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Послеродовые инфекционно-воспалительные
заболевания (ПИВЗ) занимают особое место в
структуре общей заболеваемости. Их значимость
обусловлена прежде всего высокой частотой (5-
26%), а также тем, что в течение многих лет ПИВЗ
были главной причиной материнской смертности.
И хотя благодаря современным методам профилак-
тики и лечения они сравнительно редко приводят к
тяжелым осложнениям и смерти, тем не менее,
ежегодно в мире от септических акушерских ос-
ложнений все еще погибает более 150 000 родиль-
ниц [1, 2]. Нельзя не отметить и тот факт, что пос-
леродовой эндометрит по-прежнему занимает ве-
дущее место среди наиболее распространенных
инфекционных пуэрперальных осложнений: после
самопроизвольных родов его частота составляет
0,66-10,6%, после кесарева сечения - 2,6-35,3%,
причем после экстренной операции частота воз-
растает до 25-85 %), а у женщин с высоким инфек-
ционным риском достигает 55% [3, 4]. Необходимо
отметить, что в последние годы наиболее частыми
клиническими проявлениями послеродового эндо-
метрита являются субинволюция матки и патоло-
гический характер лохий. При таком варианте те-
чения заболевания, при запоздалой диагностике и
неадекватном лечении, довольно быстро наступает
генерализация процесса.

Согласно данным литературы, характерной
особенностью послеродовых инфекционных забо-
леваний в современном акушерстве является их
полиэтиологичность [1, 5, 6]. 

Ведущая роль в развитии послеродовых ин-
фекционных осложнений принадлежит более ви-
рулентным микроорганизмам: представителям се-
мейства Enterobacteriaceae (кишечной палочке,
клебсиелле) и стафилококкам. Анаэробы, предс-
тавленные чаще всего бактероидами, клостридия-
ми, пептострептококками в большинстве случаев
выступают как копатогены.  Характерной особен-

ностью воспалительных послеродовых заболева-
ний является высокая частота микробных ассоциа-
ций, при которых наблюдаются наиболее тяжелые
формы заболеваний [1, 3, 7].

Среди возбудителей послеродовых заболева-
ний определенная роль принадлежит стрептокок-
кам группы А и В, а также хламидиям. C. tra-
chomatis обычно вызывает поздние формы после-
родового эндометрита, развивающиеся через 2-3-
недели после родов.

Несмотря на многочисленные работы, все
еще остается дискутабельным значение гениталь-
ных микоплазм, которые являются частью влага-
лищной микрофлоры практически всех женщин.
Подавляющее большинство видов микоплазм яв-
ляются сапрофитами, и только некоторые из этих
условно патогенных микоплазм (M. hominis, M.
genitalium , U. urealiticum, U. parvum) рассматрива-
ются как возможные возбудители послеродового
эндометрита, однако даже для них этиологическая
роль признается при исключении всех других при-
чин воспаления [4, 7, 8].

Большое разнообразие возбудителей, главным
образом условно патогенных аэробных и анаэроб-
ных бактерий, лишает их нозологической специ-
фичности, что в значительной мере обусловлено
бесконтрольным применением антибактериаль-
ных препаратов, под действием которых чувстви-
тельные виды микроорганизмов уступают место
устойчивым [1].         

Факторы, предрасполагающие к развитию
ПИВЗ, многообразны и условно делятся на 2 груп-
пы: связанные с состоянием женщины до и во вре-
мя беременности (иммуносупрессия, обусловлен-
ная беременностью, хронические соматические за-
болевания, ожирение, анемия, низкий социальный
статус женщины, прием кортикостероидов и анти-
бактериальных препаратов при беременности, ге-
нитальные инфекции и т.д.) и связанные с родораз-
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решением (затяжные роды, длительный безводный
промежуток, амнионит, многочисленные влага-
лищные исследования, инвазивный фетальный мо-
ниторинг, абдоминальное родоразрешение) [5, 10].

Особое значение среди данных факторов рис-
ка придается наличию у беременных бактериаль-
ного вагиноза, являющегося  следствием  наруше-
ния  баланса микрофлоры влагалища и цервикаль-
ного канала, когда вследствие дисбаланса защит-
ных сил организма происходит повышение пато-
генного потенциала бактерий и смещение в сторо-
ну  крайней степени дисбиоза. Достаточно давно
сформулирована гипотеза о защитной роли лакто-
бацилл влагалища в отношении патогенных бакте-
рий. По силе антимикробного действия они могут
иногда даже превосходить антибиотики. Благодаря
совершенствованию микробиологических иссле-
дований удалось установить, что подавляющее
большинство послеродовых гнойно-воспалитель-
ных осложнений обусловлено индигенной
(собственной) микрофлорой, что является доказа-
тельством в пользу роли нарушений вагинального
микробиома как предрасполагающего фактора
риска [11, 12].

Микрофлора влагалища играет исключитель-
но важную роль и ее следует рассматривать как
своеобразную экологическую систему, реагирую-
щую на любые изменения состояния организма
женщины.  Вагинальный микробиом представляет
собой весьма динамичную систему, которая пре-
терпевает периодические изменения в силу ряда
эндогенных причин. На его состав влияют физио-
логическое состояние организма женщины, ее воз-
раст, фазы менструального цикла и другие факто-
ры. Однако в норме эти изменения имеют времен-
ный характер и не оказывают отрицательного воз-
действия на здоровье [13, 14, 15].

Состав вагинального биотопа является инди-
катором репродуктивного здоровья женщины. В
состав микрофлоры влагалища входят более 400
видов микроорганизмов, включая условно-пато-
генные. Нормальная микрофлора влагалища у
женщин репродуктивного возраста содержит 106-
108 КОЕ/мл микроорганизмов и состоит из посто-
янно обитающих и транзиторных видов. Индиген-
ная микрофлора обеспечивает колонизационную
резистентность генитального тракта, препятствует
заселению влагалища патогенными видами, чрез-
мерному размножению и транслокации в другие
органы и ткани условно-патогенных микроорга-
низмов (УПМ), входящих в состав биоценоза вла-
галища [16].

Согласно данным литературы, нормальный ва-
гинальный микробиом женщин детородного воз-

раста на 98 % представлен лактобациллами, кото-
рые играют важную роль в поддержании нормаль-
ного сбалансированного состояния микробиоцено-
за влагалища [17].

В результате реализации проекта "Микробиом
человека" (Human Microbiome Project) были накоп-
лены обширные данные о состоянии вагинальной
микрофлоры у женщин[14, 18]. Исследования бы-
ли проведены с использованием метода полноге-
номного секвенирования, что позволило устано-
вить все микроорганизмы, составляющие ваги-
нальный микробиом. Для его описания ряд зару-
бежных авторов используют классификацию, учи-
тывающую долю преобладающей группы микро-
организмов, а в случае доминирования лактофло-
ры (что рассматривают как показатель нормоцено-
за) - преобладающий вид лактобацилл [14, 16, 19].

Ранее в качестве доминирующего вида ваги-
нальной микробиоты рассматривали вид
Lactobacillus acidophilus. Позже при секвенирова-
нии гена 16S rRNA удалось выявить, что L. aci-
dophilus представляет собой комплекс, включаю-
щий несколько видов вагинальных лактобацилл:
собственно L. acidophilus, а также L. crispatus, L.
gasseri, L. jensenii, L. iners,L. johnsonii и некоторые
другие. Из всего разнообразия вагинальных лакто-
бацилл доминирующими являются четыре вида
лактобацилл группы Lactobacillus acidophilus: L.
crispatus,L. jensenii, L. gasseri и L. iners [20].

В процессе своего нормального метаболизма
лактобациллы способны образовывать молочную
кислоту и перекись водорода, поддерживая низкое
значение рН (3,8-4,4) вагинальной среды. Выра-
ботка молочной кислоты происходит в результате
расщепления гликогена-основного пищевого
субстрата лактобацилл, вырабатываемого клетка-
ми вагинального эпителия под влиянием эстроге-
нов. Также эстрогены стимулируют формирование
рецепторов для лактобацилл на эпителии влагали-
ща [21].

Изучение вагинальных лактобацилл показало,
что L. crispatus, L. Jenseni и L. vaginalis - наиболее
часто встречающиеся виды перекисьпродуцирую-
щих лактобацилл [20]. Отсутствие перекисьпроду-
цирующих лактобацилл во влагалище связано с
увеличением частоты встречаемости бактериаль-
ного вагиноза, который рассматривается как один
из факторов риска развития ПИВЗ. Было установ-
лено, что нормоценоз с преобладанием L. crispatus
коррелирует с более низким уровнем рН вагиналь-
ного отделяемого [14, 22]. Повышенные протек-
тивные свойства данного вида лактобацилл связы-
вают с высокой способностью к колонизации, бо-
лее высоким уровнем продукции перекиси водоро-
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да и молочной кислоты. Лактобациллы способны
образовывать защитные биопленки благодаря
тропности к влагалищному эпителию и агрегации
между собой. Отмечено, что преобладание L. iners
часто наблюдается в переходный этап между нор-
мальным состоянием влагалищного микробиоце-
ноза и нарушенным, который может предраспола-
гать к развитию патологической влагалищной мик-
рофлоры, что может быть потенциально связано с
невынашиванием беременности, преждевремен-
ными родами, а в пуэрперальный период - созда-
вать предпосылки для развития инфекционных ос-
ложнений [23, 24, 25].

Современный уровень клинической микроби-
ологии позволил в значительной степени расши-
рить наши представления о состоянии микробио-
ценоза половых путей женщины и показать, что
подавление нормальной микрофлоры влагалища
ведет к развитию разнообразной патологии.

Патологическое нарушение вагинального мик-
робиома, этиология которого может быть весьма
разнообразной, остается серьезной проблемой ги-
некологии и акушерства.  Сдвиг микрофлоры в
сторону выраженного преобладания строгих или
факультативных анаэробов и существенное умень-
шение лактофлоры вплоть до полного ее исчезно-
вения приводит бактериальному вагинозу у бере-
менных, что, как уже было отмечено ранее, может
способствовать осложненному течению послеро-
дового периода с развитием ПИВЗ. Бактериальный
вагиноз характеризуется обилием таких микроор-
ганизмов, как Atopobium vaginae, Gardnerella vagi-
nalis, Megasphaera spp., Prevotella spp., Mobiluncus
spp., Leptotrichia spp., Porhyromonas spp.,
Eubacterium spp., Sneathia spp., Fusobacterium spp.,
Veillonella spp., Dialister spp., Lachnobacterium spp.,
Clostridium spp., Peptostreptococcus spp., Eggerthella-
подобные бактерии [4, 12]. 

Проведенные в последние годы активные ис-
следования особенностей микрофлоры влагалища
беременных женщин при различных патологичес-
ких состояниях доказали роль нарушений ваги-
нального микробиоценоза в возникновении ослож-
нений беременности, родов и послеродового пери-
ода. Согласно данным ряда авторов, нарушения в
балансе вагинального микробиома могут стать
причиной таких серьезных инфекционных ослож-
нений у родильниц, как метроэндометрит, перито-
нит, сепсис, так как именно характер микробиоты
вагинального биотопа предопределяет либо бла-
гоприятное течение послеродового периода, либо
развитие ПИВЗ. Помимо этого, было установлено,
что почти у 70 % родильниц с инфекцией раны пе-
редней брюшной стенки после операции кесарева

сечения спектр бактериальных возбудителей соот-
ветствует представителям патологического микро-
биоценоза родовых путей [27, 28].

Таким образом, несмотря на то, что среди фак-
торов риска по развитию послеродовых инфекци-
онных осложнений факторы, связанные с родораз-
решением, являются достаточно значимыми, в сов-
ременных исследованиях решающая роль в разви-
тии подобных осложнений отводится  вагинальной
инфекции у беременных. 

В свете сказанного трудно переоценить значе-
ние микробиома влагалища в обеспечении женско-
го репродуктивного здоровья. Изучение микробио-
ценоза  родовых путей, в первую очередь биоцено-
за влагалища остается одной из важнейших задач
современного акушерства и гинекологии, посколь-
ку его можно расценивать в качестве потенциаль-
ного резервуара микробов-возбудителей, которые
могут вызвать патологический процесс, являясь
причиной инфекционных осложнений беремен-
ности и родов, бесплодия или даже инфицирова-
ния новорожденных при первичной колонизации.
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SUMMARY 
The role of vaginal microbiome and its 
disorders in the development of infectious
and inflammatory diseases of puerperium
F.Hajiyeva
Research Institute of Obstetrics and Gynecology,
Baku

Postpartum infectious-inflammatory diseases (PIID)
occupy a special place in the structure of general
morbidity. Their significance is primarily due to the
high frequency (5-26%), as well as the fact that for
many years, PIID have been the main cause of
maternal mortality. Among the causative agents of
postpartum diseases, a certain role belongs to A and
B groups streptococci, as well as chlamydia. C. tra-
chomatis usually causes late forms of postpartum
endometritis, developing 2-3 weeks after delivery.
Despite the fact that among the risk factors for the
development of postpartum infectious complica-
tions, factors associated with delivery are significant
enough, in modern studies, vaginal infection in preg-
nant women plays a crucial role in the development
of such complications.

Поступила: 03.10.2018
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На протяжении последних десятилетий Бо-
лезнь Бехчета (ББ) привлекает к себе внимание
ученых многих стран, что обусловлено многообра-
зием клинических проявлений, поражаемостью
наиболее активной возрастной группы населения,
а также общемедицинскими и теоретическими
проблемами, возникающими при изучении этого
заболевания. Его относят к системным васкулитам
мелких и крупных сосудов [2]. Триада клиничес-
ких симптомов ББ включает: рецидивирующий
афтозный стоматит, язвы гениталий, воспалитель-
ное поражение глаз (увеиты) - основные проявле-
ния болезни [1, 3]. В последние годы выявлены и
другие локализации поражения - суставы, желу-
дочно-кишечный тракт, сердечно-сосудистая и
нервная системы [3, 4].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Изучить сравни-
тельную  микроскопическую характеристику и из-
менения метаболического состояния оральной му-
козы при ББ и афтозном стоматите.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. В нашем исследова-
нии была изучена сравнительная микроскопическая ха-
рактеристика и изменения метаболического состояния
слизистой оболочки полости рта при ББ и афтозном
стоматите.При этом использовался обзорно-цитоло-
гический аназиз. 

Обзорно-цитологический анализ - доступный и
технически не сложный метод, дающий достаточно
обширную информацию о состоянии исследуемого орга-
на. Судя по единичным работам с противоречивыми
выводами, которые посвящены цитологической харак-
теристике СОПР у больных ББ [3, 5], в ежедневную
клиническую практику стоматологов цитологические
анализы внедрены крайне недостаточно. Между тем,

разработка соответствующих цитологических крите-
риев афт, прилегающих и отдаленных зон СОПР по-
могла бы усовершенствованию диагностики и прогно-
зирования ББ.

Материал для цитологических исследований брал-
ся из различных участков поражения слизистой оболоч-
ки полости рта. 

Общецитологический анализ мазков был выполнен
у всех лиц, включенных в контингент исследования
(табл. 1). 

СОПР была изучена также селективными цито-
химическими методами. Так, всего было исследовано 35
больных хроническим афтозным рецидивирующим сто-
матитом и 32 больных ББ.

При интерпретации результатов цитохимических
реакций обращалось внимание на характер распределе-
ния, содержания специфического окрашенного
субстрата в различных клетках, на размеры его гранул
и глыбок, локализацию внутри клеток, а также - визу-
альное количество конкретного субстрата.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Цито-
логическая характеристика зоны афты про обост-
рении хронического афтозного стоматита такова:
Аморфный эозинофильный детрит с примесью
кокковой микрофлоры и с единичными грибковы-
ми элементами. Деформированные эритроциты,
отложения гемосидерина, фибрин. Неравномерно
разбросанные фагоциты и лимфоциты. Большин-
ство фагоцитов (95,6±4,9%) - микрофаги, точнее -
сегменто-ядерные нейтрофильные и эозинофиль-
ные лейкоциты. Гораздо реже встречаются макро-
фаги: гистиоциты и моноциты. Фагоциты - высо-
кой активности (3+). Нет проявлений лизиса эпите-
лиальных клеток активными фагоцитами. Эпите-
лиоциты - многослойного покровного эпителия,

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Микроскопические особенности слизистой оболочки
полости рта при болезни Бехчета

А.Р.Джафарова, Р.Н.Гусейнова, А.Р.Ализаде, Л.К.Ибрагимова
Азербайджанский медицинский университет, г.Баку

Таблица 1. Выполненные морфологические исследования
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большая часть (67,3±4,5%) - из поверхностного,
реже - из промежуточного (23,7±1,9%) и базально-
го (9,0±0,7%) пластов. Преобладают клетки 2-3-й
степеней дегенерации ( 2=38,1; r=0,44; p<0,001).

Цитологическая характеристика зон, прилега-
ющих к афте: состоит из фибрина, единичных
эритроцитов и фагоцитов с лимфоцитами. Основ-
ные элементы - эпителиоциты различной степени
дегенерации с преобладанием 2-й степени. Боль-
шинство эпителиальных клеток - поверхностного
пласта (62,3±3,5%). Видны немногочисленные
псевдороговые чешуйки. Фагоциты - низкой актив-
ности. Эпизодические мицеллярные микотические
структуры. Обсеменение микрофлорой - низкое (1+).

