнь печени, НАСГ — неалкогольный стеатогепатит, ПДД — правила дорожного движения, ПЭ — печеночная энцефалопатия, 
ТСЧ — тест связи чисел, ХГ — хронический гепатит, ХГВ — хронический гепатит В, ХГС — хронический гепатит С, ХЗП — хронические 
заболевания печени, ЦНС — центральная нервная система, ЦП — цирроз печени

Печеночная энцефалопатия

Печеночная энцефалопатия (ПЭ) представляет со-
бой спектр неврологических или психических (ког-
нитивных или поведенческих) нарушений, которые 
наблюдаются у пациентов с печеночной недоста-
точностью и/или портосистемным шунтированием. 
Клиническая картина при ПЭ отличается многооб-
разием — от минимальных, субклинических, до вы-
раженных проявлений, которые могут завершиться 
комой [1, 2].

Патогенез ПЭ не совсем расшифрован, имеет 
в своей основе сложный многофакторный характе р. 
Последние годы обсуждается несколько гипотез, но 
значительная часть доказательств указывает на ам-
миак в качестве главной причины нарушений функ-
ций мозга, а воздействие на гипераммониемию ста-
новится мишенью для терапии [3, 4]. Однако несмо-
тря на понимание важности роли аммиака в патоге-
незе ПЭ, существенным для ее развития является не 
столько его повышенный уровень в крови, сколько 
величина аммиака, проникающего через гематоэн-
цефалический барьер (ГЭБ) [5]. 

Аммиак и его метаболизм 

Аммиак — конечный продукт азотистого обмена 
в организме человека. В нормальных условиях по-
стоянно поддерживается баланс азота и аммиака. 
До 60% аммиака образуется в печени при дезамини-
ровании глутамина и других аминокислот, неболь-
шое количество — при распаде глутамина в тонкой 
кишке и в мышцах при физических нагрузках. Кро-
ме того, содержащаяся в желудочно-кишечном трак-
те микрофлора разлагает белок и мочевину, вслед-
ствие чего также образуется некоторое количество 
аммиака [6]. 
В крови здорового человека нормальный уровень ам-
миака (NH3) изменяется от 15 до 60 мкг/100 мл (21-
50 мк моль/л). В тканях и межклеточных жидкостях 
в норме аммиак связывает протон и присутствует 
в виде ионизированной формы — иона аммония 
(NH4

+). Концентрация неионизированного NH3 не-
значительна (около 1%), и он не проникает через 
ГЭБ. Содерж ание иона аммония в свежей плазме 
составляет менее 20 мкг на 100 мл, что подтверж-
дает чрезвычайную эффективность биохимических 
реакций освобождения от этого высокотоксичного 
вещества. 

Известно несколько механизмов, участвующих 
в обезвреживании аммиака, основной из них реали-
зуется в пери портальных гепатоцитах печени. Так, 
в орнитиновом цикле Кребса-Гензелайта, из 100 г 
белка, поступающего с пищей, образуется около 
30 г мочевины, которая выводится почками. Кроме 
того, аммиак метаболизируется при образовании 
глутамина из глутамата в перивенозных гепатоцитах 
печени, мышцах и в головном мозге (в астроцитах), 
а также при аминировании альфа-кетокислот в син-
тезе аминокислот [3, 6].

Причины гипераммониемии

Повышение содержания аммиака в крови опреде-
ляется как гипераммониемия. Являясь токсичным 
соединением, аммиак у здорового человека присут-
ствует в крови в относительно невысоких концен-
трациях, однако даже небольшое повышение оказы-
вает неблагоприятное действие на организм, и, пре-
жде всего, на центральную нервную систему (ЦНС). 
Симптомы отравления проявляются при превыше-
нии содержания аммиака в 2-3 раза. 

В реальной клинической практике выделяют 2 ос-
новных варианта гипераммониемий:
1. приобретенные гипераммониемии вследствие 

развития цирроза печени (ЦП) и/или портоси-
стемного шунтирования; 

2. наследственные гипераммониемии — как резуль-
тат различных генетических дефектов ферментов 
цикла образования мочевины.

Увеличение аммиака в крови — это индикатор изме-
нения его метаболизма в печени. Так, в ранее про-
веденных исследованиях, при неалкогольной жиро-
вой болезни печени (НАЖБП) на стадии стеатоза 
и при циррозе печени (ЦП) было показано сниже-
ние активности ферментов цикла синтеза мочеви-
ны и синтеза глутамина в гепатобиоптатах на 20% 
и 50% соответственно в сравнении со здоровыми 
лицами [7, 8]. Повышение уровня аммиака в кро-
ви ассоциировано с различными патологическими 
состояниями или нарушениями физиологических 
функций [1, 2, 9].

Гипераммониемия характерна не только для паци-
ентов с печеночно-клеточной недостаточностью, но 
может наблюдаться при кровотечении из различных 
отделов желудочно-кишечного тракта у пациентов 
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и без ЦП, а также при сердечной недостаточности, 
легочном сердце, лейкозе, шунтирующих опера-
циях, при некоторых эндокринных нарушениях 
(деком пенсированном сахарном диабете, тяжёлом 
тиреотоксикозе) и др.
Кроме того повышенный уровень аммиака отмеча-
ется при синдроме Рейе (приобретенный дефицит 
ферментов орнитинового цикла синтеза мочевины 
и, как следствие, микровезикулярное ожирение пе-
чени), нарушении перфузии печени, метаболиче-
ском алкалозе и ацидозе, синдроме избыточного бак-
териального роста, длительных запорах. 
Гипераммониемия может наблюдаться при любых 
патологических состояниях, сопровождающихся 
повышенным катаболизмом белков (при обширных 
ожогах, синдроме сдавления или размозжения тка-
ней, обширных гнойно-некротических процессах, 
гангрене конечностей, сепсисе и т.д.). Эти наруше-
ния вызывают истощение мышечной массы тела, 
антиоксидантной защиты, а также значительно ос-
лабляют и подавляют иммунитет.
Высокобелковая диета, голодание, переедание, ин-
тенсивные физические нагрузки (в основном у муж-
чин и культуристов), роды также приводят к увеличе-
нию этого токсина в организме.
Повышению содержания аммиака в крови спо-
собствует прием ряда лекарственных препаратов, 
а именно: салицилатов, тетрациклина, аспарагина-
зы, тиазидных диуретиков, вальпроевой кислоты, 
этакриновой кислоты, изониазида и др.
Гипераммониемия может развиться вследствие упо-
требления большого количества алкоголя, при при-
менении психоактивных наркотических веществ. 
А курение даже одной сигареты повышает уровень 
аммиака в крови на 10 мкмоль/л. 

Аммиак — эндогенный токсин

Аммиак относится к основным нейротоксическим 
метаболитам в организме человека. Повышенное 
поступление аммиака через ГЭБ истощает запасы 
глутамата и, напротив, способствует избыточному 
накоплению глутамина в головном мозге (в реак-
ции обезвреживания аммиака под действием глу-
таминсинтетазы), что вызывает набухание и отек 
астроцитов, подавление синтеза гамма-аминомас-
ляной кислоты (ГАМК), нарушение трансмембран-
ного переноса электрол итов (Na+ и К+), тем самым 
ухудшая химическую нейроме диацию. Кроме того, 
при недостаточно эффективном обезврежива-
нии аммиака отмечается снижение концентрации 
α-кетоглутарата (продукт метаболизма глютамата), 
угнетение трансаминирования и синтеза нейро-
медиаторов. Эти патологические процессы, наряду 
с усилением алкалоза при гипераммониемии, увели-
чивают гипоксию и гипоэнергезацию астроцитов, 
нейронов и, в конечном результате, приводят к раз-
витию ПЭ [6]. 

Помимо нейротоксических, аммиак обладает уни-
версальными цитотоксическими, в том числе и гепа-
тотоксическими свойствами, что нашло подтвержде-
ние в новых данных, полученных в последние годы 
[10, 11]. 
Так, в печени при наличии лишь стеатоза, еще в от-
сутствие клинических проявлений воспаления и пе-
ченочно-клеточной недостаточности, аммиак инду-
цирует образование активных форм кислорода, дозо-
зависимо снижает клеточный метаболизм и проли-
ферацию звездчатых клеток, уменьшает активность 
эндотелиальной NO-синтазы (еNOS), способствует 
усилению процессов ф иброгенеза, нарушению вну-
трипеченочной гемодинамики и, соответственно, 
формированию портальной гипертензии. 

Минимальная печеночная 
энцефалопатия 

При ПЭ оценивают различную степень выражен-
ности нейропсихических симптомов, отражающих 
изменения сознания, интеллекта, поведения и ней-
 ромышечных нарушений. Существует 4 степени 
тяжести ПЭ  (от легкой степени до комы). Кроме 
того, у пациентов с хроническими заболеваниями 
печени (ХЗП) выделяют также минимальную пече-
ночную энцефалопатию (МПЭ), при которой вы-
явление нейропсихической симптоматики требует 
выполнения различных психометрических тестов, 
а при обычном клиническом обследовании проявле-
ния ПЭ не обнаруживаются. Это, прежде всего, мо-
жет касаться пациентов с ХЗП на доцирротической 
стадии. Ранее МПЭ определялась как латентная или 
субклиническая ПЭ.
Отражением наличия МПЭ являются когнитивные 
нарушения, выявленные при тестировании скоро-
сти психомоторной реакции/исполнительных функ-
ций, или нейрофизиологические изменения без кли-
нических признаков изменений психики. При этом 
состоянии у пациентов отмечается снижение вни-
мания, оперативной памяти, трудности с принятием 
решений, а также снижается способность к управле-
нию автомобилем, изменяется почерк. В целом по-
явление МПЭ ухудшает качество жизни и повышает 
риск развития клинически выраженной ПЭ. 

Для выявления МПЭ предложено множество тестов. 
В реальной клинической практике наибольшее при-
менение нашли тест связи чисел (ТСЧ), тест цифра-
символ и тест линий [1]. Они выявляют у пациентов 
нарушения визуально-пространственной ориента-
ции, быстроты познавательной деятельности, точ-
ности тонкой моторики. Для уменьшения эффекта 
обучения с целью динамической оценки МПЭ при-
меняют также определение вызванных зрительных 
потенциалов (ВЗП) головного мозга, критическую 
частоту слияния мельканий (КЧСМ). Кроме того, 
в научных исследованиях для оценки нейропсихи-
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ческого статуса используют так называемую «Бата-
рею многократных тестов» (Repeatable Battery for the 
Assesment of Neuropsychological Status — RBANS), 
включающую тест на проверку зрения, запоминание 
разносмысловых слов из списка, текста (рассказа) 
или циф р, тест на ассоциативность, копирование 
фигуры, счет  в обратном порядке или с интервалом 
в 3, различные шкалы (шкалы тревожности, депрес-
сии, нарушений сна) [12, 13]. Разработаны также 
тренировочные модели в виде либо компьютерных 
игр, либо обучающих программ, воспроизводящих 
реальные ситуации, позволяющие на основании 
снижения внимания, запаздывания принятия реше-
ний, снижения способности к управлению автомо-
билем, выявлять МПЭ.

Печеночная энцефалопатия 
при хронических 
заболеваниях печени 
на доцирротической стадии: 
клиническая реальность?

Ни у кого нет сомнения о возможности развития ПЭ 
у больных ЦП. Для ее выявления используются раз-
личные методы, однако клинические проявления ПЭ 
могут быть неочевидными и это затрудняет оценку 
заболеваемости и распространенности. На момент 
установления диагноза ЦП распространенность 
явной ПЭ составляет 10–14% [14]. МПЭ встречает-
ся у 20–80% пациентов с ЦП [15, 16]. Вместе с тем 
в реальной клинической практике часть пациентов 
с ХЗП на доцирротической стадии отмечает сни-
жение памяти и внимания, изменение настроения, 
потерю интереса к ранее важным личностным цен-
ностям и др. Наблюдаются также трудности с при-
нятием решений, участившиеся ошибки при во-
ждении автомобиля. Эти проявления требуют ин-
терпретации, исключения других причин, которые 
могут привести к указанным нарушениям (в част-
ности, сосудистой патологии, метаболических или 
электролитных нарушений, психических заболева-
ний и др.). 
Последние годы позволили накопить данные о диа-
гностике МПЭ у пациентов со стеатозом, хрониче-
 скими гепатитами С (ХГС) и В (ХГВ), алкогольным 
и неалкогольным стеатогепатитами (НАСГ), также 
у пациентов с начальными изменениями печени 
констатировать наличие гипераммониемии [17-20], 
вследствие которой возникают когнитивные нару-
шения, особенно проявляющиеся в стрессовых си-
туациях, требующих принятия решения [17-21].
Так, в наших исследованиях при выполнении психо-
метрических тестов у 78% (109/140) обследованных 
пациентов с различной степенью выраженности 
фиброза, включая пациентов с хроническим гепа-
титом (ХГ), было выявлено достоверное повышение 
время ТСЧ и у 40,7% (57/140) — снижение частоты 
восприятия мерцания ВЗП (аппарат Hepatonorm-

анализатор, Германия) [18]. Получена отрицательная 
корреляционная взаимосвязь (r= -0,53; p<0,01) меж-
ду показателями восприятия частоты мерцания ВЗП 
и временем выполнения ТСЧ, а также их изменени-
ями по мере нарастания выраженности ПЭ. При-
менение спектрофотометрического метода опреде-
ления аммиака позволило зафиксировать его повы-
шенное содержание в венозной крови (до 89 мкг/дл) 
у 57/78 (78,1%) пациентов с ХЗП на доцирротиче-
ской стадии (ХГ), что может быть причиной разви-
тия МПЭ в этой группе. 
Коррекцию гипераммониемии у пациентов с ХЗП 
на доцирротической стадии осуществляли с по-
мощью L-орнитина-L-аспартата (LOLA) в дозе 15 г 
гранулята в сутки в течение 2 недель. Получена нор-
мализация уровня аммиака, улучшение выполнения 
психометрических тестов [18]. 
Отражением наличия МПЭ у пациентов с ХГС могут 
стать когнитивные нарушения, которые проявляют-
ся снижением концентрации внимания при управ-
лении автомобилем [21]. 
С целью установления связи между частотой нару-
шений Правил дорожного движения (ПДД) и нали-
чием минимальных признаков поражения печени 
проведено исследования «Смарт Радар». Было обсле-
довано 60 мужчин с наличием МПЭ и ХГС низкой 
степени активности. Все пациенты регулярно за-
нимались вождением автомобиля. Проводился ТСЧ, 
определялись КЧСМ и содержание NH4

+
 в плазме 

крови, анализировались данные о частоте наруше-
ний ПДД. Все пациенты с ХГС получали LOLA в дозе 
12 г/сут каждые 2 месяца с последующим переры-
вом в 2 месяца. Длительность исследования соста-
вила 12 месяцев. В результате проведенной терапии 
у пациентов с ХГС улучшилась концентрация вни-
мания при управлении транспортными средства-
ми — достоверно уменьшилась частота нарушений 
ПДД, время выполнения ТСЧ, отмечено увеличение 
КЧСМ в сравнении со здоровыми лицами контроль-
ной группы. Кроме того в плазме крови снизилась 
средняя концентрация NH4

+
 (с 141,8±35,8 μМ до 

91,8±32,6 μМ; p<0,003) [21]. 
Таким образом, при дробном методе терапии LOLA 
получено снижение содержания аммиака, улучше-
ние когнитивных функций и, как следствие, умень-
шение частоты нарушений ПДД — одного из веду-
щих проявлений МПЭ. 

В другом исследовании у 37 пациентов с НАЖБП 
и ХГС, имеющих 1-2 стадии фиброза, оценивали 
при гипераммониемии эффективность разных ва-
риантов лечения с применением пероральной фор-
мы LOLA [20]. Через 6 месяцев после первого курса 
терапии (9 г/сут. в течение 4 недель) уровень аммиа-
ка в венозной крови, определяемый энзиматическим 
методом, сохранялся в пределах референсных зна-
чений у 25 пациентов. У 12 (32,4%) больных с вновь 
выявленной гипераммониемией проводили второй 
курс лечения препаратом в той же суточной дозе по 
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10 дней каждого месяца в течение 12 недель. После 
завершения терапии в этой группе пациентов уро-
вень аммиака в крови снизился до 25,4±1,9 мкмоль/л, 
что соответствовало показателям контрольной груп-
пы здоровых лиц [20]. 
Были сделаны важные выводы о том, что гиперам-
мониемия встречается у больных с ХЗП (НАЖБП 
и ХГС) на доцирротической стадии; наблюдается 
рецидивирующее течение гипераммониемии и при-
менение пероральной формы LOLA эффективно 
снижает уровень аммиака в крови при разных вари-
антах курсового лечения.
Прогрессирование фиброза является ключевым ме-
ханизмом, приводящим к развитию ЦП и его ос-
ложнений, определяющим увеличение смертности 
у пациентов с НАЖБП. В связи с этим снижение 
уровня аммиака, как гепатотоксина, может стать но-
вой мишенью в лечении неалкогольного стеатогепа-
тита [22].

«Гепатопротективные» 
свойства LOLA

Препарат LOLA обладает рядом положительных 
свойств, позволяющих отнести его к препаратам, 
обладающим гепатопротективными свойствами 
(достаточно полная абсорбция, наличие, эффекта 
«первого прохождения» через печень, подавление 
фиброгенеза, естественный метаболизм при патоло-
гии печени, отсутствие токсичности и др.) [23].
В гепатоцитах орнитин-аспартат способствует у ве-
личению синтеза НАДН (никотинамидаденинди-
нуклеотида) и препятствует  снижению содержания 
АТФ (аденозинтрифосфата) в результате уменьше-
ния цитолиза под влиянием аланина, который син-
тезируется при метаболизме аспартата. Кроме того, 
вследствие трансаминирования с α-кетоглютаратом 
орнитин приобретает антиоксидантные свой-
ства [24].
В многочисленных исследованиях были установле-
ны гепатопротективные свойства препарата LOLA, 
что позволяет его эффективно применять у пациен-
тов с ХЗП различной этиологии [25-31].

Данные многоцентрового нерандомизированного 
проспективного когортного исследования, прове-
денного в Германии в 2001 г., с участием 1 167 паци-
ентов с ХЗП, включая 648 больных НАСГ и 253 — 
с ХГ, продемонстрировали высокую эффективность 
(снижение активности аланиновой и аспарагиновой 
аминотрансфераз, гамма-глютамилтранспептидазы 
на 40-50%) и хорошую переносимость LOLA [25]. 

В ходе клинических исследований у пациентов со 
стеатозом, стеатогепатитом различной этиологии 
получено уменьшение астенического, диспепсиче-
ского и болевого синдромов, нормализация повы-
шенной массы тела, что позволило расширить по-

казания к применению препарата LOLA [32]. Была 
продемонстрирована терапевтическая эффектив-
ность пероральной формы LOLA, что проявлялось 
в улучшении функционального состояния печени, 
позитивном влиянии на липидный обмен, уменьше-
нии когнитивных нарушений и улучшении качества 
жизни [27-31].
В процессе орнитинового  цикла LOLA участвует 
в синтезе аргинина, при стимуляции которого уве-
личивается продукция оксида азота (NO), под влия-
нием которого улучшается кровоток в печени, мыш-
цах, головном мозге и др. 
Таким образом, LOLA, воздействуя на портопеченоч-
ную гемодинамику, способствует улучшению вну-
трипеченочного кровотока, что было получено при 
выполнении полигепатографии у пациентов с ХГ 
различной этиологии, включая НАСГ [33]. 
Коррекция нарушений портопеченочного кровото-
ка — это важный аспект патогенетической терапии, 
ее эффективность позволит улучшить процессы ре-
генерации клеток печени, уменьшить прогрессиро-
вание ХЗП.

Новые возможности 
определения аммиака

Аммиак относится к важнейшим нейротоксинам, 
однако в реальной клинической практике отсут-
ствуют методы его определения в головном мозге. 
Для оценки его содержания в крови разработаны 
различные методы — ионометрический, спектро-
фотометрический, ферментативный и др. Однако 
большинство методов количественного определе-
ния аммиака достаточно трудоемки, поскольку не-
обходимо соблюдать режим охлаждения, технику 
забора образца крови. Так длительное применение 
жгута или сжимание кулака может привести к по-
вышению его концентрации и ложнопозитивному 
результату. Кроме того, измерение должно прово-
диться в максимально короткие сроки после забора 
крови, поскольку концентрация аммиака увеличива-
ется прямо пропорционально периоду хранения об-
разца. Следует также учитывать наличие некоторой 
артериовенозной разницы в содержании аммиака 
в сосудах, которая в покое в венозной крови ниже, 
чем в артериальной. Это обусловлено связыванием 
аммиака в мышечной ткани.
Идеальным для количественного определения ам-
миака является экспресс-тест у постели пациента. 
С этой целью разработан портативный анализатор 
PocketChem BA, позволяющий определить уровень 
аммиака в цельной крови методом микродиффузии. 
Ионы аммиака из образца крови (20 мкл) при нанесе-
нии на индикаторную полоску, пропитанную солью 
борной кислоты, переходят в газообразное состоя-
ние и, попадая на индикатор (бромкрезоловый зеле-
ный) изменяют его цвет. Степень изменения цвета 
пропорциональна концентрации образовавшегося 
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аммиака (диапазон измерения — 8-285 мкмоль/л, 
время выполнения теста — 180 с). Аппарат имеет 
минимальные размеры — уменьшается на ладони 
взрослого человека, прост в работе и может исполь-
зоваться самим пациентом [34].
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включая МПЭ
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Без нарушений Без каких-либо признаков энцефалопатии, 
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• Эйфория или тревога

• Снижение концентрации внимания
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Примечание: все патологические состояния должны иметь связь с печеночной недостаточностью и/или портосистемным шунтом

* ПЕЧЕНОЧНАЯ ЭНЦЕФАЛОПАТИЯ ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ ПЕЧЕНИ: ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ ЕВРОПЕЙСКОЙ АССОЦИАЦИИ ПО ИЗУ-
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MEDICAL CONDITIONS, AGE AND SEX STRUCTURE 
OF PATIENTS INFECTED WITH HIV AT EMERGENCY 
HOSPITAL

Резюме

Проведен ретроспективный анализ возрастно-половой структуры и нозологических особенностей неотложной и экстренной патологии 

у пациентов, инфицированных ВИЧ, в НИИ скорой помощи им. Н.В. Склифосовского. За пер иод с 2008 по 2015 гг., зафиксировано увеличе-

ние числа госпитализаций пациентов с ВИЧ в стационар скорой медицинской помощи в 1,5 раза как среди мужчин (R2=0,63, p=0,0188), так 

и женщин (R2=0,84, p=0,0013). Наибольшее количество ВИЧ-инфицированных поступило в отделения реанимационного профиля (R2=0,57, 

p=0,03). Наибольшую долю поражённых ВИЧ-инфекцией составили граждане в возрастных группах 18-30 и 31-40 лет. При этом выявлены 

разнонаправленные тенденции, связанные с уменьшением числа поступлений пациентов в возрастной группе 18-30 лет (R2=0,51, p=0,04) 

и ростом в группах 31-40 (R2=0,71, p=0,008) и 41-50 лет (R2=0,89, p=0,0004). Установлено снижение удельного веса ВИЧ-инфицированных 

мужчин с 68,1 до 65,1% и увеличение у женщин — с 31,9 до 34,9%. Выявлена дифференциация эпидемического процесса по ВИЧ-инфекции 

среди пациентов в различных специализированных отделениях стационара.

Ключевые слова: ВИЧ, ВИЧ-инфекция, распространенность, стационар скорой медицинской помощи, реанимация, ретроспективное 
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Abstract

We retrospectively studied the age, sex structure and medical conditions of urgent pathology among HIV-infected persons at Sklifosovsky Research 

Institute for Emergency Medicine. For the period from 2008 to 2015, the number of patient’s hospitalizations with HIV to the emergency hospital 

increased in 1,5 times as among men (R2=0,63, p=0,0188), and women (R2 = 0,84, p=0,0013). The greatest number of admissions HIV-infected 

persons registered at the emergency departments (R2=0,57, p=0,03). The main share of people with HIV infection were citizens in the age groups 

18-30 and 31-40 years old. At the same time, we were revealed multidirectional trends connected with decreasing number of hospitalized patients 

in the age group of 18-30 years (R2 = 0,51, p = 0,04) and increasing in groups of 31-40 (R2 = 0,71, p = 0,008) and 41-50 years (R2 = 0,89, p = 0,0004). 

The share of HIV-infected men decreased from 68,1 to 65,1% while women have increased from 31,9 to 34,9%. The differentiation of the epidemic 

process for HIV-infection among patients in different clinical departments noticed.
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UNAIDS — объединённая программа Организации Объединённых Наций по ВИЧ/СПИД, МГЦ СПИД — Московский городской центр 
борьбы со СПИД, НИИ СП — НИИ СП им. Н.В. Склифосовского, ПАВ — психоактивные вещества, ССМП — стационары скорой ме-
дицинской помощи

Введение 

По данным Объединённой программы Органи-
зации Объединённых Наций по ВИЧ/СПИД 
(UNAIDS), РФ наряду с Украиной, Эстонией и Мол-
довой являются лидерами по росту заболеваемости 
ВИЧ-инфекцией в мире. В 2015 году среди стран, 
входящих в Европейское региональное бюро ВОЗ, 
на долю нашей страны пришлось 80% всех новых 
случаев инфицирования ВИЧ [1]. Территориальны-
ми центрами по профилактике и борьбе со СПИД 
сообщено о 95475 новых случаях инфекции, а об-
щее число ВИЧ-инфицированных граждан РФ пре-
высило 1 млн. В настоящее время в большинстве 
регионов фиксируется рост заболеваемости и пора-
жённости населения ВИЧ-инфекцией [2]. Основная 
причина большой поражённости населения ВИЧ-
инфекцией связана с высоким уровнем распростра-
нения вируса среди наркопотребителей. По оценке 
Министерства внутренних дел РФ, количество лиц, 
употребляющих психоактивные вещества (ПАВ) 
с разной степенью периодичности, составляет свы-
ше 2,2 млн. человек [3]. Вносят свой вклад в развитие 
эпидемического процесса и резко возросшие мигра-
ционные процессы [4].

