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МИОКИНЫ, ИХ РОЛЬ В МЫШЕЧНОМ СОКРАЩЕНИИ
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Аннотация. Скелетные мышцы являются самым большим органом в организме человека, составля-
ющим 40–50% общей массы тела человека. В последнее время показано, что мышечная система более поли-
функциональна, чем представлялось ранее, и способна воздействовать на многие системы организма путем 
синтеза и секреции цитокинов – классических регуляторов иммунной системы, названных миокинами. Благо-
даря регулярным занятиям физическими упражнениями мышечно-индуцированные факторы миокины могут 
оказать и играть важную роль в защите от многих болезней. В этой обзорной статье мы обобщаем современ-
ные данные об основных идентифицированных и охарактеризованных миокинах, сосредоточив внимание на их 
биологической активности и функциях при занятиях спортом.

Ключевые слова: физическая активность, физические упражнения, антропометрия, миокин, гликоген.

Vladimirov Nikolay Mikhailovich1, Dorovskikh Igor Gennadievich2

MYOKINES, THEIR ROLE IN MUSCLE CONTRACTION
1BU “Khanty-Mansiysk State Medical Academy”, Khanty-Mansiysk;

2MBOU TSO “SOSh No. 7”, Khanty-Mansiysk

Е-mail: nik.vlad66@mail.ru

Summary. Skeletal muscles are the largest organ in the human body, making up 40–50% of the total human body 
weight. This work is devoted to the study of physical activity on the athlete’s body. Given that the muscular system is more 
multifunctional than previously thought, and is able to aff ect many systems of the body through the synthesis and secretion 
of cytokines-classical regulators of the immune system, classifi ed as myokines. In this review article, we summarize our 
current knowledge of the main identifi ed and characterized myokines, focusing on their biological activity and functions. 
Through regular exercise, muscle-induced factors called myokines can exert and play an important role in protecting 
against many diseases.

Keywords: physical activity, physical activity, anthropometry, pearls, glycogen.
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Введение
Физические нагрузки – самый есте-

ственный фактор, который воздействует 
на человека. Организм спортсмена, подвер-
гаясь постоянной интенсивной мышечной 
нагрузке, претерпевает функциональные 
и структурные перестройки, обеспечиваю-
щие адаптацию, и может таким образом слу-
жить удобной моделью для ее изучения.

В настоящее время установлены мно-
гие молекулярные механизмы реализации 
ХСВ в конкретные патологические процессы. 
На этих исследованиях базируется примене-
ние фармакологических средств профилак-
тики и лечения болезней, ассоциированных 
с ХСВ [1]. Одним из важных достижений яв-
ляется понимание роли мышечной ткани, 
недостаточная активность которой является 
одной из основных причин ХСВ, а физиче-
ская тренировка – наиболее важным и пер-
спективным методом профилактики этих за-
болеваний [2].

Целью написания нашей обзорной 
работы является обобщение новых данных 
об основных идентифицированных и оха-
рактеризованных миокинах, IL-6, IL-8, IL-15, 
TNF-α, BDNF, сосредоточив внимание на их 
биологической активности и функциях при 
физической активности.

Открытие Bente Klarlund Pedersen 
о том, что сжимающиеся скелетные мышцы 
выделяют белки, создает новую парадигму: 
скелетная мышца – это эндокринный ор-
ган, который продуцирует и высвобождает 
миокины, которые действуют гормонопо-
добным образом, имеют специфические эн-
докринные эффекты на другие тела. Другие 
миокины работают через паракринные ме-
ханизмы, оказывают локальное воздействие 
на вовлеченные сигнальные пути в метабо-
лизме мышц. Также было высказано предпо-
ложение, что миокины могут способствовать 
физической защите от нескольких хрониче-
ских заболеваний [3].

B.K. Pederson и соавторы дают следую-
щее определение: «Миокины – это цитокины 

и другие пептиды, продуцируемые, экспрес-
сируемые и освобождаемые мышечными 
волокнами, обладающие аутокринными, па-
ракринными или эндокринными эффекта-
ми» [3]. 

Идентификация скелетной мышцы как 
органа, производящего цитокины, вско-
ре привела к открытию того, что миокины 
играют роль в опосредовании связанных 
с упражнением метаболических изменений. 
Скелетная мышца обладает способностью 
высвобождать несколько миокинов, вклю-
чая фактор некроза опухоли-α (TNF-α), ней-
ротрофический фактор мозга (BDNF), IL-6, IL-
8, IL-15 [5].

Недавние результаты показывают, что 
физическая активность индуцирует (вызыва-
ет) увеличение системных уровней ряда ци-
токинов с противовоспалительными свой-
ствами. В связи с этим регулярные аэробные 
упражнения оказывают подавляющее дей-
ствие на низкосортное хроническое систем-
ное воспаление. Более того, регулярная фи-
зическая активность проявляется в защите 
от преждевременной смерти и может быть 
полезна для лечения широкого спектра 
хронических заболеваний, связанных с низ-
косортным воспалением, в результате улуч-
шения воспалительного профиля, то есть 
уменьшения провоспалительных молекул 
и увеличения противовоспалительных мо-
лекул [2]. Эпидемиологические данные сви-
детельствуют о том, что физически активная 
жизнь играет независимую роль в защите 
от диабета типа 2, сердечно-сосудистых за-
болеваний, рака и даже депрессии.

Противовоспалительная роль цито-
кина IL-6 

Первым идентифицированным миоки-
ном в кровотоке в ответ на мышечные со-
кращения был IL-6, который играет противо-
воспалительную роль путем ингибирования 
фактора некроза опухоли, улучшает усвое-
ние глюкозы, стимулируя подавление АМП-
активированной протеинкиназы (AMPK). 
Несколько исследований продемонстри-
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ровали, что миокины оказывают положи-
тельное влияние на поглощение глюкозы, 
толерантность к глюкозе, регулирование 
окисления жира и пролиферацию клеток-са-
теллитов. Миокины, как один из множества 
факторов здоровья, составляют важную об-
ласть исследования метаболических заболе-
ваний [3].

IL-6 является первым идентифици-
рованным цитокином (миокином) в ответ 
на физические упражнения. Это происходит 
преимущественно из сжимающейся скелет-
ной мышцы. В некоторых исследованиях 
показано, что скелетная мышца не является 
единственным источником индуцированно-
го физической нагрузкой IL-6. Другие источ-
ники ИЛ-6 включают соединительную ткань, 
мозг и жировую ткань. В литературе указы-
вается, что белая жировая ткань ответствен-
на за 30% или более от циркулирующего 
IL-6 в покое. Концентрация IL-6 в интерсти-
циальной жидкости жировых тканей замет-
но выше, чем в кровообращении, но только 
около 10% этого можно отнести к адипоци-
там с остатком, который в основном посту-
пает из жировых резидентных макрофагов. 
Lira и др. сообщили об отсутствии различий 
в концентрации IL-6 в жировой ткани крысы 
между сидячими и обученными животны-
ми, а у женщин с ожирением долгосрочные 
упражнения также не могли влиять на экс-
прессию гена IL-6 в жировой ткани [3].

Хорошо известно, что сжимающая ске-
летная мышца может синтезировать и высво-
бождать IL-6 в интерстициум, а также в сис-
темную циркуляцию в ответ на упражнения. 

В литературе хорошо охарактеризо-
вано, что после острого сеанса физических 
упражнений увеличение концентрации 
IL-6 (выше 100 раз) зависит от таких пере-
менных упражнений, как интенсивность, 
продолжительность, набранная мышечная 
масса и индивидуальная аэробная емкость. 
B.K.  Pederson показал, что увеличение со-
держания мРНК IL-6 обнаруживается в сжи-
мающейся скелетной мышце после 30 минут 

тренировки и до 100 раз увеличение со-
держания мРНК IL-6 может присутствовать 
в конце упражнения, после чего происходит 
быстрое снижение содержания IL-6 до уров-
ня упражнений [3].

Эксцентрическое упражнение может 
привести к задержке пика и более медлен-
ному снижению уровня IL-6 в плазме во вре-
мя выздоровления в ответ на физические 
упражнения. Эксцентрическое упражнение 
не связано с увеличением IL-6 в плазме, чем 
с участием концентрических «не поврежда-
ющих» мышечных сокращений. Сообщается, 
что регулярная физическая подготовка ос-
лабляет такой ответ [2, 3]. 

IL-6 чувствителен к интенсивности 
упражнений, что косвенно представляет со-
бой мышечную массу, участвующую в меха-
нической работе, и выносливость. Так как 
сжимающая скелетная мышца сама по себе 
является важным источником IL-6, обнару-
женной в плазме, мышцы верхних конечно-
стей могут быть недостаточными для уве-
личения уровня IL-6 в плазме. Тогда как при 
беге, который включает в себя несколько 
больших мышечных групп, наблюдаются са-
мые резкие увеличения IL-6 в плазме. Фак-
тически более 50% изменений IL-6 в плазме 
можно объяснить только продолжительно-
стью упражнения [3]. 

Таким образом, биопсия мышц, полу-
ченная до и после физических упражне-
ний у людей и крыс, демонстрирует очень 
низкую мРНК IL-6 в покоящейся мышце, 
но до 100-кратного увеличения активно-
сти скелетной мышцы наблюдается после 
упражнений [3]. 

Небольшие количества белка IL-6 про-
изводятся преимущественно в волокнах 
I  типа. В ответ на физические нагрузки со-
держание мРНК IL-6 увеличивается в сжи-
мающейся скелетной мышце. Кроме того, 
оценка интерстициальной концентрации 
IL-6 с использованием микродиализа пока-
зывает, что концентрация IL-6 в сжимающей-
ся скелетной мышце может быть в 5–100 раз 
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выше, чем уровни, обнаруженные в крово-
обращении. В недавнем исследовании при 
длительной (120 мин.) умеренной интенсив-
ности (приблизительно 55% пикового по-

требления кислорода, V O2 peak) мРНК IL-6 
и белок были почти исключительно выраже-
ны в мышечных волокнах 2-го типа [3, 5], как 
показано на рисунке 1.

Рис. 1. Биологическая роль индуцированного сокращением ИЛ-6 

Скелетная мышца выражает 
и высвобождает миокины в кровоток. В от-
вет на мышцы сокращения мышечные во-
локна I типа и II типа выделяют миокин (IL-6), 
который впоследствии оказывает локальное 
действие внутри мышцы (например, посред-
ством активации AMP-киназы) и, когда он 
высвобождается в кровообращение, пери-
ферически в нескольких органах гормоно-
подобным образом [6].

Наблюдается связь между гликоге-
ном и IL-6 в образцах биопсии смешанных 
мышц. Поскольку гликоген истощается в во-
локнах I типа во время длительной физиче-
ской нагрузки, волокна типа 2 серийно за-
вербовываются для поддержания силы. Как 

внутримышечная экспрессия мРНК IL-6, так 
и высвобождение белка усугубляется, когда 
нарушается внутримышечный гликоген, что 
указывает на то, что IL-6 как-то связан с со-
держанием гликогена. Обученная скелетная 
мышца меньше зависит от глюкозы в плазме 
и мышечного гликогена в качестве субстрата 
во время тренировки [2, 4, 8].

Pedersen предположил, что 
мышечный IL-6 играет роль в метаболизме, 
а не в воспалении. С одной стороны, ИЛ-6 
заметно вырабатывается и высвобождается 
в послеоперационный период, когда 
действие инсулина усиливается, но, с другой 
стороны, ИЛ-6 ассоциируется с ожирением 
и снижением действия инсулина. In vivo 
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эксперименты показали, что IL-6 может 
увеличить базальное и стимулированное 
инсулином поглощение глюкозы с помощью 
увеличенной транслокации GLUT4. Основной 
эффект IL-6 на метаболизм глюкозы, 
стимулированный инсулином, вероятно, 
будет происходить в периферических тканях 
(например, скелетных мышцах и жировой 
ткани), тогда как IL-6 не влияет на выход 
глюкозы из печени [4].

Исследования показали, что для че-
ловека физиологические концентрации ин-
фузии или инкубации rhIL-6 приводят к ли-
полизу и окислению жиров как у здоровых 
людей in vivo, так и в скелетных мышцах in 
vitro. Только IL-6 увеличивает как липолиз, 
так и окисление жира; идентифицируют IL-6 
как липолитический фактор. И, наоборот, 
вливание rhIL-6 вызывает увеличение одно-
направленной жирной кислоты скелетных 
мышц и высвобождение глицерина. Острый 
рост ИЛ-6 на нормофизиологическом уровне 
прежде всего стимулирует липолиз в скелет-
ной мышце, тогда как жировая ткань не под-
вержена влиянию [4, 8].