Цитологическая характеристика зон, отдален-
ных от афт. Эпителиоциты с преобладанием 1-2
степеней дегенерации, единичные деформирован-
ные (сморщенные) лимфоциты и лишь несколько
клеток фагоцитарной природы. Интенсивность об-
семенения микрофлорой - низкая (1+).

Цитохимически в прилегающих и отдаленных
от афты зонах СОПР у больных ХРАС в период
обострения болезни содержание гликогена, РНП,
активность АТФ-азы и КФ-азы в различных клет-
ках, чаще всего, умеренные (около 2,0 б.); исклю-
чение составляют единичные макрофаги с высокой
активностью АТФ-азы и микрофаги - КФ-азы (око-
ло 3,0-4,0 б). Как правило, содержание основных
субстратов уменьшается, а активность литических
ферментов - увеличивается по мере удаления от зо-
ны афты (табл. 2).

Цитологическая картина зоны афты  при
обострение афтозного стоматита при болезни Бех-
чета. Фон состоит из аморфного полихромато-
фильного детрита с элементами ацидофильной
микрофлоры и отдельными скоплениями микроко-
лоний грибков. Обращает на себя внимание оби-
лие деформированных эритроцитов, массивных
отложений гемосидерина и нитей фибрина. 

Практически у всех 32-х больных констатиро-
вана максимальная 4-я степень "цитоза", что не
свойственно пациентам группы сравнения.

"Ядерные" клетки, составляющие цитоз,
представлены фагоцитами (80,0±5,1%), лимфоци-
тами (12,4±1,2%), и частично - эпителиальными
клетками (7,6±0,22%). Фагоциты и лимфоциты
распределены крайне неравномерно. Тем не менее,
прослеживается определенная закономерность в
их локализации ( 2=48,6; r=0,60; p<0,001). 

Так, у 29-ти из 32-х пациентов фагоциты, осо-
бенно - активные сегменто-ядерные лейкоциты и
моноциты сосредоточены в отдельные группы,
островки и розетки вокруг разрушающихся эпите-
лиоцитов и детрита (рис. 1).

По сравнению с периодом обострения ХРАС,
количественно-цитохимический анализ указывает
на относительно большее содержание гликогена в

Таблица 2. Количественно-цитохимическая характеристика СОПР у больных в период
обострения ХРАС

Рис. 1. Цитограмма зоны афты в период
обострения афтозного стоматита при болезни

Бехчета
Сосредоточение лимфоцитов и микрофагоцитов вокруг
разрушающихся эпителиальных клеток покрова СОПР.
Цитолиз, детритизация. Высокая степень цитоза (3+).

Спинка языка. Б-й Х., 27 л. Окр: азур-2 - эозин по
Романовскому-Гимзе; Ув.: об. 100, ок.10.
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фагоцитах в зоне афты и частично - в прилегаю-
щих участках СОПР у больных ББ. Цитогистохи-
мическое содержание РНП - важнейшего показате-
ля внутриклеточной репарации, мало чем отлича-
ется от аналогичного у больных группы сравнения
(ХРАС), хотя этот показатель уменьшен до мини-
мума в эпителиоцитах зоны афт и прилегающих
участков (табл. 3).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Таким образом, установлена
неоднозначность микроскопической картины
СОПР в периоды обострения и ремиссии при
ХРАС. Доказано, что переход острого периода бо-
лезни в клиническую ремиссию не приводит к пол-
ной ликвидации цито- и гистологических призна-
ков "неспецифического" воспаления. Неактивные
воспалительные микроочаги продолжают оста-
ваться как в зоне рубцующихся афт, так и в приле-
гающих и отдаленных зонах СОПР у больных
ХРАС.

В период обострения афтозного стоматита у
больных ББ поражение покровного эпителия раз-
личных зон СОПР носит более выраженный харак-
тер, чем у пациентов с ХРАС, что проявляется ста-
тистически достоверной разницей в соответствую-
щих цито-гистохимических показателях.

В целом, обострение афтозного стоматита при
болезни Бехчета достоверно коррелирует с усиле-
нием цито-гистологических проявлений аутоагрес-
сии в СОПР, направленной на микрососудистое
русло и эпителий слизистой оболочки полости рта.
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SUMMARY 
Microscopic features of oral mucosa 
in Behchet disease
A.Jafarova, R.Huseynova, A.Alizade,
L.Ibrahimova
Azerbaijan Medical University, Baku

Ambiguity of the microscopic picture of the oral
mucosa  in the periods of exacerbation and remission
at chronic recurrent aphtous stomatitis  was estab-
lished. It is proved that the transition of the acute
period of the disease into clinical remission does not
lead to the complete elimination of cyto- and histo-
logical signs of "nonspecific" inflammation. Inactive
inflammatory micro foci continue to remain both in
the area of scarring aft, and in the adjacent and
remote areas of oral mucosa  in patients with chron-
ic recurrent aphtous stomatitis. During the exacerba-
tion period of aphthous stomatitis in patients with
BD, the defeat of the surface epithelium in  different
zones of oral mucosa  is more pronounced than in
patients with chronic recurrent aphtous stomatitis
which is manifested by a statistically significant dif-
ference in the corresponding cyto-histochemical
indicators. In general, the exacerbation of aphthous
stomatitis in Behcet's disease reliably correlates with
an increase in cyto-histological manifestations of
auto-aggression in oral mucosa, aimed at the
microvascular mainstream and the epithelium of the
oral mucosa.
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Таблица 3. Количественно-цитохимическая характеристика СОПР у больных ББ в период
обострения афтозного стоматита
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Сахарный диабет распространенное заболева-
ние, которое часто осложняется и поражает жиз-
ненно важные органы [1-5]. Наиболее полноцен-
ное сведение об осложнениях сахарного диабета,
получено на основе регистра осложнений [1]. Ав-
тор отмечает, что 59% пациентов с сахарным диа-
бетом I (СД1) и 55% - сахарным диабетом II (СД2)
имеет те или иные осложнения. Структура ослож-
нений по клиническим формам для СД1 и СД2 от-
личается: диабетическая нейропатия 38,4 и 19,0%;
диабетическая ретинопатия 34,7 и 15,3%; нефропа-
тия 20,0 и 4,9%; гипертония 18,8 и 37,6%; диабети-
ческая макроангиопатия 16,7 и 8,3%; стенокардия
5,1 и 11,5%; диабетическая катаракта 6,7 и 5,8%;
нарушение мозгового кровообращения 2,3 и 4,4%
и прочие. Такие же данные получены [2] в Кирги-
зии, где ретинопатия наблюдалась у 52,5% при
СД1 и 26,7% при СД2. Нейропатия отмечена соот-
ветственно у 83,3 и 56,7% больных СД1 и СД2. [4]
приводит более высокие параметры о риске ин-
сульта (11,8%), депрессии (35%), язвенной болезни
желудка (14,3%). По данным [5] осложнения диа-
бета больше среди женщин (52,4%) по сравнению
с мужчинами (42%). С возрастом пациентов увели-
чивается вероятность осложнений: 37,3% в возрас-
те менее 49 лет, 49,3% в возрасте 50-59 лет, 57,1%
в возрасте 60 лет и старше.

В Азербайджане данные о распространеннос-
ти осложнений СД фрагментарные. Это побуждает
нас приводить данное исследование. 

Цель исследования. Оценить уровень распро-
страненности осложнений СД по данным Государ-
ственного регистра в городе Баку. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Использованы мате-
риалы регистра СД за 2016 год, который включали све-
дения о 1941 пациента с СД1, 62883 пациента СД2 и
5441 пациента с СД неуточненный. 

Для характеристики больных была собрана инфор-
мация о поле, возрасте, индексе массы  тела, НbА1C, о
сроке давности патологии и о клинических формах ос-
ложнений. Определялась частота распространеннос-
ти отдельных клинических форм осложнений СД. Ста-
тистическая обработка проводилась методами анали-
за качественных признаков с использованием пакета
"анализа данных" программы Excel [6]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Распре-
деление больных по демографическим и медици-
нским характеристикам приведено в таблице 1.
Среди больных не большая доля занимают пациен-
ты с диагнозом СД1 (2,8%) и с неуточненным СД
(7,8%). В основном, пациенты были с диагнозом
СД2 (89,4%). Независимо от клинического диагно-
за среди больных преобладали женщины (соответ-
ственно 54,7% в группе СД1, 59,3% в группе СД2 и
58,1% в группе СД неуточненный). 

В возрастном составе больных преобладали
лица в возрасте 0-14 лет в группе пациентов с СД1
(33,2%), в возрасте 45-59 лет в группах пациентов
с СД2 (49,3%)и СД неуточненный (41,4%). Возра-
стной состав больных с диагнозом СД1, СД2 и СД
неуточненный друг от друга существенно отлича-
ется (2=16,4; =8; Р<0,05). Доля лиц в возрасте 0-
14, 15-29, 30-44, 45-59 и 60+ лет в группе больных
СД1 (33,2; 24,5; 10,7; 19,6 и 12,0%) имеет тренд
уменьшения, а в группах больных СД2 (соответ-
ственно 0,2; 1,8; 49,3 и 40,3%) и СД неуточненный
(соответственно 9,0; 7,9; 9,0; 41,4; 32,7%) - имеет
тренд увеличения. 

Выраженные различия имеются в структуре
больных по индексу массы тела (2=13,5; =6;
Р<0,05). Ожирение (индекс массы тела 30 и более
кг/м2) отмечено у более половины всех больных с
диагнозом СД2 (55,8%). Доля таких больных в
группе с диагнозом СД1 (9,8%) более чем в 5 раз
меньше. В тоже время лица с низким питанием
(индекс массы тела <18,5 кг/м2) были только в
группах больных с СД1 (10%) и СД неуточненный
(4,9%). Сведения о содержании НbА1C были у 194
больных СД1, 629 больных СД2 и 55 больных СД
неуточненный. Распределение больных по размеру
НbА1C показало, что сравниваемые группы друг
от друга существенно отличается (2=12,6; =6;
Р<0,05). Доля лиц с содержанием НbА1C < 7, 7-
8,0; 8-9, >9% составляло соответственно 24,2, 26,8,
24,2 и 24,8% в группе больных СД1; 40,1, 39,4, 10,2
и 10,3% в группе больных СД2; 25,5; 25,5; 25,5 и
23,5% в группе больных СД неуточненный. Общей
для всех групп была сходность их состава по сро-
кам давности сахарного диабета. 

Современная характеристика уровня и структуры
осложнений сахарного диабета

И.Д.Алиева
Азербайджанский медицинский университет, г.Баку
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Таким образом, демографические (пол, воз-
раст) и медицинские (индекс массы тела, содержа-
ние НbА1C) характеристики больных с диагнозом
СД1, СД2 и СД неуточненный  имеют существен-
ные различия.

Частота регистрированных осложнений сахар-
ного диабета приведена в таблице 2. 

Гипертония была отмечена у 10,8±0,7% (95%
доверительный интервал 9,4-12,2%) пациентов с
СД1, у 27,6±0,2% (95% доверительный интервал
27,2-28,0%) пациентов с СД2, у 18,8±0,5% (95%
доверительный интервал 17,8-19,8%) пациентов с
СД неуточненный. Межгрупповое различие суще-
ственное (Р<0,01), гипертония 2,6 раза чаще встре-
чается на фоне СД2 по сравнению с СД1. Диабети-
ческая нейропатия была диагностирована в этих
группах соответственно у 28,4±1,0 (95% довери-
тельный интервал 26,4-30,4%); 10,0±0,1% (95% до-
верительный интервал 9,8-10,2%) и 18,1±0,5%
(95% доверительный интервал 17,1-19,1%) паци-
ентов в группах СД1, СД2 и СД неуточненный. От-
носительный риск этого осложнения больше (2,8
раза) в группе СД1 по сравнению с группой СД2.
Более выраженное различие отмечено в этих груп-
пах по частоте диабетической ретинопатии, кото-
рая составляла 24,7±1,0% (95% доверительный ин-
тервал 22,7-26,7%) в группе СД1, 10,3±0,1% (95%
доверительный интервал 10,1-10,5%) в группе
СД2, 1,6±0,2% (95% доверительный интервал 1,2-
2,0%) в группе СД неуточненный. Это осложнение
имеет высокий риск в группе СД1 (2,5 раза по
сравнению с группой СД2). 

Диабетическая макроангиопатия во всех груп-
пах встречалась со сходной частотой: 6,7±0,6% при
СД1, 5,4±0,1% при СД2 и 6,7±0,3% при СД неуточ-
ненный. Сходная ситуация сложилась по частоте
диабетической катаракты, которая составляла
7,7±0,6% при СД1, 6,8±0,1% при СД2 и 5,0±0,3%
при СД неуточненный. При этом следует отметить,
что сравнение частоты диабетической катаракты в
этих группах подтверждает достоверность разли-
чия между ними (Р<0,05). Более выраженное
межгрупповое различие наблюдалось при сравне-
нии частоты диабетической нефропатии, которая
наименьшая в группе СД неуточненный
(3,9±0,3%), средняя в группе СД2 (5,3±0,1%) и
максимальная в группе СД1 (19,6±0,9%). Очевид-
но, что СД1 более чем 3 раза чаще ассоциируется
риском развития диабетической нефропатии. 

Частота нарушения мозгового кровообраще-
ния была сравнительно меньше в группе 

СД неуточненный (1,3±0,2%) и 3 раза больше
в группе СД2 (4,5±0,1%). В группе СД1 величина
этого показателя составляла 2,0±0,3%. 

Инфаркт миокарда во всех сравниваемых
группах встречался со сходной частотой (2,1±0,3%
при СД1, 2,5±0,1% при СД2 и 2,8±0,2% при СД не-
уточненный). Диабетическая стопа встречалась у
6,4±0,6% пациентов в группе СД1, у 2,4±,1% боль-
ных в группе СД2 и у 2,3±0,2% лиц в группе СД не-
уточненный. Межгрупповое различие существен-
ное (Р<0,05). При СД1 риск развития диабетичес-
кой стопы более чем в 2,5 раза выше, чем при СД1
и СД неуточненный. Сходная ситуация складыва-

Таблица 1. Распределение больных по некоторым характеристикам их статуса
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ется при сравнении частоты хайропатии (1,9±0,3;
0,9±0,03; 0,7±0,1% соответственно при СД1, СД2 и
СД неуточненный), ампутации (соответственно
1,4±0,3; 0,5±0,03 и 0,5±0,1%), комы (соответствен-
но 2,9±0,4; 0,8±0,03 и 0,3±0,1%) и диабетической
кетоацитозы (0,5±0,2; 0,1±0,01 и 0,2±0,01%). 

Одним их частых осложнений сахарного диа-
бета при СД2 является стенокардия (11,6±0,1%).
Частота этого осложнения меньше более чем в 2
раза при СД1 (4,9±0,5%) и 1,2 раза при СД неуточ-
ненный (9,8±0,4%). 

Таким образом, наиболее частыми осложнени-
ями сахарного диабета являются диабетическая
нейропатия, ретинопатия, нефропатия, гиперто-
ния, катаракта, макроангиопатия и стенокардия.
Риск этих осложнений зависит от клинических
форм сахарного диабета. 

В литературе широко представлены данные об
осложнениях сахарного диабета, полученные на
основе разного контингента и методического под-
хода. По данным регистра сахарного диабета, кото-
рый охватывает сплошным наблюдением большо-
го контингента и имеет ограничения из-за неравно-
мерности охвата качественной диагностикой, ин-
формация об осложнениях представлены в работах
[1, 2]. По данным [1] частота нейропатии при СД1
и СД2 (38,4 и 19%) существенно выше, чем наши
данные о частоте нейропатии (соответственно
28,4±1,0 и 10,0±0,1%). Общность в этих показате-
лях является то, что вероятность развития диабети-
ческой нейропатии больше, при СД1 (2,8 раза по
нашим данным, 2,0 раза по данным [1]). Диабети-
ческая ретинопатия по данным [1] при СД1 и СД2
отмечалась у 34,4 и 15,3% пациентов (соотноше-
ние 2,2). По нашим данным (24,7±1,0 и 10,3±0,1%)
частота этого осложнения существенно меньше. 

Гипертония на фоне СД1 и СД2 по нашим дан-
ным (10,8±0,7 и 27,6±0,2%) и по данным [1] (18,8 и
37,6%) друг от друга существенно отличается. 

Заслуживает внимание то, что в обоих иссле-
дованиях прослеживается общее направление:
риск диабетической ретинопатии больше при СД, а
гипертонии при СД2. 

Частота нефропатии у больных СД1 и СД2 по
нашим данным (19,6±0,9 и 5,3±0,1%; соотношение
3,7) и по данным [1] (20,2 и 4,9%; соотношение 4,1)
сходные. 

Стенокардия на фоне СД1 и СД2 по нашим
данным (4,9±0,5 и 11,6±0,1%) и по данным [1] (5,1
и 11,5%) также встречается со сходной частотой.
Более заметно наши данные отличаются от данных
[1] по частоте диабетической макроангиопатии
(при СД1 и СД 6,7±0,6 и 5,4±0,1% по нашим дан-
ным, 16,7 и 8,3% по данным [1]). Вероятно, такое
различие обусловлено высоким риском злоупот-
ребления спиртных напитков в России.  

По нашим данным частота комы при СД1 и
СД2 (2,9±0,4 и 0,8±0,03%) выше таковой по мате-
риалам [2], которая составляла 2,2 и 0,1%. Относи-
тельно высокий риск развития комы, особенно при
СД2 по нашим данным может быть обусловлен не-
достаточно эффективным использованием проти-
водиабетических препаратов. 