Ранее считалось, что ВИЧ-инфекция концентрирует-
ся преимущественно среди социально-маргинализи-
рованных групп населения, людей, чей образ жизни 
подвергается социальной стигматизации или связан 
с нарушением закона [5]. Последние данные свиде-
тельствуют о выходе эпидемии ВИЧ-инфекции из 
уязвимых групп в общую популяцию [2]. Отмечается 
активное распространение ВИЧ среди социально-
благополучных слоев населения [6, 7]. Особую на-
стороженность вызывает увеличение пораженности 
ВИЧ женщин: в 2016 года выявлено более 39 тыс. но-
вых случаев инфицирования, а их общее количество 
превысило 410 тысяч [2]. Основная причина этого 
связана с активной реализацией полового пути пере-
дачи вируса. Важным свидетельством активации по-
лового пути передачи ВИЧ является рост числа случа-
ев инфекции, выявленных у беременных [8].

Одним из ключевых приоритетов противодействия 
эпидемии ВИЧ в РФ является обеспечение высокого 
охвата населения тестированием с целью своевре-
менного выявления инфекции и назначения проти-
вовирусной терапии [4]. Однако при оценке заболе-
ваемости чрезвычайно важно учитывать не только 
объем выполняемого тестирования, но и структуру 
обследованного населения. В нашей стране ежегод-
ный рост числа выполненных исследований на ВИЧ 

связан с низким уровнем тестирования в уязвимых 
группах [9]. К таким группам традиционно относят 
потребителей инъекционных наркотиков, муж-
чин, практикующих секс с мужчинами, работников 
коммерческого секса, лиц без определенного места 
жительства, заключенных и нелегальных трудовых 
мигрантов [4]. Представители данных групп избега-
ют обращений в амбулаторно-поликлинические уч-
реждения или не указывают свою принадлежность 
к определенной когорте, опасаясь социальной дис-
криминации и стигматизации [10]. Затрудняют по-
лучение необходимой медицинской помощи по диа-
гностике, профилактике и лечению ВИЧ-инфекции 
правила и нормы, действующие в учреждениях ам-
булаторно-поликлинического звена [11]. По оцен-
ке специалистов Федеральной службы по надзору 
в сфере защиты прав потребителей и благополучия 
человека (Роспотребнадзор), до трети зараженных 
россиян не знают о своём ВИЧ-статусе [12]. В та-
кой ситуации высокий процент уязвимого ВИЧ-
инфекцией населения остается вне системы суще-
ствующего эпидемиологического надзора. 

Одним из способов оценки распространённости 
ВИЧ-инфекции среди таких когорт является анализ 
результатов скринингового обследования пациентов, 
обратившихся за специализированной помощью 
в стационары скорой медицинской помощи (ССМП). 
Актуальность такого подхода обусловлена, в частно-
сти, повышенным травматизмом у граждан, страдаю-
щих медико-социальными девиациями (алкоголизм, 
наркомания и др.), то есть среди лиц в наибольшей 
степени подверженных риску заражения ВИЧ. 

Цель: изучить нозологическую и возрастно-половую 
структуру ВИЧ-инфицированных пациентов, посту-
пающих в стационар скорой медицинской помощи.

Материалы и методы

Проведен ретроспективный анализ структуры об-
ращений пациентов с ВИЧ-инфекцией в специ-
ализированные подразделения ССМП. Освидетель-
ствование на ВИЧ-инфекцию осуществляли с ин-
формированного согласия пациента или его закон-
ного представителя. Тестирование на ВИЧ выпол-
няли в Отделе лабораторной диагностики НИИ СП 
им. Н.В. Склифосовского (НИИ СП). Использовали 
метод иммуноферментного анализа и тест-системы, 
разрешенные к применению на территории РФ 
в установленном порядке. Подтверждение результа-
тов скринингового исследования осуществляли ме-
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тодом иммуноблотинга в лаборатории Московского 
городского центра борьбы со СПИД (МГЦ СПИД). 
Частоту встречаемости ВИЧ оценивали в абсолют-
ных величинах и по  показателю выявляемости в про-
центах. Количество выявленных образцов сывороток 
крови с маркерами ВИЧ-инфекции расценивалось 
как количество обращений инфицированных паци-
ентов в ССМП. Эпидемиологическую оценку про-
водили в зависимости от специализации подразде-
ления, а также с учётом данных возрастно-полового 
состава пациентов за 2008-2015 гг. Статистическую 
обработку полученных данных выполняли с исполь-
зованием программы Graph Pad Prism 7 (Graph Pad 
Software, США). Попарное сравнение распределе-
ния частот выявляемости ВИЧ-инфекции в группах 
осуществляли с использованием точного теста Фи-
шера (Fisher’s exact test, two-tailed P values). Для опре-
деления тенденций использовали регрессионный 
анализ — метод наименьших квадратов. С целью 
оценки информативности и значимости уравнения 
регрессии рассчитывали коэффициент детермина-
ции — R2. Различия оценивали как статистически 
значимые при вероятности 95% (p<0,05) и выше.

Результаты

За период с 2008 по 2015 гг. в клинических и ре-
анимационных отделениях НИИ СП на ВИЧ-
инфекцию освидетельствовано 191 564 пациента. 
Выявлено 2946 случаев госпитализации пациентов, 
инфицированных ВИЧ, что составило 1,5% от обще-
го числа всех обследованных. За семь лет количе-
ство обращений ВИЧ-инфицированных пациентов 
в стационар возросло в 1,5 раза (p=0,0068) — с 273 до 
410 человек, показатель выявляемости увеличился на 
0,3% (с 1,2 до 1,5%) (Рис. 1). Динамика выявляемости 
ВИЧ-инфекции у пациентов НИИ СП в течение 
анализируемого имела волнообразный характер — 
линейный рост в 2008-2013 гг. (R2=0,87, p=0 ,005) 
с максимальными пиками в 2012-13 гг., сменился 
постепенным снижением в 2014-15 гг. Причины 
изменений динамики поступлений в НИИ СП па-
циентов с ВИЧ требуют дальнейшего пристального 
изучения. 

Необходимо отметить, что выявляемость ВИЧ-
инфекции у пациентов института превышает ана-
логичные показатели для других стационаров г. Мо-
сквы неинфекционного профиля в среднем в два раза 
[13]. Высокая частота выявления ВИЧ-инфекции 
у пациентов НИИ СП может быть связана с наличи-
ем в структуре ССМП специализированных подраз-
делений, оказывающих экстренную и неотложную 
помощь пострадавшим с травмами и экстренными 
заболеваниями различного генеза, включая передо-
зировку ПАВ. Кроме того, это обусловлено особенно-
стями контингентов больных, нуждающихся в экс-
тренной и неотложной медицинской помощи. По-
казано, что среди пациентов НИИ СП высока доля 
граждан, страдающих различными медико-социаль-
ными девиациями, образ жизни которых связан с по-
вышенным травматизмом различного характера [14].

Представленные данные на рисунке 1 характеризуют 
ситуацию с ВИЧ в стационаре в очень обобщенном 
виде. При оценке эпидемиологической ситуации 
в НИИ СП важно знать не только динамику обраще-
ний и выявляемость, но также и профиль (специали-
зацию) подразделений, в которых они выявлены. 

Ретроспективное изучение структуры обращений 
за медицинской помощью ВИЧ-инфицированных 
в специализированные подразделения ССМП вы-
явило статистически значимую тенденцию к росту 
числа госпитализаций в реанимационные отделения 
института (R2=0,57, p=0,03). За анализируемый пери-
од количество инфицированных больных, поступив-
ших в реанимации НИИ СП, увеличилось в 1,8 раза 
(p=0,0004) (с 126 чел. в 2008 году до 224 — в 2015 г.), 
что составило 46 и 55% от числа всех пациентов, го-
спитализированных с ВИЧ в стационар (Табл. 1, 2). 

Выявляемость ВИЧ-ин фекции существенно варьи-
ровала в зависимости от профиля и специализации 
отделений, а, следовательно, и вида неотложной па-
тологии, с которой поступали пациенты. Из отделе-
ний реанимационн ого профиля наибольшая выявля-
емость ВИЧ-инфекции зафиксирована в токсиколо-
гической (4,8-11,8%), общей (1,1-2,4%), ожоговой (0,0-
2,1%) и кардиологической (0,2-1,1%) реанимациях. 

Рисунок 1. Динамика 
обращений и выявляемость 
ВИЧ-инфекции 
у пациентов НИИ СП 
им. Н.В. Склифосовского 
в 2008-2015 гг.
Figure 1. Number of cases 
and prevalence HIV-infection 
in patients of Sklifosovsky 
Research Institute for 
Emergency Medicine 
in 2008-2015
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Таблица 1. Выявляемость и профиль госпитализации пациентов с ВИЧ в НИИ СП им. Н.В. Склифосовского 
в 2008-2011 гг. 

Table 1. Prevalence and admission profile patients with HIV to Sklifosovsky Research Institute for Emergency 
Medicine in 2008-2011

Профиль/год /
Profile/year

2008 2009 2010 2011

КОП*/
NTP

Абс./
n % КОП/

NTP
Абс./

n % КОП/
NTP

Абс./
n % КОП/

NTP
Абс./

n %

Токсикореанимация / Toxicological resuscitation 1903 91 4,8 1697 100 5,9 1515 119 7,9 1618 143 8,8

1-е ОЛОО / 1st Unit of acute poisoning treatment 1477 22 1,5 1385 26 1,9 1329 32 2,4 1296 22 1,7

2-е ОЛОО / 2nd Unit of acute poisoning treatment 858 27 3,1 853 23 2,7 834 28 3,4 788 34 4,3

Соматопсихиатрия / Mental health unit 777 20 2,6 708 21 3,0 674 23 3,4 627 23 3,7

Нейрохирургическая реанимация / 
Neurosurgical intensive care unit 89 0 0,0 72 2 2,8 87 0 0,0 123 0 0,0

Нейрохирургия / Neurosurgery 1806 16 0,9 1679 11 0,6 1608 6 0,4 1631 9 0,6

Ожоговое отделение / Burn unit 459 3 0,7 443 5 1,1 443 1 0,2 375 3 0,8

Ожоговая реанимация / Burn resuscitation 312 6 1,9 283 6 2,1 269 4 1,7 306 3 1,0

Общая реанимация / General intensive care unit 1165 20 1,7 1050 15 1,4 1209 13 1,1 1218 22 1,8

Хирургическая реанимация / 
Surgical intensive care unit 595 7 1,2 626 9 1,0 500 3 0,6 442 4 0,9

Травматология / Traumatology 3003 19 0,6 2975 19 0,6 2814 19 0,7 2648 11 0,4

Хирургия / Surgery 4807 32 0,7 4377 32 0,7 4314 26 0,6 4260 22 0,5

Кардиологическая реанимация / 
Cardiac resuscitation 933 2 0,2 971 10 1,0 804 9 1,1 876 8 0,5

Кардиология / Cardiology 550 0 0,0 575 1 0,2 1236 8 0,6 1530 6 0,4

Гинекология / Gynecology 1891 3 0,2 1929 2 0,1 1904 8 0,4 2135 12 0,6

Другие отделения / Other units 2529 5 0,2 2372 2 0,1 2218 12 0,5 2746 3 0,1

Всего / Total 23154 273 1,2 21995 284 1,3 21919 311 1,4 22619 325 1,4

* КОП / NTP — количество обследованных пациентов / the number of tested patients

Таблица 2. Выявляемость и профиль госпитализации пациентов с ВИЧ в НИИ СП им. Н.В. Склифосовского 
в 2012-2015 гг.

Table 2. Prevalence and admission profile patients with HIV to Sklifosovsky Research Institute for Emergency 
Medicine in 2012-2015

Профиль/год /
Profile/year

2012 2013 2014 2015

КОП*/
NTP

Абс./
n % КОП/

NTP
Абс./

n % КОП/
NTP

Абс./
n % КОП/

NTP
Абс./

n %

Токсикореанимация / Toxicological resuscitation 1932 223 11,5 2253 266 11,8 1969 183 9,3 1839 173 9,4

1-е ОЛОО /1st Unit of acute poisoning treatment 1320 31 2,3 1408 27 1,9 1471 32 2,2
1205** 42** 3,5**

2-е ОЛОО / 2nd Unit of acute poisoning treatment 900 33 3,7 1004 47 4,7 1049 50 4,8

Соматопсихиатрия / Mental health unit 609 31 5,1 591 16 2,7 622 20 3,2 841 33 3,9

Нейрохирургическая реанимация / 
Neurosurgical intensive care unit 134 3 2,2 65 0 0,0 77 0 0,0 129 4 3,1

Нейрохирургия / Neurosurgery 1544 9 0,6 1717 9 0,5 1438 5 0,3 1572 3 0,2

Ожоговое отделение / Burn unit 439 5 1,1 429 5 1,2 413 10 2,4 411 4 1,0

Ожоговая реанимация / Burn resuscitation 268 0 0,0 305 5 1,6 337 5 1,5 327 5 1,5

Общая реанимация / General intensive care unit 1230 15 1,2 1391 33 2,4 1283 28 2,2 1301 20 1,5

Хирургическая реанимация /
Surgical intensive care unit 500 3 0,6 543 8 1,5 503 8 1,6 633 10 1,6

Травматология / Traumatology 1730 9 0,5 2157 12 0,6 2569 17 0,7 2928 18 0,6

Хирургия / Surgery 4086 30 0,7 4874 31 0,6 5083 35 0,7 5865 50 0,9

Кардиологическая реанимация / 
Cardiac resuscitation 925 4 0,4 1172 7 0,6 1197 10 0,8 1181 8 0,7

Кардиология / Cardiology 1371 3 0,2 1627 3 0,2 1676 4 0,2 1610 2 0,1

Гинекология / Gynecology 2093 7 0,3 2461 5 0,2 2672 8 0,3 2829 12 0,4

Другие отделения / Other units 4563 13 0,3 5484 15 0,3 5798 20 0,3 5111 26 0,5

Всего / Total 22273 419 1,9 25341 489 1,9 26481 435 1,6 27782 410 1,5

**  В 2015 году 1-е и 2-е отделение острых отравлений для психических больных объединены в отделение лечения острых отравлений / 
In 2015, the 1st and 2nd Units of acute poisoning were merged into the Department of acute poisoning treatment
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Из отделений клинического профиля — в 1-м (1,5-
2,4%) и 2-м отделениях лечения острых отравлений 
для психических больных (ОЛОО) — 2,7-4,8%, в от-
делении кризисных состояний и психосоматиче-
ских расстройств (далее соматопсихиатрия) — 2,6-
5,1%, в отделениях хирургии (0,5-0,9%), травмато-
логии (0,4-0,7%) и гинекологии (0,1-0,6%) (Табл. 1, 
2). Требует особо пристального внимания тот факт, 
что среди отделений реанимационного профиля 
на долю токсикологической реанимации в разные 
годы приходилось от 70 до 90% всех госпитализаций 
ВИЧ-инфицированных пациентов.

Основываясь на данных числа обращений и выяв-
ляемости ВИЧ-инфекции у пациентов, отделения 
НИИ СП можно разделить на несколько подгрупп: 
• с высокой выявляемостью ВИЧ, имеющей стати-

стически значимую тенденцию к росту, — ток-
сикологическая реанимация (R2=0,51, p=0,04), 
2-е ОЛОО (R2=0,77, p=0,004); 

• с высокой выявляемостью ВИЧ, не имеющей 
статистически значимой тенденции к росту — 
1-е ОЛОО, соматопсихиатрия, ожоговое отделе-
ние, об щая, хирургическая, нейрохирургическая 
и ожоговая реанимации; 

• с низкой выявляемостью ВИЧ, имеющей статисти-
чески значимую тенденцию к снижению — отделе-
ние нейрохирургии (R2=0,67, p=0,01); 

• с выявляемостью ВИЧ, колеблющейся в относи-
тельно узком диапазоне значений, — кардиологи-
ческая реанимация, хирургия, травм атология, кар-
диология, гинекология. 

Таким образом, в НИИ СП наблюдаются отчётливые 
различия в динамике и тенденциях частоты обраще-
ний пациентов с ВИЧ за медицинской помощью в за-
висимости от специализации подразделения ССМП. 
Среди пациентов токсикологической реанимации, 
2-го ОЛОО, соматопсихиатрии, общей и хирурги-
ческой реанимаций наблюдается рост выявляемости 
и числа госпитализаций ВИЧ-инфицированных. 
В группе других специализированных отделений, 
напротив, установлено либо снижение, либо сохра-
нение числа и доли инфицированных пациентов 
на прежнем уровне. Однако в группе специализи-
рованных отделений с низкой выявляемостью ВИЧ-
инфекции, например, гинекологии, также имеют 
место свои особенности, требующие, по нашему 

мнению, изменений в подходах к организации ока-
зания медицинской помощи ВИЧ-положительным 
пациенткам. Это, в частности , касается пациенток 
с осложнениями беременности ранних с роков, осо-
бенно с прогрессирующей маточной беременностью 
и ВИЧ-инфекцией, на долю которых приходится 
более 40% ВИЧ-положительных больных с осложне-
ниями беременности. Для профилактики вертикаль-
ного пути передачи инфекции у данной группы боль-
ных необходим комплексный подход, направленный 
на консультирование пациенток и формирование их 
приверженности к лечению [15].

Нами проведен анализ возрастно-половых харак-
теристик пациентов, нуждающихся в оказании 
экстренной и неотложной медицинской помощи, 
госпитализированных с ВИЧ. Среди этой группы 
больных частота встречаемости ВИЧ-инфекции 
у мужчин в течение всего периода наблюдений пре-
вышала аналогичные показатели у женщин (p<0,05) 
(Табл. 3, 4). При этом, отмечены статистически зна-
чимые тенденции к увеличению числа обращений 
в ССМП как среди ВИЧ-инфицированных муж-
чин (R2=0,63, p=0,0188), так и женщин (R2=0,84, 
p=0,0013). Однако, за семь лет наблюдений доля 
госпитализированных мужчин, поражённых ВИЧ, 
сократилась с 68,1 до 65,1%, женщин, напротив, воз-
росла — с 31,9 до 34,9% (Рис. 2). Увеличение удель-
ного веса женщин наблюдалось во всех возрастных 
группах: 18-30 лет — с 38,9 до 44,8%, 31-40 лет — 
с 24,7 до 29,6%, 41-50 лет — с 11,8 до 34,8%, 51-
60 лет — с 0,0 до 44,5% и старше 61 года — с 33,3 до 
66,7%, соответственно (Табл. 5). 

Следует отметить, что максимальное увеличение доли 
мужчин среди ВИЧ-инфицированных (2012-14 гг.) 
практически полностью совпадает с пиками увеличе-
ния общего числа госпитализированных с ВИЧ и вы-
являемостью ВИЧ-инфекции в стационаре. 

Ранжирование пациентов по возрасту показало, что 
наибольшая доля поражённых ВИЧ-инфекцией 
граждан отмечена в группах 18-30 и 31-40 лет 
(Табл. 6). Следует обратить внимание, что в возраст-
ной группе 18-30 лет отмечалось снижение числа 
обращений (R2=0,51, p=0,04), в возрастных груп-
пах 31-40 (R2=0,71, p=0,008) и 41-50 лет (R2=0,89, 
p=0,0004), напротив, зафиксирован рост (Табл. 3, 4). 

Рисунок 2. Распределе-
ние ВИЧ-положительных 
пациентов по половому 
признаку за период 2008-
2015 гг.
Figure 2. The distribu-
tion of HIV-positive 
patients by sex for the 
period from 2008 to 2015
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Таблица 3. Распределение ВИЧ положительных пациентов НИИ СП им. Н.В. Склифосовского в возрастных 
группах по полу в 2008-2011 гг., в %

Table 3. The distribution of HIV positive patients of Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine in age 
groups by sex, in 2008-2011, per cent

Возраст, 
пол/год / 

Age, gender/
year

2008 2009 2010 2011

м/male ж/female м/male ж/female м/male ж/female м/male ж/female

абс./
n % абс./

n % абс./
n % абс./

n % абс./
n % абс./

n % абс./
n % абс./

n %

18-30 лет/years 96 51,6 61 70,2 75 39,5 57 60,6 64 30,9 53 51,0 56 27,2 55 46,2

31-40 лет/years 70 37,6 23 26,4 89 46,8 27 28,7 110 53,1 40 38,5 118 57,3 51 42,9

41-50 лет/years 15 8,1 2 2,3 17 9,0 6 6,4 23 11,1 6 5,8 21 10,2 8 6,7

51-60 лет/years 3 1,6 0 0,0 9 4,7 3 3,2 10 4,8 3 2,9 8 3,9 3 2,5

> 61 года/years 2 1,1 1 1,1 0 0,0 1 1,1 0 0,0 2 1,9 3 1,5 2 1,7

∑ 186 100,0 87 100,0 190 100,0 94 100,0 207 100,0 104 100,0 206 100,0 119 100,0

Таблица 4. Распределение ВИЧ положительных пациентов НИИ СП им. Н.В. Склифосовского в возрастных 
группах по полу в 2012-2015 гг., в %

Table 4. The distribution of HIV positive patients of Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine in age 
groups by sex, in 2012-2015, per cent

Возраст, 
пол/год / 

Age, gender/
year

2012 2013 2014 2015

м/male ж/female м/male ж/female м/male ж/female м/male ж/female

абс./
n % абс./

n % абс./
n % абс./

n % абс./
n % абс./

n % абс./
n % абс./

n %

18-30 лет/years 62 21,3 47 36,7 91 26,1 42 29,8 77 24,6 43 35,2 48 18,0 39 27,3

31-40 лет/years 189 64,9 74 57,8 204 58,6 86 61,0 176 56,2 60 49,2 162 60,7 68 47,6

41-50 лет/years 30 10,3 5 3,9 39 11,2 10 7,1 41 13,1 14 11,5 45 16,9 24 16,8

51-60 лет/years 10 3,4 1 0,8 11 3,2 3 2,1 15 4,8 3 2,5 10 3,7 8 5,6

> 61 года/years 0 0,0 1 0,8 3 0,9 0 0,0 4 1,3 2 1,6 2 0,7 4 2,8

∑ 291 100,0 128 100,0 348 100,0 141 100,0 313 100,0 122 100,0 267 100,0 143 100,0

Таблица 5. Удельный вес ВИЧ положительных мужчин и женщин среди пациентов НИИ СП им. Н.В. Скли-
фосовского в разных возрастных группах в 2008-2015 гг., в %

Table 5. The share of HIV-infected men and women in patients of Sklifosovsky Research Institute for Emergency 
Medicine in different age groups in 2008-2015

Возраст/
Age

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

м/
male

ж/fe-
male

м/
male

ж/fe-
male

м/
male

ж/fe-
male

м/
male

ж/fe-
male

м/
male

ж/fe-
male

м/
male

ж/fe-
male

м/
male

ж/fe-
male

м/
male

ж/fe-
male

18-30 лет/years 61,1 38,9 56,8 43,2 54,7 45,3 50,5 49,5 56,9 43,1 68,4 31,6 64,2 35,8 55,2 44,8

31-40 лет/years 75,3 24,7 76,7 23,3 73,3 26,7 69,8 30,2 71,8 28,2 70,3 29,7 74,6 25,4 70,4 29,6

41-50 лет/years 88,2 11,8 73,9 26,1 79,3 20,7 72,4 27,6 85,7 14,3 79,6 20,4 74,5 25,5 65,2 34,8

51-60 лет/years 100,0 0,0 75,0 25,0 76,9 23,1 72,7 27,3 90,9 9,1 78,6 21,4 83,3 16,7 55,5 44,5

> 61 года/years 66,7 33,3 0,0 100,0 0,0 100,0 60,0 40,0 0,0 100,0 100,0 0,0 66,7 33,3 33,3 66,7

Таблица 6. Удельный вес ВИЧ-инфицированных пациентов НИИ СП им. Н.В. Склифосовского в разных 
возрастных группах, 2008-2015 гг., %

Table 6. The share of HIV-infected patients of Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine in different 
age groups in 2008-2015

Возраст/год / 
Age/years 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

18-30 лет/years 57,5 46,5 37,7 34,2 26,0 27,1 27,6 21,2

31-40 лет/years 34,1 40,8 48,2 52,0 62,7 59,3 54,3 56,1

41-50 лет/years 6,2 8,1 9,3 8,9 8,4 10,0 12,6 16,8

51-60 лет/years 1,1 4,2 4,2 3,4 2,6 3,0 4,1 4,4

> 61 года/years 1,1 0,4 0,6 1,5 0,3 0,6 1,4 1,5

Всего/Total 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0
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Необходимо особо подчеркнуть, что значительный 
вклад в сокращение выявляемости ВИЧ-инфекции 
в ССМП в возрастной группе 18-30 лет связан пре-
имущественно с резким снижением числа инфици-
рованных женщин (R2=0,94, p<0,0001), нежели муж-
чин (R2=0,17, p=0,3).

Выявляемость ВИЧ у пациентов, госпитализиру-
емых в отделения реанимации, в течение всего пе-
риода наблюдений была выше, чем в клинических 
подразделениях. Подобные различия, по-видимому, 
обусловлены медико-социальными особенностя-
ми граждан. Чаще всего это лица с девиантным ти-
пом поведения. Отступление от принятых в обще-
стве норм поведения у таких контингентов связано 
с крайне высоким уровнем несчастных случаев, от-
равлений и травм, в том числе в результате употре-
бления алкоголя и ПАВ. 

Обсуждение 

Согласно докладу UNAIDS, РФ входит в первую 
двадцатку стран по числу новых случаев зараже-
ния ВИЧ [1]. Ключевыми причинами ухудшения 
эпидемиологической ситуации по ВИЧ-инфекции 
в нашей стране являются высокий уровень нарко-
потребления, активная реализация полового пути 
передачи и низкий охват антиретровирусной те-
рапией поражённого населения [16]. В настоящее 
время в большинстве субъектов РФ отмечен рост за-
болеваемости ВИЧ-инфекцией. В 2016 году в пяти 
регионах, входящих в состав Уральского Федераль-
ного округа, специалистами Роспотребнадзора за-
фиксирован переход эпидемии ВИЧ-инфекции из 
концентрированной в генерализированную стадию 
[17]. Вместе с тем, на протяжении последних де-
сяти лет в г. Москве уровень заболеваемость ВИЧ-
инфекцией удалось стабилизировать. В 2014 году 
данный показатель оказался в 3,8 раза ниже, чем 
в среднем по РФ [9]. 

На распространение ВИЧ-инфекции существенно 
влияют социально-экономические условия жизни. 
Их ухудшение проявляется в неконтролируемом 
росте наркомании, алкоголизации населения, не-
гативными изменениями поведенческих привычек 
людей и социально-психологического статуса. ВИЧ-
инфицированные нуждаются в оказании специали-
зированной психологической помощи, поскольку 
они часто находятся в состоянии социальной деза-
даптации и склонны к суициду [18].