Исследователи предположили, что IL-6 
индуцирует повышение уровня кортизола 
в плазме. Следовательно, этот эффект пред-
ставляет собой увеличение циркулирующих 
нейтрофилов и уменьшение количества 
лимфоцитов без воздействия на адреналин 
плазмы, температуру тела, среднее артери-
альное давление или сердечный ритм. Оба 
упражнения и инфузия IL-6 подавляют про-
дукцию TNF-α у людей. Хотя острый приступ 
физической активности сопровождается от-
ветами, которые во многом похожи на те, ко-
торые вызваны инфекцией и сепсисом, есть 
некоторые важные различия в цитокиновом 
ответе на осуществление от вызванного тя-
желой инфекцией. Различия между упраж-
нениями и сепсисом в отношении ответов 
цитокинов заключаются в том, что класси-
ческие провоспалительные цитокины, TNF-α 
и IL-1β, как правило, не увеличиваются с по-
мощью физических упражнений. Интерлей-

кин-6 чаще всего классифицируется как про-
воспалительный цитокин, хотя данные также 
свидетельствуют о том, что белки с острой 
фазой, контролируемые IL-6, являются про-
тивовоспалительными и иммунодепрессив-
ными и могут отрицательно регулировать 
реакцию острой фазы [2, 4, 6].

Ученые установили, что повышенные 
системные уровни ИЛ-6 во время и после 
упражнений могут быть одним из меха-
низмов, посредством которых регулярные 
упражнения обеспечивают защиту от разви-
тия хронических заболеваний [5].

Повышения уровня ИЛ-6 не происходят 
при коротких интенсивных тренировках 
с низкой и умеренной интенсивностями, 
несмотря на известные преимущества 
для здоровья (например, снижение риска 
сердечных заболеваний), связанные 
исключительно с умеренным увеличением 
физической активности людей. А именно 
Gleeson сообщила, что можно утверждать, 
что относительная значимость ИЛ-6 в этом 
контексте, вероятно, будет относительно 
небольшой, поскольку значительная польза 
для здоровья от регулярных упражнений 
проявляется даже тогда, когда упражнение 
имеет умеренную интенсивность 
и не удлиняется (например, оживленная 
ходьба в течение 1  часа в день). Такое 
упражнение не связано со значительными 
повышениями циркулирующего IL-6. 
Физически активные люди регулярно 
снижают уровни биомаркеров, которые 
используются для оценки системного 
воспаления [10].

Анаболическое действие IL-15
Интерлейкин-15 обнаружен в 1994 

году двумя разными лабораториями од-
новременно и был назван фактором ро-
ста Т-клеток. IL-15 является гликопротеи-
ном с молекулярной массой 14–15 кДА [5]. 
На сегодняшний день известны две изофор-
мы IL-15. Первая изоформа обозначается как 
IL-15SSP, поскольку имеет более короткую 
цепь, состоящую из 21 аминокислоты. Вто-
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рая изоформа – IL-15LSP имеет более длин-
ную цепь из 41 аминокислоты [6].

При выполнении длительных физиче-
ских упражнений только сокращающиеся, 
но не находящиеся в покое мышцы осво-
бождают значительное количество ИЛ-15 
в циркулирующую кровь. А.Е. Донников 
и соавторы зарегистрировали прогрессиру-
ющее повышение содержания ИЛ-15 в крови 
спортсменов при беге на длинные дистан-
ции. По данным B.K. Pedersen, M.A. Febbraio, 
в плазме человека при езде на велосипеде 
в течение 2 часов его концентрация увели-
чивается в 8–11 раз, а при 3-часовой езде – 
в 30 раз. Авторы отмечают, что в ходе интен-
сивного и длительного бега уровень ИЛ-15 
может повышаться в 100 раз, что сравнимо 
с увеличением содержания цитокина при 
сепсисе [3].

Доказано, что небольшое повыше-
ние содержания фактора некроза опухолей 
альфа (ФНО-α) отмечается после длитель-
ных физических нагрузок, таких как бег 
на марафонские дистанции. Было прове-
дено сравнение динамики нарастания кон-
центрации ИЛ-15, ФНО-α, ИЛ-10 при сепсисе 
и при выполнении физических упражнений 
оказалось, что содержание ИЛ-15 в обоих 
случаях одинаково, однако при сепсисе по-
вышению содержания ИЛ-15 предшествует 
увеличение концентрации ФНО-α, в то вре-
мя как при выполнении упражнений этого 
не происходит. Содержание антивоспали-
тельного цитокина ИЛ-10 в плазме крови 
возрастает примерно одинаково при обоих 
состояниях.

ИЛ-15 обладает анаболическим дей-
ствием на скелетные мышцы in vitro и in vivo 
и может также участвовать в уменьшении 
массы жировой ткани. Когда IL-15 вводили 
здоровым (неопухолевым) взрослым кры-
сам в течение 7 дней, было обнаружено, 
что повышенный уровень циркулирующего 
IL-15 у мышей приводит к 33%-му снижению 
жировых отложений и увеличению содержа-
ния минеральных веществ в костях, не ока-

зывая заметного влияния на массу сухого 
тела или уровни других цитокинов [7]. 

Регулируя метаболические заболева-
ния, такие как ожирение и диабет типа 2, 
IL-15 модулирует поглощение глюкозы в ин-
кубированных культурах скелетных мышц 
и мышечных клеток. Авторы показали, что 
in vivo введение IL-15 увеличивало поглоще-
ние глюкозы в скелетной мышце и лечение 
in vitro IL-15 увеличивало содержание мРНК 
транспортера 4-го уровня в клетках C2C12. 
Эти данные показывают, что IL-15 может 
быть важным медиатором (регулятором) ро-
ста скелетных мышц, гипертрофии и погло-
щения глюкозы.

Было проведено упражнение на бе-
говой дорожке, которое показало увеличе-
ние экспрессии IL-15 в подошвенной мышце 
трансгенной диабетической крысы Цукера. 
Данные показали, что упражнения на бего-
вой дорожке улучшают толерантность к глю-
козе у крысы Zucker. Кроме того, 1 час остро-
го упражнения увеличил экспрессию IL-15 
у крыс Sprague-Dawley. Эти данные свиде-
тельствуют о том, что индуцированный фи-
зическими нагрузками IL-15 может быть важ-
ным для модуляции поглощения глюкозы 
и повышения толерантности к глюкозе.

IL-8
Gray and Kamolrat показали, что со-

кратительная активность скелетных мышц 
увеличивает продукцию ИЛ-8. Pedersen and 
Febbraio сообщили, что высокая локальная 
экспрессия IL-8 имеет место в сокращаю-
щейся мышце с небольшим и временным 
высвобождением, что указывает на то, что 
IL-8, полученный из мышц, действует ло-
кально. IL-8, выделенный из сжимающейся 
скелетной мышцы, является регулятором 
энергетического метаболизма и ангиоге-
неза, стимулируя ангиогенные реакции 
в эндотелиальных клетках. Так же IL-8, про-
дуцируемый конечностью, может вызвать 
ответ, взаимодействуя с рецептором CXCR2, 
присутствующим в эндотелии капилляров. 
Недавнее обнаружение того, что концентри-
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ческое упражнение индуцирует экспрессию 
мРНК CXCR2 и белка в сосудистых эндотели-
альных клетках мышечных волокон, пред-
полагает, что IL-8, полученный из мышц, 
действует локально, чтобы стимулировать 
ангиогенез посредством передачи сигна-
лов CXCR2-рецептора. Таким образом, как 
и предполагалось, Pedersen and Febbraio 
предположили, что IL-8 с мышцами следует 
классифицировать как миокин [3, 5].

TNF-α провоспалительный цитокин
Исследователи показали, что фактор 

некроза опухоли-α (TNF-α) также может быть 
выражен в скелетной мышце, как миокин. 
TNF-α является провоспалительным цито-
кином, который также продуцируется и се-
кретируется из адипоцитов и играет важную 
роль в медиации иммунных реакций. Куинн 
предположил, что это важно для ученых, за-
интересованных в биологии мышц, в свете 
убедительных доказательств того, что TNF-α 
функционирует, чтобы стимулировать про-
теолиз и апоптоз скелетных мышц, и, таким 
образом, участвует в кахексии и возрасте, 
связанном с истощением мышц. Было по-
казано, что TNF-α увеличивается сразу по-
сле тренировки (30 минут), в то время как 
IL-6 показывает более задержанный ответ 
(0–3 часа) [5]. 

BDNF
Мозговой нейротрофический фактор 

(BDNF) является членом семейства нейро-
трофических факторов, который играет клю-
чевую роль в регулировании выживания, ро-
ста и поддержания нейронов, а BDNF играет 
роль в обучении и памяти. Профилирование 
экспрессии показало, что BDNF дифференци-
ально экспрессируется в скелетных мышцах 
при различных физиологических и патоло-
гических состояниях. Интересно, что низкие 
уровни циркулирующего BDNF также обна-
руживаются у людей с ожирением, диабетом 
2 типа и резистентности к инсулину. BDNF 
играет роль как в нейробиологии, так и в ме-
таболизме. В нескольких исследованиях по-
казано, что физические упражнения могут 

увеличить циркулирующие уровни BDNF 
у здоровых людей и пациентов с рассеянным 
склерозом.

Pedersen и др. изучали, будет ли ске-
летная мышца вырабатывать BDNF в ответ 
на физические упражнения. Было обнару-
жено, что мРНК BDNF, полученный из мышц, 
не был выпущен в кровоток. BDNF мРНК 
и экспрессия белка были увеличены в стиму-
лированных мышечных клетках [3]. В резуль-
тате сыворотка BDNF не связана с фитнесом, 
составом тела, антропометрией, контролем 
глюкозы или силовыми измерениями на ис-
ходном уровне. Аналогичным образом по-
казатели BDNF в сыворотке не изменялись 
за 9  месяцев аэробной, резистентной или 
комбинированной тренировки. Однако 
уменьшение окружности талии было связа-
но со снижением уровня BDNF в сыворотке. 
Интересно, что BDNF увеличивал фосфори-
лирование AMPK и ACC и улучшало окисле-
ние жиров как in vitro, так и in vivo.

Таким образом, Pedersen and Edward 
смогли идентифицировать BDNF как новый, 
связанный с сокращением, мышечный кле-
точный белок, который может увеличить 
окисление жира в скелетной мышце в зави-
симости от AMPK. Существует вероятность 
того, что BDNF можно классифицировать как 
миокин, который работает в аутокринной 
или паракринной форме.

Заключение
Миокины могут оказывать на здоровье 

положительные эффекты и играть важную 
роль в защите от болезней, связанных с низ-
косортными воспалениями: резистентность 
к инсулину, сердечно-сосудистые заболева-
ния, диабет 2 типа и рак. 

Острые приступы физических упраж-
нений вызывают временное изменение раз-
личных аспектов иммунной и эндокринной 
функции. Этот эффект длится 3–24 ч. после 
тренировки, в зависимости от интенсив-
ности и продолжительности тренировки. 
Иммунная функция после тренировки наи-
более выражена, когда упражнения явля-
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ются непрерывными и продолжительными. 
Кроме того, регулярные физические упраж-
нения защищают от заболеваний, связанных 
с хроническим низкосортным системным 
воспалением [3]. 

Более высокие уровни привычной фи-
зической активности связаны с более низким 
содержанием белка в скелетных мышцах. 
Это один из механизмов, благодаря которым 
регулярные физические нагрузки приносят 
пользу долгосрочному здоровью. Таким об-
разом, мышечно-индуцированные факторы, 
так называемые миокины, могут быть вовле-
чены в опосредование благоприятных для 
здоровья эффектов упражнений. Несколько 
исследователей предположили, что миоки-
ны, такие как ИЛ-6, могут оказывать проти-
вовоспалительное действие и ингибировать 
продукцию TNF-α на низком уровне. Таким 
образом, индуцированная TNF-α резистент-
ность к инсулину является важным игроком 
в опосредовании положительных эффектов 
для здоровья.