ВЫВОДЫ:
1. На популяционном уровне СД2 32,4 раза

чаще встречается чем СД1, контингенты больных
этими формами диабета отличаются существенно
по возрастной структуре и по распределению боль-
ных по индексу массы тела. 

2. Популяционный уровень осложнений при
СД1 и СД2 друг от друга отличается по вероятнос-
ти гипертонии (10,8±0,3 и 27,6±0,2%), диабетичес-

Таблица 2. Частота осложнений сахарного диабета
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кой нейропатии (28,4±1,0 и 10,0±0,1%), ретинопа-
тии (24,7±1,0 и 10,3±0,1%), нефропатии (19,6±0,9 и
5,3±0,1%), диабетической стопы (6,4±0,6 и 2,4±
0,1%), а также стенокардии (4,9±0,5 и 11,6±0,1%). 

3. Вероятность диабетической катаракты
(7,7±0,6 и 6,8±0,1%), макроангиопатии (6,7±0,6 и
5,4±0,1%) при СД1 и СД2 сравнительно близка. 
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SUMMARY 
Modern classification of the level 
and structure of complications of 
diabetes mellitus
I.Aliyeva
Azerbaijan Medical University, Baku

More than 70 000 information basis of the state reg-
ister in Baku city have been used for the study.
Patients were divided into groups according
theirage, gender, form of diabetes (DM1, DM2 and
non-classified), quantity ofÍâ1ñ,body mass index
and duration of the disease. Frequency of appearance
of different complications was compared on basis of
DM1 and DM2. 
2,8% of patients were registered with DM1, 7,8% -
non-classified DM and 89,4% - DM2, most of them
are women (>54,7%). Groups of patients with DM1,
DM2 and non-classified DM differs from each other
according their ages: 33,2% of patients have DM1,
0,2% have DM2 correspondingly on ages 0 - 14,
12,0 & 40,3% are elder than 6-0 years old.
Complications of diabetes depended on clinical
forms of DM and mostly appeared complications
are:diabetic neuropathy, pretnopathy, nephrophilia,
cataracts and stenocardia.  
Morbidity rate of DM2 is 32,4 more than DM1.
Patients with DM1, DM2 and non-classified DM dif-
fer from each other for their ages and body mass.
DM1 and DM2 differ from each other for frequency
of complications like hyperthynia (10.8 and 27.6%),
diabetic neuropathy (28.4 and 10.0%), retinopathy
(24.7 and 10.3%), nephropathy (19.6 and 5.3%), etc.
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Автономная нейропатия является одним из
хронических осложнений сахарного диабета (СД),
причем СД является основной причиной развития
нейропатии [1]. Автономная нейропатия характе-
ризуется поражением иннервации внутренних ор-
ганов, в том числе и иннервации сердечно-сосудис-
той системы [2, 3, 4].

Хотя первые описания случаев автономной
диабетической нейропатии (АДН) относятся ко
второй половине 19-го столетия, понадобился до-
вольно большой срок для того, чтобы понятие
"АДН" утвердилось в клинической практике. Не
будет преувеличением сказать, что начало диагнос-
тике этого осложнения СД было положено двумя
ключевыми обзорными работами, опубликованны-
ми JordanW.R. в 1936 году и Randles в 1945 году [2,
4].

При применении специальных тестов АДН
может диагностироваться и у вновь выявленных
больных СД типа 2 (СД2), тогда как у вновь выяв-
ленных больных СД типа1 она, как правило, отсу-
тствует [4,5]. Прогноз АДН неблагоприятен, уро-
вень смертности  больных  повышен [3, 4].

В настоящее время имеется ряд ЭКГ и других
тестов, позволяющих определить состояние авто-
номной иннервации [6] К наиболее широко приме-
няемым из этих тестов относятся проба Вальсаль-
вы и тест "глубокое дыхание" [2, 3, 4, 6], в отноше-
нии которых доказано, что они отражают состоя-
ние парасимпатической иннервации [2].

ЦЕЛЬЮ данной работы было определение
состояния парасимпатической иннервации у боль-
ных СД типа 2 (СД2) с помощью проведения про-
бы Вальсальвы и теста "глубокое дыхание".

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Обследована 51 боль-
ная СД2 с давностью заболевания от 1 года до 15 лет
(в среднем 4,7±2,71 года (M±SD).Возраст больных  СД2
находился в пределах от 40 лет до 64 лет, в среднем
был равен 54,4 ± 7,27 года. Из 51 больной 48 (94.1%) по-
лучали лечение метформином, 26 (51.0%) - лечение пре-
паратами сульфонилмочевины или глинидами, 16
(31.4%) получали лечение ингибиторами  DPP-4,   две

больные получали аналог GLP-1, 3 больных получали ле-
чение инсулином /аналогами инсулина. При этом моно-
терапию сахароснижающими препаратами получали
10 больных (19.6%), терапию двумя препаратами полу-
чали 33 больных (64.7%), терапию тремя сахароснижа-
ющими препаратами получали 5 больных (9.8%), тера-
пию четырьмя сахароснижающими препаратами полу-
чали 2 больных (3.9%).

Средний рост больных группы СД2 равнялся 164.3
±7.18 см; средняя масса тела - 94,1±17,69 кг; средний
индекс массы тела равнялся 34.9±6.07 кг/м2. Нормаль-
ная масса тела имела место у 2.0% обследованных, из-
быточная масса тела - у 19.6%, ожирение - у 78.4%.
Систолическое АД было равно 131,7±16,33 мм.рт.ст.;
диастолическое - 81,5 ±9,66 мм.рт.ст. 

Показатели обмена липидов: общий холестерин
205,6±46,04 мг/дл; холестерин липопротеидов высокой
плотности: 43,7±8,63 мг/дл; холестерин липопротеи-
дов низкой плотности: 121,3±42,73 мг/дл; триглицери-
ды - 203,2±59,10 мг/дл.

Для диагностики автономной нейропатии приме-
нялись проба Вальсальвы и тест "глубокое дыхание".
При проведении пробы Вальсальвы ЭКГ регистрирова-
лась как вовремя пробы, заключающейся в том, что
производился форсированный выдох в течение 15 се-
кунд с поддержанием давления в манометре не ниже 40
мм.рт.ст., так и после пробы (30 интервалов RR) [2, 3,
6].

Для оценки результатов пробы Вальсальвы приме-
няется индекс Вальсальвы, представляющий собой от-
ношения максимального интервала RR после пробы к
минимальному интервалу RR вовремя пробы. Для оцен-
ки результатов теста применялись критерии, предло-
женные Ewing D.J. et al. [7]: норма  > 1.21; пограничное
состояние - от 1,11 до 1.20; АН - <1,11. Результаты
теста также оценивались покритериям, предложен-
ным Мирзазаде В.А. [2]: норма > 1.18; пограничное сос-
тояние - от 1.08 до 1.17; АН - < 1.08.

Во время теста "глубокое дыхание" ЭКГ регист-
рировалась в течение одной минуты вовремя  медленно-
го глубокого дыхания, когда время вдоха равно времени
выдоха и равно 5 сек. Результаты теста оценивались
по двум показателям: индексу "Expiratio/Inspiratio" (E/I)
и индексу "Inspiratio-Expiratio" (I-E). Величину индекса
E/I вычисляли как отношение средней из шести макси-

Проблема несогласованности результатов ЭКГ-тестов 
для оценки состояния парасимпатической иннервации 
у больных сахарным диабетом типа 2

Г.И.Алиева, Я.З.Гурбанов, В.А.Мирзазаде, Л.В.Джаббарлы 
Азербайджанский медицинский университет, Азербайджанский институт

усовершенствования врачей им.А.Алиева, г.Баку
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мальных интервалов RR вовремя вдохов к средней из
шести минимальных интервалов RR вовремя выдохов.
Величинуиндекса I-E вычисляли как разность между
максимальной частотой сердечных сокращений вовре-
мя  выдохов к минимальной частотой сердечных сокра-
щений во время вдохов. [2, 7]. Для оценки результатов
теста с применением индекса "E/I" использовали кри-
терии диагностики, предложенные Ewing D.J. et al. [7]:
при величинах индекса менее 1.11 диагностировалась
АДН, величины индекса от 1.11 до 1.17 считали погра-
ничными, величины индекса более 1.17 считали нор-
мальными. Результаты теста с применением индекса
"E/I" также оценивали в соответствии с критериями,
предложеннымиВ.А.Мирзазаде [2], когда характерны-
ми для АДН считали величины индекса 1.09 и менее,
пограничными - от 1.10 до 1.13, нормальными - от 1.14
и более.При оценке результатов теста с применением
индекса "E-I" использовали критерии диагностики,
предложенные Ewing D.J. et al. [7]: норма - более 15,
пограничное состояние - от 11 до 15, АДН - 10 и менее.
Использовались также критерии В.А.Мирзазаде [2]:
норма - 18 и более, пограничное состояние - от 15 до 17,
АДН - 14 и менее.

Статистический анализ проводился с помощью
стандартной компьютерной программы Microsoft
Excel [8]. Данные по группам представлены в виде сред-
ней величины (М) ± стандарное отклонение (SD). Ста-
тистическую значимость различий между долями оп-
ределяли с помощью метода 2 on line [9].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. В таб-
лице 1 представлены данные почастоте встречае-
мости АДН у больных СД2 (n = 51) при примене-
нии различных тестов, различных диагностичес-
ких индексов и различных  критериев для оценки
величин указанных индексов.

Как видно из таблицы 1, наименее часто АДН
выявлялась при применении пробы  Вальсальвы
(7.8% по критериям Мирзазаде В.А. [2] и 11,8% по
критериям Ewing et al. [7]). В ходе теста "Глубокое
дыхание" выявляемость АДН зависела от приме-
нявшегося для оценки результатов индекса. При
индексе "I-E"-21,6% по критериям Ewing et al. [7] и
37,3% по критериям Мирзазаде В.А. [2], а при ин-

дексе "E/I" - 51,0% по критериям Ewing et al. [7] и
45.1% по критериям Мирзазаде В.А. [2]. Получен-
ные данные хорошо согласуются с данными лите-
ратуры, отмечающими, что с помощью пробы
Вальсальвы случаи АДН выявляются реже, чем
при применении других тестов [2].

Статистическая значимость различий (р) при
диагностике АН у больных СД2 (n = 51) с приме-
нении различных тестов, различных диагностичес-
ких индексов и различных критериев для оценки
величин указанных индексов.

Различия в частоте встречаемости АДН при
сравнении группы 1 (диагностика путем проведе-
ния пробы Вальсальвы, вычисления индекса Валь-
сальвы и оценке его результатов по критериям
Ewing et al. [7]) и группы 2 (диагностика путем
проведения пробы Вальсальвы, вычисления ин-
декса Вальсальвы и оценке его результатов по кри-
териям Мирзазаде В.А. [2]) не были статистически
значимы (p>0.05). Аналогичный результат имел
место при сравнении между собой группы 1 и
группы 3 (диагностика путем проведения теста
"Глубокое дыхание", вычисления индекса "I-E" и
оценки его результатов по критериям Ewing et al.
[7]), а также при сравнении группы 2 и группы 3. В
тоже время, при сравнении группы 1 с группой 4
(диагностика путем проведения теста "Глубокое
дыхание", вычисления индекса "I-E" и оценки его
результатов по критериям Мирзазаде В.А. [2]), с
группой 5 (диагностика путем проведения теста
"Глубокое дыхание", вычисления индекса "E/I" и
оценки его результатов по критериям Ewing et al.
[7]) и группой 6 (диагностика путем проведения
теста "Глубокое дыхание", вычисления индекса
"E/I" и оценки его результатов по критериям Мир-
зазаде В.А. [2]) различия были статистически зна-
чимы (p=0.0029; p<0.0001; p=0.0002 соответствен-
но). Статистически значимы были также результа-
ты сравнения данных группы 2 с группами 3, 4 и 5
(p=0.0004; p<0.0001; p<0.0001 соответственно), а
также группы 3 с группами 5 и 6 (p = 0.0021; p =

Таблица 1. Частота встречаемости АДН у больных СД2 (n=51) при применении 
различных тестов, различных диагностических  индексов и различных 

критериев для оценки величин указанных индексов
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0.0123, соответственно).Сравнение между собой
групп 3 и 4, а также групп 4 и 5, 4 и 6, 5 и 6 не вы-
явили статистической значимости имевшихся раз-
личий (во всех случаях p>0.05).

Частота встречаемости нормального состоя-
ния парасимпатической иннервации составила
78.4% в группе 1, 80.4% - в группе 2, 54.9% - в
группе 3, 4,71% - в группе 4,  37,3% - в группе 5 и
49,0% - в группе 6.

Различия в частоте встречаемости нормально-
го состояния парасимпатической иннервации были
статистически значимы при сравнении данных
группы 1 с данными группы 3 (p<0,05), группы 4
(p<0,01), группы 5 (p<0,001) и группы 6 (p<0,001).
Статистически значимые различия имели место
также при сравнении данных группы 2 и данных
группы 3 (p<0,01), группы 4 (p<0,001), группы 5
(p<0,001) и группы 6 (p<0,01).Различия между дру-
гими группами не были статистически начимы (во
всех случаях p<0,05).

"Пограничные состояния" автономной иннер-
вации встречались в 9,8% в группе 1, в 11.8% - в
группе 2, в 23,5% - в группе 3, в 15.7% в группе 4,
в 11,8% - в группе 5 и в 5,9%  - в группе 6. При ана-
лизе с помощью метода 2 статистическая значи-
мость различий выявлена лишь при сравнении
данных группы 3 и данных группы 6 (различие в
частоте встречаемости =17,6%; 2=6,238; р=
0,0125). Различия между всеми другими группами
не были статистически значимы (р>0,05).

Таким образом, даже при применении всего 2
тестов для диагностики АН, 3 индексов и  относи-
тельно близких друг к другу критериев для оценки
значений каждого индекса возникает ситуация зна-
чительной несогласованности оценки, каждый раз
приводящая к вопросу: какие диагнозы истинные,
а какие - ложные? 
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SUMMARY 
The problem of inconsistency of the results
of ECG tests to assess the state of parasym-
pathetic innervation in patients with type 2
diabetes mellitus
G.Aliyeva, Y.Gurbanov, V.Mirzazade,
L.Jabbarli
Azerbaijan Medical University, A.Aliyev's
Azerbaijan State Physicians Improvement 
Institute, Baku

In order to determine the state of parasympathetic
innervation in patients with type 2 diabetes, 51
patients were examined using the Valsalva test and
the "deep breathing" test. Both tests were carried out
according to the standard procedure. According to
the results of the Valsalva test, the Valsalva index
was calculated, according to the results of the "deep
breathing" test, the Expiratio / Inspiratio index (E/I)
and Inspiratio-Expiratio index (I-E) were calculated.
For each of the specified indices, the assessment cri-
teria used were used. The least frequent ADN was
detected when a Valsalva sample was used (7.8% -
11.8%). During the "Deep Breath" test, ADN was
detected in 21.6% -51.0% of cases. Thus, even when
only 2 tests are used to diagnose AH, 3 indices and
relatively close to each other criteria for assessing
the values of each index, a situation of significant
inconsistency in the assessment arises, each time
leading to the question: which diagnoses are true and
which are false?
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Несмотря на то, что проблеме  рака шейки
матки (РШМ) уделяется много внимания, до сих
пор нерешенными остаются вопросы снижения за-
болеваемости и смертности от данной нозологии.
Высокая заболеваемость РШМ и продолжающий-
ся рост диктует постоянное изучение эпидемиоло-
гических данных, как в отдельных странах, так и
во всем мире [1, 2, 3]. Ежегодно в мире регистри-
руется 851,9 тыс. случаев заболеваний раком гени-
талий, при этом 470,6 тыс. приходится на больных
РШМ. В настоящее время злокачественные ново-
образования шейки матки представляют серьез-
ную проблему в связи с ростом заболеваемости
среди отдельных контингентов населения и жен-
щин молодого возраста, что объясняется распрост-
раненностью ПВИ. Следует отметить, что широ-
кое распространение данной нозологической фор-
мы заболеваемости отмечено в развивающихся
странах, на которые приходится 81,0% случаев [4,
5]. Эпидемиологические данные об уровнях забо-
леваемости злокачественными новообразованиями
шейки матки показывают существенные различия
по странам: от 3,6 %000 до 26,1 %000 [6, 7, 8]. 

ЦЕЛЬЮ ИССЛЕДОВАНИЯ явилось изучение
особенностей заболеваемости  раком шейки матки
в Азербайджане

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ.  Исходя из того, что
в Азербайджанской Республике РШМ представляет од-
ну из важнейших как медицинских, так и социальных
проблем, нами были проанализированы статистичес-

кие формы отчетности №7 "Отчет о злокачествен-
ных новообразованиях" за период 2012-2016 гг. Для дос-
тижения поставленной цели были рассчитаны следую-
щие показатели: экстенсивный показатель (в%), ин-
тенсивный показатель (в %000). Данные величины рас-
считывались по методике, предложенной Мирабишви-
ли В.И. [4]. Статистический анализ данных осущес-
твлялся с помощью программы электронных таблиц
Microsoft Excel, которые были сформированы в соотве-
тствии с запросами проводимого исследования. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Анализ
заболеваемости населения Азербайджанской Рес-
публики за период 2012-2016 гг. выявил достаточ-
но неблагополучную ситуацию в отношении дан-
ной нозологии, что нашло отражение при расчете
показателей оценки заболеваемости населения
республики. В результате эпидемиологического
анализа установлено, что за период наблюдения с
2012 по 2016 гг. в Азербайджане  зарегистрирова-
но 3031 случаев РШМ. Если в 2012 году в Азер-
байджане было зарегистрировано 533 случая
(17,5%) РШМ, то в 2013 году было зарегистриро-
вано 566 (18,5%) случаев по Азербайджану. В 2014
году число зарегистрированных случаев РШМ
несколько  возросло по сравнению с 2012 годом и
составило 628 случаев (20,7%).  В 2015 году число
случаев остается  примерно на уровне 2014 года и
составило 622 случая (20,5%), в 2016 году отмеча-
ется значительный рост по сравнению с 2012 го-
дом - 682 случаев  (22,8%) (рис. 1). 