По данным Министерства внутренних дел Россий-
ской Федерации, в России происходят изменения 
в структуре изымаемых и потребляемых ПАВ [3, 19]. 
На смену «классическим» опиоидным наркотикам, 
таким как героин, приходят «дизайнерские» ПАВ — 
синтетические каннабиноиды, мефедрон, метилон, 

метилендиоксиметамфетамин, метилендиоксипи-
ровалерон и др. [20]. Диагностика отравлений та-
кими препаратами нередко вызывает трудности 
у врачей из-за схожей клинической симптоматики 
с общесоматическими заболеваниями со стороны 
сердечно-сосудистой и нервной систем [21]. Син-
тетические ПАВ обладают выраженным эмпато-
генным действием, их употребление провоцирует 
рискованное сексуальное поведение и сопряжено 
с крайне высоким риском передачи ВИЧ при поло-
вых контактах [22]. 

Часто получение тяжелых травм обусловлено осо-
бенностями социальной модели поведения граждан, 
которая не соответствует официально установлен-
ным или фактически сложившимся в нашем обще-
стве правилам и нормам. Такой вид отклоняющегося 
поведения социологи расценивают как девиантный 
(от лат. deviatio — отклонение) [23]. Лица с девиант-
ным поведением склонны как к асоциальному (алко-
голизм, наркомания, проституция, бродяжничество, 
мелкое хулиганство и др.), так и рискованному (заня-
тия высокотравматичными видами спорта, сексуаль-
ные перверсии и др.) поведению. Нередко девиант-
ное поведение наблюдается среди выходцев из соци-
ально-незащищенных слоев населения. Указанные 
особенности обычно удается выявить при анализе 
медико-социальных характеристик у пострадавших 
[14, 24]. Часто в основе получения травм лежит хро-
ническая интоксикация алкоголем и ПАВ, а также 
наличие психических расстройств [25]. Лица, нахо-
дящиеся в состоянии алкогольного опьянения или 
страдающие алкоголизмом, относятся к группе по-
вышенного виктимного риска, то есть чаще стано-
вятся жертвами различных преступлений и дорож-
но-транспортных происшествий [23].

По данным Багненко С.Ф., в стационары скорой ме-
дицинской помощи по поводу неотложных состоя-
ний ежегодно обращается каждый третий житель 
России; каждый десятый пациент госпитализирует-
ся по экстренным показаниям; более 60% объемов 
стационарной помощи оказывается в неотложном 
порядке [26]. Многопрофильные стационары обще-
соматического профиля все чаще становятся под-
разделениями «первой линии» диагностики ВИЧ-
инфекции. У части пациентов ВИЧ-инфекция вы-
является случайно при обращении за экстренной 
и неотложной специализированной помощью 
[15, 27, 28].

ВИЧ-инфекция оказывает негативное влияние на 
клиническое течение соматических заболеваний 
и увеличивает сроки пребывания в стационаре 
[29]. У ВИЧ-инфицированных значительно чаще 
возникают осложнения в виде нозокомиальных 
пневмоний, рецидивирующих гнойно-воспалитель-
ных заболеваний и сепсиса [30]. Частота выделе-
ния антибиотикорезистентных изолятов условно-
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патогенных микроорганизмов у пациентов с ВИЧ 
также оказывается существенно выше, чем в груп-
пах сравнения [31].

Данные о выявляемости ВИЧ-инфекции у пациен-
тов в клинических и реанимационных отделениях 
НИИ СП отражают перемены, происходящие в кон-
тингентах риска распространения ВИЧ-инфекции. 
С одной стороны, мы наблюдали стабильно высокую 
частоту встречаемости ВИЧ-инфекции у пациентов 
с отравлениями различного генеза. С другой сторо-
ны, отмечены изменения в структуре поступлений 
в НИИ СП, преимущественно за счёт увеличения 
экстренной и неотложной хирургической патоло-
гии. Это может быть связано с ухудшением общесо-
матического состояния на фоне прогрессирующей 
ВИЧ-инфекции.

Необходимо обратить внимание на устойчивую тен-
денция к увеличению числа инфицированных жен-
щин, поступающих в ССМП, и их доли в структуре 
всех госпитализаций с ВИЧ (феминизации эпиде-
мии), а также динамичное распространение вируса 
среди пациентов мужского и женского пола в воз-
растных группах 31-40, 41-50 лет.

Возросшая частота выявления ВИЧ-инфекции в ука-
занных возрастных группах может быть обусловлена 
как старением потребителей ПАВ, так и активной 
реализацией полового пути передачи среди разных 
слоев населения мегаполиса, а также увеличением 
продолжительности жизни ВИЧ-инфицированных 
граждан за счёт эффекта от применяемой антире-
тровирусной терапии. 

Высокая выявляемость ВИЧ в ССМП позволяет 
рассматривать пациентов, нуждающихся в оказа-
нии экстренной и неотложной помощи, как груп-
пу риска распространения ВИЧ как инфекции, 
связанной с оказанием медицинской помощи [32]. 
Оказание ургентной помощи таким пациентам со-
пряжено с высоким риском профессионального 
заражения. По данным Федерального научно-ме-
тодического центра по профилактике и борьбе со 
СПИДом, в 2014 году в РФ зарегистрирован 151 но-
вый случай ВИЧ-инфекции среди медперсонала 
(код 115) [33]. Инфицирование медперсонала может 
происходить при возникновении аварийных ситу-
аций, связанных с получением травм колюще-ре-
жущим медицинским инструментарием вследствие 
возникновения сложной клинической ситуации, де-
фицита времени и длительном контакте с большим 
объёмом инфицированного биологического мате-
риала; неправильном использовании сотрудниками 
средств индивидуальной защиты; несоблюдении 
санитарно-эпидемиологических правил при сборе 
и утилизации медицинских отходов, а также при 
несвоевременном проведении постконтактной про-
филактики [34, 35].

Лечение заболеваний на фоне ВИЧ-инфекции тре-
бует комплексного междисциплинарного подхода. 
В этой ситуации чрезвычайно важно постоянно по-
вышать уровень знаний специалистов, оказываю-
щих экстренную и неотложную помощь, по вопро-
сам оказания лечебно-диагностического процесса 
пациентам с ВИЧ с учётом нозологических особен-
ностей. 

Изучение динамики госпитализаций инфицирован-
ных пациентов в стационары ССМП имеет боль-
шую эпидемиологическую значимость, позволяя 
объективно оценивать распространённость ВИЧ-
инфекции и особенности экстренной патологии 
среди разных слоев населения, особенно в уязвимых 
и социально-дезадаптированных группах населе-
ния. На основе полученных данных возможна раз-
работка организационных рекомендаций и техно-
логий оказания экстренной медицинской помощи 
ВИЧ-инфицированным пациентам в стационаре. 
Выявленные возрастно-половые различия и особен-
ности травматизма ВИЧ-инфицированных граждан 
требуют дальнейшего изучения и анализа с целью 
разработки, и внедрения программ по предотвра-
щению распространения ВИЧ среди разных слоёв 
населения.
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PECULIARITIES OF THE CHANGE 
IN THE RESPIRATORY MUSCLES STRENGTH 
IN PATIENTS WITH 2 TYPE OF DIABETES 
MELLITUS COMPLICATED BY THE DIABETIC 
FOOT SYNDROME 

Резюме

Взаимосвязь кардио-респираторных расстройств и синдрома диабетической стопы изучена недостаточно. В частности, нет информации 

о силе дыхательных мышц у этой категории пациентов. Цель исследования: определить наличие слабости дыхательной мускулатуры 

у больных сахарным диабетом 2 типа, осложненным синдромом диабетической стопы. Материалы и методы. Обследованы 72 пациента, 

из них 16 больных с сахарным диабетом 2 типа, осложненным нейроишемическим типом синдрома диабетической стопы I-IV ст. по Wagner 

составили первую (основную) группу. Во вторую группу (сравнения) были включены 29 пациентов с сахарным диабетом 2 типа, не ослож-

ненным синдромом диабетической стопы. Третью группу (сравнения) составили 27 пациентов без диабета. Группы были рандомизированы 

по полу и критериям исключения. Определение силы дыхательных мышц проводилось путем измерения максимальных статичных уровней 

давления на уровне рта, которые пациент создавал во время максимального вдоха и максимального выдоха при закрытых дыхательных 

путях. Полученные результаты. Сила дыхательных мышц при инспираторном усилии у больных сахарным диабетом 2 типа, осложненным 

синдромом диабетической стопы, была снижена на 18,5 см водного столба (р<0,01) по сравнению с больными сахарным диабетом без син-

дрома диабетической стопы и на 17,3 см водного столба (р<0,01) по сравнению с больными без диабета. Экспираторное усилие показало 

снижение силы дыхательных мышц у больных первой группы на 49,4 см водного столба (р<0,01) по сравнению с больными второй группы 

и на 27,4 см водного столба (р<0,05) по сравнению с больными третьей группы. У женщин с синдромом диабетической стопы показатель 

силы инспираторной мускулатуры снижен по сравнению с пациентками без синдрома диабетической стопы и без диабета соответственно 

на 27,1 (р<0,01) и на 23,3 (р<0,05) см водного столба. У мужчин с синдромом диабетической стопы аналогичный показатель снижен по 

сравнению со второй и третьей группами соответственно на 13,9 (р>0,05) и 17,7 (р<0,05) см водного столба. Экспираторное усилие выявило 

снижение силы дыхательных мышц у мужчин во всех группах приблизительно в одинаковом диапазоне, без достоверной разницы между 

группами. У женщин с синдромом диабетической стопы отмечается выраженное снижение силы экспираторных мышц: на 48,4 см водного 

столба (р<0,01) по сравнению с женщинами второй группы и на 20,6 см водного столба (р<0,05) — с пациентками третьей группы. Выводы. 
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У больных сахарным диабетом, осложненным синдромом диабетической стопы, выявлено уменьшение силы инспираторных и экспиратор-

ных мышц. У женщин с синдромом диабетической стопы наблюдается более выраженное снижение силы дыхательных мышц на выдохе по 

сравнению с мужчинами с данной патологией.

Ключевые слова: сахарный диабет, синдром диабетической стопы, сила дыхательных мышц
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Abstract

The relationship between cardiorespiratory disorders and diabetic foot syndrome has not been adequately studied. In particular, there is no information 

on the strength of the respiratory muscles in this category of patients. The purpose of the study: to determine the presence of respiratory muscles 

weakness in patients with type 2 diabetes mellitus complicated by diabetic foot syndrome. Materials and methods. 72 patients were examined, 16 of 

them with type 2 diabetes mellitus complicated by the neuroischemic type of diabetic foot syndrome I-IV st. Wagner made up the first (main) group. 

The second group (comparisons) included 29 patients with type 2 diabetes mellitus not complicated by diabetic foot syndrome. The third group 

(comparisons) were 27 patients without diabetes. The groups were randomized by sex and exclusion criteria. Determination of the strength of the 

respiratory muscles was carried out by measuring the maximum static pressure levels at the mouth level that the patient created during maximum 

inspiration and maximum expiration in closed airways. Results. The forces of the respiratory muscles with inspiratory effort in patients with type 

2 diabetes mellitus complicated by diabetic foot syndrome was reduced by 18.5 cm of water column (p <0.01) compared with diabetic patients 

without diabetic foot syndrome and by 17.3 cm water column (p <0.01) compared with patients without diabetes. The expiratory effort showed a 

decrease in the forces of the respiratory muscles in the patients of the first group by 49.4 cm of water column (p <0.01) compared to patients of the 

second group and by 27.4 cm of water column (p <0.05) compared to patients third group. In women with diabetic foot syndrome, the inspiratory 

muscular forces was reduced in comparison with patients without diabetic foot and without diabetes syndrome by 27.1 (p <0.01) and by 23.3 (p< 

0.05) cm of water column, respectively. In men with diabetic foot syndrome, the same index was lowered by 13.9 (p> 0.05) and 17.7 (p <0.05) cm 

of water column, respectively, compared to the second and third groups, respectively. The expiratory effort revealed a decrease in the forces of the 

respiratory muscles in men in all groups in approximately the same range, without a significant difference between the groups. In women with diabetic 

foot syndrome, there is a marked decrease in the strength of the expiratory muscles: by 48.4 cm of water column (p <0.01), compared to women of 

the second group and by 20.6 cm of water column (p <0.05) patients of the third group. Conclusions. Patients with diabetes mellitus complicated 

by diabetic foot syndrome showed a decrease in the strength of inspiratory and expiratory muscle. In women with diabetic foot syndrome, there is a 

more pronounced decrease in the strength of the respiratory muscles during exhalation compared to men with this pathology.
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ДМ — дыхательные мышцы, СД — сахарный диабет, СДС — синдром диабетической стопы

Введение

Сахарный диабет (СД) является одной из наиболее 
актуальных медико-социальных и экономических 
проблем здравоохранения не только в России, но 
и во многих странах мира в связи с ростом заболе-
ваемости и частотой диабетических осложнений [1]. 
Синдром диабетической стопы (СДС) является са-
мым распространенным и социально значимым 
поздним осложнением СД, ухудшающим качество 
жизни пациентов [2, 3]. 

Имеются данные о различных нарушениях функции 
внешнего дыхания у больных СД при отсутствии по-
ражения дыхательной и сердечно-сосудистой систем 
[4, 5]. Снижение индекса Тиффно и ОФВ1 позволи-
ло авторам сделать вывод о наличии обструктивных 
изменений функции внешнего дыхания у больных 
с СД [5, 6]. Напротив, данные Е.И. Соколова гово-
рят в пользу рестриктивного паттерна дыхания при 
СД [7], особенно при наличии выраженных ослож-
нений [8]. При этом остается неясным, предшеству-

ют ли функциональные изменения в легких возник-
новению СД или развиваются позднее. 

В литературе описывается взаимосвязь респиратор-
ной дисфункции с диабетическими осложнениями: 
ретинопатией и нефропатией [9]. В то же время 
M.S. Boulbou с соавт. не выявили никакой связи меж-
ду ухудшением функционального состояния респи-
раторной системы и наличием других осложнений 
диабета [10]. Взаимосвязь кардио-респираторных 
расстройств с развитием СДС на сегодняшний день 
изучена недостаточно, в частности, нет информа-
ции об изменениях силы дыхательных мышц (ДМ) 
у этой категории пациентов. Нарушение функции 
ДМ в настоящее время условно подразделяют на 
утомление и слабость. Утомление ДМ — это процесс, 
при котором происходит снижение силы и скорости 
сокращения ДМ в результате их чрезмерной работы. 
Утомление — процесс обратимый, восстановление 
функции дыхательных мышц возможно после отды-
ха. Под слабостью ДМ понимают состояние, при ко-
тором их сила снижена в условиях покоя. Наиболее 
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частой причиной слабости ДМ являются метаболи-
ческие, воспалительные и дегенеративные измене-
ния, приводящие к нарушению функции, собствен-
но ДМ, нервов или нервно-мышечных соединений 
[11]. Следует предполагать, что при СД возможно 
развитие утомления или слабости ДМ.

Цель исследования: на основании изменений 
силы дыхательных мышц определить наличие слабо-
сти дыхательной мускулатуры у больных с сахарным 
диабетом 2 типа, осложненным синдромом диабети-
ческой стопы.

Материалы и методы

Обследованы 72 пациента, находившихся на лече-
нии в хирургическом и терапевтическом отделениях 
Негосударственного учреждения здравоохранения 
«Отделенческая клиническая больница на ст. Орен-
бург ОАО «РЖД». Больные были разделены на 3 груп-
пы. Первую (основную) группу составили 16 больных 
с СД 2 типа, осложненным нейроишемическим ти-
пом СДС I-IV ст. по Wagner (классификация Между-
народной рабочей группы по диабетической стопе, 
2000г.). Во вторую группу (сравнения) были включе-
ны 29 пациентов с СД 2 типа, не осложненным СДС. 
На момент обследования все больные СД 2 типа на-
ходились в состоянии субкомпенсации и декомпен-
сации. Условия включения в исследование: подтверж-
денный диагноз сахарного диабета 2 типа; отсут-
ствие сопутствующих бронхолегочных заболеваний, 
других заболеваний внутренних органов в стадии 
декомпенсации; способность больных выполнять 
дыхательные маневры при исследовании респира-
торной системы. Критерии исключения: синдром 
диабетической стопы V ст. по Wagner, выраженное 
органическое поражение центральной нервной 
системы, острое нарушение мозгового кровообра-
щения в анамнезе, ампутация нижней конечности 
в анамнезе, ожирение 3 степени (ИМТ >40 кг/м2), 
ХСН IIБ-III ст., анемия средней и тяжелой степени 
(гемоглобин <90 г/л), выраженное нарушение функ-
ции печени и почек, не синусовый ритм, прием пси-
хотропных препаратов. Третью группу (сравнения) 
составили 27 пациентов без диабета.

Определение силы ДМ проводилось путем измере-
ния максимальных статичных уровней давления 
на уровне рта, которые пациент создавал во вре-
мя максимального вдоха и максимального выдоха 
при закрытых дыхательных путях. С этой целью 
применялся прибор для измерения силы дыхатель-
ных мышц MicroRPM фирмы «Micro Medical Ltd.» 
(Великобритания) с определением MIP (maximal 
inspiratory pressure) — максимального инспиратор-
ного давления, и MEP (maximal expiratory pressure) — 
максимального экспираторного давления в санти-
метрах водного столба (см H2O). Осуществлялось 
не менее 3 маневров с периодами отдыха 1 минуту 
с регистрацией лучшего результата. Пациенты на-
ходились в положении сидя, для предотвращения 
утечки воздуха использовался носовой зажим. Усло-
вием регистрации максимального инспираторного 
и экспираторного давлений являлось поддержание 
их не менее 1 секунды. Нормальными значениями 
MIP считались: у мужчин >100 см H2O, у женщин 
>70 см H2O. Нормальными значениями MЕP счита-
лись: у мужчин >140 см H2O, у женщин >90 см H2O.

Исследование одобрено этическим комитетом. Все 
пациенты подписали информированное согласие на 
участие в исследовании.

Статистическая обработка проводилась в программе 
Statistica 7.0 с использованием непараметрических 
методов (критерий Вилкоксона-Манна-Уитни). Раз-
личия показателей между группами обследованных 
больных считались достоверными при р<0,05.

Результаты и их обсуждение

Пациенты были рандомизированы по полу, возра-
сту, индексу массы тела (ИМТ), наличию артериаль-
ной гипертензии и ишемической болезни сердца 
(ИБС) (таблица 1).

Сила дыхательной мускулатуры была снижена по 
сравнению с нормальными показателями у всех 
обследованных больных, однако показатели в зна-
чительной степени различались между группами 
(таб лица 2). 

Таблица 1. Исходная характеристика пациентов
Table 1. Initial characteristics of patients

Показатели/Indicators
Группы исследованных больных

I группа/I group 
n=16

II группа/II group 
n=29

III группа/III group 
n=27

Средний возраст, лет/Middle age, years old 62,6±0,9 61,5±1,2 60,8±0,7

Мужчины/женщины, абсолютное число/
Male/female, absolute number

7/9 15/14 13/14

Артериальная гипертония, доля больных/
Arterial hypertension, percentage of patients, %

100 100 100

ИБС, доля больных/CHD, percentage of patients, % 56 50 65
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Сила дыхательных мышц при инспираторном 
усилии была снижена в обеих группах сравнения, 
но без достоверной разницы между показателями. 
У больных основной группы, с СД и СДС, было 
выявлено значительное достоверное снижение 
показателя MIP на 18,5 см водн. ст. (на 34%) по 
сравнению с данными у больных с неосложнен-
ным СД (рI-II<0,01) и на 17,3 см водн. ст. (на 33%) 
по сравнению с показателями у пациентов без СД 
(рI-III<0,01).

Экспираторное усилие выявило более высокие по-
казатели силы ДМ у больных СД по сравнению 
с третьей группой на 22,0 см водн. ст. (на 25%) 
(рII-III<0,05). У больных СД, осложненным СДС, пока-
затель MEP был на 49,4 см водн. ст. (на 83%) меньше, 
чем у больных с неосложненным СД (рI-II<0,01) и на 
27,4 см водн. ст. (на 46%) по сравнению с больными 
без СД (рI-III<0,05). 

Анализ изменений силы дыхательных мышц выявил 
различные показатели MIP и MEP в группах боль-
ных в зависимости от пола. Во всех группах пока-
затели MIP и МЕР у мужчин были достоверно боль-
ше, чем у женщин. Средние показатели MIP были 
ниже нормы во всех группах у мужчин и женщин. 

Показатель МЕР определялся в пределах нормы 
только у женщин II группы (97,9±6,4 см H2O). 

Среди женщин показатель MIP наименьший в груп-
пе больных с синдромом диабетической стопы: по 
сравнению со второй группой — на 27,1 см водн. ст. 
(на 66%) (рI-II<0,01), по сравнению с третьей — на 
23,3 см водн. ст. (на 55%) (рI-III<0,05). Среди мужчин 
сила инспираторных мышц снижена у больных ос-
новной группы на 13,9 см водн. ст. (на 20%) по сравне-
нию с больными СД (рI-II >0,05) и на 17,7 см водн. ст. 
(на 26%) по сравнению с пациентами без диабета 
(рI-III <0,05). 

При оценке силы экспираторных мышц среди муж-
чин не выявлено достоверных различий между груп-
пами, в отличие от женщин. MEP у пациенток с СДС 
снижен на 20,6 см водн. ст. (на 41%) по сравнению 
с пациентками без диабета (рI-III <0,05) и на 48,4 см 
водн. ст. (на 98%) по сравнению с пациентками с СД 
без диабетической стопы (рI-II <0,01). 

На рисунке 1 показано отклонение от нормы показа-
телей силы дыхательных мышц на вдохе и на выдохе 
в исследованных группах больных в зависимости от 
пола (рис. 1). 

Таблица 2. Сила дыхательных мышц в исследованных группах больных (M±m)
Chart 2. The strength of the respiratory muscles in the studied groups of patients (M ± m)

Группы иссле дованных 
больных/ 

Groups of investigated patients

Показатели силы дыхательных мышц/ 
Indicators of the strength of the respiratory muscles

MIP, см H2O MEP, см H2O

I группа, n=16/I group, n = 16 53,9±6,9 59,4±7,4

II группа, n=29/II group, n = 29 72,4±4,8 108,8±6,4

III группа, n=27/III group, n = 27 71,7±7,3 86,8±5,3

р
рI-II<0,01
рI-III<0,01
рII-III>0,05

рI-II<0,01
рI-III<0,05
рII-III<0,05

Примечание/Note: р — достоверность различий показателей между группами больных/p — the reliability of the difference between the test groups
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Рисунок 1. Отклонение 
от нормы показателей силы 
дыхательных мышц у мужчин 
и женщин в исследованных 
группах
Figure 1. Deviation from the 
norm of indicators of the strength 
of the respiratory muscles in men 
and women in the groups studied
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Очевидно, что наиболее выраженное снижение от-
носительно нормальных значений силы дыхатель-
ных мышц отмечается на вдохе у женщин и у муж-
чин в группе больных с синдромом диабетической 
стопы. На выдохе сила дыхательных мышц более 
значительно снижена в первой группе у женщин.

Таким образом, для больных СД, осложненным 
СДС, характерно значительное снижение силы ДМ 
в состоянии «покоя», что подтверждает наличие сла-
бости дыхательной мускулатуры. Можно предполо-
жить, что причины этих изменений многофактор-
ные, связанные с нарушением функции, собствен-
но ДМ из-за происходящих в них метаболических 
и дегенеративных процессов, с нарушением нерв-
но-мышечной передачи, ухудшением кровообра-
щения и особенностями морфофункционального 
состояния дыхательных путей, и дыхательной не-
достаточностью [11]. При наличии сахарного диа-
бета, до развития поздних осложнений, необходимо 
контролировать силу ДМ для выявления слабости 
с сопутствующим проведением лечебно-реабилита-
ционных меро приятий.

Выводы: 

1. У больных сахарным диабетом, осложненным 
синдромом диабетической стопы, выявлена слабость 
дыхательной мускулатуры с уменьшением силы ин-
спираторных и экспираторных мышц.

2. У женщин с синдромом диабетической стопы на-
блюдается более выраженное снижение силы дыха-
тельных мышц при экспираторном усилии по срав-
нению с мужчинами с данной патологией.
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THE ROLE OF MYOFASCIAL SYNDROME 
IN THE GENESIS OF NOCTURNAL PAINFUL 
PARESTHESIAS

Резюме

Целью нашего исследования явилось изучение клинических и нейрофизиологических особенностей ночных болезненных парестезий 

в верхних конечностях. Материал и методы. В статье представлены результаты обследования 107 пациентов, страдающих болями и ноч-

ными парестезиями в р уках. Выявлено, что синдром ночных болезненных парестезий является смешанным по этиологии и имеет в качестве 

начального звена миофасциальный болевой синдром. Описана клиническая симптоматология ночных болей и парестезий в руках у больных 

с миофасциальным болевым синдромом плечевого пояса и верхних конечностей. Результаты. Показано, что активные миофасциальные 

триггерные пункты являются ключевым звеном в формировании клинической картины синдрома ночных болезненных парестезий у паци-

ентов с миофасциальным болевым синдромом. При исследовании коротколатентных соматосенсорных вызванных потенциалов с верхних 

конечностей описан патологический пик Рх в отведении CVII-Fpz, являющийся маркером наличия генератора патологически усиленного 

возбуждения в надсегментарных структу рах. Заключение. Синдром ночных болезненных парестезий является смешанным по этиологии 

и имеет в качестве начального звена миофасциальный болевой синдром. Выявление генератора патологически усиленного возбуждения 

в надсегментарных отделах чувствительного пути при регистрации коротколатентных соматосенсорных вызванных потенциалов является 

адекватным методом диагностики болезненных парестезий. 
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Abstract

The aim of the article. The purpose of our study was to study the clinical and neurophysiological features of nocturnal painful paresthesias in the 

upper limbs. Material and methods. The article presents the results of a survey of 107 patients with pain and night paresthesias in their hands. It was 

revealed that the syndrome of nocturnal painful paresthesias is mixed in etiology and has myofascial pain syndromeas an initial part. The clinical 

symptomatology of nocturnal pains and paresthesias in the hands of patients with myofascial pain syndrome of the shoulder girdle and upper limbs 

was described. Results. It is shown that active myofascial trigger points are the key link in the clinical picture formation of the syndrome of nocturnal 

painful paresthesias in patients with myofascial pain syndrome. In the study of short-latency somatosensory evoked potentials from the upper 

extremities, the pathological peak Px in the CVII-Fpz lead is described, which is the marker for the presence of a pathologically enhanced excitation 

generator in the supragmentary structures. Conclusions. The syndrome of nocturnal painful paresthesias is mixed in etiology and has, as an initial 

link, myofascial pain syndrome. Detection of a pathologically enhanced excitation generator in the supsegmental sections of the sensitive pathway in 

the registration of short-latency somatosensory evoked potentials is an adequate method for diagnosing painful paresthesias. 