Очевидно, что идентификация новых 
миокинов и их рецепторов потенциально бу-
дет служить фармакологической мишенью 
для лечения метаболических расстройств 
и других заболеваний.
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Аннотация. Все большее количество авторов посвящают свои работы исследованию циркумполярной 
гипоксии. Выводы о механизмах её возникновения носят неоднозначный характер. Некоторые исследователи 
полагают, что гипоксия на Севере обусловлена кислородной недостаточностью и разреженностью воздуха. 
Другие полагают, что гипоксия на Севере не связана со снижением парциального давления кислорода в воздухе, 
так как оно мало отличается от других регионов, кроме высокогорья. Также у ряда авторов есть мнение, что 
циркумполярная гипоксия связана с повышенным потреблением кислорода тканями. Считается, что основ-
ная причина гипоксемии в условиях Севера заключается в нарушении диффузии кислорода и углекислого газа 
через альвеолярно-капиллярную мембрану лёгких. Наиболее вероятно, что генез циркумполярной гипоксии 
носит смешанный характер и является системным явлением, что необходимо учитывать при разработке 
мероприятий для ускорения адаптации для проживания на Севере.
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Summary. An increasing number of authors devote their work to the study of circumpolar hypoxia. Conclusions about 
the mechanisms of its occurrence based on the results of the work are ambiguous. Some researchers believe that hypoxia 
in the North is due to oxygen defi ciency and rarefi ed air. Others believe that hypoxia in the North is not associated with a 
decrease in the partial pressure of oxygen in the air, since it diff ers little from other regions, except for the highlands. Also, 
a number of authors are of the opinion that circumpolar hypoxia is associated with increased tissue oxygen consumption. 
It is believed that the main cause of hypoxemia in the North is a violation of the diff usion of oxygen and carbon dioxide 
through the alveolar-capillary membrane of the lungs. It has been established that the genesis of circumpolar hypoxia is of 
a mixed nature and is a systemic phenomenon, which must be taken into account when developing measures to accelerate 
adaptation for living in the North.

Keywords: North, circumpolar hypoxia, diff usion of oxygen and carbon dioxide, adaptation.

Вопрос исследования механизмов 
адаптации человека к экстремальным кли-
матическим условиям Севера становится 
более актуальным. Это связано с тем, что 
с каждым годом увеличиваются масштабы 
разработки месторождений полезных ис-
копаемых в северных районах, формируя 
необходимость исследования воздействия 

экстремальных условий на человека. Одним 
из факторов адаптации человека к высоким 
широтам является «циркумполярный гипок-
сический синдром», или «циркумполярная 
гипоксия» [1].

Природа этого явления до конца неяс-
на. Не сомненный вклад в него вносит брон-
хоспазм при дыхании холодным воздухом 
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[8]. Однако правильнее рассматривать цир-
кумполярную гипоксию как системное явле-
ние, связанное с изменением как внешнего 
дыхания, так и периферических механизмов 
транспорта кислорода. Генез циркумполяр-
ной гипоксии сложен, до конца не изучен и, 
по представлению исследователей, может 
иметь несколько причин. Так, по мнению 
ряда авторов, гипоксия на Севере вызвана 
кислородной недостаточностью и разре-
женностью воздуха. Эти факторы приобрета-
ют особое значение во время термосферной 
реакции, обусловленной геомагнитными 
бурями. В период магнитной бури термо-
сферная реакция носит глобальный харак-
тер и проявляется в виде уменьшения отно-
шения концентраций атомарного кислорода 
и молекулярного азота в высокоширотных 
областях более чем в десять раз, в срав-
нении со спокойным уровнем магнитного 
поля. При этом в северном полушарии выра-
женность термосферной реакции в 1,5 раза 
больше, чем в южном [6, 9].

Ряд исследователей считают, что гипок-
сия на Севере не связана со снижением пар-
циального давления кислорода в воздухе, 
так как оно мало отличается от других регио-
нов, кроме высокогорья.

Ряд авторов высказывают мнение, что 
циркумполярная гипоксия обусловлена 
повышенным потреблением тканями кис-
лорода, потенцированным повышением 
энергетического обмена и переключением 
с углеводного типа на липидный в ходе адап-
тации к холоду. Повышение кислородного 
запроса тканей приводит к учащению часто-
ты дыхания. Охлаждение верхних и нижних 
дыхательных путей рефлекторно учащает 
дыхание, делает его поверхностным, одно-
временно повышая бронхиальное сопротив-
ление, что приводит к нарастанию удельно-
го веса «мёртвого» пространства, снижению 
вентиляции альвеол, падению эффективно-
сти дыхания и усилению гипоксемии [1, 3]. 
При гипервентиляции происходит вымыва-
ние углекислоты из лёгких, крови, тканей, ре-

зультатом чего является гипокапния. Потеря 
углекислоты ведёт к сдвигу кислотно-щелоч-
ного равновесия в сторону газового алкало-
за и, кроме того, оказывает специфическое 
действие на сосудистый тонус, вызывая су-
жение коронарных и периферических сосу-
дов, сосудов мозга, кишечника, печени, по-
чек и расширение сосудов скелетных мышц. 
Происходит перераспределение регио-
нального кровообращения, заключающееся 
в увеличении кровотока в скелетной муску-
латуре и в снижении коронарного и мозго-
вого кровотоков. Гипокапния вызывает ещё 
один важный эффект – селективную стиму-
ляцию симпатического отдела вегетативной 
нервной системы. На снижение гипоксемии 
направлены, в конечном счёте, все компен-
саторные механизмы системы дыхания. 

Согласно закону Фика, диффузион-
ная способность лёгких прямо пропорцио-
нальна градиенту концентрации кислорода 
и углекислоты, площади аэрогематического 
барьера, коэффициенту растворимости га-
зов в водной фазе альвеолярно-капилляр-
ной мембраны и обратно пропорциональ-
на толщине аэрогематического барьера. Ни 
концентрация газов, ни их растворимость 
не нарушаются в условиях Севера, а площадь 
аэрогематического барьера даже возрастает 
[7]. Следовательно, причина затруднения га-
зообмена состоит в ухудшении проницаемо-
сти аэрогематического барьера, вызванном 
интерстициальным отёком лёгочной ткани, 
специфичным для высоких широт.

Структура альвеолярно-капиллярной 
мембраны при этом практически не нару-
шается: транссудат, фильтрующийся в ин-
терстиции лёгких, беден протеинами, а их 
функциональная способность в наибольшей 
мере понижена в нижних и базальных от-
делах лёгких в связи с влиянием силы тяже-
сти. В норме лёгочная ткань содержит мало 
жидкости. Это обусловлено дренирующей 
функцией лимфатической системы лёгких 
и постоянством соотношения онкотического 
давления крови и проницаемости лёгочных 
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капилляров. Классическими причинами раз-
вития интерстициального отёка служат на-
рушения функции сердца, заболевания по-
чек, гипопротеинемия, вызванная циррозом 
печени. Но ни в одном из этих случаев не на-
блюдается таких больших потерь влаги с вы-
дыхаемым воздухом, как на Севере. Поэтому 
и при анализе причин развития интерстици-
ального отёка в лёгких необходимо опреде-
лить молекулярный механизм, специфичный 
для высоких широт. Движение воды и рас-
творённых в ней кислорода и углекислоты 
через клеточные мембраны осуществля-
ется путем диффузии в направлении мень-
шей концентрации. Возможности регули-
рования этого, по своей сути, физического 
процесса у организма крайне ограничены. 
Вместе с тем, направление этих диффузион-
ных потоков в альвеолах лёгких в условиях 
высоких широт прямо противоположное. 
Вода из лёгочных капилляров проникает 
на поверхность слизистой оболочки альве-
ол, а растворённый в ней кислород с поверх-
ности альвеол диффундирует в лёгочные 
капилляры. Указанная встречная диффузия, 
в конечном счёте, снижает скорость транс-
порта кислорода. Тем самым понижается 
диффузионная способность альвеолярной 
поверхности по отношению к кислороду 
и уменьшается коэффициент его использо-
вания. Наоборот, однонаправленная диффу-
зия воды и углекислоты усиливает гипокап-
нию. В разнонаправленной диффузии воды 
и газов в альвеолярно-клеточной мембране, 
по-видимому, и заключается скрытая моле-
кулярная первопричина характерного для 
Севера ухудшения газообменной функции 
лёгких, возникновения интерстициального 
отёка в нижних и базальных зонах лёгких, 
развития гипоксемии и гипокапнии. Посто-
янный интерстициальный отёк со временем 
приводит к развитию фиброзных изменений 
и понижению функции в нижних и базаль-
ных отделах лёгких [6, 9].

У человека в высоких широтах повреж-
дается система доставки кислорода к тка-

ням, что в первую очередь связано с измене-
нием структуры эритроцитарных мембран 
и скорости диффузии через них кислорода 
и углекислоты.

Один из механизмов этого явления – ак-
тивация процессов перекисного окисления 
ненасыщенных жирных кислот, структур-
ных компонентов эритроцитарных мембран, 
и ослабление в условиях северного стресса 
системы антиоксидантной защиты. Измене-
ние структуры и вязкости эритроцитарных 
мембран, обусловленное снижением в них 
содержания антиоксидантов и накопления 
лизоформ фосфолипидов и продуктов пе-
рекисного окисления липидов, приводит 
к нарушению диффузии газов через эритро-
цитарные мембраны. Это в свою очередь 
ведёт не только к снижению скорости диф-
фузии газов через мембраны эритроцитов, 
но и к увеличению вязкости крови и умень-
шению скорости кровотока в капиллярном 
русле, что также является фактором усиле-
ния тканевой гипоксии [1, 2, 4].

Также стоит отметить, что в условиях 
Севера в эритроцитах происходит наруше-
ние соотношения ионов натрия и калия, 
снижение содержания АТФ, что ведет через 
активацию процессов гидролиза липидов 
к необратимой деструкции мембраны эри-
троцитов: изменяется форма и снижается де-
формируемость. Полиморфизм эритроцитов 
нарушает их кислородтранспортную функ-
цию и способствует сокращению продолжи-
тельности жизни, что приводит к активации 
эритропоэза и увеличению количества рети-
кулоцитов в периферической крови. Ряд ав-
торов подтверждают в своих исследованиях, 
что выявляемые морфометрические изме-
нения эритроцитов способствуют внутрисо-
судистым нарушениям и тканевой гипоксии 
[5, 11, 12].

Реакция на циркумполярную гипок-
сию кислородтранспортной системы крови 
жителей Севера характеризуется сезонны-
ми, синхронизированными с изменениями 
климатических условий, колебаниями кис-
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лородной емкости крови. Максимальная 
интенсивность воздействия неблагоприят-
ных климатических факторов наблюдается 
в холодный период года. В ответ на возрас-
тающую гипоксию усиливаются процессы 
эритропоэза, повышается количество эри-
троцитов и содержание гемоглобина, растёт 
гематокрит. В относительно тёплый период 
года интенсивность действия климатических 
факторов становится менее выраженной, 
что ведет к закономерному снижению актив-
ности эритропоэза и постепенному сниже-
нию характеристик кислородтранспортной 
системы крови [10].

Вне зависимости от причинной обу-
словленности, циркумполярная гипоксия 
приводит к повышению сердечного вы-
броса, минутного объёма кровообращения 
и артериального давления, активизации 
симпатического отдела вегетативной нерв-
ной системы с преобладанием его тонуса 
над парасимпатическим отделом, увели-
чению в крови концентрации гормонов 
стресса. Эти изменения направлены на обе-
спечение достаточного кровотока, опреде-
ляющего транспорт кислорода между кро-
вью и тканями.

Заключение
Установлено, что генез циркумпо-

лярной гипоксии сложен и носит смешан-
ный характер. Он обусловлен экзогенными 
причинами, связанными с особенностями 
вдыхаемого воздуха, а также нарушениями 
в респираторной системе, приводящими 
к снижению поступления кислорода в лёг-
кие, повреждением систем доставки кисло-
рода к тканям, повышением кислородного 
запроса тканей. Несмотря на большое коли-
чество исследований в этой области, вопрос 
первопричины развития циркумполярной 
гипоксии до конца не ясен и подлежит даль-
нейшему изучению.
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Summary. Rubella is a highly contagious anthroponotic viral infection. Due to the introduction of the WHO 
Expanded rubella Immunization Program in 1974, vaccination calendars for citizens were introduced by the 1980. At the 
year 2018, the anti-rubella vaccine had already been used in 69% of countries worldwide, and the incidence of rubella 
worldwide had fallen by 97%. It is the fact that fi ve years have passed since the recognition of the complete and at the 
moment irrevocable eradication of rubella in the Russian Federation. This article examines the history of the rubella vaccine, 
the causes and prerequisites for the elimination of this virus in a number of countries. Also, the article presents unique in the 
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Введение
Краснуха – высококонтагиозная ан-

тропонозная вирусная инфекция, практиче-
ски не несущая вреда взрослым, но крайне 
опасная для женщин детородного возрас-
та, благодаря высокой вероятности внутри-
утробного заражения плода во время бе-
ременности. Возбудителем этой инфекции 

является вирус краснухи, относящийся к се-
мейству Togaviride роду Rubivirus. Инкубаци-
онный период болезни занимает от 16 до 21 
дня, основными симптомами являются уве-
личение и болезненность лимфатических 
узлов и пятнистая или пятнисто-папулезная 
сыпь, начинающаяся на лице больного, по-
сле переходящая на тело и конечности.
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Благодаря внедрению в мае 1974 года 
Всемирной организацией здравоохране-
ния Расширенной программы иммунизации 
против туберкулеза, дифтерии, столбняка, 
коклюша, кори, полиомиелита, а также крас-
нухи и паротита, уже в 1980 году во многих 
странах удалось добиться появления при-
вивочных календарей для граждан [1]. И уже 
к 2018 году противокраснушная вакцина 
была введена в перечень обязательных вак-
цин в 168 странах из 194, что составляет ох-
ват вакцинацией – 69% по всему миру. 