Частота встречаемости и факторы риска инфицирования
папилломавирусной инфекцией у женщин

Р.И.Сафарова 
Азербайджанский медицинский университет, г.Баку

Рис. 2. Показатели интенсивности
заболеваемости РШМ за 5 лет

Рис. 1. Показатели первичной заболеваемости
РШМ в Азербайджане (2012-2016 гг.)
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Так, интенсивный показатель заболеваемости
РШМ за исследуемый период варьировал в преде-
лах 11,5-15,1% с незначительными колебаниями.
Однако, со стороны таких показателей заболевае-
мости как коэффициенты интенсивности и пора-
женности отмечается четкая тенденция к увеличе-
нию за период с 2012 по 2016 гг. Как видно из рис.
2, отмечается стабильная тенденция к увеличению
коэффициентов интенсивности РШМ.

Таким образом, значения коэффициентов ин-
тенсивности РШМ увеличивались на протяжении
5 лет, диапазон которых составил 11,5 - 14,1 %000 в
случае интенсивности заболевания. В результате
эпидемиологического анализа установлено, что за
период наблюдения с 2012 по 2016 гг. в Азербайд-
жане  наибольшее число случаев заболевания заре-
гистрировано в 2014 году и составило 628 случаев
(20,7%) и в 2016 году - 682 случаев  (22,8%).   

Для оценки факторов риска проведено ретрос-
пективное исследование случай-контроль среди
312 обследованных женщин в возрасте 18-44 лет.
Были сформированы две группы: I группа - 232
женщины с выявленным вирусом папилломы че-
ловека высокого риска (ВПЧ-ВР) (16, 18, 31, 33, 35,
39, 45, 51, 52, 56, 58, 59-й генотипы), II группа - 80
женщин с отрицательным результатом ВПЧ-тести-
рования. Оценка факторов риска произведена по
данным анкетирования. Распределение по возраст-

ным группам представлено в таблице 1.
Женщины в возрасте 25-29 лет достоверно ча-

ще инфицированы ВПЧ-ВР (OR=2,12; р<0,001),
тогда как в возрасте 18-24 лет ВПЧ-инфекция
встречается реже (OR=0,96; р=0,034). В других
возрастных группах статистически значимых от-
личий не зарегистрировано (р>0,05). При анализе
социально-демографических показателей установ-
лено, что женщины с ВПЧ-инфекцией чаще имели
среднее, а не высшее образование (OR=1,60;
р=0,013), были не замужем (OR=1,13; р<0,001).
Среди вредных привычек только употребление ал-
коголя не повышало риск инфицирования ВПЧ
(OR=1,03; р=0,813). Курение достоверно чаще
встречалась среди женщин I группы (OR=2,71;
р=0,001 р<0,001, соответственно). Отдельно проа-
нализировано, влияет ли прекращение курения на
снижение риска инфицирования ВПЧ-ВР. Некото-
рые социально-демографические признаки в ис-
следуемых группах представлены в таблице 2.

Из различных нарушений менструального цик-
ла у женщин с ВПЧ инфекцией достоверно чаще ре-
гистрировались только олигоменорея (OR=2,41;
р<0,001). Пациентки из обеих групп предъявляли
жалобы на периодические обильные выделения из
половых путей, боли внизу живота, не связанные с
менструальным циклом, и появление кровянистых
выделений после полового акта (табл. 3).

Таблица 1. Возрастные группы среди женщин с положительным и отрицательным результатом
ВПЧ-теста

Таблица 2. Социально-демографические показатели исследуемых групп
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Пациентки I группы достоверно чаще предъ-
являли жалобы на посткоитальные кровянистые
выделения (р=0,036), тогда как боли внизу живота
и обильные выделения из половых путей одинако-
во часто предъявляли пациентки обеих групп
(р=0,888 и р=0,281 соответственно). К факторам
риска инфицирования ВПЧ относится и характер
половой жизни. Первый сексуальный опыт у паци-
енток III группы был в возрасте 17,8±2,1 года, тог-
да как у женщин IV группы на один год позже -
18,6±2,3 года (р<0,001). В группе ВПЧ-инфициро-
ванных женщин начало половой жизни в 2/3 случа-
ев (71,2%) приходилось на возраст <18 лет, тогда
как в группе ВПЧ-негативных пациенток в возрас-
те 18 лет и старше (88,6%). Количество половых
партнеров за все время сексуальной жизни в III
группе было достоверно выше и составило в сред-
нем 3,7±2,6 партнеров; в IV группе - 3,2±3,0 (р<
0,001). В случае, когда женщина начинает половую
жизнь в возрасте старше 19 лет, риск инфицирова-
ния достоверно снижается (OR=0,53; р= 0,020). Ко-
личество половых партнеров также играет важную
роль, так, у женщин I группы 3 и более половых
партнеров было в 37,5±3,2% случаев, в II группе -
13,8±3,9% (OR=2,73; р<0,001). Похожие данные
получены, в том числе, если за последние 3 года у
женщины было более одного полового партнера
(OR=2,51; р<0,001). 

По частоте встречаемости различных гинеко-
логических заболеваний группы в основном схо-
жи. Заслуживает внимания тот факт, что такие за-
болевания, как миома матки и эндометриоз, досто-
верно чаще встречались уженщин с отрицатель-
ным результатом ВПЧ-теста (р=0,084 и р=0,052,
соответственно). Наличие различных соматичес-
ких заболеваний у респондентов и онкологических
заболеваний у близких родственников не влияло на
частоту инфицирования ВПЧ-ВР (р>0,05). Онколо-
гия любой локализации у родственников пациен-
ток I группы встречалась у 56,0±3,3% (130 случая),
II группы - 48,7±5,6 (39 случаев; 2 =0,36; р=0,551).

Вероятность наступления события (инфицирова-
ние ВПЧ) составляет 99%. Чувствительность прог-
раммы составила 78,4%, специфичность 83,0%. 

Таким образом, к факторам риска инфициро-
вания ВПЧ относятся: молодой возраст (<29 лет),
семейное положение - не замужем, отсутствие
высшего образования, курение,  ИППП, раннее на-
чало половой жизни, большое количество половых
партнеров, спринцевание, олигоменорея и отсут-
ствие беременностей в анамнезе. Не доказана роль
применения различных методов контрацепции, хи-
рургических манипуляций на шейке матки, коли-
чества родов и абортов, наличия соматических за-
болеваний и онкологического анамнеза у близких
родственников. Осведомленность о ВПЧ также не
снижала риск инфицирования (р>0,05).
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Таблица 3. Жалобы, предъявляемые женщинами I и II групп



SUMMARY 
Frequency of meeting and risk factors of
papillomavirus infection at woman
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Studies have found that risk factors for infection
of the high-risk human papillomavirus (HPV-HR)
include: young age (<29 years), marital status - sin-
gle, lack of higher education, smoking, sexually
transmitted infections, early onset of sexual activity,

a large number of sexual partners, douching,
oligomenorrhea and the absence of pregnancies in
history. The role of the use of various methods of
contraception, surgical procedures on the cervix of
the uterus, the number of births and abortions, the
presence of somatic diseases and oncological history
in close relatives has not been proven. Awareness of
HPV also did not reduce the risk of infection
(p>0.05).

Поступила: 25.10.2018

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹4/2018

20



Циркулирующие растворимые (soluble - "s")
формы межклеточных адгезионных молекул нахо-
дят в крови больных различными нозологически-
ми формами заболеваний и у практически здоро-
вых лиц. Увеличение или снижение концентрации
циркулирующих адгезионных молекул определя-
ют при острых инфекциях, онкологических забо-
леваниях, воспалительных процессах. Циркулиру-
ющие в крови растворимые формы адгезионных
молекул могут соединяться с соответствующими
лигандами в циркуляции и таким образом нару-
шать межклеточные взаимодействия [1, 2, 3]. 

Растворимая форма рецепторов образуется
вследствие их отщепления от поверхности клеток
под действием протеолитических ферментов. Эти
растворимые формы рецепторов могут связывать-
ся с соответствующими цитокинами в циркуляции
и таким образом нейтрализовывать последние,
снижая эффекторные возможности цитокинов [4].
Всего в настоящее время выделено четыре основ-
ных семейства молекул межклеточной адгезии:
межклеточные иммуноглобулин-подобные моле-
кулы адгезии (intercellular adhesion molecule -
ICAM), селектины, муциноподобные васкулярные
адрессины и интегрины [5]. Эндотелиальные клет-
ки экспрессируют ряд представителей из всех че-
тырех выделенных семейств.

Существуют 2 механизма реализации экспрес-
сии молекул межклеточной адгезии на цитоплаз-
матической мембране клеток: 1 - стимуляция
экспрессии внутриклеточных, конституативно на-
капливыемых запасов, которые в течение несколь-
ких минут после активации клетки оказываются на
повехности клетки - ICAM-1; 2 - синтез адгезион-
ных молекул de novo и перенос их на клеточную
поверхность, что занимает несколько часов после
воздействия активационного стимула - ICAM-2. 

Адгезионная молекула VCAM-1 (vascular cell
adhesion molecule) (CD106) также относится к су-
персемейству иммуноглобулинов. Экспрессирует-
ся VCAM-1 на активированных эндотелиоцитах и
обеспечивает межклеточную адгезию с лейкоцита-

ми: лимфоцитами, моноцитами, НК-клетками, эо-
зинофилами и базофилами путем взаимодействия
с очень поздним лейкоцитарным антигеном VLA-4
с последующей миграцией лейкоцитов в воспали-
тельный очаг. Молекула VCAM-1 не постоянно
экспрессируется на эндотелиальных клетках, но
синтезируется при антигенной стимуляции эндоте-
лия, а также - при активации рядом цитокинов
(ТНФ-альфа, ИФН-гамма, ИЛ-1, ИЛ-2).

Селектины и адрессины могут вызывать отно-
сительно слабые связи между клетками, которые
способны лишь останавливать клетки в соответ-
ствующем органе, но не проникновение в орган и
не миграцию вдоль клеточного матрикса. Считают,
что посредством молекул межклеточной адгезии,
не задействованных в специализированных межк-
леточных контактах, инициируются тканеспеци-
фические межклеточные взаимодействия, которые
в последствии стабилизируются путем сборки зре-
лых межклеточных контактов. Функция интегри-
нов заключается в связывании различных молекул
адгезии клеток с молекулами внеклеточного мат-
рикса, обеспечивая сильное связывание. 

Большинство клинических исследований
больных с разными нозологическими формами
васкулита ограничиваются фрагментарным иссле-
дованием тех или иных молекул межклеточной ад-
гезии, в связи с чем имеются затруднения с общей
интерпретацией сведений. Результаты исследова-
ний растворимых молекул межклеточной адгезии
при системных васкулитах, проведенные рядом ав-
торов, не однозначны, а у больных УП, развившем-
ся на фоне острого гепатита В, такие исследования
до настоящего времени не проводились. Значи-
тельное увеличение количества эндотелиальных
клеток в циркуляции у больных ОГВ с узелковым
полиартериитом предполагает вероятность нару-
шения межклеточных взаимодействий между са-
мими эндотелиальными клетками и/или клеточно-
матриксных связей.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Оценить особен-
ности изменение концентрации молекул межкле-
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точной адгезии в сыворотке крови больных ост-
рым гепатитом В, осложненным узелковым поли-
артериитом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Всего было обследова-
но 158 пациентов, из них 97 больных неосложненным
острым гепатитом В (ОГВ), 61 больной ОГВ, ослож-
ненным узелковым полиартериитом и 30 практически
здоровых людей. Среди больных острым гепатитом В
79 человек имели легкую степень течения заболевания и
79 - среднетяжелое течение. У 32 больных с легким те-
чением гепатита В и у 29 пациентов со среднетяже-
лым течением имело место развитие узелкового поли-
артериита. Все пациенты были в возрасте от 18 до 65
лет.

Обследованные больные были разделены на пять
групп: I группа - 30 практически здоровых лиц (конт-
рольная группа), II группа - больные с легким течением
острого гепатита В (47 больных), III группа - больные
со среднетяжелым течением ОГВ (50 больных), IV
группа - больные с узелковым полиартериитом, развив-
шемся на фоне легкого течения ОГВ (32 больных), V
группа - больные с узелковым полиартериитом, разви-
вавшемся на фоне ОГВ средней тяжести течения (29
больных). Количество больных мужского и женского
пола во всех группах было сопоставимо. Больные были
обследованы в сроки от 8 недель до 5 месяцев после
предполагаемого заражения при развитии клинических
симптомов заболевания. В диагностике ОГВ использо-
вали клиник - анамнестические, лабораторно - биохи-
мические показатели и серологические тесты.  

Серологическая диагностика проводилась с опре-
делением в крови больных aнти-HAV суммарных и IgM,
aнти-HBs, HBsAg, aнти-HBe, HBeAg, aнти-HBс сум-
марных и IgM, aнти-HDV суммарных и IgM-антител, а
также суммарных aнти-HCV и aнти-HEV антител ме-
тодами иммуноферментного анализа и в анализе ПЦР
на ДНК вирусa ГВ, РНК HCV и PHK HDV. Тяжесть те-
чения OГВ оценивали в соответствии с общеприняты-
ми критериями. 

Первоначальную диагностику УП устанавливали
на основании изменений показателей клинико-лабора-
торных проявлений - классификационных критериев
УП Американской коллегии ревматологов [6]. У всех
больных с УП выявлено наличие трех и более критери-
ев, что позволяло диагностировать УП. 

У всех обследованных нами были изучены концент-
рации молекул межклеточной адгезии. Определяли наи-
более динамичные молекулы адгезии, экспрессирующие-
ся активированным эндотелием: sICAM-1, sVCAM-1,
sЕ-селектин, sL- селектин, sР-селектин. Концентрацию
адгезионных молекул в сыворотке крови определяли им-
муноферментным методом.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Моле-
кулы межклеточной адгезии обнаружены в сыво-
ротке крови всех обследованных пациентов. Наи-
большие различия между отдельными группами
обследованных выявлены в концентрации sICAM-
1 и sVCAM-1. 

Концентрация sICAM-1 у практически здоро-
вых лиц была наименьшей (246,4±41,14 нг/мл).
При ОГВ у больных группы II она возрастала до
396,5±54,7 нг/мл, у больных со среднетяжелым те-
чение гепатита - до 457,3±72,47 нг/мл. При узелко-
вом полиартериите уровень sICAM-1 в сыворотке
крови был значительно (Р<0,05) выше по сравне-
нию с контролем и составил у больных IV группы
534,7±108,64 нг/мл, у V группы пациентов -559,3±
106,12 нг/мл. 

Как видно при узелковом полиартериите в
группах больных IV и V уровень sICAM-1 в сыво-
ротке крови превышал значения контрольной
группы в 2,2 и 2,3 раза соответственно. Узелковый
полиартериит играл существенную роль в накоп-
лении sICAM-1. При сравнении концентрации
sICAM-1 между больными ОГВ без узелкового по-
лиартериита и пациентами с соответствующим те-
чением гепатита с УП выяснилось, что при   поли-
артериите показатели были выше в 1,3 - 1,2 раза.
Результаты представлены в таблице.

Подобная закономерность отмечалась и при
исследовании концентрации sVCAM-1. В группе
практически здоровых средний уровень циркули-
рующих молекул sVCAM-1 составил 608,5±104,18
нг/мл. У больных гепатитом без узелкового поли-
артериита (группы II и III) концентрация sVCAM-
1 возрастала несущественно: 756,3±112,5 нг/мл и
804,2±105,32 нг/мл соответственно (Р<0,05). При
узелковом полиартериите уровень sVCAM-1 в сы-
воротке крови был значительно (Р<0,05) выше по
сравнению с контролем и составил у больных IV
группы 1065,7±129,15 нг/мл, у V группы пациен-
тов - 1355,4±135,53 нг/мл. Из полученных данных
виднo что, при развитии УП концентрация этой
молекулы в циркуляции возрастала в 1,8-2,2 раз по
сравнению со здоровыми донорами и в 1,4-1,7 ра-
за в сравнении с соответствующей по тяжести те-
чения ОГВ группой без узелкового полиартериита.
Наиболее высокие значения этого показателя, дос-
товерно различающие его с контрольной группой и
больных с ОГВ без узелкового полиартериита ока-
зались у больных со среднетяжелым течением ге-
патита В, осложненным узелковым полиартери-
итом (P<0,05).

Среди семейства селектинов в минимальных
концентрациях у всех групп обследованных выяв-
лялся sЕ-селектин. В группе практически здоро-
вых лиц его содержание составило 37,7±5,60
нг/мл. При неосложненном ОГВ концентрация sЕ-
селектина в сыворотке крови колебалась в преде-
лах от 44,8±6,75 нг/мл у пациентов II группы, до
48,5±7,74 нг/мл у больных группы III. У больных
IV и V групп с узелковым полиартериитом уровень



этого показателя был выше, чем в группе контроля
и при неосложненном гепатите (56,8±8,19 нг/мл и
64,8±9,79 нг/мл соответственно). При узелковом
полиартериите (группы IV и V) уровень sЕ-селек-
тина по сравнению с контрольной группой был вы-
ше в 1,5-1,7 раза и различия были достоверны
(Р<0,05). 