Key words: nocturnal painful paresthesias, myofascial pain, somatosensory evoked potentials
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МФБС — миофасциальный болевой синдром, ВАШ — визуально-аналоговая шкала, МФТП — миофасциальные триггерные пункты, 
СРВ — скорость распространения волокон, ПД — потенциал действия, ССВП — соматосенсорные вызванные потенциалы

Введение
Парестезии в руках — частый симптом соматиче-
ских, неврологических и психических заболеваний, 
с которыми пациенты обращаются к врачам разных 
специальностей [1]. По данным S. Marshall., C. Murray 
от 7,4 до 45% взрослого населения испытывают боли 
и ночные парестезии в руках [2]. В медицинской лите-
ратуре происхождению парестезий в ночное время 
большое значение придается миофасциальным боле-
вым феноменам [3, 4, 5]. Это связано с тем, что важ-
нейшими проявлениями миофасциального болевого 
синдрома (МФБС) являются боли, психовегетативные, 
диссомнические и двигательные расстройства [6, 7]. 

В патогенезе миофасциального болевого синдрома 
большое значение имеют дисфункция афферентных 
систем головного и спинного мозга. В то же время 
известно, что анализ соматосенсорных вызванных 
потенциалов позволяет уточнить соотношение цен-
тральных и периферических механизмов в генезе мио-
фасциального болевого синдрома. Однако несмотря на 
множество публикаций, систематизация клинических 
проявлений и физиологических механизмов ночных 
болезненных парестезий до сих пор не проводилась. 
Не изучалась роль миофасциального болевого синдро-
ма в патогенезе этого заболевания. Не оценивалось со-
стояние афферентных систем головного и спинного 
мозга при синдроме ночных болезненных парестезий. 

Целью нашего исследования явилось изучение кли-
нических и нейрофизиологических особенностей ноч-
ных болезненных парестезий в верхних конечностях. 

Задачами исследования явились:
1) Изучение клинической симптоматологии ночных 

болей и парестезий в руках.
2) Изучение роли миофасциального синдрома 

в формировании ночных болезненных паресте-

зий в дистальных и проксимальных отделах верх-
них конечностей. 

3) Проведение нейрофизиологической оценки 
функционального состояния периферических 
и центральных отделов соматосенсорного анали-
затора у пациентов с ночными болезненными па-
рестезиями.

Материал и методы
Материал исследования получен в результате кли-
нического и нейрофизиологического обследования 
107 человек с жалобами на ночные болезненные па-
рестезии рук в возрасте от 17 до 63 лет и продолжи-
тельностью жалоб, начиная с первых клинических 
проявлений, от нескольких дней до 12 лет. Пациен-
ты отбирались на основании комплексного обследо-
вания среди лиц, обратившихся к неврологу по по-
воду ощущения парестезий в руках в ночное время. 

Критериями включения в исследование явились: 
• жалобы на ощущения «ползания мурашек» в ру-

ках, преимущественно ночного характера;
• наличие активных миофасциальных триггерных 

пунктов с выраженной болезненностью мышц 
плечевого пояса и верхних конечностей; 

Критериями исключения из исследования явилось:
• тяжелая соматическая патология (диабет, алкого-

лизм, почечная недостаточность, эндокринные, си-
стемные заболевания и болезни крови);

• органическое поражение центральной нервной 
системы;

• воспалительные поражения суставов верхних ко-
нечностей;

• психические заболевания и умственная отсталость.

Пациентам проводилось клиническое вертебронев-
рологическое обследование и мануальная диагнос-
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тика [7, 8, 9, 10]. Выраженность парестезий и боли 
оценивалось по визуально-аналоговой шкале (ВАШ). 
Для оценки функционального состояния перифе-
рических и центральных отделов соматосенсорного 
анализатора исследовались соматосенсорные вызван-
ные потенциалы. Исследования проводились с при-
менением многофункционального компьютерного 
комплекса «Нейро — МВП» фирмы «НейроСофт» 
Россия. Для оценки сохранности периферических 
нервов и для подтверждения невропатии проводили 
исследование потенциала действия чувствительного 
нерва в ответ на электрическую стимуляцию.

По результатам клинико-нейрофизиологических ис-
следований все пациенты были подразделены на три 
группы: первая (n = 40) — больные с поражением пе-
риферического звена нервной системы (туннельные 
мононевропатии верхних конечностей); вторая (n = 
37) — больные с поражения межпозвоночного диска 
с радикулопатией, цервикалгией, цервикобрахиал-
гией и с клиническими проявлениями фибромиалгии, 
МФБС, активными миофасциальными триггерными 
пунктами мышц плечевого пояса и верхних конеч-
ностей; третья (n = 20) — больные с выраженными 
клиническими проявлениями фибромиалгии, МФБС 
мышц плечевого пояса и верхних конечностей. Кон-
трольную, четвертую группу (10 человек) составили 
больные с травматическими повреждениями перифе-
рического звена, которые постоянно испытывали ощу-
щения парестезий в руках. Распределение пациентов 
исследуемых групп по полу представлено в таблице 1.

В исследованных группах преобладали женщины — 
83,2% (мужчин — 16,8%).

Для проведения и сравнения анализов ССВП, поми-
мо пациентов из групп исследования (с патологией) 
было обследовано 12 пациентов без патологии верх-
ней конечности (здоровые добровольцы, которые не 
предъявляли жалоб на «ощущения ползания мура-
шек» (группа сравнения).

Для статистической обработки клинического и ней-
рофизиологического материала использовались кри-
терий Стьюдента (для сравнения количественных 
признаков двух групп), критерий Ньюмена-Кейлса 

(для сравнения количественных признаков 3 и более 
групп) и критерий Стьюдента для долей (для сравне-
ния качественных признаков). Расчеты проводились 
с помощью программы «Биостатистика». 

Результаты

В результате анализа было выявлено, что 99,0% па-
циентов жаловались на парестезии в верхней конеч-
ности ночью. В первой, второй и контрольной груп-
пах на ночные парестезии жаловались все пациенты 
(100%). В 3-ей группе — 97,3%. Стационарный тип 
жалоб встречается чаще (57,8%), чем нарастание 
(33,3%) и убывание (8,8%). 

Важным моментом являлась локализация паресте-
зий. На парестезии в области кисти жаловались 
69,6% пациентов. Первая группа — в 62,5% случаев 
(PI-III< 0,05), во второй — в 64,9% (PII-III< 0,05), в тре-
тьей — в 90,0%. Локализация парестезий в пальцах 
(одном или нескольких) выявлялась в 51,0% случаев. 
В первой группе в 52,5% случаев, во второй — в 62,2%, 
в третьей — в 25,0%. Таким образом, при поврежде-
нии периферического нерва парестезии имели тен-
денцию к более дистальному распространению, в то 
время как наличие миофасциальных триггерных 
пунктов (МФТП) приводило к появлению парестезий 
в кисти и в меньшей степени в пальцах. Наличие ак-
тивных МФТП характеризовалось, преимуществен-
но, проксимальным распространением парестезий 
и дистальным распространением боли. Отмечалось 
практически идентичное распространение паресте-
зий и боли у пациентов первой и второй групп. Этот 
факт можно расценить как главенствующую роль по-
вреждения нервной ткани в формировании болевых 
ощущений и парестезий над МФТП. 

Длительность заболевания у пациентов первой груп-
пы — 2,6±0,3 года (PI-III< 0,05), второй — 4,0±0,3 года 
(PI-II< 0,05, PII-III< 0,001, PII-IV< 0,01), третьей — 
1,3±0,2 года. Самый длительный стаж наблюдался 
у пациентов второй группы. Это объяснялось на-
личием сочетания повреждения периферических 
нервов и активных МФТП. Меньший стаж заболе-
вания выявлен у пациентов первой группы (без ак-
тивных МФТП), что позволяло судить о времени не-
обходимом для формирования МФТП на фоне по-
вреждения периферических нервов. 

На нарушения ночного сна в 83,8% случаев жалова-
лись пациенты второй группы. Степень выраженно-
сти болевых парестезий: в 56,8% случаев выражен-
ную степень имели пациенты второй группы; паци-
енты третьей группы вообще не имели выраженную 
степень. У пациентов первой группы выраженность 
ночных парестезий по ВАШ 7,7±0,3, Р< 0,05), второй 
по ВАШ 9,2±0,4, Р < 0,05, в третьей по ВАШ 4,2±0,1, 
Р < 0,05).

Таблица 1. Распределение пациентов по полу
Table 1. Distribution of patients by gender

Группы/ 
Groups

Женщины/ Women Мужчины/ Men’s

Абс./Abs. % Абс./Abs. %

I 32 80,0 8 20,0

II 32 86,5 5 13,5

III 20 100,0 0 0,0

IV 5 50,0 5 50,0

В целом/ 
Total

89 83,3 18 16,8



O R I G I N A L  A R T I C L E The Russian Archives of Internal Medicine • № 3 • 2018

212 

Нами выявлено, что наиболее часто МФТП во вто-
рой и третьей группах встречались в трапециевид-
ной, большой и малой грудной мышцах. В третьей 
группе чаще, чем во второй встречались пациенты 
с МФТП в плечелучевой мышце и круглом пронато-
ре запястья. МФТП в плечелучевой мышце вызывало 
боль и парестезии в запястье и кожной складке меж-
ду большим и указательным пальцем кисти. МФТП 
в круглом пронаторе запястья вызывало отраженную 
боль в предплечье и глубине ладонной поверхности 
запястья. Практически одинаковая встречаемость 
МФТП у пациентов второй и третьей групп ставило 
под сомнение роль повреждений периферических 
нервов в их формировании.

Исследование проводимости сенсорных волокон не-
рвов верхних конечностей методом электрической 
стимуляции позволяло подтвердить поражение не-
рвов у пациентов первой и второй групп, в которых 
выявлялось замедление скорости распростране-
ния волокон (СРВ) по дистальным участкам нервов 
и снижение амплитуды потенциала действия (ПД) 
нерва. При этом замедление СРВ по чувствительным 
волокнам преобладало над снижением амплитуды, 
что свидетельствовало о преимущественной демие-
линизации нерва, характерной для туннельных син-
дромов. У пациентов третьей группы исследование 
сенсорных волокон не выявляло их поражения, что 
позволило рассматривать имевшиеся у них симпто-
мы выпадения как проявления миофасциального бо-
левого синдрома. 

В таблице 2 представлены результаты исследования 
СРВ по чувствительным волокнам у пациентов ис-
следованных групп.

Анализ полученных результатов свидетельствовал 
об относительном снижении амплитуды ответа на 
больной стороне у пациентов первой и второй групп. 
Амплитуда сенсорного потенциала у пациентов тре-
тьей группы на больной стороне превышало пока-
затели первой и второй групп (PI-III<0,05, PII-III<0,05). 
Таким образом, при исследовании проводимости 
сенсорных волокон нервов верхних конечностей 
было получено нейрофизиологическое подтвержде-

ние поражения нервов у пациентов первой и второй 
групп. У пациентов третьей группы нейрофизиоло-
гических признаков патологии сенсорных волокон 
нервов верхних конечностей на больной и здоровой 
сторонах не наблюдалось. 

Исследование коротколатентных соматосенсорных 
вызванных потенциалов (ССВП) позволило сделать 
заключение о сохранности проводящей функции 
центральных отделов путей глубокой чувствитель-
ности у пациентов первой, второй и третьей групп. 

Амплитудные характеристики пиков ССВП отра-
жали как условия проведения импульса, так и воз-
будимость структур, генерирующих соответству-
ющие пики. В первой, второй и третьей группах 
выявлялось увеличение амплитуды пика N20 по 
сравнению с группой сравнения, в которую вошли 
здоровые добровольцы. Амплитуда пика N20 у па-
циентов первой группы составляла 2,70±0,36 мкВ, 
второй — 2,79±0,40 мкВ, третьей — 3,1±0,37 мкВ. 
У пациентов контрольной группы амплитуда пика 
N20 была равна 1,81±0,44 мкс, а у пациентов груп-
пы сравнения — 2,40±0,38 мкВ (рис. 1в). Увеличение 
амплитуды корковых пиков описано в клинических 
и экспериментальных исследованиях как следствие 
острой и хронической боли. 

Выявлено нарастание амплитуды таламического 
пика Р17 у пациентов третьей группы по сравнению 
с остальными группами (рисунок 1 б). Амплитуда 
пика P17 составляла у пациентов первой группы — 
2,92±0,24 мкВ, второй — 3,69±0,23 мкВ, третьей — 
4,75±0,57 мкВ. 

В контрольной группе амплитуда пика Р17 была 
2,72±0,26 мкВ, что достоверно меньше, чем у пациен-
тов второй и третьей групп, и не отличалась от средне-
го значения у пациентов первой группы. У пациентов 
группы сравнения среднее значение амплитуды пика 
Р17 было равно 2,37±0,26 мкВ. У пациентов третьей 
группы амплитуда пика P17 превышала амплитуду 
у пациентов других групп. Полученные данные по-
зволяли предположить, что боль и парестезии, вы-
званные туннельной и травматической невропатией, 
отличались по патогенезу и локусу формирования 
генератора патологически усиленного возбуждения.

В ходе анализа пиков ССВП у пациентов первой, 
второй, третьей и четвертой групп в отведении CVI-
Fpz выявлялся пик Pх с латентностью от 21 до 35 мс 
(рисунок 2). 

При анализе ССВП здоровых добровольцев данный 
пик не выделялся, несмотря на одинаковые условия 
исследования. При анализе параметров пика Pх были 
получены следующие данные: амп литуда пика Px со-
ставляла у пациентов первой группы — 4,28±0,56 мкВ, 
второй — 4,47±0,68 мкВ, третьей — 8,65±1,54 мкВ, 

Таблица 2. Результаты исследования СРВ 
у пациентов с ночными болезненными парестезиями 
м/с (M±SD)

Table 2. Results of the study of fibers propagation 
velocity in patients with nocturnal painful paresthesia 
m / s (M ± SD)

Группы/ 
Groups

Сторона/Side

Больная/
Sick

Здоровая/
Healthy

Первая/First (n= 12) 33,93±3,14 52,06±6,54

Вторая/Second (n=14) 40,02±3,84 55,81±5,66

Третья/ Third (n= 10) 49,33±4,18 53,12±6,21
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Рисунок 2. Коротколатентные ССВП при стимуляции правого срединного нерва у пациента с синдромом 
запястного канала и активными МФТП в плечелучевой мышце и круглом пронаторе плеча
Figure 2. Short-latent SSEP with stimulation of right median nerve in a patient with carpal tunnel syndrome and active  
myofascial trigger points (MFTP) in the pleural muscle and round shoulder pronator

Рисунок 1. Диаграммы амплитуды пиков коротколатентных ССВП, мс: а — пик N13, б — пик P17, в — пик N20, 
г — пик Pх
Figure 1. Diagrams of peak amplitude of short-latent somatosensory evoked potentials (SSEP), ms: a — peak N13, 
б — peak P17, в — peak N20, г — peak Pх
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контрольной группы — 2,30±0,85 мкВ. У пациентов 
группы сравнения пики Px кривых ССВП не обна-
руживались. Можно заметить, что у пациентов III 
группы амплитуда пика Px больше, чем у пациентов 
других групп (PI-III< 0,01, PII-III< 0,05, PIII-IV< 0,01).

На графике видно, что на 3 канале (СVII-Fpz) реги-
стрировался пик Px с латентностью 26,8 мс. Латент-
ность пика Pх у пациентов групп сравнения имела 
следующие значения. Пациенты первой группы — 
21,98±1,31 мс, второй — 27,46±1,04 мс, третьей — 
26,49±1,14 мс, контрольной — 22,63±1,49 мс. Как 
видно из полученных данных латентность пика Pх 
у пациентов второй и третьей групп была больше, 
чем у пациентов первой и контрольной групп (PI-II< 
0,01, PI-IV< 0,05, PI-III< 0,01).

Невозможно было точно оценить источник его ге-
нерации, однако, регистрация в отведении СVI-Fpz 
и позитивность пика позволяли предполагать та-
ламическую природу этого пика. Известно, что по-
вреждение таламуса при кровоизлиянии или ише-
мии может служить причиной мучительных жгучих 
болей — каузалгий в определенном участке тела. Это 
свидетельствовало о возможности генерации боле-
вых импульсов в таламусе. 

Появление ранее не описанного пика может озна-
чать формирование выраженного генератора па-
тологически усиленного возбуждения, лежащего 
в основе болезненных парестезий. Возможна связь 
данного пика как с болевым синдромом, так и с фе-
номеном парестезий, которые наблюдались у обсле-
дованных пациентов. 

Выводы

Активные миофасциальные триггерные пункты яв-
лялись основной причиной ночных болезненных 
парестезий у больных с миофасциальным болевым 
синдромом плечевого пояса и верхних конечностей. 
У пациентов с болезненными парестезиями рук, вы-
званными туннельными мононевропатиями верхних 
конечностей, миофасциальные триггерные пункты 
не влияли на клиническую картину. Интенсивность 
болезненных парестезий была выше у пациентов 
с туннельными невропатиями по сравнению с паци-
ентами с миофасциальным болевым синдромом. 

Таким образом, синдром ночных болезненных па-
рестезий являлся смешанным по этиологии и имел 
в качестве начального звена миофасциальный боле-
вой синдром. Выявление генератора патологически 
усиленного возбуждения в надсегментарных отделах 
чувствительного пути при регистрации короткола-
тентных соматосенсорных вызванных потенциалов 
являлся адекватным методом диагностики болезнен-
ных парестезий. 
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TREATMENT RESULTS OF PATIENTS 
WITH VARICOSE VEINS DISEASE 
FOR TEN YEARS

Резюме

Цель: изучить качество жизни больных варикозной болезнью нижних конечностей, пролеченных за период с 2007 по 2016 годы опера-

тивным путём, включая метод РЧА. Материалы и методы. В работе были использованы следующие материалы: истории болезни больно-

го хирургического отделения, сводные данные из отдела статистики НУЗ «Отделенческая больница на ст. Тюмень ОАО «РЖД», данные 

ультра звукового ангиосканирования вен нижних конечностей. Использованные методы исследования: статистический метод, клинический, 

экспертный анализ и системный подход. Степень хронической венозной недостаточности нижних конечностей определяли с использова-

нием клинического раздела международной классификации CEAP (1995). Результаты и обсуждение. Проанализировано качество жизни 

пациентов с варикозной болезнью нижних конечностей после оперативного лечения за период с 2007 по 2016 годы. Установлено, что у по-

давляющего большинства пациентов (83%) из этиологических факторов заболевания присутствовал наследственный фактор, в 57% случа-

ев — ожирение, у 44% — длительные статические нагрузки (44%), у 5% — приём гормональных контрацептивов. Дана субъективная оценка 

результатов хирургического лечения классическим методом (флебэктомия) и методом радиочастотной облитерации вен. Средняя продол-

жительность временной утраты трудоспособности железнодорожников после кроссэктомии, флебэктомии составила (18 ± 2,5) дня, в то 

время как после РЧА большинство пациентов (70,5%) вернулись к привычной жизни в день операции, 23,5% — через 2 дня после операции, 

8,8% — спустя 3 дня после операции. Показано, что своевременно проведённое оперативное лечение в плановом порядке, не дожидаясь 

развития осложнений варикозной болезни, значительно улучшает некоторые разделы качества жизни пациента. Заключение: процесс реа-

билитации больных в послеоперационном периоде в 3 раза сокращается, если оперативное вмешательство при варикозной болезни нижних 

конечностей проведено методом эндовенозной посегментной радиочастотной облитерации вен.

Ключевые слова: варикоз, качество жизни, радиочастотная облитерация вен

Для цитирования: Комарова Л.Н., Ряхин Р.Н., Алиев Ф.Ш., Звезда С.А. РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ ВАРИКОЗНОЙ БОЛЕЗНЬЮ 

НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ ЗА 10 ЛЕТ. Архивъ внутренней медицины. 2018; 8(3): 215-218. DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-3-215-218

Abstract

The aim: to study the quality of life of patients with varicose disease of lower extremities, treated for the period from 2007 to 2016 in an operational 

way, including the RFA method. Materials and methods. We used the following materials in our work: medical histories of the patient of the 

surgical department, summary data from the department of statistics Departmental Hospital at the station Tyumen JSC «Russian Railways», data 

of ultrasonic angioscanization of veins of lower extremities. We used the research methods: statistical method, clinical, expert analysis and system 

approach. The degree of chronic venous insufficiency of lower extremities was determined using the clinical section of the international classification 

of CEAP (1995). Results and discussion. We analyzed the quality of life of patients with varicose disease of lower extremities after surgical treatment 

for the period from 2007 to 2016. It was found that the overwhelming majority of patients (83%) had a hereditary factor from the etiologic factors 

of the disease, obesity in 57% of cases, long-term static loads in 44%, and hormonal contraceptives in 5% of cases. We gave a subjective evaluation 

of the results of surgical treatment with the classical method (phlebectomy) and the method of radiofrequency obliteration of veins. The average 

duration of temporary disability of railwaymen after crossectomy and phlebectomy was (18 ± 2,5) days, while after the RFO the majority of patients 
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(70.5%) returned to their usual life on the day of the operation, 23.5% after 2 days after surgery, 8.8% — after 3 days after the operation. It is 

shown that the promptly conducted operative treatment in a planned manner, without waiting for the development of complications of varicose 

veins, significantly improves some sections of the patient’s quality of life. Conclusion: the process of rehabilitation of patients in the postoperative 

period is reduced 3 times if surgical intervention with varicose disease of lower extremities is performed by the method of endovenous segmental 

radiofrequency obliteration of veins.

Key words: varices, quality of life, radiofrequency obliteration of the veins

For citation: Komarova L.N., Ryakhin R.N., Aliev F.S., Zvezda S.A. TREATMENT RESULTS OF PATIENTS WITH VARICOSE VEINS DISEASE FOR TEN 

YEARS. The Russian Archives of Internal Medicine. 2018; 8(3): 215-218. [In Russian]. DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-3-215-218

DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-3-215-218

БПВ — большая подкожная вена, РЧО — радиочастотная облитерация, ТН — трофические нарушения, ТЯ — трофические язвы, ХВН — 
хроническая венозная недостаточность, ЭПРЧО — эндовенозная посегментная радиочастотная облитерация

Актуальность

Хроническим заболеванием вен нижних конечно-
стей страдает более 20% населения мира. В России 
(по данным М.Д. Ханевич, 2003 г.) — более 35 милли-
онов, из них — до 35% — трудоспособное население, 
более 50% людей пожилого и старческого возраста. 
Распространенность трофических нарушений (ТН) 
и трофических язв (ТЯ) при ХВН составляет 5—8%, 
при этом частота венозных трофических язв с воз-
растом увеличивается и достигает максимума после 
60 лет (Кириенко А.И., 2007). Наиболее радикаль-
ным и эффективным методом лечения варикозной 
болезни по праву считается хирургическое вмеша-
тельство (Лосев Р.З., 2005). В настоящее время раз-
нообразные методики хирургического лечения оста-
ются одним из эффективных инструментов в борьбе 
с варикозным расширением вен. Своевременно вы-
полненная операция позволяет не только устранить 
все проявления варикоза, но и предупредить разви-
тие опасных осложнений этого заболевания. Хирур-
гические методики лечения варикозной болезни, ко-
торые мы использовали на базе НУЗ «Отделенческой 
больницы на ст. Тюмень ОАО «РЖД» — это комби-
нированная флебэктомия, инвагинационная венэк-
томия, ЭХО-склерооблитерация магистральных под-
кожных вен, а также — эндовенозная посегментная 
радиочастотная облитерация (РЧО) вен. Последний 
метод используется наиболее активно с 2016 года, 
и уже зарекомендовал себя как альтернатива крос-
сэктомии и стриппингу. Радиочастотную облите-
рацию вен выполняют исключительно под ультра-
звуковым контролем от момента пункции вены до 
завершения процедуры. Под действием радиоволн 
происходит нагревание варикозной вены, она спа-
дается и впоследствии замещается соединительной 
тканью. Данная процедура имеет много достоинств: 
проводится под местной анестезией, не требует дли-
тельного нахождения в стационаре, малотравматич-
на, оставляет косметический эффект.

Цель исследования: изучить качество жизни 
больных варикозной болезнью нижних конечно-
стей, пролеченных за период с 2007 по 2016 годы 
оперативным путём, включая метод РЧО.

Материал и методы 
исследования

В работе были использованы следующие методы 
исследования: статистический метод, клинический, 
экспертный анализ и системный подход. Степень 
хронической венозной недостаточности нижних 
конечностей определяли с использованием клиниче-
ского раздела международной классификации CEAP 
(1995). Следует отметить, что у подавляющего боль-
шинства (77,8%) пациентов была выявлена II сте-
пень ХВН (CEAP: C3, Ep, As, p, Pr, 2,18, LII); у 20% — 
III степень.

Результаты и обсуждение

Нами проведён ретроспективный анализ историй 
болезни 861 больного (из них 378 железнодорож-
ников и 483 не являются железнодорожниками). 
Из всех пролеченных пациентов работники желез-
нодорожного транспорта составили 44,7%, подавля-
ющее большинство из которых — женщины (206 — 
52,7%); процент мужчин составил 47,3. По профес-
сиональному статусу распределение варикозной 
болезни среди мужчин-железнодорожников было 
следующим: в 20% случаях — разнорабочие, 13% 
(51 человек) — слесари по ремонту подвижного со-
става. Группа машинистов, водителей и их помощ-
ников составили 14,3%. Среди женщин — работни-
ков железнодорожного транспорта распределение 
по социально-профессиональному статусу было сле-
дующим: диспетчерско-операторская группа (20%), 
группа, обслуживающая поезда в пути следования 
(проводник пассажирского поезда, проводник по 
сопровождению грузов и спецвагонов и др.) — 18%, 
остальную часть составили работники группы пути.