Такие меры позволили добиться ко-
лоссальных результатов в эпидемической 
обстановке по этому заболеванию, а имен-
но, по оценкам ВОЗ, в период с 2000 по 2018 
год заболеваемость краснухой во всём 
мире снизилась на 97% – с 670 894 случа-
ев / год в 102 странах до 14 621 случая / год 
в 151 стране (в основном в странах Африки 
и Юго-Восточной Азии) [2]. В странах, где 
вакцина MMR1 или другая вакцина включена 
в национальный календарь прививок, забо-
леваемость краснухой уменьшилась на 88%. 
В странах, где также проводится ревакцина-
ция, заболеваемость краснухой упала на бо-
лее чем 95% [3].

По состоянию на 2015 год, региональ-
ные бюро ВОЗ в Европе, Западно-Тихо-
океанских территориях и Америке заявили 
об элиминации краснухи в 55 государствах 
[4]. 29 апреля 2015 года региональное бюро 
ВОЗ в странах Америки объявило о пол-
ной элиминации краснухи в этом регионе 
[5]. А уже с января 2015 года ВОЗ объявила 
об элиминации вируса краснухи в России [6], 
что является очень воодушевляющим фак-
том, что прививание от краснухи в России 
началось только в 1998 году [7].

Однако даже подобная положительная 
динамика не может быть поводом для от-
сутствия беспокойств и признания данной 
инфекции, побежденной и забытой по при-
чине того, что по всему миру набирают обо-
1 MMR- (measles, mumps, rubella vaccine) – это комбиниро-
ванная аттенуированная живая вакцина от кори, краснухи 
и эпидемического паратита.

роты кампании по агитированию населения, 
в большей степени будущих и молодых ро-
дителей, против вакцинации детей. Это явля-
ется большой проблемой, так как для элими-
нации инфекции необходимо поддерживать 
стойкий коллективный иммунитет среди не-
скольких поколений. Именно факт того, что 
с момента признания полного и на данный 
момент безвозвратного искоренения крас-
нухи в Российской Федерации прошло уже 
пять лет, послужил толчком для изучения 
данной темы и написания исторического 
обзора. В статье приведены малоизвестные 
в русскоязычной литературе исторические 
факты об истории создания вакцины против 
краснухи, причины и предпосылки элимина-
ции данного вируса в ряде стран.

История изучения краснухи: 
от знаний примитивной симптоматоло-
гии до исследования тератогенного влия-
ния на плод (синдром врожденной крас-
нухи)

Кр аснуха была известна своими прояв-
лениями и течением еще арабским врачам 
в период раннего средневековья. Но только 
лишь в XX веке началось исследование воз-
будителя. В 1914 году Альфред Хесс (рис. 1) 
выдвинул теорию вирусной этиологии крас-
нухи [8], что было успешно подтверждено 
его коллегами – японскими учеными Хиро 
и Тосако в 1938 году [9]. 

Они провели эксперимент, который 
на данный момент кажется совершенно не-
мыслимым и нереализуемым в наше время: 
ученые намеренно заразили исследуемую 
группу детей краснухой, используя смывы 
из носовой полости от больных с острыми 
признаками инфекции. Однако такого рода 
эксперимент был обусловлен не только тя-
гой ученых к получению ответов на терза-
ющие их вопросы касательно этиологии 
данного заболевания, но и тем, что на тот 
момент краснуха считалась одним из самых 
безобидных инфекционных заболеваний, 
с достаточно легким течением и с отсутстви-
ем серьезных осложнений.
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Рис. 1. Альфред Фабиан Хесс

Рис. 2. Норман Макалистер Грегг

Однако это заблуждение развеял 
в 1941 году австралийский хирург-офталь-
молог Норман Макалистер Грегг (рис. 2), 
который заметил настораживающий ска-
чок числа слепых младенцев, поступавших 
к нему на прием. 

Врач долгое время пытался понять при-
чину внутриутробного нарушения развития 
хрусталика у столь большого числа детей, 
предполагая даже влияние экологического 
фактора или стресса у женщин, вынашивав-
ших детей во время развернувшихся воен-
ных действий. Однако ответ на этот вопрос 
врачу подарил счастливый случай, когда две 
матери младенцев с катарактами, сидя в ожи-

дании приема офтальмолога, разговаривали 
о детях и одна из них поделилась, что боле-
ла краснухой в период беременности, на что 
вторая женщина ответила, что тоже болела 
краснухой в момент вынашивания ребенка. 
Услышав об этом, Грегг решил уточнить, бо-
лели ли остальные матери детей с катарак-
той краснухой. Он также связался со своими 
коллегами по всей стране, дабы уточнить, 
встречались ли у них похожие случаи. После 
проверки больничных документов предпо-
ложения Грегга подтвердились. Несколько 
раз научный труд Грегга подвергался со-
мнениям и только к 1950 году его признали 
полностью достоверным. Было установлено, 
что краснуха вызывает слепоту, катаракту, 
пороки сердца, микроцефалию и слабоумие. 
В начале 1960-х годов разразилась пандемия 
краснухи. Только в США в 1964–1965 годах 
зарегистрировали 12,5 млн случаев этого 
заболевания. Согласно статистическим дан-
ным медицинских карт, известно, что крас-
нуху перенесли 50 000 беременных (и это 
только число тех, кто обращался в меди-
цинские организации). Это привело к 11 000 
выкидышей и рождению 20 000 детей с син-
дромом врожденной краснухи. Из них 2 000 
детей имели патологии слуха, приведшие 
к полной глухоте, 3 580 детей родились абсо-
лютно слепыми, 1 800 детей имели тяжелые 
последствия в виде задержки умственного 
развития. Именно это и послужило толчком 
к разработке вакцины [10]. 

Гонка вакцин или ралли за здоровье 
будущих поколений детей 

Независимо друг от друга в 1962 году 
вирус краснухи выделили две группы аме-
риканских ученых. Команда ученых Пола 
Паркмана (рис. 3) инфицировала вирусом 
клеточную культуру почки африканской зе-
леной мартышки, команда Томаса Уэллера 
занималась заражением культуры клеток 
амниона человека.

Таким образом, при проведении двух 
независимых исследований удалось устано-
вить, что вирус краснухи можно поддержи-
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вать в различных клеточных культурах, что 
является достаточно удобным для создания 
вакцины.

Рис. 3. Пол Паркман и Гарри Мейер

Уже через четыре года, в 1966 году, 
Паркман разработал первую живую аттену-
ированную вакцину HPV-77. Незамедлитель-
но после этого последовали клинические 
исследования вакцины у детей, чьи роди-
тели согласились на этот рискованный экс-
перимент. К счастью, никто из эксперимен-
тальной и контрольной группы не заболел 
и не ощутил побочных действий [11].

В 1969–1970 годах в США Паркман за-
регистрировал еще три вакцины против 
краснухи. Он пересадил HPV-77 еще пять раз 
в фибробластах эмбрионов утки и получил 
вакцину HPV77DE5, из культуры клеток поч-
ки собаки была создана вакцина HPV77DK12, 
а Cendehill – из культуры клеток почек кро-
лика. Но, к сожалению, все эти вакцины ока-
зались недостаточно иммуногенными и вы-
зывали побочные эффекты и осложнения. 

В 1979 году их заменила живая аттену-
ированная вакцина Стенли Плоткина (рис. 4) 
RA 27/3, полученная из культур клеток абор-
тированных человеческих эмбрионов, за-
раженных краснухой в первом триместре 
беременности.

Иммунный ответ на нее приближался 
к тому, который вызывает истинный вирус 
краснухи, и титр специфических антител 
в крови был выше, чем при введении каких-

либо других вакцин. Именно эта вакцина 
стала основой программ вакцинации про-
тив краснухи в большинстве развитых стран. 
Благодаря RA 27/3 синдром врожденной 
краснухи был побежден в Северной и Юж-
ной Америке. 

 
Рис. 4. Стенли Плоткин

Леонард Хейфлик (рис. 5) в 1964 году 
получил новую клеточную линию из легоч-
ных фибробластов абортированного 12-не-
дельного эмбриона, которая стала пригод-
ной для культивирования всех возможных 
вирусов.

Рис. 5. Леонард Хейфлик

Беременность была прервана не по ме-
дицинским показаниям, а из-за сложного ма-
териального положения в семье, плод раз-
вивался правильно, эмбрио- и органогенез 
полностью соответствовал 12 неделям раз-
вития. Новую клеточную линию назвали WI-
38, в честь Вистаровского института (Wistar 
Institute), где она и была получена. Именно 
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WI-38 Плоткин выбрал для работы с вакци-
ной против краснухи. 

Позднее некоторые группы людей на-
чали выдвигать конспирологические теории 
касательно того, что использование клеток 
эмбриона в производстве вакцин может при-
вести к передаче наследственных заболева-
ний, имеющихся в поколениях той семьи, 
от которой был получен эмбрион, способ-
ствовать развитию рака у вакцинированных, 
не говоря уже о морально-этическом аспек-
те. На эти высказывания Плоткин спокойно 
и сдержанно отвечал: «Эмбрион, исполь-
зованный Хейфликом, был выбран Свеном 
Гардом специально для создания вакцины. 
Судьба обоих родителей нам известна, они 
живы и проживают в Стокгольме, на данный 
момент находятся в полном душевном и фи-
зическом благополучии, не имея каких-ли-
бо приобретенных заболеваний. На аборт 
они решились по причине того, что, по их 
мнению, имели и так слишком много детей, 
на содержание которых у семьи недостаточ-
но средств. В биографии ни одного из роди-
телей не значатся сведения о семейных за-
болеваниях и, главное, нет данных о том, что 
кто-то в поколениях их семей болел раком».

Леонард Хейфлик также установил, 
что нормальные непатологические клетки 
в клеточной культуре не способны делить-
ся бесконечное количество раз, а обладают 
определенным пределом деления, который 
впоследствии и назвали лимитом Хейфлика. 
Также во время проведения исследований 
Хейфлик выяснил, что при особом темпе-
ратурном режиме при хранении некоторых 
клеток в морозильной камере они не только 
выживают, но и гораздо дольше сохраняют 
способность к делению. Так, одной из таких 
линий и стала вышеописанная изолирован-
ная Хейфликом WI-38 из легочных фибробла-
стов абортированного плода. Оказалось, что 
она не содержит вирусов (в отличие от ли-
нии клеток из почек обезьян, используемой 
для производства вакцин ранее) и хорошо 
выдерживает смену температурного режи-

ма: заморозку и последующую разморозку 
клеточной линии. Благодаря этому преиму-
ществу WI-38 используют не только для про-
изводства вакцин, но и в многочисленных 
исследованиях по клеточной и молекуляр-
ной биологии.

Соблюдая низкотемпературный ре-
жим, Стенли Плоткин пассировал вирус 
краснухи в WI-38 25 раз. В результате вирус 
потерял способность вызывать болезнь, 
но всё еще оставался иммуногенным. Таким 
образом, появилась вакцина, которая в бу-
дущем смогла стать средством по искорене-
нию краснухи в ряде стран [12].

История разработки вакцины про-
тив краснухи и вакцинирования в России 

В Ленинграде в 1969 году под руковод-
ством А.А. Смородинцева (рис. 6) от ребенка 
с манифестной формой краснухи был выде-
лен штамм «Орлов», который позднее в 1979 
году был аттенуирован серийными пассажа-
ми в первично трипсинизированной культу-
ре клеток почки кролика и депонирован как 
вакцинный.

 
Рис. 6. Смородинцев 

Анатолий Александрович

Незамедлительно проведенные кли-
нические исследования экспериментальных 
серий вакцины, созданной на основе дан-
ного штамма, показали очень высокую им-
муногенную активность (100% сероконвер-
сий в группе серонегативных привитых, СГТ 
(среднего геометрического титра антител – 
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8,1 Ig)), а также крайне низкую реактивность 
вакцины – всего 1% клинических реакций 
средней тяжести.

Однако, к сожалению, вакцина так 
и не была передана для дальнейших испыта-
ний, массового производства и использова-
ния в практике по независящим от ее автора 
обстоятельствам. На Анатолия Александро-
вича поступало большое количество доно-
сов, начались бесконечные выматывающие 
проверки и комиссии, что вынудило его 
руководящий пост покинуть, вместе с этим 
была приостановлена и часть его проектов, 
что также коснулось и планов по вакцина-
ции населения противокраснушной вак-
циной. Однако, даже занимая должность 
заведующего отделом, Смородинцев не пре-
кратил усерд но работать. И только в 1995 
году в рамках реализации Федеральной це-
левой программы «Вакцинопрофилактика» 
штамм «Орлов» был восстановлен до исход-
ных показателей биологической активности 
и после ряда клинических испытаний серти-
фицирован в ГИСК им. Л.А. Тарасевича как 
вакцинный штамм «Орлов В» [13]. 