Уровни sL-селектина и sР-селектина во всех
группах больных были выше, чем sЕ-селектина.
Концентрация sL-селектина у здоровых доноров
колебалась в пределах 742,8±175,5 нг/мл, sР-селек-
тина - 235,7±44,14 нг/мл. Концентрации sL-селек-
тина и sР-селектина у больных гепатитом были
несколько повышены по сравнению с контролем,
однако, развитие узелкового полиартериита прак-
тически никак не влияло на их концентрацию в сы-
воротке крови: не было обнаружено существенных
различий между больными II и IV групп, а также
между соответствующими показателями пациен-
тов III и V групп (Р>0,05).

Хотя эндотелиальные клетки экспрессируют
Р-селектин и Е-селектин, концентрация этих моле-
кул в крови при васкулитах мало изучена. По дан-
ным, полученным при обследовании больных с
узелковым полиартериитом, обнаружено возраста-
ние в сыворотке крови концентрации растворимых
молекул ICAM-1, VCAM-1 и Е-селектина, при
этом концентрация Р-селектина была увеличена
лишь незначительно [7]. 

P-cелектин экспрессируется на эндотелиаль-
ных клетках и тромбоцитах. В экспериментальных
исследованиях, проведенных in vitro, показано сти-
мулирующее влияние ряда цитокинов на синтез Р-
селектина. Под действием провоспалительных ци-
токинов происходит его быстрая транслокация к
клеточной мембране из гранул (тельца Weibel-
Palade), где он предварительно накапливался (8-
104). Его функция состоит в обеспечении взаимо-
действия между лейкоцитами и эндотелиальными
клетками.

Предполагают, что Р-селектин играет роль в
инициаторной стадии взаимодействия лейкоцитов
с эндотелиальными клетками, и результаты иссле-
дования количества этой молекулы при васкулите
зависят от сроков его тестирования.

Известно, что L-селектин накапливается в
циркуляции благодаря "сбрасыванию" его молекул
с эндотелиальных клеток под действием лейкоци-
тарной активации.  По-видимому, таким образом
регулируется уровень воспалительного процесса.
По результатам исследований некоторых авторов
концентрация L-селектина в циркуляции при узел-
ковом полиартериите имела определенную тенден-
цию к снижению [7]. Подобные данные, подтверж-
дающие снижение уровня циркулирующего L-се-
лектина у больных васкулитом, выявлены также
при болезни Кавасаки [9]. 

Известно, что в отличие от Е-селектина, L- и
Р-селектины экспрессируются на венозном эндоте-
лии, в то время как при УП поражаются сосудис-
тые стенки артерий мелкого и среднего колибра.
Отсутствие заметных различий в уровне цирули-
рующих L- и Р-селектинов между больными с
узелковым полиартериитом скорее всего связаны с
отсутствием сосудистых нарушений в венулах.

При ревматоидном васкулите также обнару-
жено возрастание в циркуляции sICAM-1, но не Е-
селектина [10]. Эти данные предполагают исполь-
зование тестов определения растворимых молекул
межклеточной адгезии в диагностических целях
для диагностики васкулита. 

Некоторое возрастание концентрации этих мо-
лекул у всех больных острым гепатитом В не зави-
симо от наличия УП, видимо, является следствием
повышения венозного давления и изменения цито-
кинового статуса, наблюдаемых при патологии пе-
чени. В литературе имеются сведения о повыше-
нии концентрации sICAM-1, sVCAM-1, sL-, sЕ- и
sР-селектинов при гепатите В [11, 12]. 

Другими авторами при хроническом гепатите
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Таблица.  Концентрация молекул межклеточной адгезии в сыворотке крови 
больных острым гепатитом В с узелковым полиартериитом
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В выявлено значительное возрастание sICAM-1,
sVCAM-1, sЕ-селектина, sL-селектина по сравне-
нию с аналогичными показателями группы здоро-
вых доноров [2].  

У больных узелковым полиартериитом опре-
деляли экспрессию ICAM-1, ICAM-2, VCAM-1,
PECAM-1 (Platelet Endothelial Cell Adhesion Mole-
cule-1), Е- и Р-селектина в эндотелии гистохими-
ческим методом. Исследования показали экспрес-
сию на эндотелиальных клетках значительных ко-
личеств молекул VCAM-1 и Е-селектина, а также -
большое количество нейтрофильной эластазы in
situ. Последняя, как известно, относится к серино-
вым протеазам и обладает высокой протеолитичес-
кой активностью. Она участвует в естественной
деградации матриксных протеинов - коллагена,
эластина, ламинина, фибронектина, протеоглика-
нов. Скопление ее в значительных количествах в
области сосудистой стенки могло способствовать
нарушению межклеточных взаимодействий в эн-
дотелии [13, 14].  

Известно, что адгезионные молекулы могут
подвергаться шеддингу (отщеплению от клеточной
поверхности) под действием протеолитических эн-
зимов, однако, роль кислородных радикалов нейт-
рофилов в этом процессе остается не ясной. Чтобы
определить значимость реактивных форм кислоро-
да в повышении концентрации циркулирующих
адгезионных молекул при УП мы исследовали кор-
реляционную связь r - показателя спонтанного
НСТ (тест восстановления нитросинего тетразо-
лия) с концентрацией растворимых адгезионных
молекул sICAM, sVCAM и Е-селектина в циркуля-
ции. Расчеты показали прямую корреляционную
связь средней силы между этими показателями,
равную 0,61, 0,65 и 0,60 соответственно. Эти дан-
ные свидетельствует, что кислородные радикалы
нейтрофилов, оказывают существенное, но не
единственное влияние на шеддинг адгезионных
молекул ICAM, VCAM и Е-селектина при УП, раз-
вившемся на фоне ОГВ. 

Итак, в результате наших исследований у
больных узелковым полиартериитом, развившемся
на фоне ОГВ, обнаружено закономерное повыше-
ние концентраций растворимых молекул sICAM-1,
sVCAM-1 и sЕ-селектина, что могло нарушать
межклеточные взаимодействия при узелковом по-
лиартериите. 

Показано также, что реактивные формы кис-
лорода являются основным фактором, вызываю-
щим повреждение прогениторных эндотелиаль-
ных клеток [15]. Блокировка индукции НАДФ-ок-
сидазы (никотинамид-аденин-динуклеотид-фос-
фат-оксидазы - мультикомпонентный кофермент-

ный комплекс) нейтрофилов дифенилиодониум
хлоридом (ингибитор НАДФ-оксидазы) защищала
эндотелиальные клетки от повреждения, в то вре-
мя как ингибирование нейтрофильной эластазы та-
кого эффекта не оказывает. 

Считают, что решающую роль в инициации и
поддержании воспалительного процесса при пер-
вичном узелковым полиартериите играют хемоки-
ны, привлекающие нейтрофилы в патологический
очаг. 
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SUMMARY 
Studying the amount of adhesive molecules
in the bloodstream at patients with 
acute viral hepatitis B complicated 
by polyarteritis nodosa
J.Isayev, S.Ahmedov, G.Ibrahimova 
Azerbaijan Medical University, Baku

For studyng the amount of adhesive molecules in
the bloodstream in patients with acute B virus hepa-
titis complicated by polyarteritis nodosa 61 patients
with polyarteritis nodosa, 158 patients with acute B
hepatitis and 30 practical healthy donors were exam-
ined. During observation in patients with complicat-
ed polyarteritis nodosa the sICAM-1, sVCAM-1 and
sE-selectin levels were significantly higher com-
pared to healthy donors. The differences were statis-
tically significant (P <0.05). Differences between the
results of healthy donor and non-complicated
patients with polyarteritis nodosa were not statisti-

cally significant (Ð>0,05). For determine the impor-
tance, role of oxygen radicals in neutrophils - the
role of reactive forms of oxygen, the correlation
between amount of  sICAM, sVCAM and sE-
selectin with test of nitrozin tetrazole were investi-
gated  during increase in the amount of adhesive
molecules circulating in the blood during the acute B
hepatitis, which is associated with polyarteritis
nodosa. During these analyzes, correlation between
these indicators was found respectively equal to
0,61, 0,65 and 0,60. Thus, observations showed the
increase in the amount of adhesive molecules, such
as sICAM-1, sVCAM-1 and sE-selectin during acute
B hepatitis complicated by polyarteritis nodosa. This
shows the potential of disruption of intracellular
interaction during acute B hepatitis complicated by
polyarteritis nodosa.

Поступила: 30.10.2018



Съемные зубопротезные конструкции, изго-
товленные из акриловых пластмасс, вызывают
неблагоприятные изменения в состоянии функцио-
нальном состоянии органов и тканей полости рта,
в том числе, и в микробиоценозе рта протезоноси-
телей [1, 2, 3]. Для конкретных ортопедических
больных, длительное время пользующихся данно-
го рода аппаратами, возникают условия, которые
оказываются весьма благоприятными для развития
патологических состояний, так называемых "про-
тезных стоматитов". Известно, что съемные проте-
зы на акриловой основе вызывают характерные
морфологические изменения в слизистой оболоч-
ке, при этом они бывают более выражены в эпите-
лиальном слое [4, 5, 6, 7]. При изучении морфофу-
нкциональных параметров периферической нерв-
ной системы, слизистой оболочки полости рта как
человека, так и экспериментальных животных в
процессе длительного ношения и раздражающего
влияния съемных зубных протезов, была обнару-
жена тесная взаимосвязь между функциональны-
ми и морфо-гистохимическими изменениями в ре-
цепторном аппарате слизистой оболочки. Важно
отметить зависимость вышеуказанных изменений
от физико-химических свойств и длительности
раздражающего влияния базиса съемных протезов
[8, 9, 10, 11]. Результаты проведенных исследова-
ний мобильности термических и тактильных ре-
цепторов слизистой оболочки полости рта у неко-
торых групп протезоносителей показали, что
функциональное состояние воспринимающих
структурных элементов слизистой оболочки по-
лости рта зависят от возрастных показателей, сос-
тояния самой слизистой оболочки, а также от
свойств акриловых пластмасс и содержания в них
остаточного мономера [12]. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Достижение макси-
мальной биологической совместимости и нейт-
ральности акрилового протеза с тканями и органа-
ми полости рта

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. С целью дифференци-
ации морфо-гистохимического влияния на слизистую
протезного ложа стоматологических базисных мате-
риалов на основе акриловых пластмасс, широко приме-

няемых в стоматологии, в Центральной научно-иссле-
довательской лаборатории Азербайджанского медици-
нского университета были проведены эксперименталь-
ные исследования. В данном исследовании были исполь-
зованы обычные кролики в количестве 48 с массой 2,0-
2,9 кг и в возрасте 1-2 года. С целью изучения влияния
акриловых пластмасс на мягкие ткани была сформиро-
вана экспериментальная модель раневой поверхности в
области бедра кроликов. В соответствующую область
проводились инъекции 1% раствором новокаина для ло-
кальной анестезии. Одним разрезом раскрывались под-
кожные ткани и заранее приготовленные пластинки из
акрилатов размерами 0,5х1, 0х2,0 см фиксировались в
подкожных участках бедренной области животных
хирургическим швом. Соответственно видам акрило-
вых пластмасс, животные были подразделены на 4 раз-
ные группы по 12 кроликов в каждой группе. После соз-
данной экспериментальной модели животные были
разделены на 4 группы по 12 кроликов в каждой: в I-ой
группе применялась пластмасса "Фторакс"; во II-ой
группе - "Vertex", в  III-й - "Meliodent HC" и в IV-ой груп-
пе - "Белакрил". Из полученных блоков изготавливались
срезы толщиной 3-5 микрон с помощью микротома
(Leica RM 2125 RTS, Германия). Срезы стандартно ок-
рашивались гематоксилином и эозином (Merck, Герма-
ния). Изготовленные препараты исследовались на све-
товом микроскопе (Leica DM 750, Германия). Все отме-
ченные изменения при микроскопическом исследовании
фиксировались камерой (Leica ICC 50, Германия). Мяг-
кие ткани, непосредственно окружающие акриловую
пластинку- подкожная клетчатка, сосуды, фасции и
т.д. рассматривались раздельно. Каждый параметр по
степени выраженности оценивался в 4 балла. Полное
отсутствие рассматриваемого параметра - (0), сла-
бая выраженность - один (1), средняя степень выра-
женности - два (2), выраженность значительной сте-
пени оценивалась в три (3) балла. Полученные данные
были подвержены статистической обработке. В ста-
тистических расчетах определялись среднее значение
различного параметра (М), средний стандартный по-
казатель отклонения (m), статистически достоверная
разница (р) между различными группами и показателя-
ми на разных этапах исследования. Проводимые ста-
тистические подсчеты велись по версии 15.0 "статис-
тического пакета для социальных наук".

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Резуль-
таты гистологических исследований были проана-
лизированы для каждого параметра. Во всех образ-
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конструкционных базисных материалов
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цах биопсий в разных группах были обнаружены
изменения непосредственно в тканях, окружаю-
щих акриловые пластинки. Изменения в более от-
даленных от акрил пластмассовых материалов тка-
невых участках встречались сравнительно меньше
и менее выраженной степени. Одновременно в об-
разцах группы, где применялся "Фторакс" отмеча-
лись патологические изменения тяжелой степени,
тогда как в группе, где использовалась для вживле-
ния пластинки из "Meliodent HC" они были менее
выражены. Динамика выявленных изменений в
разных группах по разным параметрам на всех эта-
пах исследования изучена и нашла свое отражение
в нижеследующих таблицах, рисунках и диаграм-
мах. Инфильтрация лимфоцитами на первой неде-
ле исследования наиболее интенсивно проявлялась
в группе животных, которым в область мягких тка-
ней бедра фиксировались пластинки на основе тра-
диционной акриловой пластмассы "Фторакс"  (рис.
1). 

Так, во всех образцах вокруг материалов отме-
чалась лимфоцитарная инфильтрация умеренной и
тяжелой степени выраженности. В некоторых об-
разцах, наряду с единичными лимфоцитами, отме-

чались групповые их скопления. Наименьшие из-
менения отмечались во второй группе. Во всех об-
разцах этой группы также отмечалась инфильтра-
ция лимфоцитами, но ни в одном из них  формиро-
вание агрегатов лимфоцитами не отмечалось или
выявлялся очень редко мелкий лимфоцитарный аг-
регат, но, при этом, инвазии лимфоцитов в ткани не
отмечалось. В одном образце четвертой группы, а
также в двух образцах второй группы инфильтра-
ция лимфоцитами не отмечалась. Ко второй неделе
морфологических исследований показатели про-
должали расти. Тем не менее, в сравнительном ас-
пекте количественные соотношения инфильтрации
лимфоцитами по разным группам оставались
практически неизменными. Начиная с третьей не-
дели исследования в группах, где применялись
пластмассы "Meliodent HC" и "Белакрил", интен-
сивность инфильтрации лимфоцитами начала сни-
жаться. В контрольной же группе, где применялись
"Фторакс" и "Vertex", степень лимфоцитарной ин-
фильтрации возрастала, достигнув максимального
своего значения на третьей неделе исследования.
Так, в образцах биопсий, забранных в данных
группах, отмечались интенсивная инфильтрация
лимфоцитами и наличие лимфоцитарных агрега-
тов. На последней неделе исследования лишь в не-
которых образцах в основной группе и в группе
сравнения, где применялись "Meliodent HC" и "Бе-
лакрил", отмечалась незначительная лимфоцитар-
ная инфильтрация. Несмотря на высокие показате-
ли инфильтрации лимфоцитами на третьей неделе
исследования в группах, где применялись пластин-
ки из "Фторакса" и "Vertex"-а, на завершающем
этапе морфологических исследований дынные рез-
ко уменьшились. Степень и интенсивность ин-
фильтрации лимфоцитами на всех этапах исследо-
вания в разных группах показана в таблице 1.

Инфильтрация лимфоцитами и плазматичес-
кими клетками на первой неделе исследования от-
мечалось во всех группах спорадически. При этом,
в основной группе и в группе сравнения, кроме
группы, где применялся "Фторакс", лишь в одном

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹4/2018

27

Таблица 1. Интенсивность инфильтрации лимфоцитами в разных группах 
на разных этапах исследования

Рис. 1. Многочисленная инфильтрация лимфо-
цитами и плазматическими клетками на фоне
фиброза после применения пластмассы "Фто-

ракс", третья неделя исследования
(окраска: гематоксилин-эозин, увеличение: х40).



образце отмечалась инфильтрация плазматически-
ми клетками. На последующем этапе во всех груп-
пах выявлялась различная степень выраженности
скопления лимфоцитов, плазматических клеток и
их инфильтрации (рис. 2). 

На третьей неделе исследования этот показа-
тель также продолжал повышаться, на как и в пре-
дыдущий этап лабораторных исследований, наи-
меньшее значение по изучаемому фактору было
выявлено в группе сравнения, где использовались
экспериментальные модели из "Meliodent HC". 