Средний возраст прооперированных больных — 
51,1 год, при этом минимальный возраст — 22 года, 
максимальный — 83. Количество проведенных опе-
раций на одной нижней конечности — 605 (70,3%), 
на двух — 256 (29,7%). Из этиологических факто-
ров у подавляющего большинства пациентов выяв-
лен наследственный фактор (83%), далее по частоте 
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встречаемости: ожирение (57%), длительные стати-
ческие нагрузки (44%), приём гормональных контра-
цептивов (5%). Длительность заболевания в среднем 
составила 11,8 лет. По данным ультразвукового ска-
нирования вен максимальный диаметр большой 
подкожной вены (БПВ) был 27 мм, минимальный 
диаметр БПВ — 12 мм. 

Основным методом инструментальной диагности-
ки, выполненным во всех случаях для уточнения ло-
кализации, характера и протяженности патологии 
в венозной системе, было ультразвуковое дуплексное 
сканирование вен нижних конечностей. Количество 
сопутствующих заболеваний, а также их выражен-
ность обуславливали тяжесть общего состояния па-
циента. Оценку степени риска операции и анесте-
зии проводили с использованием классификации 
Американского общества анестезиологов (ASA) по 
тяжести соматического состояния. Оперативное ле-
чение у 2/3 больных проводилось под спинномозго-
вой анестезией и под внутривенным наркозом. Эндо-
венозная посегментная радиочастотная облитера-
ция (ЭПРЧО) варикозно-расширенных вен нижних 
конечностей проведена у 68 пациентов преимуще-
ственно под местной анестезией (создавалась «пара-
вазальная тумесцентная подушка» с использованием 
специальных интродьюсеров компании VNUS и под 
контролем УЗИ). Коагуляция вены осуществлялась 
с помощью радиочастотного катетера, с отступом 
2 см от сафено-феморального и/или сафено-попли-
теального соустья. В 36% случаев оперативных вме-
шательств РЧО дополнялась диссекцией несостоя-
тельных перфорантных вен из мини-доступа. Объем 
вмешательства определяли с учетом степени хро-
нической венозной недостаточности пораженной 
нижней конечности и тяжести общего состояния 
пациента, а также учитывая выраженность воспали-
тельного инфильтрата в зоне тромбированных вари-
козных вен. Противопоказанием к хирургическому 
вмешательству был крайне высокий операционно-
анестезиологический риск, обусловленный деком-
пенсацией сахарного диабета и выявленный у двоих 
пациентов старческого возраста. 

Следует отметить, что превалирующими операция-
ми до внедрения метода ЭПРЧО в клинику хирурги-
ческого отделения были: кроссэктомия, инвагинаци-
онная венэктомия подкожной вены бедра с последу-
ющей окклюзией большой подкожной вены голени; 
перевязка перфорантных вен из минидоступа по 
Мюллеру, лигатурная диссекция подкожных и пер-
форантных вен голени и бедра. С 2016 года в прото-
колах операций преобладает ЭПРЧО в комбинации 
с минифлебэктомией и склеротерапией.

Из общего числа прооперированных больных в бли-
жайшем послеоперационном периоде со стороны 
вмешательства у 29 человек была определена по-
слеоперационная паховая гематома, в отдалённом 

периоде 11% пациентов стали отмечать нарушение 
тактильной чувствительности. Средняя продолжи-
тельность временной утраты трудоспособности же-
лезнодорожников после оперативного лечения по 
поводу варикозной болезни составила (18 ± 2,5) дня, 
в то время как после РЧО большинство пациентов 
(70,5%) вернулись к привычной жизни в день опера-
ции, 23,5% — через 2 дня после операции, 8,8% — 
спустя 3 дня после операции.

Оценивая качество жизни больных после проведён-
ной операции на венах, мы использовали в своей ра-
боте опросник CIVIQ, включающий такие критерии, 
как выраженность болевых ощущений, ограничение 
в работе или в повседневной жизни, нарушение сна, 
ограничение физического и социального функцио-
нирования. В результате оказалось, что 17% больных 
после классической флебэктомии испытывают огра-
ничения в физическом и социальном функциони-
ровании, 12% — подавление психоэмоционального 
фона, в то время как после оперативного вмешатель-
ства методом РЧО 53% прооперированных больных 
не испытывают никаких ограничений в физическом 
и социальном функционировании, 73% уверяют, что 
«даже не поняли, что перенесли операцию», абсо-
лютно никаких ухудшений в психоэмоциональном 
фоне. Одновременно всем пациентам было пред-
ложено дать собственную оценку результатов хи-
рургического лечения, ориентируясь на успешность 
устранения варикозного и отёчного синдромов, 
а также динамику таких признаков ХВН, как боль, 
тяжесть, утомляемость в ногах, ночные судороги. 
Подавляющее большинство больных после ЭПРЧО 
(65,0%) оценили эффект выполненной операции, на 
«отлично», отметив устранение варикозного синдро-
ма, уменьшение отёков, ночных судорог, болевого 
синдрома, исчезновение (или уменьшение) трофи-
ческих расстройств на голени. Ни один пациент не 
оценил результаты повторного хирургического лече-
ния как неудовлетворительные.

Выводы

Таким образом, эндовенозная посегментная радио-
частотная облитерация (ЭПРЧО) вен нижних ко-
нечностей является наиболее современным и мало-
инвазивным методом, значительно снижающим 
периоперационный стресс в предоперационном 
периоде и повышающим качество жизни у подавля-
ющего числа пациентов. 
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Нет на свете профессии более благородной и важной, чем профессия доктора. 

Уважаемые врачи и все сотрудники больниц и поликлиник, 

примите искренние поздравления с профессиональным праздником — 

с Днем медицинского работника! Пусть ваш опыт, знания и умение возвращают 

пациентам самую большую ценность — здоровье! 

Желаем вам только позитивных эмоций и радостных событий в жизни!

Редколлегия журнала



О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е  С Т А Т Ь ИАрхивъ внутренней медицины • № 3 • 2018

219 

УДК: 611.61:616.633.962.3

М.И. Чиниева*

Ташкентский Педиатрический Медицинский Институт, кафедра Гистологии, патологической анатомии, 

Ташкент, Республика Узбекистан

МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ СТРУКТУР 
КАНАЛЬЦЕВОЙ И СОСУДИСТОЙ СИСТЕМ 
ПОЧЕК ПРИ БЕЛКОВОЙ НАГРУЗКЕ

M.I. Chinieva*

Tashkent Pediatric Medical Institute, Department of Histology and Pathological Anatomy, Tashkent, Republic of Uzbekistan 

MORPHOLOGICAL CHANGES OF STRUCTURES 
OF CANALTS AND VASCULAR KIDNEY SYSTEMS 
WITH PROTEIN LOAD

Резюме

Цель. Белок является важной составляющей в процессе функционирования организма. Но для тех, кто имеет заболевание почек, чрезмер-

ное употребление белка, приводит к обратному действию. Поскольку клубочки кровеносных сосудов не могут в полной мере фильтровать 

кровь, в организме накапливаются токсические вещества. Это приводит к заболеванию других органов. Поэтому тема является важной 

для исследования. Основная цель работы заключается в изучении морфологических изменений структур канальцевой и сосудистой систем 

почек при белковой нагрузке. Регуляция белкового гомеостаза обеспечивается структурно-функциональными системами, и может сопро-

вождаться протеинурией. Материалы и методы. Поэтому автором с целью исследования структурных основ интеграции функциональных 

систем почек при регуляции белкового гомеостаза в эксперименте была создана на крысах модель нарушения белкового гомеостаза в крови. 

Для экспериментов были использованы половозрелые беспородные белые крысы массой 140-160 г, которые были разделены на три группы. 

Результаты. После проведенного эксперимента, за первые сутки, было видно расширение афферентной и сужение эфферентной артериол, 

увеличение доли клубочков. Структура клеток проксимальных канальцев не изменилась. На третьи сутки, степень открытия кровеносных ка-

пилляров, поверхностных и юкстамедуллярных нефронов, превышает показатели контрольных животных. В результате морфологического 

исследования почки установлено, что при разных физиологических состояниях происходят закономерные изменения клеток ЮГА и капил-

ляров клубочков поверхностных и юкстамедуллярных нефронов, которые направлены на увеличение функционального резерва почек при 

регуляции белкового гомеостаза. Заключение. Установлено, что однократная белковая нагрузка сопровождается активацией юкстагломе-

рулярного комплекса, изменением функционирования нефронов.

Ключевые слова: белковые нагрузки, почки, скорость клубочковой фильтрации, артериолы, юкстамедуллярные нефроны

Для цитирования: Чиниева М.И. МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ СТРУКТУР КАНАЛЬЦЕВОЙ И СОСУДИСТОЙ СИСТЕМ ПОЧЕК ПРИ 

БЕЛКОВОЙ НАГРУЗКЕ. Архивъ внутренней медицины. 2018; 8(3): 219-222. DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-3-219-222

Abstract

Objective. Protein is an important component in the process of functioning of the body. But for those who have kidney disease, excessive consumption 

of protein, leads to the opposite effect. Since the glomeruli of blood vessels can not completely filter blood, toxic substances accumulate in the body. 

This leads to the disease of other organs. Therefore, the topic is important for research. The main goal of the work is to study the morphological 

changes in the structures of the tubular and vascular systems of the kidneys under protein loading. Regulation of protein homeostasis is provided 

by structural and functional systems and can be accompanied by proteinuria. Material and methods. Therefore, in order to study the structural 

bases of integration of functional kidney systems in the regulation of protein homeostasis, the author created a model for the disturbance of protein 

homeostasis in blood in rats. For the experiments, mature non-native white rats weighing 140-160 g were used, which were divided into three groups. 

Results. After the experiment, during the first day, the afferent and widening of the efferent arterioles, an increase in the percentage of glomeruli, 

was seen. The structure of the proximal tubule cells did not change. On the third day, the degree of opening of the blood capillaries, surface and 

juxtamadullar nephrons, exceeds the parameters of the control animals. As a result of the morphological study of the kidney, it was established 

that, under different physiological conditions, there are regular changes in the cells of the SOUTH and capillaries of the glomeruli of superficial and 

juxtamedullary nephrons, which are aimed at increasing the functional reserve of the kidneys in regulating protein homeostasis. Conclusion. It was 

established that a single protein load is accompanied by activation of the juxtaglomerular complex, a change in the functioning of the nephrons.

Key words: protein loads, kidneys, glomerular filtration rate, arterioles, juxtamedullary nephrons
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СГ — секреторные гранулы, СОКК — степень открытия кровеносных капилляров, ЮГА — юкстагломеруллярный аппарат

Введение

Жизнь организма представляет собой широкий 
спектр генетически запрограммированных непре-
рывно перестроек в ответ на действие различных 
факторов внешней и внутренней сред, изменения 
параметров гомеостаза, возникающих вследствие 
динамичности постоянно идущих метаболических 
процессов. Сформировавшись в результате эволю-
ции, адаптивные реакции реализуются в онтогенезе 
как генетически запрограммированные, и при всем 
их многообразии подразделяются на реализуемые 
относительно быстро (доли секунды, секунды) и мед-
ленно (сутки, месяцы, годы) [1, c.54].

В силу своей гомеостатической роли в организме 
почки чрезвычайно чувствительны к изменениям ра-
циона питания. Кроме того, почки осуществляют не 
только экскреторную, но ряд важнейших функций, 
в частности — метаболическую и гомеостатическую. 
Несмотря на то, что почки очень чувствительны 
даже к малейшим колебаниям содержания различ-
ных ингредиентов в рационе, для полного становле-
ния ренального ответа на изменения поступления 
конкретного вещества может понадобиться разное 
время. Для расшифровки механизмов гомеостатиче-
ских функций почки, интеграции функциональных 
систем, обеспечивающих ее работу, была создана 
модель белковой нагрузки в различные возрастные 
периоды. Вместе с тем, структурные механизмы вза-
имодействия разных функциональных систем почек 
при разных физиологических состояниях остаются 
недостаточно выясненными [2, c.14].

Целью данной работы было выявление структур-
ных основ интеграции некоторых функциональных 
систем почек при регуляции белкового гомеостаза.

Материалы и методы

Эксперименты выполнены на половозрелых бес-
породных белых крысах массой 140-160 г. Первой 
группе крыс (15) осуществлена белковая нагрузка на 
почки парентеральным однократным и многократ-
ным введением белка альбумин. Вторая группа крыс 
(15) подверглись белковому голоданию, без ограни-
чения доступа к воде. Третья группа крыс (15) служи-
ла конт ролем. 

Во всех сериях эксперимента правая почка разреза-
лась через середину от выпуклой поверхности к об-
ласти ворот. Затем параллельно плоскости разреза 

вырезалась пластинка толщиной 1,5 мм и корковое 
вещество отделялось от мозгового. В последующем 
корковая часть почки разрезалась на три равные 
части: внутреннюю, промежуточную и поверхност-
ную. Ткань почки, соответствующая поверхностным 
и юкстамедулярным нефронам, фиксировали в 2,5% 
забуферном растворе глютаральдегидовой кислоты. 
Процесс изготовления срезов исследуемой ткани 
выполняли на ультромикротоме по общему методу, 
применяемого в электронной микроскопии. Срезы 
монтировали на предметное стекло, высушивали 
их при комнатной температуре и окрашивали дву-
мя основными красителями — метиленовым синим 
и основным фуксином. Микроскопические фото-
снимки выполнялись на световом микроскопе, обо-
рудованном цифровой фотокамерой. 

Ткань почек на 1, 3, 7 сутки опытов изучали с помо-
щью морфометрических и электронно-микроскопи-
ческих методов.

Результаты и дискуссия

Результаты показали, что на первые сутки белковой 
нагрузки наблюдается расширение афферентной 
и сужение эфферентной артериол, увеличение доли 
клубочков с большей степенью открытия кровенос-
ных капилляров (СОКК) и активация клеток юкста-
гломерулярного аппарата (ЮГА) [3, c.79-80].

Не изменилась структура клеток проксимальных ка-
нальцев. Она характеризуется светлой гомогенной 
цитоплазмой с базально-расположенными ядрами. 
Мезангиальный матрикс представлен в незначитель-
ном количестве, в котором выявляли только единич-
ные мезангиоциты (рис. 1). 

Через трое суток при нормализации структуры ЮГА, 
степень СОКК как поверхностных, так и юкстаме-
дуллярных нефронов превышает показатели кон-
трольных животных.

Клетки плотного пятна просветлены, протяжен-
ность базальной и латеральной частей их внешней 
мембраны увеличена. Юкставаскулярные клетки ги-
пертрофированы и содержат секреторные гранулы. 
Мезангиоциты при белковой нагрузке становятся 
крупнее, приобретают неправильную форму (рис. 2).

При голодании через 3 суток степень СОКК уве-
личена, однако, активация ЮГА не наблюдается [4, 
c. 147].
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Через 7 суток СОКК остается высокой только в юк-
стамед уллярных нефронах [5, c. 53].

Светооптически были обнаружены закономер-
ные морфологические изменения в различных от-
делах нефрона. Наблюдается увеличение размера 
клубочков с расширением мочевого пространства 
Боуменовой капсулы, расширение мезангиального 
матрикса с умеренным увеличением количества ме-
зангиоцитов, спайки капиллярных петель со стенка-
ми капсулы, а также сдавление капиллярных петель. 
Кроме этого в отдельных клубочках выявляли очаго-
вый склероз капсулы и склероз капиллярных петель. 
Существенные изменения обнаружены в прокси-
мальных канальцах. Среди них можно отметить уве-
личение содержания в цитоплазме клеток секретор-
ных гранул, выбухание апикальной части цитоплаз-
матической мембраны клеток канальцев в просвет, 
а также апикальное и интермедиарное положение 
ядер у значительного числа клеток (рис. 3).

Таким образом, при разных физиологических состо-
яниях происходят закономерные изменения клеток 
ЮГА и капилляров клубочков, канальцев поверх-
ностных и юкстамедуллярных нефронов, которые 
направлены на увеличение функционального резер-
ва почек [6, c. 54-55]. 

У контрольных животных юкстагломерулярные 
клетки афферентной артериолы являются основ-
ным ренин-продуцирующим компонентом юкста-
гломеруллярного аппарата почек [7, c. 84; 8, с. 102; 
9, с. 91-92]. Они полигональной формы, содержат 
многочисленные органеллы: профили шероховатого 
ретикулума, которые равномерно распределены по 
всей цитоплазме, тесно взаимодействуют с округлы-
ми, умеренной величины митохондриями; комплекс 
Гольджи локализуется около ядра. Секреторные гра-
нулы (СГ) в умеренном количестве, округлые, высо-
кой электронной плотности, равномерно распре-
делены по всей цитоплазме. Эти данные свидетель-
ствуют об их умеренной функциональной активно-
сти [10, c.8-12; 11, с. 8-82-85].

В стенке эфферентной артериолы юкстамедулляр-
ные клетки более мелкие и содержат СГ в меньшем 
количестве, чем в стенке афферентной артериолы. 
Клетки плотного пятна цилиндрической формы, 
базальные складки единичные, невысокие, не кон-
тактируют с митохондриями, диффузно распределе-
ны по цитоплазме. В участках контакта плазмолем-
мы клеток базальная мембрана тонка, прерывиста 
[12, c. 49].

Юкставаскулярные клетки, расположенные между 
афферентной и эфферентной артериолами, не-
правильной вытянутой формы, бедны органеллами, 
богаты рибосомами и полисомами. Мезангиальные 
клетки располагаются между капиллярами клубочка, 
по ультраструктуре почти идентичны юкставаску-
лярным [13, c.23].

Заключение

Полученные данные свидетельствуют о том, что од-
нократная белковая нагрузка сопровождается акти-
вацией юкстагломерулярного комплекса, изменени-
ем функционирования нефронов. 

Морфологические данные характеризуют относи-
тельно ранние стадии развития экспериментальной 
хронической дисфункции почек (почечной дисфунк-
ции), поскольку, наряду с явными морфологически-
ми признаками изменений гломерулярной гемоди-
намики и дистрофическими изменениями каналь-
цев, были обнаружены только начальные свидетель-
ства формирования нефросклероза. 

Полученные данные открывает новые перспективы 
для изучения роли почек в белковом метаболизме при 
развивающейся почечной недостаточности, включая 
канальцевую реабсорбцию не только эндогенных, но 
и экзогенных белков, а также обращают внимание на 
необходимость изучения нарушений важнейших не-
экскреторных функций почек и их последствий при 
анализе прогрессирования нефропатий.

Рисунок 3. Окраска: 
метиленовой-синью. Ув. Ув.40×10
Figure 3. Coloring: methylene blue. 
Inc. Inc. 40×10

Рисунок 2. Окраска: 
метиленовой-синью. Ув. Ув.40×10
Figure 2. Coloring: methylene blue. 
Inc. Inc. 40×10

Рисунок 1. Окраска: 
метиленовой-синью. Ув. Ув.40×10
Figure 1. Coloring: methylene blue. 
Inc. Inc. 40×10
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RADIOIODINE THERAPY OF PAPILLARY 
THYROID CANCER, COMPLICATED BY 
A RADIAL MYELITIS. CLINICAL CASE

Резюме

Последние десятилетия наблюдается увеличение заболеваемости раком щитовидной железы в большинстве стран мира, при этом наибо-

лее распространенной формой тиреоидной онкопатологии является папиллярный рак. Вопрос о применении радиойодтерапии при папил-

лярном раке щитовидной железы решается в зависимости степени послеоперационного риска рецидива заболевания. Радиоактивный йод 

рекомендуется в случае промежуточного или высокого риска рецидива рака щитовидной железы после радикальной тиреоидэктомии, что 

уменьшает вероятность прогрессирования заболевания и увеличивает выживаемость. Целью радиойодтерапии является аблация оставшей-

ся после тиреоидэктомии ткани щитовидной железы и метастазов, накапливающих радиоактивный йод. Рекомендуемая активность препа-

рата для проведения радиоаблации составляет 30 мКи в группе промежуточного риска и от 30 до 150 мКи при высоком риске рецидива, при 

этом суммарные дозы и кратность курсов широко варьируют. К острым побочным эффектам радиойодтерапии, вероятность которых повы-

шается при дозе радиойода более 100 мКи, относятся аллергические реакции на йод, постлучевые паротит и сиалоаденит, гастрит, цистит, 

пульмонит (при метастазах в легкие), костномозговая депрессия, транзиторные аменорея и гипоспермия. Перечисленные нарушения носят 

преходящий характер и длятся от нескольких дней до нескольких месяцев.

В представленной статье рассмотрен клинический случай папиллярного рака щитовидной железы с метастазами в лимфоузлы шеи. Пациен-

ту были выполнены тиреоидэктомия, центральная лимфаденэктомия и проведена радиойодтерапия. Через год после третьего курса лече-

ния радиойодом у больного наблюдалось развитие постлучевого гастрита, миелодепрессии, а также миелита, проявившегося выраженным 

болевым синдромом в шейном отделе позвоночника, чувствительными и двигательными расстройствами в руках и ногах. Пульс-терапия 

глюкокортикоидами в комплексе со средствами, улучшающими микроциркуляцию, нервно-мышечное проведение и уменьшающими выра-

женность нейропатических нарушений позволили купировать постлучевые осложнения.

Ключевые слова: щитовидная железа, папиллярный рак, радиойодтерапия, постлучевые осложнения

Для цитирования: Фархутдинова Л.М. РАДИОЙОДТЕРАПИЯ ПАПИЛЛЯРНОГО РАКА ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ, ОСЛОЖНЕННАЯ ЛУЧЕ-

ВЫМ МИЕЛИТОМ. КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ. Архивъ внутренней медицины. 2018; 8(3): 223-230. DOI: 10.20514/2226-6704-2018-8-3-223-230

Abstract

Over the past decades, there has been an increase in the incidence of thyroid cancer in most countries, and the most common form of thyroid 

cancer is papillary thyroid cancer. Application of radioiodine therapy for papillary thyroid cancer depends on the degree of postoperative risk of the 

disease recurrence. Radioactive iodine is recommended after radical thyroidectomy in case of intermediate or high risk of recurrence, that reduces the 

probability of disease progression and increases survival. The aim of radioiodine therapy is the ablation of thyroid tissue left after thyroidectomy and 

metastases, accumulating radioactive iodine. The recommended activity of the drug for radioablation is 30 mCi in the intermediate risk group and 

30 to 150 mCi with a high risk of recurrence, but total doses and multiplicity of courses varies widely. The acute side effects of radioiodine therapy, 

the probability of which increases with a radioiodine dose of more than 100 mCi, include allergic reactions to iodine, post-radiation parotitis and 

sialadenitis, gastritis, cystitis, pulmonitis (with lung metastases), myelodepression, transient amenorrhea and hypo-spermia. The listed violations are 

transient and last from several days to several months.

*Контакты/Contacts. E-mail: farkhutdinova@gmail.com
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In the presented article the clinical case of papillary thyroid cancer with metastases in the lymph nodes of the neck was examined. The patient 

underwent thyroidectomy, central lymphadenectomy and radiotherapy. One year after the third course of radioiodine therapy the patient 

experienced the development of post-radiation gastritis, myelodepression and myelitis, manifested by a marked pain syndrome in the cervical spine 

and sensory and movement disorder of hands and legs. Pulse therapy with glucocorticoids in combination with drugs that improve microcirculation, 

neuromuscular conduction and reduce the severity of neuropathic disorders allowed to stop post-radiation complications.

Key words: thyroid gland, papillary thyroid cancer, radioiodine therapy, post-radiation complications
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АТ-ТГ — антитела к тиреоглобулину, КТ — компьютерная томография, РИТ — радиойодтерапия, рчТТГ — рекомбинантный человече-
ский ТТГ, СВТ — сцинтиграфия всего тела, ТГ — тиреоглобулин, ТТГ — тиреотропный гормон, УЗИ — ул ьтразвуковое исследование, 
ЦЛАЭ — центральная лимфаденэктомия, ЩЖ — щитовидная железа 

* В данной статье приведена стратификация, относящаяся только к папиллярному раку ЩЖ.
** Мутация гена BRAF ассоциируется с мультифокальным ростом опухоли, метастазированием в лимфоузлы и развитием рецидивов, по-
этому рассматривается в качестве маркера стратификации риска.

Последние десятилетия наблюдается увеличение 
заболеваемости раком щитовидной железы (ЩЖ) 
в большинстве стран мира. В России за 10 лет этот 
показатель в РФ возрос почти в 2 раза и составляет 
6,1 на 100 000 населения, ежегодно регистрируется 
около 8000 первичных случаев. Вместе с тем злока-
чественные новообразования ЩЖ редко являются 
причиной смерти, поскольку 90% случаев составля-
ет высокодифференцированный рак (папиллярный, 
фолликулярный) с хорошим клиническим прогно-
зом, и наиболее распространенной формой адено-
карциномы является папиллярный рак (около 80%). 
Высокая степень дифференцированности адено-
карцином ЩЖ обусловливает способность клеток 
продуцировать тиреоглобулин (ТГ ) — специфиче-
ский белок тиреоидной ткани, и концентрировать 
йод, присоединение которого к молекуле ТГ обеспе-
чивает образование гормонов ЩЖ. На этом осно-
вано использование определение уровня ТГ в крови 
для контроля эффективности лечения — выявления 
остаточной ткани, а также применение радиойода 
с диагностической и лечебной целью [1-3, 10, 13]. 

Принципы лечения 
больных папиллярным раком 
Объем хирургического вмешательства зависит от 
степени риска заболевания.  Так, гемитиреоидэкто-
мия считается адекватной операцией при опухоли 
до 4 см диаметром без экстратиреоидной инвазии, 
определяемой клинически или по данным ультра-
звукового исследования (УЗИ), и/или метастатиче-
ских лимфоузлов, наследственного фактора и облу-
чения головы и шеи в анамнезе. В тех случаях, когда 
размер опухоли более 4 см или имеется выраженная 
экстратиреоидная инвазия, регионарные или от-
деленные метастазы, проводится тиреоидэктомия 
с максимальным удалением опухолевой ткани. При 
выявлении на до опе ра цион ном этапе или интрао-
перационно метастазов в лимфоузлы центральной 

зоны (передние лимфатические узлы) рекомендует-
ся центральная лимфаденэктомия (ЦЛАЭ). Распро-
страненная форма заболевания (опухоль более 4 см 
диаметром, ограниченная ЩЖ, или любого разме-
ра, выходящая за пределы органа) и дооперационно 
верифицированные метастазы в лимфоузлы боко-
вой клетчатки шеи являются показанием к профи-
лактической ЦЛАЭ.

Вопрос о применении радиойодтерапии (РИТ) при 
папиллярном раке ЩЖ решается в зависимости сте-
пени послеоперационного риска рецидива заболева-
ния, стратификация которого ЩЖ основана на ре-
комендациях Американской тиреодологической ас-
социации 2009 г. в модификации 2015 г. [2, 7, 8, 12].