В России в прививочный календарь 
противокраснушная вакцина была введена 
в 1998 году. Сначала она проводилась девоч-
кам-подросткам (13–18 лет) в школе, чтобы 
в первую очередь снизить количество за-
болеваний среди женщин детородного воз-
раста и уменьшить число родившихся детей 
с синдромом врожденной краснухи [14]. Мас-
совая вакцинация же была развернута в 2002–
2003 годах, что привело к большим успехам: 
в 2012 г. заболеваемость упала до 0,67 на 100 
тыс. человек. Среди больных краснухой пре-
обладали непривитые лица и лица с неиз-
вестным прививочным анамнезом, так что 
сложились условия для внед рения програм-
мы элиминации краснухи и предотвращения 
синдрома врожденной краснухи [15].

Современные достижения вакцино-
профилактики краснухи в России и мире

В современном мире вакцины против 
краснухи доступны в моновалентных форму-

лах или в комбинации с другими вакцинами 
против вирусов (вакцинами с краснушным 
компонентом (ВКК)). Широко используемы-
ми ВКК являются комбинации с вакцинами 
против кори (КК), кори и паротита (КПК) или 
кори, эпидемического паротита и ветряной 
оспы. Благодаря этому и введению круп-
номасштабной иммунизации от краснухи 
в течение последнего десятилетия уровень 
заболеваемости краснухой и синдромом 
врожденной краснухи во многих развитых 
и некоторых развивающихся странах резко 
сократился или был практически ликвиди-
рован. В частности, западное полушарие 
и несколько европейских стран ликвидиро-
вали краснуху и СВК [16].

По статистике ВОЗ, в Европейском 
регионе, состоящем из 54 стран с населе-
нием около 880 тыс. человек, в 2017 году 
зарегистрировано 724 случая краснухи 
в 20 странах. Почти все эти случаи были за-
регистрированы в Польше (n  =  496; 69%), 
за ней следуют Германия (74 = 10%), Италия 
(68 = 9%) и Австрия (42 = 6%). В Польше также 
отмечен самый высокий уровень заболева-
емости на 1 млн населения. Из общего коли-
чества 118 (16%) случаев были подтвержде-
ны лабораторно; большинство в Австрии 
(39 случаев), Италии (31 случай) и Германии 
(12 случаев). Почти все зарегистрирован-
ные в Польше случаи (98%, n  =  487) были 
клинически совместимые. Возраст заболев-
ших был известен у всех случаев, наиболь-
шее количество заболевших наблюдалось 
в категории от 1 года до 14 лет и составило 
537 заболевших.

По более поздним данным, в Европей-
ском регионе к 16 апреля 2018 г. было за-
регистрировано 116 случаев кори в один-
надцати странах Европейского региона ВОЗ 
из 44 стран (83%), представивших данные 
по краснухе (в том числе нулевую отчет-
ность). Большинство случаев снова были за-
регистрированы в Польше (n = 84; 72%), где 
был самый высокий уровень заболеваемо-
сти на 1 млн населения (0,4). 
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В России по итогам 2018 года заболе-
ваемость краснухой достигла минимальной 
отметки в 5 заболевших, в основном проис-
хождение всех случаев одинаково, они были 
завезены из других стран. 

Помимо этого, в России и в частности 
в ХМАО – Югре отсутствуют случаи синдрома 
врожденной краснухи, что является одним 
из критериев элиминации этой инфекции. 
Все эти результаты стали возможными бла-
годаря планомерно и системно реализуе-
мым с 2007 г. мероприятиям по плановой 
вакцинации детского и взрослого (женщины 
до 25 лет) населения против этой инфекции. 
Охваты прививками в настоящее время со-
ставляют более 97% в декретированных воз-
растах [17].

Большинство лицензированных вак-
цин против краснухи получены с использо-
ванием живого аттенуированного штамма 
RA 27/3, который культивируется на дипло-
идных клетках человека. Другими аттенуи-
рованными вакцинными штаммами вируса 
краснухи являются Takahashi, Matsuura и ТО-
336 штаммы, используемые в Японии, и Ки-
тайский штамм BRD-2, используемый в Китае.

В России на данный момент использует-
ся вакцина против краснухи культуральная 
живая (моновакцина) – АО «НПО «Микроген», 
Россия; «Вактривир» (живая комбинирован-
ная аттенуированная вакцина против кори, 
эпидемического паротита и краснухи) – АО 
«НПО «Микроген», Россия; ММR II (живая 
комбинированная аттенуированная вакци-
на против кори, эпидемического паротита 
и краснухи) – Merk (страна-производитель 
варьирует) [18], полученные из легочных 
фибробластов абортированного 12-недель-
ного эмбриона, выращенные из аттестован-
ного надлежащим образом банка рабочих 
клеток в соответствии с международными 
и национальными требованиями ОФС (об-
щая фармакопейная статья) «Требования 
к клеточным культурам – субстратам произ-
водства иммунобиологических лекарствен-
ных препаратов».

Заключение
Несмотря на то, что вакцинация против 

краснухи в России началась относительно 
недавно – всего 22 года назад, были достиг-
нуты результаты в виде полной элиминации 
этого вируса уже к 2015 году. Однако суще-
ствует много причин для тревоги, так как 
столь быстрый результат скорее всего был 
достигнут не только за счет развернувшейся 
вакцинации непереболевшего вирусом на-
селения, но и за счет того, что другая часть 
людей, уже переболевших, совместно созда-
вала достаточный коллективный иммунитет. 
Но в скором времени пласт населения, обла-
дающего постинфекционным иммунитетом, 
будет значительно снижаться, а количество 
людей с поствакцинальным иммунитетом 
будет сохраняться в лучшем случае в преж-
нем диапазоне, а следовательно, коллектив-
ный иммунитет будет обеспечиваться только 
за счет людей, получивших вакцину. Здесь 
и кроется главная опасность в набирающих 
обороты агитационных движениях против 
вакцинации населения, которые зарождают 
сомнения и страх в умах людей, что может 
повлечь за собой массовые отказы от вак-
цинации и привести к возвращению эли-
минированных инфекций. Именно поэтому 
всему медицинскому сообществу следует 
проводить просветительскую работу среди 
населения, которая могла бы простым и до-
ступным языком отвечать на все волнующие 
население вопросы и развеивать распро-
страненные заблуждения и мифы. Только со-
вместными усилиями мы сможем сохранить 
здоровье будущих поколений. 
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Введение
Общеизвестно, что от образа жизни за-

висит состояние здоровья человека. Также 
образ жизни оказывает влияние на развитие 
сердечно-сосудистых заболеваний. На се-
годняшний день основной причиной смерти 
населения мира являются сердечно-сосуди-
стые заболевания. Общеизвестным фактом 
является то, что профилактика заболеваний 
является лучшим методом сохранения здо-
ровья населения. С целью увеличения про-
должительности жизни населения целесо-

образно профилактировать факторы риска 
сердечно-сосудистых заболеваний [16, 19, 
29].

Цель данной работы – проанализиро-
вать современные исследования по распро-
страненности факторов риска сердечно-со-
судистых заболеваний среди молодежи и лиц 
старшего возраста, проживающих в Россий-
ской Федерации.

Результаты и их обсуждение
Ожирение – значимый фактор риска 

сердечно-сосудистых заболеваний, распро-
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страненность которого ежегодно увеличи-
вается. По прогнозам ВОЗ, к 2030 г. в мире бу-
дет около 1,1 млрд людей, индекс массы тела 
которых будет ≥ 30 кг/м2. Анализ распростра-
ненности факторов риска ССЗ за 2003–2009 
гг. в исследовании Е.Ю.  Зволинской [15] по-
казывает улучшение эпидемио логической 
ситуации в отношении почти всех факторов 
риска развития ССЗ среди лиц 15–29 лет, 
за исключением избыточной массы тела 
и ожирения. Вероятнее всего, это связано 
с усилением пропаганды здорового образа 
жизни и одновременно ухудшением качества 
питания в пользу увеличения употребления 
в пищу продуктов, содержащих большое ко-
личество углеводов. Эпидемио логический 
анализ распространенности факторов ри-
ска ССЗ в Российской Федерации [25] пока-
зывает, что распространенность ожирения 
в российской популяции составляет 29,7%, 
при этом у женщин встречается чаще, чем 
у мужчин, 30,8 и 26,6% соответственно. Инте-
ресным является наблюдение [14], которое 
отражает наибольшую распространенность 
ожирения среди жителей Тюменской обла-
сти в сравнении с общероссийскими данны-
ми, 40,3 и 29,7% соответственно. Возможно, 
большая распространенность ожирения 
среди тюменцев связана с усилением липид-
ного обмена в связи с суровыми климатогео-
графическими условиями места прожива-
ния.

Распространенность избыточной мас-
сы тела и ожирения среди лиц молодого воз-
раста составляет 10 и 3% соответственно [9] 
и существенно возрастает по мере увеличе-
ния возраста [4, 23, 25].

Весьма интересным представляется 
большое исследование [30], в котором оце-
нивали факторы риска сердечно-сосуди-
стых заболеваний 17 стран с разным уров-
нем дохода. Это исследование показало, что 
ИМТ > 30 кг/м2 чаще встречается у лиц, про-
живающих в странах с высоким благосостоя-
нием.

Курение значительно влияет на разви-
тие ССЗ и способствует преждевременной 
смертности и повышению затрат на лечение 
[20]. Если мировая тенденция распростра-
ненности курения будет продолжать расти, 
то в 2020 году ежегодная преждевремен-
ная смертность от курения будет составлять 
10  млн человек [31]. Поэтому необходимо 
проводить активную пропаганду против 
курения. Российская Федерация является 
одной из стран с высоким распростране-
нием табакокурения [33]. В период с 2000 
по 2015 год отмечается увеличение распро-
страненности курения среди женщин, од-
нако отмечается обратная тенденция среди 
мужского населения (табл. 1). По прогнозам 
ВОЗ, в РФ к 2025 году распространенность 
курения среди мужчин и женщин будет со-
ставлять 54,6 и 24,0% соответственно [33].

В популяционном исследовании ЭССЭ-
РФ, проведенном в 2012–2013 гг. [25], рас-
пространенность курения составила 25,7%, 
что несколько ниже в сравнении с Тюмен-
ским регионом – 26,8% [14]. Ярко отражен 
тот факт, что курение наиболее чаще рас-
пространено среди мужского населения 
в сравнении с женским – 43,5% vs 14,2%, что 
подтверждается другими исследованиями 
[1, 2, 4, 5, 6, 9, 22, 26]. Следует отметить, что 
курение широко распространено среди мо-
лодежи [2, 16]. Однако по мере увеличения 
возраста распространенность курения в по-
пуляции снижается [2, 4, 22, 23, 25]. Курение 
наиболее распространено среди лиц, ро-
дители которых имели никотиновую зави-
симость [1]. Исследование факторов риска 
сердечно-сосудистых заболеваний 17 стран 
с разным уровнем дохода показывает, что 
никотиновая зависимость среди мужчин 
больше всего отмечается в странах с низким 
уровнем дохода и составляет 41,8%, а куре-
ние среди женщин наиболее распростране-
но в странах с высоким уровнем дохода и со-
ставляет 11,1% [30]. 

Выявлена связь распространенности 
курения и уровня образования. Меньшее 
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число курящих отмечается среди лиц, име-
ющих высшее образование, по сравнению 
с лицами, имеющими образование ниже 
среднего [2] (табл. 2). Возможно , лица, имею-
щие высшее образование, более проинфор-
мированы о последствиях курения, чем лица 
с образованием ниже среднего.

Установлено, что прекращение куре-
ния эффективнее снижает смертность, чем 
снижение уровня холестерина или АД [34], 
поэтому необходимо проводить активную 
профилактику курения. При этом большое 
внимание следует уделить пассивному ку-
рению и употреблению курительных смесей 
для кальяна, что наиболее распространено 
среди молодежи [18].