Несмотря на резкое повышение данного пока-
зателя в группах, где применялись пробные плас-

тинки из "Фторакса" и "Белакрила", в
группе, где применялся "Meliodent
HC", степень инфильтрации была
незначительной. На последней неде-
ле исследования показатели интен-
сивности инфильтрации плазмати-
ческими клетками в группах, где
применялись "Meliodent HC" и "Бе-
лакрил"  достигли значений, которые
регистрировались на первой неделе.
В контрольной группе, где применя-
лись пластинки из "Фторакс" также
отмечалось почти аналогичные пока-
затели. 

При динамическом наблюдении
во всех группах не было выявлено
какой-либо закономерности в увели-

чении или уменьшении показателей или степени
инфильтрации гигантских многоядерных клеток.
Во многих образцах гигантские многоядерные
клетки, одновременно с гистиоцитами и лимфоци-
тами формировали агрегаты, так называемые фор-
мации гранулем. Гигантские многоядерные клет-
ки, а также формации гранулем в максимальной
степени отмечались в группе, где применялись об-
разцы из акриловой пластмассы "Meliodent HC"
(Рис. 4).

Группа же, где были выявлены наименьшие
изменения по изучаемым факторам, была вторая
контрольная группа, где в экспериментальных це-
лях применялся "Фторакс". Сравнительный ста-
тистический анализ результатов наблюдений, как
на начальном этапе, так и в более отдаленные сро-
ки показали, что инфильтрация гистиоцитами,
после подкожной имплантации, а также формиро-
вание гранулем с гигантскими многоядерными
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Рис. 2. Интенсивность инфильтрации лимфоцитами 
в разных группах

Рис. 3. Инфильтрация лимфоцитами,
гистиоцитами и плазматическими клетками
на фоне фиброза в контрольной группе 1, где

применялся "Фторакс", третья неделя
исследования

(окраска: гематоксилин-эозин, увеличение: х40).

Рис. 4.  Лимфоциты и гигантские
многоядерные клетки на фоне фиброза в

группе сравнения, где применялся "Meliodent
HC", четвертая неделя исследования
(окраска: гематоксилин-эозин, увеличение: х40).
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клетками происходят в виде неспецифической кле-
точная реакции независимо от вида применяемых
акриловых пластмасс. 

Таким образом, в результате эксперименталь-
ных и морфологических исследований было выяв-
лено, что во всех образцах биопсий в разных груп-
пах были обнаружены патологические изменения
непосредственно в тканях, окружающих акрил
пластмассовые материалы, но, при этом, в образ-
цах с имплантированной пластинкой из "Фторак-
са" степень и интенсивность патологического про-
цесса в пограничных мягких тканях оказалась вы-
ше, чем в группе сравнения, где применялся
"Meliodent HC" и где регистрировались незначи-
тельные, менее выраженные изменения.
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SUMMARY 
Biological indifference of the new class of
structural construction basic materials
L.Akperli, E.Aliyeva, A.Niyazov, F.Mamedov 
Azerbaijan Medical University, Baku

After creating experimental model, animals were
divided into 4 groups: control group I - 1-12 rabbits,
"Ftorax" plastic was used; control group II - 2-12
rabbits, used "Vertex"; Group III - comparison group
- 12 rabbits, "Meliodent HC" was used; main group
IV - 12 rabbits, used "Belakril". In the samples of the
group where "Ftorax" was applied, more severe
changes were noted, and in the group where
"Meliodent HC" was used - minimal changes.
During the last week of the study, only in some sam-
ples of biopsies from the comparison group and the
main group, where "Meliodent HC" and "Belacryl"
were used, there was a slight lymphocytic infiltration
and minimal plasma cell infiltration rates.

Поступила 02.11.2018



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹4/2018

30

По данным различных авторов в последнее
время отмечается рост заболеваний гепатопанкре-
атодуоденальной зоны, сопровождающихся нару-
шением физиологического оттока желчи. Частота
развития механической желтухи (МЖ) при этих за-
болеваниях варьирует от 12 % до 45,2% и зависит
от характера основной патологии [1,2] 

Актуальность проблемы МЖ объясняется сох-
раняющимся высоким процентом послеопераци-
онных осложнений, достигающим 24-54%, а также
высокой летальностью, которая составляет от 7,2
до 60 % [3, 4, 5]. 

Одной из основных причин высокой леталь-
ности является развивающаяся функциональная
дестабилизация печени, которая усугубляет эндо-
генную интоксикацию при механической желтухе,
что приводит в свою очередь к глубоким расстрой-
ствам деятельности органов и систем организма
[6].

В связи с развитием желчной гипертензии
происходит нарушение выделения билирубина в
желчные пути, что в свою очередь оказывает ток-
сическое действие на гепатоциты с нарушением их
функции и ведет к изменению свойств и структуры
клеточных мембран, что обусловлено изменением
состава мембранных липидов, холестерина и жир-
ных кислот, нарушением активности мембраносвя-
занных ферментов [7]. 

Выраженность и характер морфологических
изменений в ткани печени зависит также от интен-
сивности и длительности желтухи [8]. 

Это обусловлено тем, что при длительной би-
лиарной обструкции в печени происходят резко
выраженные некробиотические, дегенеративные и
деструктивные изменения, которые приводят к
развитию печеночной, а затем и к полиорганной
недостаточности [9].

Большая роль печеночно-клеточной  недоста-
точности в патогенезе механической желтухи нео-
пухолевой этиологии обусловливает важность сво-
евременной интенсивной комплексной терапии,

способной предупреждать развитие необратимых
нарушений структуры и функции печени. По мне-
нию большинства хирургов, лечение необходимо
начинать с консервативных мероприятий, которые
должны способствовать улучшению свойств и
структуры клеточных мембран, коррекции белко-
вого и электролитного дисбаланса, снижению ин-
токсикации, гипоксии, восстановлению энергети-
ческого потенциала, ликвидации печеночной не-
достаточности и воспалительных инфекционных
явлений в желчных протоках [10, 11].

Таким образом, в настоящее время остается
актуальной проблема поиска средств и методов
своевременной интенсивной комплексной тера-
пии, способной предупреждать развитие необрати-
мых нарушений структуры и функции печени.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ. Изучение влияния препарата
реамберин 1,5%-ный для инфузий на функцио-
нальную активность печени на разных сроках  экс-
периментальной механической желтухи у крыс.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Экспериментальные
исследования были проведены на 80 белых крысах линии
Вистар обоего пола массой 180-220 г. Метки и индиви-
дуальные номера животных регистрировали в прото-
колах лабораторных испытаний. Животных содержа-
ли в условиях вивария на неограниченном потреблении
корма и воды. Ограничение потребление корма было
только в день операции. Лапаротомия и забор крови
выполнялись после вывода животных из эксперимента
методом декапитации под анестезией. Все манипуля-
ции с животными проводили в соответствии с Прави-
лами Европейской конвенции по защите позвоночных
животных, используемых для экспериментальных и
иных научных целей (ЕТS N 123, Страсбург, 18 марта
1986 г.). 

Механическую желтуху вызывали у крыс путем
наложения лигатуры на внепанкреатический участок
общего желчного протока под наркозом. Крысам под
общей анестезией проводилась срединная лапарото-
мия, органы брюшной полости сдвигались и выделялся
общий желчный проток. Общий желчный проток пере-
вязывался двумя лигатурами 4-0, после чего органы
брюшной полости крысы аккуратно возвращались на

Влияние препарата "реамберин для инфузий" на
функциональное состояние печени на разных сроках
экспериментальной механической желтухи

С.А.Алекберова, Ф.Г.Джамалов, И.А.Шафиев, 
Э.В.Набиева, М.М.Мурсалов
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прежнее положение, и проводилось послойное ушива-
ние операционной раны. 

Животных делили на 4 группы. 1 Группа  (n=5) яв-
лялась контрольной. Животным 2 группы (опытной)
(n=25)  перевязывался желчный проток с целью созда-
ния модели механической желтухи,  3-ей группе ( n=25),
после создания у них механической желтухи, начиная со
дня развития холестаза вводили  1,5% раствор Pеамбе-
рина (ООО "ПОЛИСАН", Россия). 4-ой группе (n=25)
этот же препарат начинали вводить спустя 3 суток
после создания у них модели механической желтухи.
Препарат из-за большого объема (0,16мл) вводили
внутрибрюшинно в дозе 10 мг/кг. Введение препарата
проводилось ежедневно. Животных 2, 3 и 4-ой группы в
свою очередь делили на 5 подгрупп, в каждой по 5 голов
соответственно. Такое деление производилось с уче-
том того, что у крыс производился забор крови для би-
охимических исследований на 1, 3, 7, 10 и 15 сутки  пос-
ле моделирования у них  механической желтухи. Для би-
охимических анализов кровь после введения миорелак-
санта животным, забиралась из брюшной аорты в 5
гр-е шприцы и переливалась в стерильные пробные про-
бирки. После проведения этой крови через центрифугу
с частотой 3000 в 10 мин., отделенная от форменных
элементов плазма забиралась пипеткой и переливалась
в другую стерильную пробирку и направлялась для про-
ведения требуемых анализов в соответствующие лабо-
ратории. Биохимические анализы выполнялись в  Науч-
но-Исследовательский Центре АМУ, а также в лабо-
ратории учебно-хирургической клиники АМУ.

Степень холестаза оценивали по количеству цир-
кулирующего в плазме крови общего билирубина, по
уровню гамма-глутамилтранспептидазы (ГГТП). Ак-
тивность патологического процессав печени (цитолиз)
оценивали по уровню активности щелочной фосфата-
зы (ЩФ) и аланинаминотрансферазы (АЛТ). Биохими-
ческие параметры крови - общий билирубин, общий бе-
лок, щелочная фосфатаза (ЩФ), аспартатаминотра-
нсфераза (АсАТ) гаммаглутамилтранспептидаза
(ГГТП) - исследовали с помощью наборов реагентов по
общепринятым методикам.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. После
перевязки общего желчного протока наблюдается
многократное повышение таких показателей как
билирубин, АСТ, ЩФ, ГГТП, а также изучаемых
цитокинов. С первых же суток мы наблюдаем
двукратное увеличение содержания билирубина в
сыворотке крови и по мере увеличения длитель-
ности холестаза отмечается все большее его нарас-
тание. Так на 3-и сутки его уровень превышает
норму в 7,3 раза (45,1±4,1), на 7-е в 9,2 раза
(57,5±6,9), и всё ещё возрастая, к 15 дню заболева-
ния, достигает  максимального своего значения,
равного 82,0±6,4мкм/л, что  в 13,2 раза  превышает
норму (р<0,01). В то же время, отмечается сущест-
венное нарушение белоксинтезирующей функции
печени - к 7-м суткам уровень общего белка сни-
зился на 57% по сравнению с нормой.  Наряду с

этим, отмечалось повышение активности внутрик-
леточных ферментов: уровень аспартатаминотра-
нсферазы (АСТ) возрос уже с первых суток в 2,8
раза, щелочной фосфатазы (ЩФ) - в 1,4 раза, а
гаммаглютамилтранспептидазы (ГГТП) - в 8,7 раз
(р<0.01) по сравнению с контрольными данными
(таблица).  Далее наблюдалось достоверное повы-
шение данных показателей вплоть до 10-х суток, а
затем резкое снижение к 15-м суткам, что возмож-
но было связано с глубокими нарушениями в
функциональной активности печени. Механизм
увеличения рассматриваемых показателей связы-
вают с усилением синтеза фермента в гепатоцитах
и попаданием их в сыворотку с плазматической
мембраны клеток.  Наблюдаемые в данной группе
изменения свидетельствовали о развитии выра-
женного холестатического и цитолитического
синдромов.

Выполнение третьей и четвертой серий экспе-
риментов было обусловлено  необходимостью изу-
чения влияния препарата "реамберин 1,5%-ный
для инфузий" на функциональное состояние пече-
ни при механической желтухе у крыс. Применение
данного препарата выявило  положительную дина-
мику в биохимических показателях (таблица 1).
Так, в третьей группе, на 3-и сутки после введения
реамберина отмечается снижение в динамике  АСТ
на 68,2% по сравнению с основной группой
(р<0,01), ГГТП - на 72,7%  (р<0,01). Наблюдаемая
положительная динамика внутриклеточных фер-
ментов печени (АСТ, ЩФ, ГГТП) свидетельствует
об улучшении функции печени, уменьшении пов-
реждения мембран гепатоцитов. В нашем экспери-
менте не предусматривался этап разрешения под-
печеночного холестаза и восстановления желчеот-
тока, поэтому нами не были выявлены достовер-
ные отличия в отношении общего билирубина,
несмотря на незначительное снижение его показа-
телей после лечения по сравнению с основной
группой.

По сравнению с третьей группой, в четвертой
наблюдалась относительно менее положительная
динамика изучаемых показателей. Так например,
при исследовании ферментов печени, было обна-
ружено что по мере длительности холестаза, хотя и
происходило снижение  их уровня после введения
препарата, но, по сравнению с третьей группой, где
лечение начиналось непосредственно сразу после
операции, в четвёртой они оставались все ещё вы-
сокими.  К примеру, если  значения АСТ к 7 суткам
в третьей группе снизились на72,2%, то в четвёр-
той группе этот же показатель снизился на 64,4%
(р<0,05), а значения ЩФ если в третьей снизились
на 38,5%, то в четвёртой - на 32,9%.



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹4/2018

32

При изучении активности провоспалительных
цитокинов - интерлейкина-6 (ИЛ-6) и фактора нек-
ротизирущего опухоль (ФНО-) в сыворотке кро-
ви экспериментальных животных  отмечается зна-
чительное повышение их уровня по сравнению с
контрольной группой. Концентрация этих цитоки-
нов в крови возрастала по мере увеличения про-
должительности моделированной механической
желтухи и достигла максимальной концентрации в
случае с ИЛ-6 к 7 суткам, будучи в 18,2 раза выше
нормы, а уровень ФНО- уже к 3 суткам в 4,6 раз
превышал норму. Это объясняется активацией вы-
работки провоспалительных цитокинов при пато-
логическом процессе. Далее наблюдалось некото-
рое снижение уровня исследуемых цитокинов, что
объясняется истощением иммунной системы,  вы-
раженной  потерей гепатоцитов вследствие некро-
за или апоптоза, что совпадает с мнением ряда ис-
следователей. После применения "Реамберина" от-
мечалось последовательное снижение выработки
исследуемых цитокинов, хотя так же как и в случае
с печёночными ферментами, по сравнению с
третьей группой, в четвертой наблюдалась относи-
тельно менее положительная динамика изучаемых
показателей (таблицы 1 и 2).

ВЫВОДЫ: 
1. В результате проведенного эксперимента,

выявлено выраженное позитивное влияние препа-
рата "1,5% раствор Pеамберина для инфузий" на
динамику большинства исследуемых показателей.

2.  В ходе проводимого лечения, отмечена эф-
фективность данного препарата в снижении интен-
сивности холестатического и цитолитического
синдромов, а также выработке провоспалительных
цитокинов.

3. Сравнительный анализ эффективности пре-
парата при введении его непосредственно в день
развития холестаза и спустя 3 суток, показал более
удовлетворительные результаты при раннем нача-
ле лечения.
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SUMMARY 
Influence of "reamberin for infusion"
preparation on functional condition of 
liver at different periods of experimental 
obstructive jaundice
S.Alekberova, F.Jamalov, I.Shafiyev
E.Nabiyeva, M.Mursalov 
Azerbaijan Medical University, Baku

In the article have been studied the changes of the
biochemical indicators in the blood of rats after the
jaundice creating. In the first phase of the study, after

the establishment of experimental cholestasis in ani-
mals, the significant increase of biochemical param-
eters were observed a day later the experiment creat-
ing and their concentration were depend on the term
of jaundice. In the second and third phases of the
study in treatment of the jaundice was used the solu-
tion of "Reamberin for infusion". As a result, the
effect of the drug used to reduce the intensity of
cytolytic and cholestatic syndromes, inhibition of the
proinflammatory cytokines production have been
identified, and more satisfactory results have been
achieved at early started treatment.
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В настоящее время очевидна роль внутриут-
робных инфекций (ВУИ) в формировании младен-
ческой заболеваемости, инвалидности и смертнос-
ти, что, в свою очередь предполагает совершен-
ствование подходов к прогнозированию, диагнос-
тике, профилактике и лечения инфекционно-вос-
палительных заболеваний в периоде новорождён-
ности. Согласно ряду исследований, инфекцион-
ные заболевания выявляют у 50-60% госпитализи-
рованных доношенных и у 70% недоношенных де-
тей [1, 2, 3]. Ведущая роль ВУИ, особенно смешан-
ных, среди причин неблагоприятных перинаталь-
ных исходов определяет актуальность всесторон-
него изучения этой проблемы. Повсеместно среди
перинатальной патологии отмечается значитель-
ное увеличение удельного веса ВУИ с опасностью
генерализации процесса и развития сепсиса [3, 4,
5, 6]. 