К группе низкого риска рецидива папиллярного 
рака относят следующие случаи*:
• макроскопически вся опухолевая ткань удалена, 

локорегионарные и отдаленные метастазы, экс-
тратиреоидная и сосудистая инвазия отсутствуют, 
первая сцинтиграфия всего тела (СВТ) с 131I мета-
статические очаги не обнаруживает, гистологиче-
ский вариант является неагрессивным;

• метастазы в регионарные лимфоузлы отсутству-
ют (cN0, с — клиническая классификация) или 
поражено не более 5 лимфоузлов (рN1, р — па-
тологоанатомическая классификация), размеры 
метастазов не превышают 0,2 см в наибольшем 
измерении (микрометастазы);

• папиллярная микрокарцинома является интрати-
реоидной (унифокальной или мультифокальной), 
в этих случаях мутации BRAFV600E** считаются 
прогностически не значимыми.

Группа промежуточного риска включает:
• интратиреоидный папиллярный рак менее 4 см 

в диаметре при наличии мутации BRAFV600E;
• поражение более 5 лимфоузлов (cN1 или рN1), 

метастазы имеют размер до 3 см в наибольшем 
измерении (мак рометастазы);
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• микроскопическая экстратиреоидная инвазия;
• папиллярный рак с сосудистой инвазией;
• мультифокальная папиллярная микрокарцинома 

с микроскопической экстратиреоидной инвазией 
и мутацией BRAFV600E;

• наличие метастатических очагов на шее, нака-
пливающих радиоактивный йод по данным пер-
вой СВТ с 1 31I.

К группе высокого риска рецидива папиллярного 
рака относят следующие варианты:
• резидуальная опухоль;
• опухоль в сочетании с мутацией TERT*±BRAF;
• поражение лимфоузлов рN1 с любым метастати-

ческим узлом более 3 см в наибольшем измере-
нии;

• макроскопическая экстратиреоидная инвазия;
• доказанные отдаленные метастазы;
• высокая концентрация ТГ, характерная для отда-

ленных метастазов.

Радиоактивный йод применяется в случае промежу-
точного или высокого риска рецидива рака ЩЖ по-
сле радикальной тиреоидэктомии, что уменьшает 
вероятность прогрессирования заболевания и уве-
личивает выживаемость. При низком риске РИТ не 
показана, поскольку не влияет на смертность паци-
ентов данной группы.

Целью РИТ является аблация оставшейся после 
тиреоидэктомии ткани ЩЖ и метастазов, на-
капливающих радиоактивный йод. Первый курс 
РИТ проводится через 3–6 недель после тиреои-
дэктомии. В тех случаях, когда первоначально вы-
полнялась органосохраняющая операция на ЩЖ, 
отнесение пациента к группе промежуточного 
или высокого риска рецидива является показани-
ем к выполнению тиреоидэктомии в радикальном 
об ъеме.

Эффективность радиойодаблации зависит от ак-
тивности поглощения 131I тиреоцитами, которая 
в свою очередь определяется уровнем тиреотроп-
ного горм она (ТТГ). Рекомендуется проводить 
РИТ до назначения препарата левотироксина, 
кроме того, в течение 3–4 недель до процедуры 
РИТ следует придерживаться диеты с низким со-
держанием йода. Тем пациентам, кто получает ле-
вотироксин, этот препарат отменяют за 4 недели 
до РИТ, альтернативой является введение реком-
бинантного человеческого ТТГ (рчТТГ)**, что по-
зволяет обследовать и лечить пациента с исполь-
зованием радиойода, не отменяя левотироксин 
натрия. Целевым считается уровень ТТГ более 

* Мутация гена TERT, кодирующего активность теломеразы, обусловливает способность неограниченного деления клеток. 
** Препарат рчТТГ используется с 2005 г. в странах Европейского Союза и с 2007 г. в США. В России препарат рчТТГ не входит 
в протокол ведения больных дифференцированным раком ЩЖ, поэтому при необходимости пациенты приобретают его самостоятельно. 
Стоимость — около 1200 евро.
*** Высокочувствительные методы определения ТГ в крови (<0,1 нг/мл) считаются альтернативой проведения стимулирующих тестов.

30 мЕд/л, вместе с тем оптимальная концентрация 
этого гормона не определена. 

Для оценки накопления радиофармпрепарата 
проводится СВТ с 131I в дозе от 2–5 (для определе-
ния остаточной ткани после тиреоидэктомии) до 
10 мКи (для выявления отдаленных метастазов). 
РИТ проводят в случае высокого захвата препарата 
опухолью, применяя 30 мКи в группе промежуточ-
ного риска и от 30 до 150 мКи в группе высокого 
риска. Отдаленные метастазы в легкие поддаются 
лечению радиойодом, однако с увеличением раз-
меров метастатических очагов эффективность РИТ 
снижается.

Наблюдение за пациентом в динамике нацелено на 
раннее выявление рецидива или прогрессирования 
заболевания (метастазирования). Через 2–3 месяца 
после первичного лечения анализируется тиреоид-
ный статус (ТТГ, свободные фракции тироксина 
и трийодтиронина) для оценки адекватности за-
местительной терапии левотироксином натрия. 
Спустя 6–12 месяцев для подтверждения ремиссии 
проводится осмотр, УЗИ, компьютерная томогра-
фия (КТ) по показаниям, СВТ, анализ крови на ТГ 
на фоне стимуляции*** (отмена левотироксина за 
4 недели до анализа или введение рчТТГ) и антител 
к тиреоглобулину (АТ-ТГ). 

Послеоперационное ведение пациента подразуме-
вает динамическую стратификацию риска, соглас-
но которой выделяют четыре основные группы в за-
висимости от результатов лечения.

I. Биохимическая ремиссия: 
 УЗИ, СВТ, КТ не выявляют патологических 

очагов;
 нестимулированный ТГ — менее 0,2 нг/мл;
 стимулированный ТГ — менее 1,0 нг/мл.

В этой группе пациентов вероятность рецидива со-
ставляет 1–4%.

II. Биохимический рецидив:
 УЗИ, СВТ, КТ не выявляют патологических 

очагов;
 нестимулированный ТГ — более 1,0 нг/мл;
 стимулированный ТГ — более 10 нг/мл;
 вираж антител к ТГ (АТ-ТГ).

Примерно в 30% случаев у больных этой группы 
биохимические показатели спонтанно снижаются, 
в 20 — наблюдается ремиссия после дополнитель-
ной РИТ, в 20% — структурный рецидив. В связи 
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с этим сохранение стабильной концентрации ТГ 
или ее снижение позволяет в большинстве случаев 
ограничиваться наблюдением. При росте ТГ или 
вираже АТ-ТГ рекомендуется активное обследова-
ние и дополнительная РИТ. Смертность от рака 
ЩЖ не превышает 1%. 

III. Неопределенный опухолевый статус:
 УЗИ, СВТ, КТ не выявляют патологических 

очагов или результаты являются неспец-
ифичными;

 нестимулированный ТГ — от 0,2 до 1,0 нг/мл;
 стимулированный ТГ — от 1,0 до 10,0 нг/мл;
 титр АТ-ТГ стабильный или снижается.

Вероятность структурного рецидива в этой груп-
пе несколько ниже, чем в предыдущей — 15–20% 
(неспецифические изменения могут быть стабиль-
ными или исчезнуть). В большинстве случаев про-
водится наблюдение (визуализация, ТГ) и биопсия 
при подозрительных изменениях. Смертность от 
рака ЩЖ не превышает 1%.

IV. Структурный рецидив:
 структурные или функциональные признаки 

опухоли при любом уровне ТГ или АТ-ТГ.

Примерно у 50–60% пациентов этой группы опу-
холь персистирует, несмотря на дополнительное ле-
чение. Смертность от рака ЩЖ при регионарных 
метастазах составляет 11%, при отдаленных — 50%. 

Степень риска заболевания определяет выбор ре-
жима терапии тиреоидными гормонами:

 заместительной терапии, направленной на 
коррекцию гипотиреоза, целевой уровень 
ТТГ — 0,5–2,0 мЕд/л; 

 супрессивной терапии, подавляющей ТТГ-
зависимый рост остаточных опухолевых 
клеток, ТТГ менее 0,1 мЕд/л, свободный ти-
роксин — не превышает верхнюю границу 
нормы;

 мягкой супрессии, ТТГ в пределах 0,1–
0,5 мЕд/л.

Супрессивная терапия проводится в группе высоко-
го риска и структурного рецидива (за исключением 
пациентов с фибрилляцией предсердий, которым 
рекомендуется мягкая супрессия), а также в группе 
промежуточного риска, биохимического рецидива 
и неопределенного опухолевого статуса (за исклю-
чением случаев тахикардии и периода менопаузы, 
когда рекомендуется мягкая супрессия, а также лиц 
старше 60 лет, пациентов с фибрилляцией предсер-
дий и остеопорозом, которым рекомендуется заме-
стительная терапия). 

Определение ТГ считается наиболее чувствитель-
ным методом динамического наблюдения, посколь-

ку данный показатель является специфическим 
маркером тиреоцитов и клеток высокодифферен-
цированного рака ЩЖ (папиллярного и фоллику-
лярного). Для проведения данного исследования ис-
пользуются методы с чувствительностью не менее 
0,2 нг/мл. Следует учитывать, что наличие в крови 
АТ-ТГ может обусловливать ложноотрицательный 
результат исследования ТГ. Вместе с тем ТГ может 
выявляться в течение нескольких месяцев после 
первичного лечения, поэтому определять его ранее 
трех месяцев после проведения последнего лечеб-
ного этапа нецелесообразно. 

Послеоперационное исследование ТГ и АТ-ТГ на 
фоне терапии левотироксином рекомендуется про-
водить каждые 6–12 месяцев. В группе высокого 
риска интервалы могут быть меньше, а при биохи-
мической ремиссии — больше — от 12 до 24 меся-
цев. Повторное определение стимулированного ТГ 
проводится в группах высокого риска, структурного 
и биохимического рецидива, неопределенного ста-
туса, в то время как при низком риске и биохими-
ческой ремиссии повторное исследование ТГ не 
рекомендуется. Уровень ТТГ оценивается не реже, 
чем 1 раз в 12 месяцев. 

Проведение УЗИ шеи показано через 6–12 месяцев 
в зависимости от группы риска и результатов иссле-
дования ТГ. В случае обнаружения подозрительных 
лимфоузлов по данным УЗИ с максимальным раз-
мером более 0,8–1,0 см рекомендуется прицельная 
тонкоигольная биопсия с определением ТГ в смы-
ве из иглы. При меньшем размере лимфоузла воз-
можно динамическое наблюдение. Проведение КТ 
обосновано при сомнительных результатах УЗИ 
в отношении распространенности заболевания, 
подозрении на прорастание органов шеи, а также 
для выявления метастазов в легкие и лимфоузлы 
средостения в группе высокого риска с повышен-
ным уровнем ТГ (как, правило, более 10 нг/мл) 
или виражом АТ-ТГ, независимо от данных СВТ. 
КТ или МРТ брюшной полости, МРТ головного 
мозга и скелета рекомендуются пациентам группы 
высокого риска с повышенной концентрацией ТГ 
(как правило, более 10 нг/мл) при наличии призна-
ков метастатического поражения данных органов, 
а также при отсутствии метастазов в легкие, лимфо-
узлы шеи и средостение [2]. 

Большинство рецидивов выявляется в первые три 
года установления диагноза, при этом локальные 
рецидивы и регионарные метастазы прогноз не 
ухудшают. В редких случаях возможно развитие ре-
цидива и через 20 лет.

Согласно A.R. Shaha, выживаемость при высоко-
дифференцированном раке ЩЖ в группе низкого 
риска составляет 99%, среднего — 87, высокого — 
57% [5, 6, 11, 14, 15].
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Осложнения 
радиойодтерапии
Для лечения, как и для диагностики, используется 
радиоактивный 131I с периодом полураспада 8,05 су-
ток. Проникающая способность β-частиц, состав-
ляющих 90% излучения, не превышает 2,2 мм, что 
позволяет избежать повреждения окружающих 
тканей.

Рекомендуемая активность препарата для прове-
дения радиоаблации составляет, как отмечалось 
выше, в группе промежуточного риска — 30 мКи, 
в группе высокого риска — от 30 до 150 мКи, при 
этом суммарные дозы и кратность курсов широко 
варьируют. К острым побочным эффектам радио-
йодтерапии, вероятность которых повышается 
при дозе радиойода более 100 мКи, относятся ал-
лергические реакции на йод, постлучевые паротит 
и сиалоаденит, гастрит, цистит, пульмонит (при 
метастазах в легкие), костномозговая депрессия, 
транзиторные аменорея и гипоспермия. Пере-
численные нарушения носят преходящий харак-
тер и длятся от нескольких дней до нескольких 
месяцев.

Отдаленными последствиями применения радио-
йода являются раки других локализаций, риск ко-
торых возрастает при дозах препарата свыше 600–
700 мКи [4]. 

В доступной литературе авторами не были найде-
ны сведения о возможности развития миелита на 
фоне радиойодтерапии. В связи с этим приводим 
собственное наблюдение.

Клинический случай

Пациент 26 лет 13 октября 2016 г. поступил в от-
деление неврологии Республиканской клинической 
больницы (РКБ) им. Г.Г. Куватова (Уфа). Жалобы 
при поступлении: онемение в руках и ногах, сни-
жение чувствительности в руках, слабость в ко-
нечностях, затруднение мелкой моторики, пери-
одические боли в кистях, стопах и шейном отделе 
позвоночника, а также боль в поясничном отделе 
и ногах при наклоне головы. При неврологическом 
осмотре диагностирован верхний периферический 
легкий дистальный парапарез, пирамидная дис-
функция в ногах, дистальная парестезия. Ухудше-
ние самочувствия больной отмечает в течение двух 
месяцев — сначала появились интенсивные боли 
в шейном отделе позвоночника, затем присоедини-
лись онемение, покалывание, слабость в конечно-
стях, стало трудно удерживать инструменты (рабо-
тает слесарем), писать, появились затруднения при 
ходьбе, впоследствии онемение распространилось 
на все тело. 

По результатам МРТ шейного отдела позвоноч-
ника 5 октября 2016 г. выявлена патологическая 
зона протяженностью 1,8 см интрамедуллярно на 
уровне Th1-позвонка, что было интерпретировано 
как вероятное проявление поперечного миелита. 
Пациента экстренно госпитализировали в отделе-
ние неврологии Центральной городской больницы 
(г. Учалы), где он получил пульс-терапию (метипред 
1000 мг три раза в течение 1 недели). На фоне ле-
чения уменьшились выраженность болевого син-
дрома и слабость в конечностях, после чего больной 
направлен в неврологическое отделение в Уфу.

Из анамнеза: 5 лет назад, в январе 2012 г., во время 
профилактического осмотра обнаружено образо-
вание ЩЖ справа. По данным УЗИ очаговое обра-
зование 3 см диаметром в нижнем полюсе правой 
доли ЩЖ характеризовалось изменениями, подо-
зрительными на онкологию: нечеткими неровны-
ми контурами и выраженным интранодулярным 
кровотоком. По результатам ТАБ установлен диа-
гноз папиллярный рак, T3N0M0. В феврале 2012 г. 
проведена тиреоидэктомия. Гистологическое ис-
следование правой доли — папиллярная карцино-
ма с инвазией капсулы ЩЖ на половину ее толщи, 
левой доли — узловой макрофолликулярный зоб 
на фоне аутоиммунного тиреоидита. Рекомендо-
вано наблюдение хирурга-эндокринолога, прием 
левотироксина 100 мкг в сутки, контроль ТТГ че-
рез 2 месяца. Однако больной по семейным обсто-
ятельствам прибыл на контрольное обследование 
через 14 месяцев, в апреле 2013 г. Обследование 
обнаружило очаговое образование 9 мм диаме-
тром в ложе левой доли ЩЖ и увеличение реги-
онарных лимфоузлов с обеих сторон. Выполнено 
удаление опухоли ложа левой доли, гистологиче-
ское заключение — узловой токсический зоб, ре-
активный синусовый гистиоцитоз. Рекомендова-
на консультация радиолога для решения вопроса 
о необходимости РИТ.

Повторное обследование через 3 месяца, в июле 
2013 г., не обнаружило патологических изменений 
по данным УЗИ ЩЖ, однако уровень ТГ оказался 
высоким — 81,4 нг/мл, в связи с чем 12 июля 2013 г. 
проведен курс РИТ (81 мКи) и доза левотирокси-
на увеличена до 275 мкг/сут. Сцинтиграфия всего 
тела через 3 дня выявила повышенное накопление 
радиопрепарата в проекции удаленной ЩЖ (10,2% 
от СВТ), что наряду с высокой концентрацией ТГ 
стало основанием к планированию второго курса 
радиойодтерапии через 6 месяцев. 

По результатам обследования в феврале 2014 г. 
ТГ составил 66,87 нг/мл, АТ-ТГ менее 20 МЕ/мл 
(на фоне отмены левотироксина). УЗИ шеи не выя-
вило патологии в проекции удаленной ЩЖ, однако 
в области шеи справа в средней трети по ходу со-
судистого пучка визуализировало 2 гипоэхогенных 
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узла размером 14*7 и 9*7 мм. Под контролем УЗИ 
была произведена пункция шейного узла справа, 
цитологическое исследование обнаружило на фоне 
лимфоидных клеток группу клеток больше похо-
жих на папиллярный рак ЩЖ. Проведен 2-й курс 
РИТ (81 мКи). Сцинтиграфия всего тела через 3 дня 
после лечения определила очаг повышенного нако-
пления радиопрепарата в проекции шеи — 2,8% от 
СВТ, а тиреосцинтиграфия — очаг повышенного 
накопления в проекции лимфоузлов шеи, что с уче-
том результатов УЗИ указывало на метастаз в лим-
фоузлы шеи.

В том же месяце больному была произведена опера-
ция — ЦЛАЭ I–V уровня справа. Гистологическое 
исследование подтвердило метастазы папилляр-
ной карциномы ЩЖ в лимфоузлы IIа–IV уровня 
с очаговым врастанием в капсулу лимфоузлов, без 
прорастания в окружающие мягкие ткани. Дозу 
левотироксина было рекомендовано увеличить до 
300 мкг в сутки.

Через 3 месяца, в мае 2014 г., согласно заключению 
УЗИ ЩЖ — состояние после струмэктомии сле-
ва и резекции правой доли и перешейка, правая 
доля размером 14*18*44 мм, объем 5,3 см3, левая — 
7*7*21 мм, объем 0,5 см3, общий объем — 5,8 см3. 
УЗИ органов брюшной полости, рентгенография 
грудной клетки также патологии не выявили. В ав-
густе 2014 г. ТГ составил 0,75 нг/мл, АТ-ТГ менее 
0,9 МЕ/мл (на фоне отмены левотироксина). В том 
же месяце был проведен 3-й курс РИТ (81 мКи). 
Проведенное через 3 дня обследование обнаружило 
в области шеи 2 очага гиперфиксации радиопрепа-
рата — 4% от СВТ. Результат УЗИ шеи — состояние 
после тиреоидэктомии.

В июле 2015 г. УЗИ ЩЖ левой доли и перешейка 
не визуализировало, дополнительных образований 
в их проекции не выявило, в проекции правой доли 
определило частично сохраненную железистую 
ткань 13*7*26 мм, объемом 1,2 см3 неоднородной 
структуры за счет двух гипоэхогенных аваскуляр-
ных образований в нижнем полюсе до 2,3 мм диа-
метром с четкими ровными контурами. Рентгено-
графия органов грудной клетки и УЗИ органов 
брюшной полости патологии не обнаружило. ТГ 
составил 0,29 нг/мл, АТ-ТГ менее 0,9 МЕ/мл (на 
фоне отмены левотироксина). 

В августе 2015 г. СВТ и тиреосцинтиграфия оча-
гов гиперфиксации радиопрепарата не выявили. 
С учетом низкого уровня ТГ и АТ-ТГ, отсутствия 
патологического накопления радиопрепарата по 
данным сцинтиграфии, диагностирована ремиссия 
заболевания. Рекомендовано продолжить прием 
препарата левотироксина в максимально перено-
симой дозе, контрольное УЗИ шеи и анализ крови 
на ТГ (нестимулированный) 1 раз в 6–9 месяцев, 

УЗИ брюшной полости и рентгенография органов 
грудной клетки — 1 раз в год, наблюдение онколога 
и эндокринолога по месту жительства.

С осени 2015 г., через год после 3-го курса радио-
йодтерапии, у больного появились периодические 
боли в животе, слабость. По результатам клиниче-
ского анализа крови отмечалось флюктуирующее 
снижение лейкоцитов, тромбоцитов, эритроцитов 
и гемоглобина, а также относительный лимфоци-
тоз с нейтропенией. В связи с этим больной по-
лучал препараты железа, витамин В12, фолиевую 
кислоту, однако болевой синдром в эпигастрии 
и слабость прогрессировали. В июне 2016 г. по дан-
ным обследования выявлена панцитопения в пери-
ферической крови: лейкоциты составили 1,5*109/л 
(4,04–5,90*109/л, здесь и далее в скобках указан 
референсный интервал), тромбоциты — 80*109/л 
(142–424*109), эритроциты — 2,24*1012/л (4,04–
5,90*1012), гемоглобин — 68 г/л (120–170). В лейко-
формуле наблюдалось повышение относительного 
количества лимфоцитов до 57% (19,0–37,0) наряду 
со снижением числа сегментоядерных нейтрофи-
лов до 37% (47–72). Биохимическое исследование 
крови обнаружило явления цитолиза: увеличение 
активности креатинфосфокиназы до 417 Ед/л (до 
190) и аспартатаминотрансферазы до 47 Ед/л (5,0–
38,0). Фиброгастродуоденоскопия выявила гемор-
рагический гастрит, МРТ брюшной полости — уве-
личение селезенки до 139*64 мм. 

Пациент был госпитализирован в стационар, где 
получил лечение, включавшее гемотрансфузии, 
блокаторы протонной помпы, гастроцитопротек-
торы, ферментные препараты, в результате само-
чувствие нормализовалось, показатели крови до-
стигли референсных значений. Однако через 2 не-
дели после выписки появились неврологические 
жалобы, о которых речь шла выше, потребовавшие 
экстренной госпитализации по месту жительства, 
назначения пульс-терапии метипредом и последу-
ющего перевода в специализированное отделение 
в Уфу.

В условиях отделения неврологии РКБ им. Г.Г. Кува-
това проводился дифференциальный диагноз меж-
ду паранеопластическим поражением спинного 
мозга, дисметаболическими изменениями нервной 
системы и неврологической патологией воспали-
тельного генеза. 

По результатам клинического анализа крови выяв-
лены преходящие тромбоцитопения и относитель-
ный лимфоцитоз. Так, от 14.10.2016 количество 
тромбоцитов составило 80*109/л (142–424*109), 
лимфоцитов (в лейкоформуле) — 43% (19,0–37,0). 
Через 10 дней, 25.10.2016, уровень тромбоцитов 
и лимфоцитов были в пределах нормы — 241*109/л 
и 27%, соответственно.
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Данные стернальной пункции обнаружили гипо-
клеточность костного мозга (количество миелока-
риоцитов — 34*109/л (50,0–150*109)) и увеличение 
относительного числа лимфоцитов (17,3% (4,3–
13,7)). По результатам иммунофенотипирования 
клеток костного мозга, наблюдалось повышение 
относительного количества В-лимфоцитов (CD3-, 
CD19+) до 25% (7–17) и Т-цитотоксических клеток 
(CD3-, CD19+) до 40% (19–35). Исследование ликво-
ра не выявило патологических отклонений.

Тиреоидные показатели соответствовали эутире-
оидному статусу: ТТГ — 0,86 мМЕ/мл (0,23–3,4), 
Т4 — 22,6 пмоль/л (10,0–23,2). Низкий уровень 
ТГ –0,07 нг/мл (1,4–74,0) наряду с отсутствием па-
тологических изменений по УЗИ ЩЖ и рентгену 
легких подтверждали ремиссию онкологического 
заболевания. По результатам УЗИ органов брюш-
ной полости отмечалась нормализация размеров 
селезенки (121*60 мм). 

Стимуляционная электронейромиография опре-
делила признаки дисфункции проведения по ко-
решкам С6-С8, L5-S1, умеренной миелинопатии 
сенсорных волокон срединного и локтевого нервов 
слева. Данные МРТ от 24.10.2016 по сравнению 
с МР-картиной от 05.10.2016 отражали положи-
тельную динамику — уменьшение интенсивности 
сигнала в миелопатическом очаге. 

По итогам обследования паранеопластический ге-
нез изменений нервной системы был исключен на 
основании ремиссии онкологического заболева-
ния. Дисметаболическая причина болезни также 
была отвергнута ввиду отсутствия провоцирующих 
факторов (злоупотребления алкоголем, токсикома-
нии и др.).

Вместе с тем постепенное появление и прогресси-
рование неврологической симптоматики, обрат-
ное развитие большей части симптомов на фоне 
пульс-терапии метипредом, включая положитель-
ную динамику по МРТ, соответствовали в большей 
степени воспалительной природе патологическо-
го процесса, по-видимому, иммунного характера, 
связанного с воздействием ионизирующего излу-
чения. 

Об активации иммунной системы свидетельству-
ет относительный лимфоцитоз в перифериче-
ской крови, повышенный уровень В-лимфоцитов 
и цитотоксических клеток по данным иммунофе-
нотипирования клеток костного мозга, а также 
спленомегалия. Преимущественное повреждение 
шейного отдела спинного мозга, по-видимому, обу-
словлено анатомической близостью к щитовидной 
железе, в резидуальной ткани которой радиойод 
концентрируется. Вероятность лучевого миелита 
подтверждается также сравнительно высокой ку-

мулятивной дозой радиации, полученной пациен-
том — более 200 мКи.

Как известно, основой механизма радиационно-
го воздействия является окислительный стресс 
с образованием большого количества химически 
агрессивных радикалов, повреждающих клетки. 
В отличие от высоких доз радиации, которые вы-
зывают массивную гибель клеток с развитием лу-
чевой болезни, средние дозы способствуют актива-
ции аутоиммунных реакций, что в данном случае 
подтверждается сопряженностью выявленных на-
рушений с активацией лимфоцитарного звена им-
мунной системы и эффектом глюкокортикоидной 
терапии [9].