Гиперлипидемия вносит значительный 
вклад в развитие сердечно-сосудистых за-
болеваний [21] и является одним из рас-
пространенных факторов риска ССЗ [3, 25]. 
По данным исследования факторов риска 
неинфекционных заболеваний в россий-
ской популяции в 2012–2013 гг. [25], гипер-
холестеринемия выявлена у 57,6% паци-
ентов, притом у мужчин регистрировалась 
несколько чаще, чем у женщин, 58,4 и 56,3% 
соответственно. В Тюменской области от-
мечаются более низкие показатели рас-
пространенности гиперхолестеринемии 
в сравнении с общероссийскими данными 
и составляют 56,1 и 57,6% [14] соответствен-
но. Отмечено, что распространенность 
гиперхолестеринемии наиболее выраже-
на среди лиц старшего возраста [4, 22, 25] 
и менее у лиц молодого возраста [9, 27]. 
В группе молодых лиц гиперхолестерине-
мия наиболее чаще регистрируется среди 
мужчин, а в группах лиц зрелого и пожилого 
возраста – у женщин, притом это различие 
с увеличением возраста становится более 
выраженным [25], возможно, это связано 
с гормональной перестройкой организма 
женщин в постменопаузальном периоде, 
что находит свое отражение на обмене ли-
пидов. Интересно заметить, что высокие по-
казатели холестерина наиболее чаще реги-

стрируются у мужчин и женщин в странах, 
имеющих высокий уровень дохода [30].

Низкая физическая активность 
(НФА)  – один из факторов риска, который 
вносит значимый вклад в развитие сердеч-
но-сосудистой патологии [19, 29]. Ввиду 
развития научного технического прогрес-
са гиподинамия наиболее распростране-
на в развитых странах [13]. В российской 
популяции [25] распространенность НФА 
составила 38,8%, наиболее чаще НФА реги-
стрировалась у женщин, чем у мужчин, 40,8 
и 36,1%. Более высокая распространен-
ность НФА среди женщин подтверждается 
в исследовании В.В. Дехарь с соавт. [9]. У жи-
телей тюменского региона НФА встречается 
реже, чем по России в целом, и составляет 
35,3 и 38,8% соответственно [14]. Высокая 
распространенность НФА отмечается среди 
лиц молодого возраста [9, 12, 16]. Важным 
является тот факт, что с увеличением воз-
раста увеличивается распространенность 
НФА [9, 25, 26]. Гиподинамия наименее рас-
пространена в сельских поселениях [9].

С.Т.  Игнатова с соавт. в своем иссле-
довании [17] изучали распространенность 
и влияние занятий спортом на некоторые 
факторы риска ССЗ у юношей с отягощен-
ным семейным анамнезом по артериальной 
гипертонии (АГ). Было выявлено, что у юно-
шей, занимающихся спортом и имеющих отя-
гощенный семейный анамнез по АГ, в 2 раза 
чаще регистрируется АГ, чем у юношей, за-
нимающихся спортом, но без отягощенного 
семейного анамнеза по АГ. Однако показа-
тели САД были максимальными у юношей, 
не занимающихся спортом, но имеющих се-
мейный анамнез АГ. Данное исследование 
подчеркивает, что достаточная физическая 
активность благотворно отражается на функ-
ционировании ССС. 

Артериальная гипертония является 
важнейшим фактором риска развития сер-
дечно-сосудистых катастроф [19, 29]. Мно-
жество мероприятий, направленных на из-
менение образа жизни, и медикаментозная 
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терапия с достижением целевых уровней 
артериального давления (АД) позволяют 
снизить смертность от ССЗ [29].

Распространенность повышенного АД 
в российской популяции составляет 33,8% 
[25], при этом встречаемость повышенного 
АД чаще регистрируется у мужчин по срав-
нению с женщинами – 41,1% vs 29,0%. Преоб-
ладание высоких значений АД среди мужчин 
подтверждает исследование А.М.  Кочерги-
ной с соавт. [22]. Показатели распростра-
ненности повышенного АД в тюменском ре-
гионе значительно превышают показатели 
российской популяции – 49,0% vs 33,8% [14, 
25], вероятно, это связано с более высоким 
распространением факторов риска ССЗ и су-
ровыми климатогеографическими условия-
ми.

Известно, что предгипертония включа-
ет в себя группы нормального АД и нормаль-
ного высокого АД и ее диапазон находится 
в пределах 120/80–140/90 мм рт. ст. Иссле-
дование Guo X. [32], в котором было обсле-
довано 870  678 пациентов, показывает, что 
предгипертония ассоциирована с развитием 
смертности от сердечно-сосудистых заболе-
ваний. В исследовании А.М. Ериной с соавт. 
[11] выявлена высокая распространенность 
предгипертонии у мужчин и женщин, прожи-
вающих в Российской Федерации, и состав-
ляет 41,2 и 30,1% соответственно. Помимо 
этого, замечено, что с увеличением возраста 
происходит уменьшение распространенно-
сти предгипертонии, но отмечается увели-
чение распространенности АГ, что, вероят-
нее всего, возникает в результате перехода 
предгипертонии в стабильную АГ [11]. Это 
подчеркивает важность диагностики АГ 
на стадии предгипертензии с целью раннего 
начала коррекции факторов риска ССЗ.

АГ имеет меньшую распространен-
ность в популяции молодого возраста [9], 
однако распространенность значительно 
увеличивается по мере старения популяции 
[4, 22, 23, 25].

В исследовании [30] отражено, что АГ 
наиболее чаще встречается у мужчин в стра-
нах с высоким уровнем дохода и составляет 
49,0%. Среди женщин артериальная гипер-
тония наиболее чаще регистрируется в стра-
нах, имеющих средний уровень дохода, и со-
ставляет 43,6%.

Нарушение углеводного обмена – досто-
верный фактор риска сердечно-сосудистых 
заболеваний [29]. По данным популяционно-
го исследования [25], распространенность 
гипергликемии в Российской Федерации со-
ставила 4,6%, притом нарушения углеводно-
го обмена чаще регистрируются у мужчин, 
чем у женщин, 5,4 и 4,1% соответственно. 
Распространенность гипергликемии наибо-
лее выражена у жителей тюменского реги-
она, чем у жителей Российской Федерации 
в целом, и составляет 5,9 и 4,6% соответ-
ственно [14, 25]. По данным В.В. Дехарь с со-
авт., гипергликемия наименее распростра-
нена в популяции лиц молодого возраста 
[9], однако ее распространенность увели-
чивается по мере увеличения возраста по-
пуляции [4, 22, 25]. По данным федерального 
регистра сахарного диабета, в нашей стране 
на конец 2016 г. по поводу сахарного диабе-
та на диспансерном учете состояло 4,35 млн 
человек. По прогнозам Международной диа-
бетической федерации, в 2040 г. количество 
больных сахарным диабетом в мире будет 
достигать 642 млн человек [8].

Установлено, избыточное потребле-
ние поваренной соли способствует развитию 
ССЗ, поэтому Европейские рекомендации 
артериальной гипертонии 2018 г., а также 
Российское кардиологическое общество 
рекомендуют дозу поваренной соли до <  5 
грамм в сутки [19, 29]. Для достижения дан-
ной цели рекомендуют недосаливать пищу 
и не употреблять продукты с большим со-
держанием соли.

Распространенность избыточного по-
требления соли в Российской Федерации 
составляет 49,9%, у мужчин данный ФР реги-
стрируется чаще, чем у женщин, 54,2 и 47,1% 
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соответственно [25]. Избыточное потребле-
ние соли в тюменском регионе встречается 
несколько реже, чем в РФ в целом, и состав-
ляет 46,8 и 49,9% соответственно [14]. Что ка-
сается возрастного распределения избыточ-
ного потребления поваренной соли, то этот 
показатель остается стабильным во всех воз-
растных группах [25].

Низкое потребление овощей и фрук-
тов. Достаточное употребление фруктов 
и овощей – один из компонентов здорового 
питания, который приводит к снижению ри-
ска сердечно-сосудистых заболеваний [16, 
19, 29].

Распространенность низкого потреб-
ления овощей и фруктов в российской по-
пуляции [25] составляет 41,9%, притом 
у мужчин этот показатель имеет большие 
значения, чем у женщин, 50,3 и 36,2% соот-
ветственно. Исследование [14] показывает, 
что распространенность низкого потреб-
ления овощей и фруктов у тюменцев зна-
чительно меньше, чем в общероссийской 
популяции, 34,1 и 41,9% соответственно. 
Возможно, жители северного региона, про-
живая в неблагоприятных климатогеографи-
ческих условиях, уделяют больше внимания 
профилактике дефицита витаминов. Низкое 
потребление овощей и фруктов является 
значимым фактором риска ССЗ в молодом 
возрасте [16].

Злоупотребление алкоголем является 
значимым фактором риска сердечно-сосу-
дистых заболеваний, наиболее чаще встре-
чается у мужчин [4, 5, 6]. Установлено, что 
регулярное употребление алкоголя чаще 
встречается у мужчин и женщин в странах, 
имеющих высокий уровень дохода [30]. Сле-
дует отметить, что распространенность зло-
употребления алкоголем уменьшается с воз-
растом [4]. 

Распространенность АГ у лиц, употре-
бляющих слабоалкогольные напитки (пиво, 
сухое вино, шампанское), меньше, чем в по-
пуляции не употребляющих алкоголь, 39,9% 
vs 47,3% (р  =  0,003). Распространенность 

АГ у лиц, употребляющих крепленые алко-
гольные напитки, больше, чем в популяции 
не употребляющих крепленые напитки, 
46,7% vs 38,3% [7]. Помимо этого, в исследо-
вании С.А. Максимова с соавт. отражен инте-
ресный факт – у лиц, мало употребляющих 
и среднеупотребляющих алкоголь, показа-
тели стресса, тревоги и депрессии значи-
тельно ниже, чем у лиц, не употребляющих 
алкоголь [24]. Данное наблюдение можно 
объяснить следующим образом – острый 
и хронический стресс способствуют актива-
ции симпато-адреналовой системы, выбросу 
кортикостероидных гормонов в кровь, что 
приводит к повышению АД. Лица с высоким 
уровнем тревожности более чувствительны 
к стрессовым факторам, а следовательно, 
более склонны к развитию АГ. Таким обра-
зом, умеренное употребление слабоалко-
гольных напитков сопровождается сниже-
нием распространенности артериальной 
гипертонии. И напротив, употребление кре-
пленых алкогольных напитков и воздержа-
ние от приема алкоголя способствует разви-
тию АГ. Но следует заметить, что показатели 
стресса, тревоги и депрессии значительно 
возрастают у лиц, употребляющих большие 
дозы алкоголя [3]. Помимо этого, Европей-
ское общество кардиологов, Европейское 
общество артериальной гипертензии, а так-
же Российское общество кардиологов до-
пускают употребление алкоголя мужчинам 
< 14, женщинам < 8 единиц в неделю, одной 
единице соответствует 10 мл чистого спир-
та, или 125 мл вина, или 250 мл пива. При 
этом следует соблюдать безалкогольные 
дни в течение недели, избегать чрезмерного 
употреб ления алкоголя [19, 29].

Заключение
Широкое распространение ФР ССЗ 

способствует развитию заболеваний сердеч-
но-сосудистой системы, а в дальнейшем ин-
валидизации и смертности трудоспособного 
населения. Поэтому вести борьбу с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями необходи-
мо еще на уровне развития факторов риска. 
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Следует отметить, что наличие одно-
го фактора риска ССЗ способствует разви-
тию других факторов риска ССЗ, которые 
в дальнейшем взаимоусиливают друг дру-
га, таким образом формируется порочный 
круг. Данное явление подтверждается в ис-
следованиях многих ученых [3, 11], которые 
демонстрируют, что с увеличением уровня 
систолического и диастолического АД уве-
личиваются показатели общего холестерина, 
липопротеидов низкой плотности, триглице-
ридов, глюкозы, индекса массы тела, окруж-
ности талии. Что касается такого фактора ри-
ска, как алкоголь, то замечено [24], что у лиц, 
употребляющих спиртные напитки в боль-
ших количествах, в сравнении с непьющими 
лицами значительно чаще отмечаются сле-
дующие факторы риска: гиперхолестерине-
мия, избыточная масса тела, курение, низкая 
физическая активность, повышенный уро-
вень АД.

Большое значение в коррекции факто-
ров риска занимают центры здоровья, рабо-
та участковых терапевтов и семейных вра-
чей, которые показали свою эффективность 
[5, 10, 28]. С целью профилактики сердечно-
сосудистых заболеваний и увеличения про-
должительности жизни населения необхо-
димо информировать пациентов о факторах 
риска и их последствиях.