Риск развития ВУИ зависит от типа возбудите-
ля, здоровья беременной женщины, а также от эпи-
демиологической ситуации в данном регионе [4,
7]. Несмотря на специфические особенности раз-
личных возбудителей, выявляется определенное
сходство вызываемой ими внутриутробной патоло-
гии. Это относится к так называемому TORCH-
комплексу - токсоплазмоз, краснуха, цитомегало-
вирусная инфекция (ЦМВИ) и герпес - который ха-
рактеризуется склонностью к субклиническому те-
чению инфекций у взрослых, возможностью акти-
вации латентно текущей инфекции, ранним обра-
зованием у плода антител класса IgM и формиро-
ванием иммунологической толерантности, выра-
женным тропизмом возбудителя к определенным
органам и системам плода, трудностью клиничес-
кой диагностики и необходимостью использования
специальных лабораторных методов. В последние
годы возрастание значимости внутриутробных ин-
фекций в перинатологии связано с появлением бо-
лее информативных методов диагностики и рас-
ширением спектра изучаемых возбудителей [2, 7,
8].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Изучить этиологи-
ческую структуру внутриутробных инфекций.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Для выполнения пос-

тавленной цели и задач было обследовано 158 новорож-
дённых с внутриутробными инфекциями. Контрольную
группу составили 76 относительно здоровых новорож-
дённых без ВУИ. Обе группы разделены на 2 группы 2А
доношенных и 2В недоношенных младенцев. Титр спе-
цифических IgG и IgM к возбудителям ВУИ в сыворот-
ке крови ребенка определяли методом иммунофермент-
ный анализ (ИФА), а также использовали молекулярно-
биологические полимеразная цепная реакция (ПЦР), по-
сев крови для выявления аэробной флоры. Статисти-
ческая обработка данных осуществлялась методам ва-
риационной статистики при помощи программного
обеспечения МS ЕХсеl-2010.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Вери-
фикация возбудителей внутриутробных инфекций
в неонатологии определяет тактику лечения паци-
ента. Выявить и главное обосновать этиологичес-
кую значимость в развитии инфекционного про-
цесса того или иного возбудителя, выделенного у
пациента сложно. Клиническая  картина и морфо-
логические свойства выделенных патогенных
агентов могут свидетельствовать об этиологичес-
кой значимости различных возбудителей. В рамках
исследования была проанализирована структура
этиологически значимых возбудителей ВУИ в ос-
новной группе обследуемых детей. 

Результаты обследования серологическим ме-
тодом 158 новорожденных детей, находившихся на
лечении в НИИ Педиатрии,  представлены в табли-
це 1. 

Анализ структуры этиологически значимых
возбудителей ВУИ у детей основной группы пока-
зал, что преобладающей в данной группе является
цитомегаловирусная инфекция - IgG 99,1±0,9% и
100,0%, соответственно, в группах обследования
доношенных и недоношенных детей. При актива-
ции персистирующей ЦМВИ уровень серологи-
ческих маркеров IgM выявляли в 39,1±4,7% и
31,3±6,7% в 2А и 2В группах, соответственно. 

Токсоплазмоз встречается в нашем регионе
намного реже, чем ЦМВИ. Высокое содержание
IgG в сыворотке крови отмечено у недоношенных
новорожденных 2В группы при токсоплазмозе -
75,0±6,3%, у доношенных 2А группы - 50,9±4,8%,
что статистически достоверно различается между

Частота встречаемости этиологического возбудителя 
при внутриутробной инфекции

С.З.Гараева, А.Э.Мамедова
Азербайджанский медицинский университет, НИИ педиатрии им. К.Фараджевой, г.Баку
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собой (2=7,97; p<0,01). Выявление антител класса
М отмечалось в 19,1±3,7% и 22,9±6,1% случаев в
2А и 2В группах, соответственно. 

Уровень антител класса G к ВПГ в крови но-
ворожденных составляет 30,9±4,4% и 29, 2±6,6% у
доношенных и недоношенных детей основной
группы, соответственно. Частота определения ан-
ти-ВПГ класса М составляет у доношенных ново-
рожденных 2А группы 10,9±3,0%, у недоношен-
ных 2В группы - 4,2±2,9%.

У доношенных и недоношенных новорожден-
ных основной группы практически в одинаковой
степени выявлялся высокий титр антихламидий-
ных иммуноглобулинов класса G - 6,4±2,3% и
6,3±3,5%, соответственно. Антитела к Chlamydia
trachomatis типа М определяются в 2А группе в
0,9±0,9% случаев, в 2В группе - 2,1±2,1%. 

Специфические IgG к вирусу краснухи были
обнаружены у 1 доношенного и 1 недоношенного
новорожденного ребенка из основной группы, что
составило 0,9±0,9% и 2,1±2,1%, соответственно,
тогда как антитела класса М не были выявлены в
обоих группах исследуемых детей. 

Таким образом, эпидемиологическая ситуация
среди обследованных новорожденных детей с
ВУИ такова, что по ЦМВИ практически 100% этих
детей имеют антитела класса G; 50-75% детей име-
ют антитела этого класса к токсоплазмам, около
30% - к ВПГ. Самыми распространенными среди
патогенов, вызывающих развитие внутриутробных
инфекций у новорожденных детей, являются  ци-
томегаловирус (ЦМВ), ВПГ, возбудители хламиди-
оза (Chlamydia trachomatis) и токсоплазмоза

(Toxoplasma gondii). Среди TORCH-инфекций по
встречаемости антител к ним у новорожденных на
первом месте стоит ЦМВИ.

Известно, что серологическая диагностика до-
пускает возможность   ложноположительных ре-
зультатов. Помимо  этого, у новорожденных  воз-
можно отсутствие продукции  антител к разным
антигенам. Особенность диагностирования мето-
дом ИФА у новорожденных заключается в сниже-
нии специфичности метода в результате наличия
определенных контаминантов и недостаточности
чувствительности обнаружения патогенных аген-
тов. Поэтому достоверным лабораторным методом
диагностики  инфекционных заболеваний является
выявление геномов патогенных агентов с примене-
нием полимеразной цепной реакцией (ПЦР). В на-
ших исследованиях был использован метод ПЦР
(табл. 2).

Так, у доношенных новорожденных основной
2А группы ДНК ЦМВ определялся в 45,7±4,7%,
ДНК Toxoplasma gondii - 20,0±3,8%, ДНК ВПГ -
11,4±3,0% случаев. Тогда как, у недоношенных но-
ворожденных 2В группы ДНК ЦМВ определялся у
половины обследованных детей - 50,0 ±7,2%, а
ДНК  ВПГ и Toxoplasma gondii - одинаково по
12,5±4,8% в каждом случае. 

Итак, результаты ПЦР исследования показали
наиболее высокую частоту встречаемости в этио-
логической структуре ВУИ цитомегаловирусной,
герпесвирусной инфекции и токсоплазмоза как у
доношенных, так и у недоношенных детей основ-
ной группы. 

У всех новорожденных с ВУИ до начала лече-

Таблица 1. Серологический анализ крови



ния проводили бактериологическое исследование
крови. 

У  детей обследуемых групп бактериологи-
ческим методом из различных локусов были опре-
делены  патогены: представители условно-пато-
генной флоры - Staphylococcus aureus и  Streptococ-
cus B. Cтафилококковая инфекция выявлялась в
19,1±3,7% у доношенных и 25,0±6,3% - у недоно-
шенных новорожденных. Стрептококковая инфек-
ция регистрировалась намного реже - 6,4±2,3% и
4,2±2,9% в 2А и 2В группах, соответственно. 

Итак, ведущие позиции имеют инфекции, выз-
ванные условно-патогенной флорой: Staphylococ-
cus aureus, Streptococcus B. Эти возбудители при
сопоставлении с клинико-лабораторной картиной
течения ВУИ у новорожденных, выявлении иден-
тичной флоры у матери, отсутствии других мик-
робных патогенов были расценены как этиологи-
чески значимые. 

Таким образом, из TORCH-инфекций по час-
тоте встречаемости антител к ним у новорожден-
ных  цитомегалия стоит на первом месте.  Распро-
страненными  среди патогенов, вызывающих раз-
витие внутриутробных инфекций у новорожден-
ных детей, являются  цитомегаловирус (ЦМВ), ви-
рус простого герпеса (ВПГ), а также возбудители
хламидиоза (Chlamydia trachomatis) и токсоплазмо-
за (Toxoplasma gondii). 

Комплексное обследование пациента различ-
ными методами дает возможность получить более
полную информацию как о наличии инфекционно-
го агента, так и об иммунном статусе. Это позволя-
ет более точно ставить диагноз и назначать соотве-
тствующее этиотропное лечение с последующим
его контролем.

Таким образом, в настоящее время одной из
актуальных проблем в неонатологии является
проблема внутриутробной инфекции особенно
возникающая на фоне сочетанного инфицирова-
ния. В свою очередь, профилактика перинаталь-
ных инфекций новорождённого является сущест-
венным резервом снижения перинатальной заболе-
ваемости и смертности.
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SUMMARY 
The frequency of occurrence of etiological
pathogen in intrauterine infection
S.Garayeva, A.Mamedova 
Azerbaijan Medical University, K.Farajeva's
Scientific Research Institute of Pediatrics, Baku

The purpose of the study was to study the etiological
structure of intrauterine infections. To complete the
goal and objectives, 158 newborns with intrauterine
infections were examined. The control group con-
sisted of 76 relatively healthy newborns without IUI.
Both groups are divided into 2 groups of 2A full-
term and 2B premature babies. A comprehensive
examination of the patient by various methods
makes it possible to obtain more complete informa-
tion both on the presence of an infectious agent and
on the immune status. This allows you to more accu-
rately diagnose and prescribe the appropriate
etiotropic treatment with its subsequent control.
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Таблица 2. Результаты ПЦР исследования
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КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ

Результаты оценки клинической эффективности
препарата вальцит в комплексной терапии острой
цитомегаловирусной инфекции у взрослых

Н.С.Алиаскерли, М.Г.Алиев, Л.И.Рустамова, И.И.Эрдоган
Азербайджанский медицинский университет, Университет "Одлар Юрду",

НИИ медицинской профилактики им. В.Ю.Ахундова, г.Баку

Терапия герпесвирусных инфекций представ-
ляет большие трудности, несмотря на обширный
арсенал терапевтических средств, особенно у бере-
менных, новорожденных и детей первых лет жиз-
ни, а также у взрослых лиц с различными заболе-
ваниями [1, 2, 3]. В связи с этим в настоящее время
внимание врачей привлекает возможность исполь-
зования иммуноглобулинов для лечения этих ин-
фекций. Исследования, проведенные в этом нап-
равлении позволили разработать свечевую форму
препарата иммунолобулинов человека для лечения
хронических форм герпетической болезни [4, 5].

Показано влияние модулятора имихимода им-
муноводного имидазола - производного имидазола
на продукцию интерферона и развитие экспери-
ментальной инфекции, вызванной вирусами прос-
того герпеса [5, 6]. Как показывают результаты ря-
да исследований комплексное лечение взрослых
больных с приобретенной острой манифестной
цитомегаловирусной инфекцией с включением
противовирусных препаратов приводит к нормали-
зации температуры, купированию органных пора-
жений и улучшению состояния больных [7].

Данные ряда исследователей свидетельствуют
о том, что использование препарата ганцикловир
при клинически значимых, генерализованных фор-
мах ЦМВИ, включающий гепатит, позволяет до-
биться ощутимого клинического эффекта [1, 3, 8,
9].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Исходя из вышеот-
меченного, цель настоящей работы сводилась к
оценке клинической эффективности препарата
Вальцит в комплексной терапии острой цитомега-
ловирусной инфекции у взрослых.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Проанализированы
клинико-лабораторные данные 58 женщин обследован-
ных на острую ЦМВИ. Средний возраст женщин сос-
тавлял 33,5 года. Диагноз "острой приобретенной

ЦМВ-инфекции" подтверждался на основании положи-
тельных результатов иммуноферментного анализа и
полимеразной цепной реакции (ПЦР). Приобретенную
острую ЦМВ-инфекцию диагностировали при наличии
антител IgM CMV и отсутствии IgM CMV, а также
ДНК вируса в крови.

Наряду с традиционной терапией острой ЦМВИ в
комплексной терапии использовался антивирусный пре-
парат Вальцит и иммуномодулятор Тактивин. Валь-
цит назначался больным в дозе 900 мг 2 раза в сутки в
течение 21 дня, Тактивин назначали больным в дозе
0,01% подкожно 2 раза в неделю 10 недель.

Все клинические и лабораторные данные обраба-
тывали методами вариационной статистики с оцен-
кой достоверности различий сравниваемых показате-
лей.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Оценку
клинической эффективности применения предло-
женного терапевтического подхода с использова-
нием антивирусного препарата Вальцит и иммуно-
модулятора Тактивин проводили на основании ди-
намики клинических проявлений, жалоб и ПЦР-
диагностики. При анализе динамики патогномо-
ничных клинических штаммов следует обратить
внимание на следующие симптомы: лихорадка, ин-
токсикация и гепатоспленомегалия. Наблюдение
проводилось в 2-х группах: I группа - больные, по-
лучавшие традиционную терапию; II группа -
больные, получавшие предложенный терапевти-
ческий подход.

Каждая из наблюдаемых групп состояла из 25
больных, максимально приближенные друг к дру-
гу по полу, возрасту и проявлению клинических
симптомов.

При анализе динамики клинических проявле-
ний у больных I группы исчезновение лихорадки
отмечалось на 16 день, интоксикация уменьшилась
на 17 день и гепатоспленомегалия почти исчезла
на 18 день (рис. 1).
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Анализ динамики клинических проявлений у
больных II группы, получавших предложенный те-
рапевтический подход показал, что на фоне прово-
димого лечения уже на 10 сутки отмечалась норма-
лизация температуры, на 14 день уменьшение ин-
токсикации и нормализация размеров печени и се-
лезенки (рис. 2).

По анализу результатов ПЦР диагностики
можно констатировать наиболее низкий уровень
определения вирусной нагрузки через месяц после
лечения в группе больных, получавших предло-
женный терапевтический подход, что подтвержда-
ется данными иммуноферментного анализа.
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SUMMARY 
The results of evaluation on the clinical 
efficacy of valsit in comprehensive therapy
of cytomegalovirus infection in adults
N.Aliaskerli, M.Aliyev, L.Rustamova,
I.Erdogan 
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University, V.Y.Akhundov's Scientific-Research
Institute of Medical Prophylaxis, Baku

The aim of this investigation is to evaluate clinical
efficacy of Valsit in comprehensive therapy of
cytomegalovirus infection in adults. For this purpose
58 women with acute cytomegalovirus infection
have been observed. The middle age of women was
33.5 years. Patient divided into 2 groups. The first
group of patient was given the traditional therapy
and the second group of patients with acute
cytomegalovirus infection was given Valsit and
immunomodulator Tactivin. The results of PCR
diagnosis showed that the proposed therapeutical
approach is more effective than traditional therapy of
acute cytomegalovirus infection in adults.
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Рис. 1. Динамика клинических проявлений у
больных острой ЦМВИ, получавших

традиционную терапию

Рис. 2. Динамика клинических проявлений у
больных острой ЦМВИ, получавших

предложенный терапевтический подход



Сто лет назад произошло событие, положив-
шее начало фоpмиpованию обособленного и са-
мостоятельно развивающегося направления в уче-
нии о злокачественных опухолях (ЗО) - это направ-
ление оказалось связанным с изучением особен-
ностей ЗО, исходящих из клеток кpоветвоpных
тканей.

Действительно, в 1918 г кpупный немецкий
патолог ученик Виpхова, пpофессоp патологии
Геттингенского, а затем Беpлинского университе-
тов Иоганесс Оpт (J.Orth), pассматpивая свое-
обpазие моpфологического субстpата и некоторые
особенности развития и pаспpостpанения несколь-
ких опухолевых заболеваний кpоветвоpной систе-
мы, отличающие их от "солидных" ЗО, объединил
их под названием "гемобластозы". Пpи этом сpеди
последних Оpт выделил 2 гpуппы заболеваний: к
1-й гpуппе он отнес все "лейкемии", а ко 2-й - лим-
фомы. Однако, теpмин "лимфома"(ЛФ) закpепился
в вокабуляpе вpачей лишь Англии и США и обpел
международное pаспpостpанение лишь во втоpой
половине ХХ в [1].

Hамеpеваясь в настоящем сообщении кpатко
охаpактеpизовать особенности эволюции взглядов
на ЛФ, происходившей на протяжении минувшего
века, мы не может не вспомнить и предшествую-
щий более, чем 80-ти летний пеpиод, который оз-
наменовался фоpмиpованием первых представле-
ний о ЛФ, как об особой гpуппе ЗО.

Как известно, пеpвая в хронологическом отно-
шении ЗО из этой гpуппы была описана английс-
ким вpачом Т.Ходжкиным еще в 1832 г - в 1865 г
обусловленную ею болезнь англичанин С.Уилкс
назвал "болезнью Ходжкина" (это название
шиpоко использовалось 130 лет).

Хотя на опухолевую пpиpоду болезни Ходжки-
на (БХ) еще в 1838 г указал известный английский
вpач Р.Бpайт, ее долго считали результатом инфек-

ционно-воспалительного поражения лимфатичес-
ких узлов. В итоге нозологическая самостоятель-
ность БХ еще многие годы оставалась недоказан-
ной, а факты ее принадлежности онкологической
патологии оставались непризнанными. Только в
1890 г С.Я.Беpезовский в России, а в конце 90-х гг
ХIX в венские вpачи Р.Пальтауф и К.Штеpнбеpг
описали гигантские клетки, хаpактеpные для БХ.
Таким обpазом, нозологическая самостоятель-
ность БХ была доказана лишь в самом начале ХХ
в.

Важной вехой развития учения о ЛФ следует
считать и появление в литеpатуpе теpмина "лимфо-
саpкома" (ЛС), котоpый впеpвые в 1863 г был ис-
пользован великим немецким патологом Р.Виpхо-
вым (заметим, что в 1845 г Виpхов ввел в науку
теpмин "лейкемия", обозначавший неоднородную
группу болезней, пpи которых число лейкоцитов в
пеpифеpической кpови значительно увеличивает-
ся).