В неврологическом отделении РКБ им. Г.Г. Куватова 
диагноз был сформулирован следующим образом: 
вторичная миелополирадикулонейропатия на фоне 
соматического неблагополучия (бластома щитовид-
ной железы, состояние после хирургического лече-
ния и повторных курсов радиойодтерапии, флюк-
туирующая реактивная панцитопения), верхний 
периферический легкий дистальный парапарез, 
пирамидная дисфункция в ногах, дистальная па-
рестезия. Лечение было направлено на улучшение 
микроциркуляции (пентоксифиллин) и нервно-
мышечного проведения (прозерин), уменьшение 
выраженности нейропатических нарушений (кар-
бамазепин, амитриптилин, магнитотерапия ворот-
никовой зоны).

Пациент был выписан со значительным улучшени-
ем, обследование в динамике в 2016–2017 гг. не вы-
явило патологических отклонений.

Таким образом, в представленном случае радиоте-
рапия сопровождалась развитием острых постлу-
чевых осложнений — гастрита, миелодепрессии, 
а также миелита. Преимущественное повреждение 
слизистой желудка связано с пероральным приемом 
препарата. Выраженные нарушения со стороны си-
стемы крови обусловлены высокой чувствительно-
стью клеток крови к ионизирующему излучению, 
выявленные преходящие изменения в гемограмме 
объясняются продолжительностью жизни этих 
клеток и периодическим восстановлением их числа 
в периферической крови за счет образования моло-
дых форменных элементов. Развитие миелита шей-
ного отдела обусловлено, по-видимому, его анато-
мической близостью к ЩЖ, и возможность данного 
осложнения следует учитывать при проведении 
радиойодтерапии папиллярного рака. 
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LYELL̀ S SYNDROME. PRACTICAL CASE

Резюме 

В статье рассматривается междисциплинарная проблема лекарственной аллергии, а именно её системные проявления. Указываются вари-

анты системных аллергических реакций, дается характеристика одной из наиболее тяжелых и редких форм заболевания — токсического 

эпидермального некролиза или синдрома Лайелла. Приводится клинический случай синдрома Лайелла, вызвавший диагностические труд-

ности в начальном периоде болезни и имевший благоприятный исход. Показана динамика клинических симптомов и их обратного развития. 
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Abstract

In the article the interdisciplinary problem of drug allergy being analysed, namely its systemic symptoms. There have been shown the variants of 

systemic allergic reactions and the characteristics of the toxic epidermal necrolysis or Lyell`s syndrome as one of the most serious and rare form of 

illness. There has been carried out the analysis of the clinical case of the Lyell`s syndrome with diagnostic difficulties in the beginning phase of the 

disease and favorable outcome. There has been proved the dynamics of clinical signs and their reversed development.
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АД — артериальное давление, АЛТ — аланинаминотрансфераза, АСТ — аспартатаминотрансфераза, ГГТ — гамма-глютамилтрансфе-
раза, IgG — иммуноглобулины класса G, IgМ — иммуноглобулины класса М, ЛА — лекарственная аллергия, СОЭ — скорость оседания 
эритроцитов, ТЭН — токсический эпидермальный некролиз, t° — температура тела, ЧД — частота дыхания, ЭЛР — эпидермолитиче-
ские лекарственные реакции

Введение 

В настоящее время участились случаи аллергиче-
ских реакций на средства медикаментозной тера-
пии. Это связывают с ростом количества аллергозов 
и аутоиммунных заболеваний, применением боль-
шого количества медикаментов у одного больного, 
наличием сопутствующей патологии разных орга-
нов, появлением и использованием новых лекар-
ственных препаратов [1, 2]. Лекарственная аллер-
гия (ЛА) — это иммунологически опосредованная 
гиперчувствительность больных к лекарственным 
средствам, возникающая при повторном контакте 
с ними. Является одним из самых тяжелых прояв-

лений аллергии с многообразием клинических сим-
птомов, сложное в плане лечения пациентов [1 — 6]. 
С такой патологией может столкнуться практикую-
щий врач любой специальности. В России частота 
лекарственных осложнений составляет 2-3% у амбу-
латорных больных и 10-15% у пациентов в стацио-
нарах [2, 6].

Обзор

Различают ЛА с системными клиническими прояв-
лениями и ЛА с преимущественным поражением от-
дельных органов [3]. 
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Системные клинические проявления ЛА отлича-
ются разнообразием. Могут развиться анафилак-
сия, острые тяжелые распространенные дерматозы: 
многоформная экссудативная эритема, синдром 
Стивенса-Джонсона, токсический эпидермальный 
некролиз (синдром Лайелла); сывороточная болезнь, 
системный лекарственный васкулит, лекарствен-
но-индуцированный волчаночный синдром, лекар-
ственная лихорадка, синдром лекарственной гипер-
чувствительности (до конца не ясен) [3]. 

Клинические проявления с преимущественным 
поражением отдельных органов при ЛА включают 
в себя поражения кожи, органов дыхания, системы 
кроветворения, органов кровообращения, желудоч-
но-кишечного тракта и гепатобилиарной системы, 
мочевой системы, нервной системы. Поражения 
кожи характеризуются такими явлениями, как маку-
лопапулезные экзантемы, крапивница и ангиоотек, 
аллергический кожный васкулит, контактный аллер-
гический дерматит, фиксированная эритема и дру-
гие фиксированные токсикодермии, многоформная 
экссудативная эритема, фотодерматиты, феномен 
Артюса-Сахарова, эксфолиативная эритродермия, 
узловатая эритема, острый генерализованный экзан-
тематозный пустулез [3].

Одно из редких угрожающих жизни состояний — 
синдром Лайелла — относится к системным про-
явлениям ЛА, а именно к острым тяжелым рас-
пространенным дерматозам (эпидермолитические 
лекарственные реакции, ЭЛР). Эти состояния ха-
рактеризуются обширными поражениями кожи 
и слизистых оболочек [1-3, 5-7]. Причинно-значи-
мыми препаратами для развития данных синдромов 
являются сульфаниламиды, пенициллины, реже — 
цефалоспорины, фторхинолоны, ванкомицин, ри-
фампицин, нестероидные противовоспалительные 
средства, противосудорожные препараты [1-4]. За-
болеваемость составляет, по данным разных авто-
ров, от 0,4 до 6 случаев на миллион человек [1, 3, 4], 
и до 0,3% от всех случаев лекарственной аллергии 
[2, 7]. Может возникать в любом возрасте. Риск раз-
вития выше у ВИЧ-позитивных лиц (в 1 000 раз) 
[4], больных системной красной волчанкой и онко-
логическими заболеваниями [1, 4]. Интервал от мо-
мента приема препарата до развития клинической 
картины может составлять от 2 до 8 недель. Этот 
период необходим для формирования иммунного 
ответа. Патогенез связан с массовой гибелью ба-
зальных кератиноцитов кожи и эпителия слизистых 
оболочек, вызванных Fas-индуцированным и пер-
форин/гранзим-опосредованным апоптозом кле-
ток. Программируемая гибель клеток происходит 
в результате иммуноопосредованного воспаления, 
важную роль в развитии которого играют цитоток-
сические Т-клетки [2-4]. Выделяют синдром Стивен-
са — Джонсона — площадь поражения менее 10%, 
синдром Лайелла — площадь поражения более 30% 

и промежуточную форму — площадь поражения 10-
30% [4]. То есть, по сути, это всего лишь стадии од-
ного процесса [1, 3, 4]. Прогноз заболевания зависит 
от возраста пациента, сопутствующей патологии, 
обширности поражения кожи. Смертность от ЭЛР 
составляет 5–12% [4], а при синдроме Лайелла — 30-
70%-100% [2, 6]. 

Синдром Стивенса-Джонсона — это тяжёлая форма 
многоформной экссудативной эритемы, при кото-
рой наряду с кожей и слизистыми оболочками от-
мечают поражение внутренних органов. Характер-
ны распространенные полиморфные высыпания, 
образование булл и язв на слизистых (двух и более) 
и коже. Эпидермальный некролиз составляет менее 
10% площади кожного покрова. Отмечается выра-
женная лихорадка, недомогание [3, 6]. 

Синдром Лайелла (Токсический эпидермальный некролиз, 
ТЭН) — это острое, тяжёлое, угрожающее жизни за-
болевание, характеризующееся распространенным
буллёзным поражением кожи и слизистых оболо-
чек. Типично появление эпидермального некролиза 
(симптом Никольского положительный) и эксфо-
лиация кожи, сопровождающиеся тяжёлой инток-
сикацией и нарушениями функций всех органов 
[3, 6]. 

Как правило, кожный и слизистый процессы прохо-
дят стадии от многоформной экссудативной эрите-
мы до синдрома Стивенса-Джонсона и заканчивают-
ся распространенным эпидермальным некролизом 
кожи от 30 до 100% поражения. Временной интер-
вал развития ТЭН может составлять от нескольких 
часов до нескольких дней [1, 3, 4]. 

Процесс может начинаться как обычная крапивни-
ца, не поддающаяся терапии антигистаминными 
средствами и препаратами кальция [4, 6]; затем при-
соединяются тошнота, рвота, боли в суставах, лихо-
радка. Либо вначале возникают лихорадка, озноб, 
слабость, головная боль, боли в мышцах, суставах, 
горле, ринит и фарингит, что часто обусловлива-
ет первоначальный диагноз ОРВИ [1, 2]. Вскоре на 
фоне болезненности и жжения кожных покровов 
появляется эритематозная отечная сыпь различной 
величины, часто сливная, на лице, туловище, слизи-
стых оболочках. Спустя небольшой промежуток вре-
мени образуются многочисленные дряблые пузыри, 
сливающиеся между собой с образованием обшир-
ных эрозий, массивной экссудацией, что приводит 
к обезвоживанию и утяжелению состояния больно-
го. Нарастают головная боль, поражения внутрен-
них органов, отмечается потеря сознания. Возможно 
несколько вариантов течения ТЭН — сверхострое 
с летальным исходом, острое развитие токсико-ин-
фекционного синдрома с возможным летальным ис-
ходом, и благоприятное течение с разрешением на 
10-15-е сутки [2]. 
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Для лабораторной диагностики ТЭН в настоящее 
время рекомендуют применять реакцию агломе-
рации лейкоцитов по Флеку, определение анти-
ген-специфических сывороточных иммуноглобули-
нов E, реакцию бласттрансформации лейкоцитов, 
тест дегрануляции базофилов по Шелли и др., про-
вокационные тесты, выполняемые аллергологом-им-
мунологом [2,3], а также биопсию с использованием 
замороженных срезов пораженной кожи, где обна-
руживают периваскулярную лимфоцитарную и эо-
зинофильную инфильтрацию [4]. 

Дифференциальная диагностика при поражениях 
кожи проводится на ранних стадиях заболевания — 
с инфекционными заболеваниями тяжелого течения 
(ветряная оспа, корь, скарлатина, менингококцемия 
и пр.); на поздних стадиях — с генерализованным 
герпетическим поражением кожи и слизистых, си-
стемными заболеваниями, буллезным пемфигоидом, 
злокачественной пузырчаткой, пустулезной фор-
мой псориаза, генерализованной стафилострепто-
дермией, герпетиформным дерматитом Дюринга 
и пр. [1-3].

При выявлении эпидермолитической лекарствен-
ной реакции, врач, независимо от его специализа-
ции, обязан оказать больному неотложную меди-
цинскую помощь и обеспечить его транспортировку 
в ожоговый центр (отделение) либо в реанимацион-
ное отделение. Лечение больных с ТЭН идентично 
таковому при ожоговых состояниях.

Клинический пример

Пациентка С., 22 лет. Поступила в инфекционную 
больницу 19.11.2017г. в 00.15 мин. по скорой помо-
щи с диагнозом «Сыпь неясной этиологии». Жалобы: 
сыпь на теле, боли в горле, покраснение глаз, повы-
шение температуры (t°) до 38,2°С.
Анамнез заболевания: заболела 15.11.2017, когда поя-
вились слабость, боль в шее и увеличение лимфоузлов 
в области шеи слева. На следующий день t° 37,3 — 
37,5°С, чувство жжения в глазах. Вечером выпила та-
блетку аспирина и таблетку ципролета (дозировку не 
помнит). 17.11. утром t° тела нормальная, днём вновь 
37,5– 37,7°С, сохранялось чувство жжения в глазах. 
По совету матери, живущей в другом городе, исполь-
зовала мазь с содержанием яда кобры для уменьше-
ния боли в шее. Принимала таблетки флемоксин (до-
зировку не помнит) и декарис (пациентка накануне 
была поцарапана кошкой и предполагала, что могла 
заразиться токсокарозом). 18.11., на 4-й день болезни, 
появился небольшой кашель, боли в горле, в полости 
рта появились мелкие пузырьки. Вечером — сыпь на 
груди, t° 37,7. Вызвала скорую помощь и была госпи-
тализирована в инфекционную больницу.
Из анамнеза жизни известно, что в детстве болела 
краснухой, ветряной оспой, паротитом. В середине 

октября 2017г. было обострение тонзиллита, лечи-
лась амбулаторно амоксициллином по 500 мг, выпи-
сана к труду 26.10.2017г. Аллергию отрицает. Эпиде-
миологический анамнез: живёт одна в благоустроен-
ной квартире, в контакте с больными не была.
При поступлении состояние оценено как средней 
тяжести. t° 37,7. Сознание ясное. Активна. На коже 
определялись немногочисленные элементы мелко-
пятнистой сыпи, локализующиеся на груди, еди-
ничные элементы на спине. Выражена гиперемия 
конъюнктив, инъекция склер. Разлитая гиперемия 
слизистой ротоглотки, миндалины не увеличены, вы-
ражена зернистость слизистой, энантема на твёрдом 
нёбе. Передне-шейные лимфоузлы 2 степени, без-
болезненные. Носовое дыхание свободное. Одышка 
отсутствовала. Отмечалось небольшое покашлива-
ние. Дыхание везикулярное. Сердечные тоны ясные. 
Пульс удовлетворительного наполнения 106 в 1 мин. 
АД 136/95 мм рт.ст. Живот мягкий, безболезненный. 
Мочеиспускание, стул в норме.
Учитывая начало заболевания с увеличения лимфо-
узлов, в последующем субфебрильную температуру, 
боли в горле, гиперемию слизистых ротоглотки с вы-
раженной зернистостью, в гемограмме отсутствие 
лейкоцитоза и тенденцию к лейкопении (лейкоци-
ты 4,3*109) предположено наличие вирусной инфек-
ции. В круг дифференциального диагноза включены 
герпетические инфекции, ОРВИ, энтеровирусная 
инфекция. Назначена противовирусная терапия 
(виферон, ацикловир), местно антисептические пре-
параты.
Утром 19.11. предъявляла жалобы те же самые, что 
и при поступлении, но кроме жжения появился зуд 
в глазах. Ухудшилось самочувствие. t° 37,5. Пульс 
74 в 1 мин., частота дыхания (ЧД) 18 в 1 мин. Изме-
нился характер экзантемы и её локализация. Сыпь 
стала мелко- и среднепапулёзной, распространилась 
на лицо, туловище, руки, бёдра, обильная, ярко-ро-
зового цвета, без зуда. Присоединились энантема на 
мягком нёбе, щеках, гиперемия конъюнктив, инъек-
ция сосудов склер, одутловатость век. Продолжена 
противовирусная терапия, присоединена дезинток-
сикационная, десенсибилизирующая терапия.
20.11. t° 37,3. Пульс 94 в 1 мин. ЧД 20 в 1 мин. АД 
110/70 мм рт.ст. Самочувствие и состояние значи-
тельно ухудшились. Боли в горле, покраснение глаз 
сохранялись. Яркая обильная средне-папулёзная сыпь 
распространилась на всё туловище, местами приоб-
рела сливной характер с гнойным содержимым, в том 
числе и на лице, конечностях (фото 1, а, б, в). 
Появились отёчность лица, губ, век, гноетечение 
из глаз (фото 2), на слизистой твёрдого нёба, языке 
гнойные налёты. ЛОР-врачом диагностирован не-
кротический стоматит. Присоединилось гнойное 
отделяемое из половых органов. С учётом биохими-
ческих показателей выявлены признаки поражения 
печени.
Характер изменений на коже в сочетании с пора-
жением слизистых полости рта и половых органов, 
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развитие синдрома реактивного гепатита свидетель-
ствовали об аллергическом процессе, вероятно свя-
занном с применением лекарств на догоспитальном 
этапе, и послужили основанием для диагностирова-
ния синдрома Лайелла.

Получены результаты обследования.
Общий анализ крови:
19.11.2017. Гемоглобин 144 г/л, СОЭ 25 мм/час, лей-
коциты 8,6*109, эритроциты 4,27*1012, тромбоциты 
148, эозин. 12, пал. 14, сегм. 53, лимф. 8, мон. 13.
20.11.2017: Гемоглобин 129 г/л, СОЭ 17 мм/час, лей-
коциты 4,3*109, эритроциты 4,74*1012, тромбоциты 
154, эозин. 0, пал. 34, сегм. 53, лимф. 11, мон. 2.
Биохимический анализ крови 20.11.2017. Билирубин 
общий 79,6, прямой 73,1, непрямой 6,5 мкмоль/л; 
АСТ 195 е/л, АЛТ 179 е/л; тимоловая проба 4 ед. 
Анализ мочи — без особенностей.
Концентрация сывороточного прокальцитонина от 
20.11.2017 — 0,46 нг/мл (норма — ниже 0,5 нг/мл).

При исследовании крови на ВЭБ-инфекцию обнару-
жены антитела класса IgG к капсидному белку с ин-
дексом авидности 100%.
По алгоритму обследования пациентов при синдро-
ме экзантемы проведено обследование на парази-
тарные инвазии. Обнаружены антитела класса IgМ 
в титре 1:100 к трихинеллам, коэффициент позитив-
ности 1,6 (показатели не соответствуют диагности-
ческому уровню), суммарные антитела к антигену 
лямблий в титре 1:200; к токсакарам и описторхам 
не обнаружены.
РНГА при псевдотуберкулёзе — результат отрица-
тельный.
При бактериологическом исследовании слизистой 
ротоглотки от 20.11.2017 выделена культура пигмен-
тирующей нейссерии и гемолитического стафило-
кокка, обильный рост.
При бактериологическом исследовании содержимо-
го пузырей от 20.11.2017 выделена культура золоти-
стого стафилококка.

Фото 1 (а, б, в). Высыпания на коже и слизистых, 
20.11.2017г. 
Figure 1 (a, b, с). Skin and mucous membranes rashes, 
on the 20th of November, 2017

1а 1б

1в
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20.11.2017г. больная с диагнозом «синдром Лай-
елла» переведена в реанимационное отделение 
многопрофильной больницы в связи с тяжестью со-
стояния, обусловленной системным поражением, 
в том числе обширным поражением кожи (фото 3), 
слизистых полости рта и гениталий. Кроме того, от-
мечалось поражение печени (реактивный гепатит), 
костного мозга (снижение количества эритроцитов 
до 3,21*1012, лейкоцитов до 3,6*109, тромбоцитов 
до 105*109, сдвиг лейкоцитарной формулы до мие-
лоцитов), поджелудочной железы (реактивный пан-
креатит: амилаза 1269 Ед/л). При комплексном об-
следовании патологии со стороны других органов 
и систем не выявлено. Вместе с тем, у пациентки 
отмечалась стафилококковая бактериемия (в анали-
зе крови на стерильность выделена культура золоти-
стого стафилококка от 30.11 и 05.12; от 15.12 — ро-
ста нет), что послужило основанием для проведения 
антибактериальной терапии. Проводилась также 
дезинтоксикационная, десенсибилизирующая (ме-
допред, преднизолон, супрастин), гепатопротек-
тивная терапия, местное лечение кожи, слизистых, 
глаз (антисептики, десенсибилизирующие и рано-
заживляющие препараты), давались специализиро-
ванные смеси для питания. Пациентка находилась 
в отделении реанимации до 19.12.2017. Проявления 
на коже и слизистых постепенно эпителизирова-
лись (фото 2, 3), после чего больная была переве-
дена в гастроэнтерологическое отделение в связи 

с развитием трудноразрешимого холестатического 
лекарственного гепатита (вирусная этиология гепа-
тита была исключена). В динамике отмечалось по-
степенное повышение содержания общего билиру-
бина (максимум 339,5 мкмоль/л), преимущественно 
за счет прямой фракции (максимум 287,1 мкмоль/л), 
повышение ГГТ (максимум 2484 мккат/л), холесте-
рина (до 27,4 ммоль/л), щелочной фосфатазы (до 
28,7 мккат/л). Повышение печеночных трансами-
наз было выражено в меньшей степени (максимум 
АлАТ/АсАТ: 25,55/12,57 мккат/л) с последующей 
нормализацией в течение 1 месяца. В комплексе ле-
чения применялись глюкозо-солевые растворы для 
парентерального введения, гепатопротекторы, энте-
росорбенты, глюкокортикостероиды. 
Пациентка выписана из стационара 11.01.2018г. 
в удовлетворительном состоянии с сохраняющими-
ся клинико-лабораторными признаками синдрома 
холестаза под наблюдение терапевта, гастроэнтеро-
лога, дерматолога. 

Заключение

Приведенный пример свидетельствует о трудности 
диагностики и дифференциальной диагностики 
синдрома Лайелла на ранней стадии развития, по-
лиорганном поражении на пике болезни, возмож-
ности успешного лечения при обширной площади 

Фото 3. 13.12.2017г. 
Figure 3. 13.12.2017.

Фото 2. 03.12.2017г.
Figure 2. 03.12.2017
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поражения. Также данный случай демонстрирует 
выраженность и затяжной характер реактивного хо-
лестатического гепатита, требующего длительного 
лечения и последующего наблюдения. Для правиль-
ного ведения пациента с синдромом Лайелла требу-
ется участие специалистов разного профиля.
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Резюме

Статья посвящена проблематике своевременного диагностирования актуальной болезни — системной красной волчанки. Приведено опи-

сание клинического случая позднего начала системной красной волчанки у женщины с сахарным диабетом 2 типа, артериальной гипер-

тензией, гиперурикемией в  возрасте 52 лет. При этом на фоне современных заболеваний, манифестация многих процессов, в том числе 

аутоиммунных, теряет свою специфичность. Более того, проявления возникшей патологии имитируют неспецифические поражения при 

уже имеющихся заболеваниях. Диагноз системной красной волчанки был сформулирован по критериям современных федеральных кли-

нических рекомендаций. Акцентировано внимание на высокую доказанную эффективность использования гидроксихлорохина в составе 

базовой терапии системной красной волчанки. В обсуждении приводится детальная дифференциальная диагностика по представленному 

случаю. Значительное внимание уделено диагностированию и лечению быстропрогрессирующего волчаночного нефрита. Приведён при-

мер стандартной пульс-терапии для индукции ремиссии при быстропрогрессирующем люпус-нефрите, и продемонстрирована её резуль-

тативность для купирования нефротического синдрома на конкретном примере. Рассмотрены патологические процессы, которые приво-

дят к появлению первичного или вторичного нефротического синдрома. Описаны недавно открытые патофизиологические механизмы 

возникновения анемии хронического воспаления, которые нужны для более полного понимания разнонаправленных, с первого взгляда, 

изменений при этом процессе. Перечислены заболевания, с которыми необходимо дифференцировать данный вид анемии. Поиск этио-

логии невыраженного суставного синдрома с системными проявлениями производился среди наиболее вероятных аутоиммунных и об-

менных болезней для людей старшей возрастной группы. С учётом специфической динамики лабораторных показателей функции печени 

обсуждается возможность диагноза субклинического волчаночного гепатита. Указаны вероятные механизмы повреждения печени в кон-

кретном клиническом случае. Работа авторов имеет междисциплинарный характер и может оказаться полезной для специалистов теоре-

тической и практической медицины. 
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Abstract

The paper deals with the problem of recognizing systemic lupus erythematosus, which is getting a rather common disease. It present a clinical case 

of a female patient with type 2-diabetes mellitus, arterial hypertension, hyperuricemia, who developed systemic lupus erythematosus at the age 

of 52. The onset of a new disease in a patient with comorbidity is often concealed by the symptoms of the new disease. It troubles the well-timed 

diagnostics of the new disease. The diagnosis of systemic lupus erythematosus was established according to the accepted criteria in Federal clinical 

recommendations. The author emphasize that according the Federal clinical recommendations a long-course we of Hydroxychloroquine adder to the 

basic therapy proved to be effective in relieving clinical manifestations of systemic lupus erythematosus and preventing its exacerbations. Detailed 

differential diagnostics in the presented case is given in discussion. The considerable attention is paid to diagnosing and treatment of the fast-

progressing lupoid nephrite. The example of standard pulse-therapy is given at the fast-progressing lyupus-nephrite for an induction of remission and 

its effectiveness for knocking over of a nephrotic syndrome on a concrete example is shown. The authors considered pathological processes which lead 

to fast progression of secondary nephrotic syndrome. Recently opened pathophysiological mechanisms of development of anemia of chronic disease 

are presented for it contributes to more complete of systemic lupus erythematosus path ways. Search of the reason of not expressed joint syndrome 

with systemic manifestations was run among probable autoimmune and exchange diseases for people of the senior age group. Specific laboratory 

indicators of function of a liver indicated the diagnosis of lupoid hepatitis. Probable mechanisms of injury of a liver to a concrete clinical case are 

described. Work of authors has cross-disciplinary character and it can be useful to experts of theoretical and applied medicine.

Key words: systemic lupus erythematosus, nephrotic syndrome, glomerulonephritis, anemia of chronic inflammation, hepcidin
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АД — артериальное давление, АЛТ — аланинаминотрансфераза, АСТ — аспартатаминотрансфераза, АТ — антитела, АХВ — анемия 
хронического воспаления, БАК — биохимический анализ крови, ГБ — гипертоническая болезнь, Hb — гемоглобин, gl — глобулин, 
ГГТП — γ-глутарилтранспептидаза, Ig — иммуноглобулин, иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, Л — лей-
коциты, ЛЖ — левый желудочек, л/у — лимфатические узлы, N — нормальные значения, ОАК — общий анализ крови, ОАМ — общий 
анализ мочи, п/з — поле зрения, ПТИ — протромбиновый индекс, п/я — нейтрофилы палочкоядерные, Rg — рентгенография, РЭС — 
ретикулоэндотелиальная система, СД — сахарный диабет, СКТ — спиральная компьютерная томография, СОЭ — скорость оседания 
эритроцитов, СКВ — системная красная волчанка, с/я — нейтрофилы сегментоядерные, Т — тромбоциты, t° — температура тела, УЗИ — 
ультразвуковое исследование, ЦИК — циркулирующие иммунные комплексы, ЧСС — частота сердечных сокращений, ЩФ — щелочная 
фосфатаза, Эр — эритроциты

Системная красная волчанка (СКВ) — типичное 
ауто иммунное заболевание, которое с течением 
времени не теряет своей актуальности. Сегодня это 
заболевание является неизлечимым. Однако сим-
птомы СКВ могут контролироваться соответству-
ющим лечением, что позволяет большинству лю-
дей с таким диагнозом вести активную и здоровую 
жизнь. На сегодняшний день существуют успеш-
ные фармакологические подходы к лечению данной 
патологии. Но, несмотря на очевидные успехи ме-
дицины, остаются определённые проблемы вокруг 
СКВ, главная из которых, наверно, свое временная 
диагностика. Эта болезнь многолика в своих про-
явлениях, но манифестирует далеко не всегда ти-
пично, осложняя свою диагностику и подтверждая 
звание «великого имитатора болезней» [1]. СКВ диа-
гностируют у людей на любом этапе жизни, чаще 
в возрасте от 15 до 45 лет. СКВ может дебютировать 
в пожилом возрасте, когда присоединяется сопут-
ствующая патология и дифференциальная диагно-
стика становится особенно сложной. В подтверж-
дение этого мы приводим описание конкретного 
случая заболевания СКВ.