Выводы
1. Среди мужчин наиболее чаще рас-

пространены факторы риска: курение, 
гиперхолестеринемия, артериальная ги-
пертония, гипергликемия, избыточное по-
требление поваренной соли, низкое потре-
бление овощей и фруктов, злоупотребление 
алкоголем;

2. Среди женщин чаще встречаются 
такие факторы риска, как ожирение, низкая 
физическая активность;

3. С увеличением возраста отмечается 
увеличение распространенности факторов 
риска: ожирения, гиперхолестеринемии, 
низкой физической активности, артериаль-
ной гипертонии, гипергликемии;

4. С увеличением возраста отмечается 
уменьшение распространенности факторов 
риска: курения, избыточного употребления 
алкоголя;

5. Среди молодежи наиболее распро-
странены факторы риска: курение, гиподи-
намия;

6. В тюменском регионе по сравне-
нию с общероссийскими данными наиболее 
чаще встречаются такие факторы риска, как 
ожирение, курение, артериальная гиперто-
ния, гипергликемия;

7. Наличие одного фактора риска ССЗ 
провоцирует развитие других факторов ри-
ска, формируя порочный круг.
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Аннотация. Нейроциркуляторная дистония – это нарушение функционального состояния симпати-
ческого и парасимпатического отделов ВНС, характеризующееся нарушениями функционирования внутрен-
них органов, плохой переносимостью стрессов и физических нагрузок. Распространенность НЦД в популяции 
находится в пределах 12–50%, а по некоторым данным, до 80%. Проблема НЦД заключается в снижении каче-
ства жизни и формировании соматической патологии в более старшем возрасте у лиц с данным состоянием. 
Этио логические факторы развития НЦД разнообразны и широко распространены среди населения. В статье 
представлены наиболее распространенные факторы риска данного состояния, а также рассмотрен их пато-
генез. Подчеркивается важность выявления факторов риска у пациентов до формирования патологии и их 
коррекции с целью сохранения здоровья.

Ключевые слова: нейроциркуляторная дистония, факторы риска.
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Summary. Neurocirculatory dystonia is a violation of the functional state of the sympathetic and parasympathetic 
divisions of the ANS, characterized by impaired functioning of internal organs, poor tolerance to stress and physical exertion. 
The prevalence of NCD population is in the range of 12–50%, and according to some data up to 80%. The problem of NCD 
is a decrease in the quality of life and the formation of somatic pathology at an older age in people with this condition. 
The etiological factors in the development of NCD are diverse and widespread among the population. The article presents 
the most common risk factors for this condition, and also discusses their pathogenesis. The importance of identifying risk 
factors in patients before the formation of pathology and their correction in order to maintain health is emphasized.

Keywords: neurocirculatory dystonia, risk factors.
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Введение
Вегетативная нервная система (ВНС)  – 

это отдел нервной системы, который осу-
ществляет иннервацию внутренних орга-
нов, желез внешней и внутренней секреции, 
кровеносных и лимфатических сосудов. ВНС 
обеспечивает функционирование внутрен-
них органов, регулирует анаболизм и ката-
болизм в организме, поддерживает гомео-
стаз, способствует адаптации организма, 
обеспечивает двигательную и умственную 
деятельность человека, влияет на иммуни-
тет, эмоции, теплообмен, а также обеспечи-
вает поддержание артериального давления, 
частоты сердечных сокращений, частоты ды-
хательных движений. ВНС подразделяется 
на симпатический и парасимпатический от-
делы, которые оказывают разнонаправлен-
ные влияния на функции органов и тканей. 
В норме функциональная активность сим-
патического и парасимпатического отделов 
ВНС находится в балансе между собой, кото-
рый поддерживается резервными функцио-
нальными возможностями органов и систем. 
Истощение функциональных возможностей 
органов и систем приводит к срыву адап-
тации, а следовательно, нарушению равно-
весия между симпатическим и парасимпа-
тическим отделами ВНС, что проявляется 
соответствующей клинической симптомати-
кой.

Определение
Нарушение баланса симпатической 

и парасимпатической нервной системы но-
сит название «нейроциркуляторная дис-
тония». Нейроциркуляторная дистония 
(НЦД) – это нарушение функционального 
состояния симпатического и парасимпати-
ческого отделов ВНС, характеризующееся 
нарушениями функционирования внутрен-
них органов, плохой переносимостью стрес-
сов и физических нагрузок. НЦД имеет ряд 
синонимов: «вегетососудистая дистония», 
«психовегетативный синдром», «сомато-
формные расстройства», «дизрегуляторные 
расстройства», «вегетативный невроз», «ве-

гатоз» и продолжает оставаться актуальной 
проблемой медицины [8, 20, 43, 55]. С дан-
ным функциональным состоянием сталки-
ваются врачи многих специальностей: вра-
чи общей практики, терапевты, неврологи, 
эндокринологи, гинекологи, психиатры, га-
строэнтерологи и др. [18, 19, 55, 33, 42, 43]. 
НЦД кодируют по МКБ-X под кодом G90.9  – 
расстройство вегетативной (автономной) 
нервной системы неуточненное или G90.8 – 
другие расстройства вегетативной нервной 
системы [1].

Актуальность
НЦД значительно снижает качество 

жизни и трудоспособность пациентов [8, 12, 
20, 42, 43, 54, 55, 57,]. По данным разных ав-
торов, распространенность НЦД находится 
в пределах 12–50% [19, 43, 55], а по данным 
некоторых авторов, до 80% [8, 21], ежегодно 
этот показатель возрастает [20]. НЦД имеет 
множество этиологических факторов, кото-
рые тесно связаны между собой и взаимо-
усиливают друг друга [8, 17, 33]. Отсутствие 
коррекции НЦД и факторов риска в детском 
возрасте приводит к серьезной патологии 
различных органов и систем в более стар-
шем возрасте. Следует подчеркнуть, что при 
своевременной диагностике и коррекции 
факторов риска можно избежать трансфор-
мации НЦД в соматическую патологию.

Факторы риска развития НЦД
В современном обществе факторы, 

способствующие развитию НЦД, встречают-
ся довольно широко, их удельный вес име-
ет тенденцию роста. Отечественные ученые 
А.М.  Вейн, С.А.  Абакумов выделяли множе-
ство факторов НЦД: конституционально-на-
следственные, психогенные, гормональные, 
органические соматические заболевания, 
воздействие физических и профессиональ-
ных факторов [43].

Конституционально-наследственные 
факторы. Общеизвестным является то, что 
многие соматические заболевания, а также 
функциональные нарушения способны пе-
редаваться по наследству [24, 26, 42, 43, 57]. 
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Так, на сегодняшний день выявлены факторы 
риска беременных женщин, которые способ-
ствуют развитию НЦД уже в младенческом 
возрасте у доношенных новорожденных. 
К таковым факторам относят патологию со 
стороны матери: хронический пиелонеф-
рит, артериальная гипертензия, вегетосо-
судистая дистония, избыточная масса тела, 
анемия, бактериальная внутриматочная 
инфекция (энтерококк, кишечная палочка), 
медицинские аборты в анамнезе, самопро-
извольные выкидыши, неразвивающаяся 
беременность, оперативное родоразреше-
ние [7, 17, 30, 33, 44]. При этом важно под-
черкнуть, что антенатальная патология у лиц 
с НЦД стала встречается чаще в последние 
годы [24]. Помимо этого, зачатки формиро-
вания НЦД могут быть заложены в детском 
возрасте: искусственное вскармливание, 
принадлежность к группе часто и длительно 
болеющих детей, синдром дефицита внима-
ния, физическое развитие с отклонениями, 
материальный доход ниже прожиточного 
минимума, неполная семья [44].

Исследование генетического аппарата 
человека показало, что унаследование генов 
APOC3, PON1, AGTR1 ассоциировано с нали-
чием повышенной тревожности, панических 
атак, а также оказывает влияние на психо-
вегетативный статус, сердечно-сосудистый 
тонус и развитие НЦД в целом [57]. Это объе-
диняет факторы риска: конституцио нально-
наследственный и психогенный.

Унаследованная от родителей недо-
статочная активность антиоксидантной сис-
темы приводит к тому, что головной мозг 
наиболее подвержен повреждению при на-
хождении в условиях гипоксии – что вносит 
существенный вклад в развитие НЦД [17, 41].

Наличие вредных привычек, алкоголь-
ной и табачной интоксикации, способству-
ет вегетативной дизрегуляции и снижению 
функциональных резервов органов и сис-
тем [26]. Помимо этого, вредные привычки, 
присутствующие у родителей, отражаются 
на вегетативном статусе их детей. Так, иссле-

дование вегетативного статуса подростков, 
родители которых страдают алкоголизмом, 
показало повышенный тонус симпатическо-
го отдела вегетативной нервной системы 
[23]. Это в свою очередь говорит о сниже-
нии резервных и компенсаторных возмож-
ностей организма, а следовательно, пред-
расположенности детей, родители которых 
злоупотребляют алкоголем, к соматическим 
заболеваниям. Повышенный тонус симпати-
ческого отдела вегетативной нервной сис-
темы говорит о наличии стрессовых влия-
ний (тревога, волнение, возбуждение), что 
подтверждается в исследовании [22], где 
показана выраженная дисгармоничность 
психоэмоцио нального статуса подростков, 
родители которых злоупотребляют алкого-
лем. В исследованиях [24, 26, 43] показано, 
что у близких родственников пациентов, 
имеющих вегетативную дизрегуляцию, зна-
чительно чаще диагностируются НЦД, сер-
дечно-сосудистые заболевания, невроло-
гические расстройства, злоупотребление 
алкоголем по сравнению с родственниками 
лиц, имеющих нормальный баланс вегета-
тивной нервной системы. 

Психогенные факторы. Многие иссле-
дователи [7, 8, 17, 33, 43, 47, 52] наиболее 
значимой причиной развития НЦД считают 
социально-психологический фактор. Под со-
циальными факторами понимают проблемы 
внутрисемейных отношений; под психоло-
гическими факторами – личностные особен-
ности пациентов, наличие психотравмирую-
щих ситуаций, состояние пациента в момент 
получения психологической травмы [24]. 
Наиболее выраженные и стойкие изменения 
в организме происходят под воздействием 
острых и хронических стрессов [26, 33, 43, 
47]. Острые и особенно хронические стрес-
сы сопровождаются истощением энергети-
ческого потенциала мозга и нарушением 
адаптивных реакций, а также изменением 
гормонального статуса пациента, а следо-
вательно, формированием психовегетатив-
ного синдрома [33, 52]. Так, в исследовании 
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Ю.Г. Шварца с соавт. [57] показано, что НЦД, 
панические атаки и повышенный уровень 
тревожности часто выявлялись одновре-
менно и встречались у обследуемых в 53, 
68 и 68% случаев соответственно. Исследо-
вания других ученых [7, 24] показывают, что 
у детей с НЦД выявлены более высокие по-
казатели тревожности, депрессии по срав-
нению с подростками без НЦД. Установлено, 
что дети с диагнозом НЦД чаще воспитыва-
ются в неполных семьях, чем дети без НЦД. 
Возможно, НЦД – последствие переживания 
развода родителей, что явилось стрессом 
для ребенка [7]. 

В семьях, где есть дети с диагнозом 
НЦД, чаще отмечают внутрисемейные конф-
ликты, которые отражаются на психоэмо-
циональном статусе ребенка. Чрезмерный 
родительский надзор направлен на то, что 
родители, желая ребенку добра, предъяв-
ляют ему завышенные требования, доби-
ваются лучшей успеваемости. Отсутствие 
желаемого эффекта выливается в частые 
наказания ребенка, недовольство его по-
ведением, противопоставление его другим 
детям. В результате у ребенка развивается 
чувство вины, тревоги, высокий уровень 
тревожности, нарушение адаптации. Все это 
находит отражение на личностных и харак-
терологических особенностях ребенка, ко-
торые выражаются в неконструктивном типе 
поведения [7, 24, 33].

Интересным является тот факт, что об-
мен холестерина, который генетически де-
терменирован, оказывает влияние на пси-
ховегетативный статус человека. Поскольку 
холестерин является важным строительным 
компонентом ткани головного мозга, уча-
ствует в построении клеточных мембран, 
миелиновых оболочек и синтезе гормонов, 
нарушение его обмена отражается на диз-
регуляции вегетативной нервной системы 
[57, 59]. Таким образом, конституционально-
наследственный, психогенный и дисгормо-
нальный факторы тесно связаны между со-

бой и потенциируют друг друга в процессе 
формирования ВСД.

Дисгормональные факторы. Исследо-
вания Е.А. Милашечкиной с соавт., С.Ю.  Ма-
раховской с соавт. [38, 40] подтверждают 
изменение гормонального статуса у пациен-
тов, страдающих НЦД. Так, у лиц, имеющих 
данный диагноз, отмечаются более высокие 
показатели кортизола, эстрадиола и тес-
тостерона, при этом следует отметить, что 
уровень эстрадиола превышает верхние 
границы норм. Помимо этого, И.И. Кухтевич 
с соавт. подтверждают развитие НЦД на фоне 
возрастных гормональных изменений орга-
низма: пубертатный период, климакс [33].

Общеизвестно, что беременность со-
провождается изменением гормонального 
статуса женщины, что не может не отра-
зиться на функционировании вегетативной 
нервной системы. Установлено, что вегета-
тивная дисфункция регистрируется у 26% 
беременных [16], а по данным других авто-
ров [13], до 50%.