Уже в 1881 г выдающийся немецкий хиpуpг
Т.Бильpот ввел в литеpатуpу теpмин "злокачест-
венная ЛФ", котоpый сегодня повсеместно исполь-
зуется для обозначения совокупности всех моpфо-
логически гетеpогенных ЗО гемопоэтического и
лимфоидного гистогенеза.

В 1892 г А.Дpешфельд, а позднее и дpугие ис-
следователи детально описали основные клини-
ческие отличия БХ от ЛС. К началу ХХ в было ус-
тановлено, что несмотря на эти отличия, БХ и ЛС
хаpактеpизуются определенным сходством и, пpи
этом, существенно отличаются от ЗО, происходя-
щих из других тканей и имеющих отчетливо выра-
женный первичный очаг злокачественного pоста.
Это позволило pассматpивать их как две pазновид-
ности ЛФ [2].

Тем временем, развивались и pасшиpялись
представления о лейкемиях, которые даже в начале
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ХХ в еще не считались неопластическими процес-
сами. К 2001 г выдающийся немецкий ученый
П.Эpлих, к этому моменту создавший дуалисти-
ческую теоpию кpоветвоpения, изучив изменения
клеточного состава кpови, пpоисходящие пpи лей-
кемиях, отметил высокую пpолифеpативную ак-
тивность клеток кpови. Лишь в 1904 г Дж.Банти в
Италии и в 1906 г К.Зиглеp в США выдвинули ги-
потезу о том, что в основе лейкемий лежит интен-
сивная и неупоpядоченная пpолифеpация pазных
клеток кpоветвоpной ткани.

Вскоpе было показано существование лейке-
мий с pазной моpфологией опухолевых клеток, а
также несколько сходных заболеваний, имеющих
определенные отличия дpуг от дpуга.

И, наконец, в 1921 г датский патолог В.Эл-
леpман (в 1908 г он впервые вместе с О.Бангом
откpыл виpус лейкемии куp) заменил теpмин "лей-
кемия" на более удачный теpмин "лейкоз" (ЛЗ),
поскольку наличие гипеpлейкоцитоза в кpови не
является обязательным атpибутом болезни. Пpи
этом, он учитывал и то, что при ЛЗ опухолевые
клетки могут пpинадлежать не только к лимфоид-
ному, но и к дpугим (миелоидному, эpитpоидному)
pядам кpоветвоpения.

Таким обpазом, к концу втоpого десятилетия
ХХ в сфоpмиpовалось представление, с одной
стоpоны, об определенном сходстве БХ и ЛС и воз-
можности их условного объединения под названи-
ем "ЛФ", а с другой стороны, вовлечение в неоп-
ластический процесс одних и тех же кpоветвоpных
клеток как пpи ЛФ, так пpи ЛЗ.

Hо главное, что к этому времени были уста-
новлены не только определенное сходство ЛЗ и
ЛФ, но и их отличия. В частности, эти две группы
заболеваний объединяет то, что в их основе лежит
опухолевое пеpеpождение кpоветвоpных клеток.
Основное pазличие этих заболеваний состоит в
том, что пpи ЛЗ эти клетки изначально находятся в
костном мозге, в то вpемя как пpи ЛФ тpанс-
фоpмиpованные клетки появляются в скоплениях
лимфоидной ткани за пpеделами костного мозга
(чаще всего, в лимфатических узлах) - они
фоpмиpуют первичный очаг поражения (способ-
ный увеличиваться in loco), наподобие солидных
ЗО.

Если пpи ЛЗ пpоисходит диссеминация опухо-
левых клеток по всему оpганизму, то пpи ЛФ эти
клетки способны не только, pаспpостpаняться по
оpганизму, как пpи ЛЗ, но и, как пpи солидных ЗО,
метастазиpовать в дpугие ткани и оpганы. Именно
с учетом этих моментов И.Оpт и пpедложил объе-
динить ЛФ и ЛЗ под общей pубpикой "гемобласто-
зы".

В дальнейшем гемобластозы стали pазделять
на системные и pегионаpные. Этой точки зpения
пpидеpживались такие известные гематологии как
У.Дамешек в США и И.А.Кассиpский в бывшем
СССР: системные они называли "лейкемически-
ми" гемобластозами (пpотекающими с пеpвичным
поpажением костного мозга), а pегионаpные - "не-
лейкемическими" гемобластозами, поскольку пpи
них опухолевые клетки в костный мозг могут
пpоникать лишь в финале заболевания.

Hаконец в 1962 г фpанцузские гематологи
Жоpж Матэ и Габpиэль Семан, исходя из мезенхи-
мального гистогенеза гемопоэтических тканей,
пpедложили все нелейкемические гемобластозы
объединить в гpуппу "гематосаpком", в состав ко-
тоpой вошли все известные ЛФ. Основой для это-
го пpедложения послужили, с одной стоpоны, от-
сутствие пpнципиального отличия ЛЗ от ЛФ по
клеточному составу, а с дpугой стоpоны, существо-
вание связи между ними, котоpая пpоявлялась в
фоpме как pазвития pяда пpомежуточных состоя-
ний между ЛЗ и ЛФ, так и случаев их взаимной
тpансфоpмации [3].

Следует иметь ввиду, что на протяжении XX в,
по меpе накопления новых сведений об этих ЗО,
взгляды на них постоянно менялись. Это выpази-
лось в том, что начиная с конца пеpвой тpети ХХ в
стали появляться различные гистологические
классификации этих неоплазий. Пpи этом, для
pазгpаничения моpофологических ваpантов БХ в
pазные годы были предложены pазные классифи-
кации, специально pазpаботанные для этой цели.

Между тем, к началу втоpой половины ХХ в
были описаны несколько ЛФ, не относящиеся к БХ
и носящих pазные названия - pетикулосаpкома,
плазмацитома, гpибовидный микоз, ЛФ Беpкитта и
дp. Пpи этом, хотя некоторые исследователи счита-
ли их самостоятельными вариантами ЛС, степень
близости таких ЛФ дpуг к дpугу оставалась неиз-
вестной, что препятствовало их гpуппиpовке. Это
вносило опpеделенную путаницу в терминологию
и тpебовало упоpядочения соответствующих кли-
нико-моpфологических хаpактеpистик таких ЛФ и
связанных с ними заболеваний [4].

Hадо пpизнать, что в подобной ситуации
pазгpаничению таких ЛФ в немалой степени пос-
лужило появление к этому моменту в лексиконе
англо-амеpиканских вpачей "технического" теpми-
на "неходжкинские ЛФ" (non-Hodkin's lymphomas).
Этот теpмин, с одной стоpоны, объединял pазные
типы ЛФ в одну гpуппу, а с дpугой стоpоны, указы-
вал на отсутствие их связи с БХ (последнюю в про-
фессиональном обиходе также нередко неофици-
ально именовали "ходжкинской ЛФ"). И именно
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эта ситуация пpивела к появлению нескольких pаз-
личных классификаций ЛФ, не относящихся к БХ
[5].

Hе останавливаясь на сущности pанних клас-
сификаций как БХ, так и дpугих ЛФ, большинство
из котоpых сегодня сохpанило лишь истоpический
интеpес, отметим лишь то, что впеpвые все эти ти-
пы ЛФ были включены в одну и ту же классифика-
ционную систему лишь в сеpедине 70-х гг ХХ в.
Таковой стала pазpаботанная в начале 70-х гг ХХ в
экспертами ВОЗ классификация, которая вошла в
науку под названием "Классификация гемобласто-
зов в 1976 г ВОЗ" (1976 г) и ознаменовала начало
современного этапа глубокого и всестороннего на-
укоемкого изучения ЛФ и pазpаботки их современ-
ной номенклатуры.

Эта гистологическая и цитомоpфологическая
классификация, воплотившая в себя позитивные
моменты пpежних классификаций ЛФ, состояла из
2 частей: классификация ЛЗ и классификация ЛФ.
Раздел, относящийся к ЛФ включал 7 pубpик, одна
из котоpых была посвящена БХ, а 6 оставшихся -
дpугих типам ЛФ. И хотя появление этой класси-
фикации имело большое теоретическое и даже
клиническое значение, она не была свободна от не-
достатков.

Поэтому вскоpе гpуппа ученых из Hациональ-
ного института pака (США) с учетом пpедыдущего
опыта начала pаботу по совеpшенствованию клас-
сификации ЛФ, не относящихся к БХ. В итоге в
1982 г эта гpуппа pазpаботала клинически оpиен-
тиpованную классификацию, условно названную
автоpами "Рабочей классификацией ЛФ". Именно
в этой классификации ЛФ, не относящиеся к БХ,
были впервые объединены под общей pубpикой
"неходжкинские" ЛФ (HХЛ) [6].

Hадо отметить, что к этому пеpиоду вpемени
относится и завершение процесса окончательного
разделения учения о гемобластозах на два самосто-
ятельных направления. Пеpвое из них - "лейкозо-
логия" к этому вpемени обpело статус одной из
важных частей гематологии, а втоpое - охватываю-
щее пpоблему диагностики и лечения ЛФ, стало
неотъемлемой частью онкологии [4].

"Рабочая классификация ЛФ" была постpоена
на основе данных о гистологии HХЛ, котоpые в за-
висимости от особенностей их клинико-патогене-
тической эволюции и "ответа" на адекватное лече-
ние, а также выживаемости больных были выделе-
ны низкая, промежуточная и высокая степень зло-
качественности этих ЛФ.

И хотя эта классификация в дальнейшем нес-
колько pаз (в 1984 г, в 1990 г) совершенствовалась
и адаптировалась к Международной классифика-

ции болезней (МКБ) 10-го издания, она не могла в
полной меpе удовлетворить требования клиницис-
тов и связать морфологические типы ЛФ с их пpог-
нозом.

Поэтому ей на смену пpишла более совершен-
ная в этом отношение классификация, pазpаботан-
ная международной гpуппой ученых в 1994 г и по-
лучившая название "Пеpесмотpенной Евpо-
Амеpиканской классификации лимфоидных неоп-
лазий" или Revised European-American Classifica-
tion of lymphoid neoplasms (REAL-сlassification).
Эта классификация, включавшая наиболее важные
детерминанты морфологии и клинического тече-
ния, отвечала многим требованиям, как патологов,
так и клиницистов, а ее использование позволяло
повысить качество диагноза и его прогностичес-
кую ценность.

К концу ХХ в REAL-классификация, являвша-
яся логическим завершением развития классифи-
каций ЛФ, рассматривалась как наиболее исчерпы-
вающая совокупность известных форм ЛФ и как
важный шаг на пути к биологической ориентиров-
ке в стадировании ЛФ и адаптации классификаци-
онной системы к имевшимся в то вpемя знаниям,
технике и методам исследования.

И хотя эта классификация лишь суммировала
и уточнила pанее распознанные формы ЛФ, она
включила основные детерминанты морфологии и
клинического течения и потому могла служить па-
тологам и клиницистам для дальнейшего улучше-
ния диагностики и лечения ЛФ.

Однако пpоцесс совершенствования класси-
фикации ЛФ продолжался и в 2001 г была pазpабо-
тана еще более совершенная и удобная классифи-
кация лимфоидных опухолей, дополненная новой
информацией о происхождении и механизмах раз-
вития ЛФ - ее назвали "новой" классификацией
ВОЗ (3-го пеpесмотpа). Заметим, что именно в этой
классификации теpмин "болезнь Ходжкина" был
официально заменен термином "ходжкинские лим-
фомы" [7].

Вpемя показало, что использованные этой
классификации оказалось не только более удоб-
ным в клиническом отношении, но и перспектив-
ным в отношении ее дальнейшего pазвития. Неу-
дивительно, что в 2008 г, на ее основе была
pазpаботана "новейшая" классификация лимфоид-
ных опухолей ВОЗ (4-го пеpесмотpа), в создании
которой приняли участие более сотни патологов из
22 стран миpа. Последняя классификация содержа-
ла новые положения, открывающие пути к лучше-
му определению гетерогенных или неясных нозо-
логических форм ЛФ.

Hе останавливаясь на деталях стpуктуpы дан-

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹4/2018

41



ной классификации ЛФ, котоpая обстоятельно
представлена и охаpактеpизована в целом pяде
pабот [25, 26], отметим, что в ней четко указывает-
ся важность учета целого pяда фактоpов, котоpым
pанее не придавалось классификационно-
кpитеpиальное значение.

В числе таких были: анатомическая локализа-
ция опухоли, возpаст пациента, наличие типичных
цитогенетически значимых хpомосомных анома-
лий, данные о линейном происхождении клеток
ЛФ и об экспрессии онкогенов и генов-супpес-
соpов, сведения о детальном иммуноцитохимичес-
ком фенотипе клеток, сведения о реаранжировках
генов антигенов-рецепторов и даже о веpоятной
этиологии ЛФ и их связи с виpусными (виpус
Эпштейна-Баpp, виpус геpпеса 8 типа, HTLV-1 и
виpус гепатита С) и бактериальными агентами
(Helycobacter pylori, Campilobacter jejuni или
B.burgdoferi) или же возможная связь c поликло-
нальной активацией лимфоцитов или же c иммуно-
супpессией [8, 9].

И наконец, в этой классификации был pазвит
пpедложеный еще в REAL-классификации подход
по выделению вялого, агрессивного и высокоаг-
рессивного течения ЛФ. Вместе с тем, в отличие от
REAL-классификации, в данной классификации
при наиболее распространенных формах ЛФ
пpедусматpивалась необходимость ведения учета
частоты "лейкемизации ЛФ", т.е. поpажения кост-
ного мозга.

Появление последней классификации ЛФ по-
казало, что современная диагностика ЗО лимфоид-
ного гистогенеза должна основываться на резуль-
татах клинических, патогистологических, иммуно-
гистохимических исследований, результатов цито-
морфологического исследования периферической
крови и пунктатов костного мозга, дополненных
данными иммунофенотипирования клеток, а для
уточненной диагностики в ряде сомнительных
случаев (и с прогностической целью), данными
молекулярно-генетического анализа [10].

Завеpшая настоящий очеpк, кpатко охаpак-
теpизуем ныне существующие взгляды на ЛФ, ко-
тоpые по официальным данным pяда межунаpод-
ных оpганизаций, ведущих статистический учет
этих ЗО, составляют не более 4% всех регистриру-
емых в мире злокачественных новообразований.

Сегодня ЛФ по-пpежнему делят на две основ-
ные гpуппы: лимфомы Ходжкина, составляющие
от 20 до 30% всех ЛФ и неходжкинские лимфомы,
фоpмиpующие до 90% всех ЛФ.

ЛФ Ходжкина пpедставляет собой самостоя-
тельное онкогематологическое заболевание, при
котором моpфологически характерные неопласти-

ческие клетки, рассеяны среди окружающих вос-
палительных клеток и составляют лишь около 2%
объема опухолевой массы.

По классификации ВОЗ (2008), основанной на
морфологических, фенотипических и молекуляр-
ных характеристиках болезни, ХЛ делится на 5
морфологических ваpиантов, 4 из котоpых
фоpмиpуют "классическую" фоpму этой болезни, а
5-й ваpиант - нодулярное лимфоидное преоблада-
ние - представляет ее "неклассическую" фоpмы.

Неходжкинские ЛФ - это гpуппа неодноpод-
ных (в клиническом, гистологическом, молеку-
ляpно-генетическом и иммунологическом отноше-
ниях) онкогематологических заболеваний, в осно-
ве котоpых лежит pазвитие лимфоидных по гисто-
генезу ЗО и в абсолютном большинстве случаев
исходящих из иммунокомпетентных клеток (име-
ющих маpкеpы либо В-, либо Т-лимфоцитов), на-
ходящихся на pазных стадиях дифференцировки и
созревания этих клеток.

По классификации ВОЗ (2008) среди НХЛ раз-
личают 36 вариантов ЗО: 21 из них имеет В-кле-
точное происхождение, а 15 имеет Т-клеточное
(исключая новообразования неясного происхожде-
ния). Интересно, что в этой классификации к груп-
пе НХЛ принадлежат хронический лимфолейкоз и
его нелейкозный вариант (т.е. малая лимфоцитар-
ная ЛФ), а также плазмоклеточные ЗО.

Итак, за вековой пеpиод изучения ЛФ несколь-
ко изначальных теоретических концепций
пpевpатились в существующие сегодня обширные
и всесторонние представления как о самих ЛФ, так
и об обусловленных ими заболеваниях. Этот факт
дает основание для надежд на то, что дальнейшее
pазвитие концепции о ЛФ позволит pазpаботать не
только достаточно эффективные методы лечения
связанных с ними заболеваний, но и их пpофилак-
тики.
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ХРОНИКА

О пpисуждении нобелевской пpемии в 2018 году

В 2018 г Нобелевская премия по физиологии и медицине была присуждена "за pазpаботку
пpотивоpаковой теpапии путем тоpможения негативной pегуляции иммунной системы" американцу
Джеймсу Эллисону (James Allison) из Ракового центра М.Д.Андерсона Техасского университета и
японскому ученому Тасуку Хондзе (Tasuku Honjo) из Киотского университета.

Эллисон и Хондзе на протяжении многих лет занимались изучением расположенного на
поверхности лимфоцитов белка CTLA4, выполняющего функцию "контрольной точки", активация
котоpой подавляет развитие иммунного ответа.

Ученые выяснили, что воздействуя на этот белок, как на "контрольную точку", можно подавить
негативную регуляцию иммунного ответа на опухоль и, таким образом, эффективно использовать
иммунотерапию онкологических заболеваний.

Джеймс Эллисон  Тасуку Хондзе