Больная Н., 52 года, поступила 30.11.2015 г. в те-
рапевтическое отделение Дорожной клинической 
больницы (ДКБ) г. Хабаровска с жалобами на по-
вышенное давление, слабость, одышку при нагруз-
ке, плохой аппетит, тошноту по утрам, ежеднев-

ное повышение температуры тела до 37,5°C утром 
и 38,5°С к вечеру — без ознобов, боли в плечевых 
суставах, отёчность ног к вечеру. 
Из анамнеза известно, что пациентка страдает СД 
2 типа в течение 2-х лет, принимает метформин 
(гликемия в пределах 5,8 — 6,5 ммоль/л). Повы-
шение АД до 200 мм рт.ст. около 5 лет, которое не 
ощущала и поэтому нерегулярно принимала бе-
та-блокаторы, иАПФ и арифон. В течение 3-х лет 
периодически отмечает отёчность стоп, голеней, 
кистей рук и лица. Несколько лет отмечала болез-
ненность в плечевых суставах. Связывала это с из-
быточным весом и занятиями спортом в молодости. 
Считала себя здоровой до августа 2015 г., когда по-
явились обильные высыпания на красной кайме 
губ, коже лица, плеч, верхней половине груди и спи-
ны — красного цвета, периодически с зудом. Обра-
тилась к аллергологу. Данное явление расценено как 
аллергический дерматит (на приём аскорутина, ви-
таминов группы В и магния). После отмены препа-
ратов явления дерматита без лечения значительно 
уменьшились. С сентября в ОАК определялись лей-
копения и СОЭ 30 мм/ч., формула крови в пределах 
нормы. После выявления высокого уровня мочевой 
кислоты пациентка была направлена к ревматоло-
гу. Исключался ревматоидный артрит и псориаз. 
Продолжала обследоваться амбулаторно. Со вто-
рой половины сентября отмечала появление пери-
одической лихорадки, нарастание СОЭ до 60 мм/ч. 
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В гемограмме от 21.11.2015 г. появление анемии 
(Эр — 3,3*1012/л, Hb — 97 г/л), лейкоциты и тром-
боциты — в норме. В БАК — диспротеинемия при 
нормальном уровне общего белка. По результатам 
УЗИ: печень, селезенка и л/у без патологии. Консуль-
тирована гематологом. Проведена трепанобиопсия 
крыла подвздошной кости, результат — норма. СКТ 
с контрастированием: голова, шея, органы грудной 
клетки, органы брюшной полости — выявлены ге-
мангиома печени, кальцинаты в селезёнке, мелкие 
вторичные кисты почек; лимфоузлы не изменены. 
Анализ крови на ВИЧ, вирусные гепатиты В, С — 
отрицательно. Онкомаркёры в пределах нормы. Фи-
брогастродуоденоскопия: рефлюкс-эзофагит, недо-
статочность кардии, дуодено-гастральный рефлюкс. 
В связи с дальнейшим ухудшением самочувствия 
обратилась в ДКБ для дообследования в условиях 
стационара с направительным диагнозом: Лихорад-
ка неясного генеза. 

При поступлении состояние удовлетворитель-
ное, пациентка повышенного питания (ожирение 
3 ст.). На коже верхней половины груди и спины 
неяркие очаги гиперемии с небольшим шелушени-
ем. Незначительная отёчность лица, век, нижней 
трети голени, стоп. t° 37,6°С, АД 150/100 мм рт.ст., 
ЧСС в норме. В ОАК: Эр — 3,2*1012/л, Hb — 91 г/л, 
Т — 258*109/л (N: 150-390), Л — 3,8*109/л, лимфо-
циты — 14% (18-40) / 0,5*109/л (1,2-3,0), п/я — 7%, 
с/я — 75%, СОЭ — 69 мм/час, ретикулоциты — 
6 промилле (N: 2-13), просмотр окрашенного мазка 
периферической крови: гипохромия эритроцитов 
(++), анизоцитоз смешанный (+), встречаются мега-
лоциты и гипохромные макроциты; ОАМ: цвет — 
жёлтая, прозрачность — мутная, относительная 
плотность 1010 (N: 1012-1024), реакция — кислая, 
белок — 4,6 г/л (N: 0-0,12), глюкоза — нет, эпите-
лий плоский — 2-3 в п/з, цилиндры зернистые, вос-
ковидные, лейкоцитарные — ед. в п/з, бактерии (+); 
показателей БАК: глюкоза — 7 ммоль/л (N: до 5,5), 
общий белок — 49 г/л (65-85), альбумины — 43,6% 
(46,9-61,4), α1-gl — 5,31% (2,2-4,2), α2-gl — 15,8% (7,9-
10,9), β-gl — 14,6% (10,2-18,3), γ-gl — 20,7% (17,6-
25,4), общий билирубин — 9,7 мкмоль/л, прямой би-
лирубин — 2,2 мкмоль/л, ЩФ — 157 Ед/л (до 270), 
ГГТП — 61 Ед/л (до 32), креатинин — 128 мкмоль/л 
(до 106), мочевина — 11,6 ммоль/л (до 8,3), мочевая 
кислота — 732 мкмоль/л (до 310), сывороточное 
железо — 4,9 мкмоль/л (6,3-30,1), ПТИ — 103% (80-
110), уровни АЛТ и АСТ — в N; определены уровни 
прокальцитонина — 0,23 нг/мл (до 0,5) и сывороточ-
ного ферритина — 887 мкг/л (15-150), кровь на си-
филис (ЭДС) — отрицательно. 
ОАМ в динамике на 3 сутки: относительная плот-
ность — 1003, реакция — кислая, белок — 1,9 г/л 
(0-0,12), лейкоциты — 45-55 в п/з, эритроциты из-
менённые — 10-15 в п/з, глюкоза — нет, эпителий 
плоский — ед. в п/з, цилиндры восковидные — ед. 
в п/з. По ЭКГ: синусовый ритм с ЧСС 93 уд/мин., 

умеренные изменения в миокарде ЛЖ. УЗИ сердца: 
гипертрофия миокарда ЛЖ первой степени, фрак-
ция выброса — 0,69%. Дилатация камер сердца. Ре-
гургитация на митральном клапане 2 степени, на 
трикуспидальном — первой. Незначительная лёгоч-
ная гипертензия. Увеличение жидкости в перикарде 
(толщина перикардиальной полости 0,9 см за задней 
стенкой ЛЖ). Больная продолжала предъявлять жа-
лобы на слабость, плохой аппетит, тошноту.
Исходя из результатов лабораторно-инструменталь-
ных методов исследования, проводилось консерва-
тивное лечение по поводу инфекции мочевых путей 
как возможной причины лихорадки (эмпирическая 
антибактериальная терапия — цефтриаксон + ци-
профлоксацин), анемии, ГБ, отечного синдрома, 
СД: аллопуринол, инсулин актрапид, мальтофер, 
витамин B12, метоклопрамид, омепразол, арифон. 
Однако на фоне проводимого лечения 5 декабря 
резко наросла одышка и отеки, увеличился отёчный 
синдром, появилась одышка в горизонтальном по-
ложении. При осмотре: состояние средней степени 
тяжести, массивные отёки нижних конечностей 
(до паха), верхних конечностей, передней брюшной 
стенки, передней поверхности шеи; снижение диу-
реза. Одышка в покое до 22 дыхательных движений 
в мин., АД 180/110 мм рт.ст., тахикардия в покое 
до 100 уд/мин, на ЭКГ в динамике от 2.12.15 г. без 
изменений. Проведена коррекция лечения: фуро-
семид 80 мг в/в струйно, спиронолактон по 50 мг 
2 раза утром и днём, бисопролол 7,5 мг утром под 
контролем ЧСС, эналаприл по 10 мг 2 раза утром 
и вечером. 
По Rg кистей рук выявлено: субхондральный осте-
осклероз и параартикулярный остеопороз костей 
кисти, в области основания средней и головки ос-
новной фаланги 5-го пальца правой кисти субпе-
риостальные единичные дистрофические кисты; 
шиповидные синдесмофиты по тыльной поверх-
ности ногтевой фаланги 1-го пальца правой кисти. 
Сужение суставных щелей межфаланговых суставов. 
Заключение: дисгормональная артропатия, диффе-
ренцировать с ревматоидным артритом. За время 
пребывания в стационаре, колебания t° носили неза-
кономерный характер от 36,8°С до 38,9°С. В рамках 
поиска причины воспаления проведены: колоноско-
пия (гистологический результат — хронический эн-
терит, умеренной степени активности), посев крови 
(без роста), повторный прокальцитониновый тест 
менее 0,5 нг/мл. С-реактивный белок — 18 мг/л (0-6), 
ревматоидный фактор — 16 МЕ/мл (0-8). Анализ на 
криоглобулины сыворотки — положительно. ОАМ: 
относительная плотность — 1010, белок — 4,1 г/л, 
лейкоциты — целое п/з, эритроциты — 40 в п/з. 
В клинической картине значимое место занимала 
инфекция мочевых путей на фоне других патологий, 
но наличия аутоимунного процесса становилось всё 
более вероятным. 
Несмотря на проводимое лечение, отечный син-
дром, слабость, одышка и тошнота сохранялись. 



A N A L Y S I S  O F  C L I N I C A L  C A S E S The Russian Archives of Internal Medicine • № 3 • 2018

240 

В БАК от 8 декабря (по сравнению с 01.12.15 г.) на 
фоне нормализации уровней общего белка — 55 г/л 
и мочевой кислоты — 595 мкмоль/л углублялась ги-
поальбуминемия — 21 г/л, нарастали креатинин — 
350 мкмоль/л и мочевина — 15,2 ммоль/л. Количе-
ство IgА — 5,07 г/л (1-6,5), IgM — 0,59 г/л (0,6-2,8), 
IgG — 19,15 г/л (9-20). Выявлены антинуклеарные 
антитела. При исследовании параметров системы 
гемостаза была установлена тенденция к гиперкоа-
гуляции, с признаками активации внутрисосудисто-
го свёртывания, выявлен положительный волчаноч-
ный антикоагулянт, ЦИКи в норме, суточная потеря 
белка — 7 г/сут (0-0,141) при диурезе — 1300 мл/сут. 
ТТГ-1,2 пг/мл. ОАК по сравнению с 01.12.15 г. по-
казатели анемии практически не изменились: Эр — 
3,3*109/л, Hb — 89 г/л, отмечался лейкоцитоз — 
11,8*109/л, п/я — 2%, с/я — 88%, лимфоциты — 6% / 
0,7*109/л, СОЭ — 66 мм/час, при нормальном коли-
честве Т; при микроскопии — смешанный анизоци-
тоз (+) с гипохромией (+). АТ к цитоплазме нейтро-
филов, кардиолипину, нативной ДНК находились 
в работе. УЗИ почек патологии не выявило. По Rg 
органов грудной клетки: усиление лёгочного рисун-
ка за счёт сосудистого и интрестициального компо-
нентов, в плевральных полостях с обеих сторон сво-
бодный выпот, признаки расширения границ сердца 
за счёт левых камер.
Учитывая состояние пациентки и результаты ана-
лизов, свидетельствующие о развитии нефроти-
ческого синдрома, после консультации нефролога 
выполнена коррекция проводимой терапии: добав-
лена трансфузия альбумина, с последующей стиму-
ляцией фуросемидом 1 мг/кг/сут (80-120 мг/сут). 
Рекомендовано продолжить антибактериальную те-
рапию с учётом скорости клубочковой фильтрации: 
цефтриаксон 1,0×1 раз в сутки + ципрофлоксацин 
500 мг/сут. Ввиду нарастающей азотемии, энала-
прил заменён на моксонидин 200 мкг 2 раза в день, 
спиронолактон — под контролем калия и ЭКГ, ал-
лопуринол продолжен. В связи с лабораторными 
признаками синдрома диссеминированного внутри-
сосудистого свёртывания к терапии был добавлен 
клексан. 

10 декабря с учётом данных анамнеза, клинической 
картины заболевания и данных дополнительных ис-
следований, сформулирован основной диагноз: СКВ 
острого течения с серозитом (плеврит, перикардит), 
с поражением кожи (слабые эритематозные высы-
пания на коже верхней половины груди и спины), 
почек (быстропрогрессирующий волчаночный не-
фрит), с гематологическими (анемия, лимфоцито-
пения) и иммунологическими нарушениями (по-
вышение уровня антиядерных АТ и АТ к ДНК); 
активность SELENA-SLEDAI высокая (17 баллов), 
индекс повреждения SLICC высокий (5 баллов) [2, 3]. 
Ослож нение: Острое почечное повреждение, стадия 
«I» по RIFLE. Сопутствующий диагноз: Инфекция 
мочевых путей; СД 2 типа, HbA1с<7,5%; ГБ 3 стад., 

АГ 3 степ., риск 4. ХСН 2Б, ФК 3 по NYHA; ожире-
ние 3 степ., гиперурикемия. 

В настоящее время диагноз СКВ устанавливается на 
основании классификационных критериев по ACR 
(1997г) — необходимо 4 критерия из 11 (были диаг-
ностированы сыпь, серозит, поражение почек, пато-
логический титр АТ к ДНК) или по SLICC (2012г) — 
необходимо 4 критерия, из которых 1 должен быть 
клинический и 1 иммунологический (подтверждены 
нефрит, серозит, лимфопения < 1,0*109/л, повыше-
ние титра АТ к ДНК, более чем в 2 раза) [2]. Суточная 
потеря белка составляла 7 г/сут (0-0,141). Больная 
была осмотрена ревматологом, принято решение 
о переводе в специализированное ревматологиче-
ское отделение с назначением преднизолона в дозе 
45 мг в сутки. На этом фоне пациентка отметила 
незначительное улучшение, по показаниям была 
проведена в/в пульс-терапия: метилпреднизолон 
1000 мг×1 раз (3 дня) + циклофосфан 1000 мг×1 раз 
(1 день). На фоне проводимой терапии по данным 
лабораторных исследований от 14.12.15: АТ к кар-
диолипину IgМ — 3,0 (N менее 7), IgG — 6,1 (ме-
нее 10), АТ к β2-гликопротеину IgМ — 4,1 (менее 7), 
IgG — 5,7 (менее 10), анти-фосфолипид скрининг 
IgМ — 3,6 (менее 10), IgG — 7,9 (менее 10); АТ к на-
тивной ДНК в сыворотке крови — 586,2 (0-25); 
ЦИК — 56 у.е. (54,24 +/- 2,0 у.е.), количество IgА — 
336 мг% (91-360), IgM — 78 мг% (61-160), IgG — 
864 мг% (720-1460). В период с 17.12. по 14.01.2016 г 
отмечалось нарастание Эр от 2,8 до 3,6*1012/л, Hb от 
81 до 104 г/л и лимфоцитов с 15 до 27%, снижение 
Л с 11 до 10*109/л и СОЭ от 38 до 32 мм/час. В ука-
занный период уменьшилось содержание моче-
вины с 32,7 до 18,1 ммоль/л, креатинина от 245 до 
98 мкмоль/л и общего билирубина с 11 до 8 мкмоль/л; 
снизились уровень холестерина от 6,6 до 3,2 ммоль/л 
и ферментная напряжённость: АЛТ с 28 до 13 Ед/л, 
АСТ с 20 до 10 Ед/л и ЩФ до 97 Ед/л. В это же вре-
мя регрессировала как протеинурия в ОАМ с 1,4 до 
0,44 г/л, так и суточная потеря белка с 7 до 0,28 г/сут. 
При этом улучшилось и субъективное состояние па-
циентки: уменьшились слабость, одышка, исчезло 
чувство тошноты, появился аппетит.

С улучшением пациентка выписана 18.01.2016 г. 
Рекомендовано: наблюдение ревматолога по месту 
жительства, сохранение гипотензивной терапии 
в прежнем объёме, метилпреднизолон 30 мг/сут, 
омепразол 20 мг утром, торасемид 5 мг утром, альфа-
кальцидол 0,5 мкг утром, очередное введение цикло-
фосфана через 1 месяц. 

Приведённый клинический случай был сложен для 
диагностирования, т.к. развитие системного быстро-
прогрессирующего заболевания высокой степени 
активности происходило у пациентки старшей воз-
растной группы, имеющей несколько сопутству-
ющих заболеваний, каждое из которых могло со-



Р А З Б О Р  К Л И Н И Ч Е С К И Х  С Л У Ч А Е ВАрхивъ внутренней медицины • № 3 • 2018

241 

провождаться поражением сердечно-сосудистой 
системы и почек. Поэтому дифференциальный по-
иск носил мультинозологический характер. Пред-
ставляется интересным поиск причин поражения 
почек у больной. Отсутствие постоянной антиги-
пертензивной терапии могло привести к развитию 
гипертонического гломерулонефрита. Но ввиду на-
личия у больной СД 2 типа, нельзя было исключить 
диабетическую нефропатию, при которой, из-за 
гликозилирования базальной мембраны капилля-
ров клубочка почечного тельца, нарушается трофика 
и развивается гипоксия подлежащих тканей, в том 
числе подоцитов и юкстагломерулярного аппарата. 
Ответное повышение АД ускоряет прогрессирова-
ние гипертонического гломерулонефрита, а нараста-
ющая гибель подоцитов приводит к диабетическому 
гломерулосклерозу. Такая ситуация могла привести 
к развитию у больной явлений почечной недоста-
точности и нефротического синдрома. Обнаруже-
ние вторичных кист в почках подтверждало наличие 
указанной «закономерной» нефропатии, длительно-
го течения. В то же время нефропатия из-за ГБ и СД 
приводит к экскреторной гиперурикемии. При этом 
отложение уратов в интерстиции почек вызывает 
нарушение канальцевых функций и протеинурию, 
с исходом в хроническую почечную недостаточ-
ность с формированием АГ и вторичной подаг ры. 
Тем более при приёме пациенткой индапамида 
риск такого клинического варианта поражения по-
чек значительно возрастал. Наличие СД у пациентки 
предрасполагало к возникновению рецидивирую-
щей инфекции почек, с развитием анемии, лихо-
радки и нефротического синдрома. Инфекционный 
эндокардит и онкологические процессы способны 
вызывать нефротический синдром и лихорадку, но 
были исключены при дифференциальной диагно-
стике. Нефротический синдром при отсутствии вы-
раженных системных проявлений, также мог быть 
объяснён IgА-нефропатией (атипичной формой 
болезни Берже или индуцированной другими бо-
лезнями — целиакией, псориазом, СКВ), почечной 
формой васкулита Шёнляйн — Геноха. При этом 
нормальное содержание в крови IgA не исключало 
наличие данных патологий, а биопсия почки рас-
сматривалась как диагностический резерв. Был ис-
ключен и гипотиреоз как причина отечного синдро-
ма. Наличие незначительного суставного синдрома 
с системными проявлениями требовало проведения 
дифференциальной диагностики с ревматоидным 
артритом, псориатической артропатией, подагрой 
и деформирующим остеоартритом, которые часто 
встречаются в старшей возрастной группе. Решаю-
щим в дифференциальной диагностике нефротиче-
ского синдрома на фоне своеобразной клинической 
картины было обнаружение патологического титра 
АТ к нативной ДНК. Для быстропрогрессирующего 
волчаночного нефрита установлены следующие кри-
терии: удвоение уровня креатинина сыворотки за 
3 месяца, нефротический синдром, эритроцитурия, 

тяжёлая АГ [3]. Клинические проявления у больной 
полностью соответствовали указанному варианту 
люпус-нефрита.

Согласно современным рекомендациям «золотым 
стандартом» диагностики поражения почек при СКВ 
является биопсия почки [2, 3], но не всем пациентам 
она может быть выполнена в силу разных причин 
(ожирение, коагулопатии, наличие сахарного диабе-
та, риска вторичной инфекции и др.). Ввиду наличия 
быстропрогрессирующего почечного повреждения 
в рамках СКВ, больной была показана пульс терапия. 
Российские рекомендации увеличивают уровень до-
казательности результативности использования при 
люпус-нефрите мофетила микофенолата, белиму-
маба. Тем не менее «классические» для СКВ препа-
раты преднизолон, циклофосфан, азатиоприн, не 
теряют своей значимости. Следует отметить место 
гидрокси хлорохина в комплексной терапии СКВ. 
Данное производное деривата 4-аминохинолина 
назначается всем без исключения больным СКВ — 
уровень доказательности А, достоверность доказа-
тельств 1а [2]. В рассматриваемом случае назначение 
гидроксихлорохина было отложено до стабилизации 
сопутствующих патологий.

Интересным видится разбор гематологического ста-
туса больной. Исходя из результатов ОАК и БАК рас-
сматривались процессы железодефицитной анемии 
(ввиду уменьшения сывороточного железа, наличия 
гипохромии эритроцитов и смешанного анизоци-
тоза), гиперхромной анемии (наличие мегалоцитов), 
аутоиммунной гемолитической анемии с антилим-
фоцитарными антителами (по наличию соотноше-
ния прямого билирубина к общему — 1:4,4, абсолют-
ной лимфоцитопении и положительного результата 
на криоглобулины сыворотки), наследственного ге-
мохроматоза (уровень ферритина — 887 мкг/л при 
N до 150) и изменения крови как проявление он-
когематологии. Стоит остановиться на состоянии, 
которое может объяснить большинство указанных 
изменений, — это анемия хронического воспаления 
(АХВ). Недавние работы, посвящённые АХВ, дают 
развёрнутое представление о патогенезе её возник-
новения. Провоспалительные факторы (ИЛ-1, 6, 
ФНО-α и т.п.) угнетают синтез эритропоэтина, по-
давляют пролиферацию и дифференцировку эри-
троидных предшественников, усиливают эритрофа-
гоцитоз клетками ретикулоэндотелиальной системы 
(РЭС) [4] и синтез ферритина [5], увеличивают число 
рецепторов трансферрина на гепатоцитах [6], тем 
самым увеличивая поступление железа в них; акти-
вируют синтез антимикробного пептида с железо-
регуляторной активностью — гепцидина. Гепцидин 
блокирует выход железа из гепатоцитов и клеток 
РЭС [4; 7]. При наличии рецепторов к ферритину на 
гепатоцитах, лимфоцитах и эритробластах [8], зако-
номерно предположить, что уменьшение количества 
клеток-потребителей ферритина, повлияет на его 



A N A L Y S I S  O F  C L I N I C A L  C A S E S The Russian Archives of Internal Medicine • № 3 • 2018

242 

сывороточную концентрацию в сторону увеличения. 
С этой позиции можно объяснить гиперферритине-
мию при низком уровне сывороточного железа.

При наблюдении пациентки в динамике была выяв-
лена интересная тенденция изменения показателей 
функции печени, которые, на наш взгляд, не исклю-
чают диагноза люпус-гепатит, хотя при поступлении 
функциональные показатели печени находились 
в пределах нормы. В период с 17.12.15 г. по 14.01.16 г. 
больная получала интенсивную фармакотерапию: 
преднизолон, пульс-терапию (с последующим на-
значением мелилпреднизолона 50 мг/сут per os с по-
степенным уменьшением дозы) и другие препараты, 
в этот же период проведён 2-х недельный курс анти-
биотикотерапии. Но на этом фоне значения марке-
ров состояние печени (АЛТ, АСТ, ЩФ, билирубин) 
смещалась от верхней границы нормального интер-
вала к нижней. По-нашему мнению, данное явление 
можно объяснить через иммуноопосредованное 
(действия антинуклеарных антител, ревматоидного 
фактора и др.) повреждение гепатоцитов и перегруз-
ки их ферритином.

Таким образом, приведенный клинический случай 
продемонстрировал мультидисциплинарный подход 
в дифференциальном процессе у данной пациентки. 
Наше наблюдение может быть полезно для врачей 
первичного звена и стационаров, как вариант тече-
ние СКВ у женщин старше 50 лет с «нередким ко-
морбидным фоном», с современными пояснениями 
к возникновению некоторых нарушений.
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Диагностические критерии СКВ (SLICC/ ACR 2012) 

Клинические

• Острое поражение кожи (скуловая сыпь, фото-

сенсибилизация) 

• Хроническая кожная волчанка 

• Язвы в полости рта и носа 

• Нерубцовая алопеция 

• Синовиты 2 и более суставов, скованность около 

30 мин

• Плеврит, перикардит (подтверждение: РГ, ЭКГ, 

аускуль тация)

• Протеинурия > 0,5 г или эритроцитурия + цилиндры

• Психоневрологические нарушения 

• Гемолитическая анемия 

• Лейкопения < 1.000 

• Тромбоцитопения < 100.000 

Иммунологические 

• ANA выше уровня диапазона референс-лаборатории

• Anti-dsDNA выше уровня диапазона референс-лабора-

тории (или >2-х кратного увеличения методом ELISA) 

• Anti-Sm наличие антител к ядерному антигену Sm

• Антифосфолипидные антитела положительные

• Низкий уровень комплимента (С3, С4, СH50) 

• Положительная реакция Кумбса при отсутствии 

гемо литической анемии

Критерии диагноза SLICC (2012) — 4 критерия, из 

которых 1 должен быть клинический и 1 иммунологи-

ческий (любой из следующих лабораторных показате-

лей: а-ДНК, АНФ, Sm, aКЛ, C3, C4) (чувствительность 

95%, специфичность 74%).






	AVM-3(41)_cover_preview_1-2
	AVM-3(41)_text_preview
	AVM-3(41)_cover_preview_4-2
	Blank Page