Острый и хронический стресс сопрово-
ждается активацией симпато-адреналовой 
системы и выбросом в кровь биологически 
активных веществ: адреналина и норадрена-
лина, кортизола. Это в свою очередь сопро-
вождается изменением функционирования 
сердечно-сосудистой, нервной, пищевари-
тельной и дыхательной систем [15, 19, 25, 27, 
31, 34, 35, 36, 39, 42, 45, 46, 53, 56]. Изменение 
уровня гормонов сопровождается метабо-
лическими и функциональными изменени-
ями органов и систем. Таким образом, про-
слеживается тесная связь дисгормональных, 
психогенных и конституционально-наслед-
ственных факторов.

Органические соматические заболе-
вания. Известно, что дизрегуляция вегета-
тивной нервной системы может возникать 
на фоне различных соматических заболева-
ний, ввиду того, что соматическое заболева-
ние выступает в качестве стресса и изменяет 
активность того или иного отдела вегетатив-
ной нервной системы [33]. Так, различные 
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сердечно-сосудистые заболевания ассоции-
рованы с психоэмоциональными стресса-
ми, депрессивными состояниями и низким 
качеством жизни, которые способствуют 
дизрегуляции вегетативной нервной систе-
мы [17, 47, 57]. Любая патология, сопрово-
ждающаяся болевым синдромом, вызывает 
дестабилизацию баланса симпатической 
и парасимпатической нервной системы, 
поскольку хронический болевой синдром 
всегда сопровождается активацией симпа-
то-адреналовой системы [33]. Перенесенные 
черепно-мозговые травмы могут сопрово-
ждаться изменением функционирования 
нервной системы в виде развития НЦД [26]. 
По данным некоторых авторов [20], НЦД ча-
сто встречается в сочетании с признаками 
дисплазии соединительной ткани, а по мне-
нию В.И. Маколкина с соавт. [37], НЦД явля-
ется обязательным признаком дисплазии 
соединительной ткани. У пациентов с дис-
плазией соединительной ткани отмечаются 
генерализованные морфофункциональные 
изменения во всех органах и тканях, в том 
числе вегетативной нервной системы. Это 
сопровождается изменением гомеостаза 
на тканевом уровне, а также снижением 
функционального резерва и адаптационной 
возможности организма [12, 20, 39].

Таким образом, соматические заболе-
вания вызывают дестабилизацию симпати-
ческого и парасимпатического отделов ве-
гетативной нервной системы посредством 
изменения психического состояния, а также 
изменения функциональной активности эн-
докринной системы.

Воздействие физических и профессио-
нальных факторов. Находясь ежедневно 
под воздействием тех или иных профессио-
нальных факторов, человек подвергается 
угрозе развитию как профессиональных за-
болеваний, так и вегетативной дисфункции. 
К таковым факторам относят: повышенная 
температура окружающей среды, ионизи-
рующая радиация, вибрация, запыленность 
рабочего помещения, чрезмерная перегру-

женность в школе, гиподинамия, умствен-
ное переутомление, избыточная или низкая 
физическая активность [41, 43, 48, 49]. Дан-
ные производственные факторы изменяют 
баланс вегетативной нервной системы, что 
подчеркивает важность соблюдения гигие-
ны труда, а также режима труда и отдыха.

Инфекционно-токсические факторы. 
Существуют данные, которые показывают 
высокий инфекционный индекс у детей, 
страдающих НЦД. Таковыми являются: ОРЗ, 
кариес, тонзиллит, гайморит [7, 17, 26, 43]. 
Считают, что хронический инфекционный 
процесс, локализующийся в носоглотке, рту, 
расположен близко к ЦНС, что находит свое 
отражение в регуляции функции вегетатив-
ной нервной системы.

Патогенез НЦД
Изменения в организме на фоне генети-

ческой предрасположенности. Установлена 
связь между унаследованием определенных 
генов и развитием НЦД. Так, например, ген 
АРОС3 способствует развитию нейроцир-
куляторной дистонии. Ген АРОС3 кодирует 
синтез аполипопротеина С3, который вхо-
дит в состав липопротеидов очень низкой 
плотности. Аполипопротеин С3 ингибирует 
липазы печени – липопротеинлипазу, та-
ким образом, снижая распад триглицери-
дов, и способствует развитию атеросклеро-
за и другой сердечно-сосудистой патологии 
[57, 60, 63, 65].

Другой ген, также ассоциированный 
с развитием НЦД, – PON 1 кодирует синтез 
фермента параоксоназы 1. Данный фермент 
обладает антиокислительными и антиатеро-
генными свойствами и, таким образом, пре-
пятствует окислению липидов в атерогенные 
фракции липопротеинов, а также транс-
формации моноцитов в макрофаги, захвату 
макрофагами окисленных липопротеинов 
низкой плотности и превращению их в пе-
нистые клетки [57, 58, 61, 62]. У лиц, носите-
лей аллеля 55М, отмечается более высокое 
содержание фермента параоксоназы 1, а это 
сопровождается снижением его активности. 
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Данный процесс более выражен под воз-
действием курения. Низкая активность фер-
мента параоксоназы 1 способствует ате-
росклеротическому поражению артерий 
различной локализации [64]. Таким образом, 
нарушение обмена липидов ассоциировано 
с развитием НЦД.

Изменения в организме на фоне гипок-
сии плода. Наиболее значимую роль в патоге-
незе дезадаптации сердца у недоношенных 
детей занимает нарушение маточно-пла-
центарного и плацентарно-плодового кро-
вообращения. В основе нарушения крово-
обращения в системе мать – плацента – плод 
лежит множество факторов [7, 30, 33, 44], 
вследствие чего развивается гипоксия пло-
да. В ответ на гипоксию у плода происходит 
активация ренин-ангиотензиновой системы 
как компенсаторно-приспособительный ме-
ханизм обеспечения питания плода посред-
ством повышения давления в его кровенос-
ном русле и увеличения перфузии. Данный 
приспособительный механизм позволяет 
выжить плоду в условиях нарушения крово-
обращения. Однако отмечается увеличение 
периферического сосудистого сопротивле-
ния, которое сопровождается повышением 
преднагрузки на сердце плода и увеличени-
ем внутрижелудочкового давления с нару-
шением коронарного кровотока и развити-
ем очагов ишемии [30].

Наиболее чувствительным к гипоксии 
органом является мозг, поэтому хрониче-
ская ишемия головного мозга при унаследо-
вании низкой активности антиоксидантной 
системы приводит к дополнительному нару-
шению симпато-адреналовой, гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковой и ренин-ан-
гиотензиновой систем, что сопровождается 
дисгормональными изменениями и дизре-
гуляцией вегетативной нервной системы по-
сле рождения [17, 41].

Изменения в организме на фоне стрес-
са. Многие исследователи основной при-
чиной НЦД считают острые и хронические 
стрессы, ведущие к нарушению нейрогумо-

ральной и эндокринной регуляции [7, 8, 17, 
41, 47, 52].

Из курса физиологии известно, что 
центром нейроэндокринной и вегетативной 
регуляции является гипоталамус, а функцию 
регуляции эмоционального статуса и адек-
ватности эмоций выполняет лимбическая 
система. Анализ отрицательных эмоций, по-
лученных в результате острого или хрониче-
ского стресса, осуществляется в коре голов-
ного мозга и сопровождается снижением 
выработки дофамина – гормона радости 
и эйфории. Из коры головного мозга нерв-
ный импульс поступает в гипоталамус и лим-
бическую систему. В лимбической системе 
происходит возбуждение центров, которые 
управляют отрицательными эмоциями (гнев, 
страх, тоска, тревога). В свою очередь это со-
провождается истощением и снижением ак-
тивности центра положительных эмоций, 
который локализуется в ретикулярной фор-
мации. При хронических и сильных острых 
стрессах возбуждение центра отрицатель-
ных эмоций носит длительный характер, в ре-
зультате в эмоциональном статусе человека 
отмечается преобладание отрицательных 
эмоций, которые носят пролонгированный 
характер, даже после прекращения воздей-
ствия стресса. В свою очередь активность 
положительных центров снижается, отмеча-
ется угасание положительных эмоций, эмо-
циональный статус человека становится по-
давленным, тревожным, тоскливым, человек 
сосредотачивается на своих болезненных 
ощущениях. В гипоталамусе отмечается ней-
рометаболическая дизрегуляция, которая 
выражается нарушениями функционирова-
ния гистамин-серотониновой, каликреин-
кининовой систем и приводит к дестабилиза-
ции симпатического и парасимпатического 
отделов вегетативной нервной системы. Все 
это сопровождается активацией аэробного 
гликолиза и накоплением в тканях молочной 
кислоты с последующим развитием ацидоза 
и нарушением микроциркуляции, которая 
наиболее выражена в сердечной мышце [26]. 
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Таким образом, психогенные факторы 
имеют важное значение в развитии нейро-
гормонально-метаболической дизрегуля-
ции сердечно-сосудистой и других систем 
и развитии основных синдромов НЦД: кар-
диального, респираторного, гастроинтести-
нального и др. 

Патогенез поражения сердечно-сосуди-
стой системы при НЦД. В основе патогенеза 
поражения ССС при НЦД лежит нарушение 
церебро-васкулярного взаимодействия, 
причиной которого является психоэмоцио-
нальный стресс. 

У больных НЦД после воздействия 
на организм факторов риска: острый и хро-
нический стресс, курение, выраженная фи-
зическая нагрузка, происходит чрезмерная 
активация симпато-адреналовой системы, 
выброс в кровь адреналина и норадренали-
на. Это сопровождается повышением нагруз-
ки на сердечно-сосудистую систему: увели-
чивается ОПСС, ударный объем сердца и, как 
следствие, повышение АД. В детском возрас-
те повышение АД выше 139/89 мм рт. ст. от-
мечается периодически после воздействия 
факторов риска на организм и носит нестой-
кий характер. Однако по мере взросления 
организма, по мере продолжения воздей-
ствия на организм факторов риска, повыше-
ние АД выше 139/89 мм рт. ст. приобретает 
более стойкий характер, и, таким образом, 
отмечается развитие гипертонической бо-
лезни [20, 33, 47, 57].

У больных НЦД после воздействия 
на организм факторов риска: короткая про-
должительность ночного сна, длительная 
умственная нагрузка, выраженный хрониче-
ский стресс, отмечается стойкая активация 
парасимпатического отдела вегетативной 
нервной системы. Это сопровождается сни-
жением уровня АД ниже 110/70 мм рт.  ст., 
снижением ЧСС, снижением сердечного 
выброса, что выражается в гипоперфузии 
внутренних органов. В первую очередь 
на гипоперфузию реагирует головной мозг: 
появляются головокружение, слабость 

в теле, мелькание мушек перед глазами, что 
значительно снижает качество жизни и тру-
доспособность человека [12].

Патогенез поражения пищеваритель-
ной системы при НЦД. В основе патогенеза 
поражения пищеварительной системы при 
НЦД лежит нарушение церебро-интести-
нального взаимодействия, наиболее частым 
этиологическим фактором которого являет-
ся психоэмоциональный стресс. 

У пациентов с НЦД на фоне дизрегуля-
ции вегетативной нервной системы развива-
ются моторно-тонические расстройства же-
лудочно-кишечного тракта. Так, повышенная 
активность парасимпатического отдела со-
провождается гипермоторными и гиперки-
нетическими нарушениями, преобладание 
симпатического – гипотоническими и ги-
покинетическими нарушениями. Известна 
роль НЦД в патогенезе развития эрозий 
и язв желудка и двенадцатиперстной кишки, 
ГРЭБ [14, 25, 31, 36]. 

Повышение активности симпатической 
нервной системы в свою очередь сопрово-
ждается выбросом в кровь катехоламинов 
с последующим спазмом сосудов и наруше-
нием трофики и тканей, и, как следствие, 
ослабление факторов защиты слизистой 
оболочки – снижение секреции слизи и би-
карбонатов. Симпатикотония вегетативной 
нервной системы провоцирует недостаточ-
ность сфинктеров желудочно-кишечного 
тракта [45], что способствует развитию ГЭРБ, 
дуаденогастрального рефлюкса, недостаточ-
ности баугиниевой заслонки. Активация па-
расимпатической нервной системы сопро-
вождается повышением факторов агрессии, 
воздействующих на слизистую оболочку: 
гиперсекреция соляной кислоты и пепсина. 
Также парасимпатикотония способствует 
моторно-атонической дисфункции желчного 
пузыря, что создает благоприятные условия 
для развития холецистита и желчекаменной 
болезни [35].

Патогенез поражения дыхательной 
сис темы. Известно, что вегетативная нерав-
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ная система регулирует просвет бронхов, 
так, повышение активности симпатического 
отдела ВНС способствует расширению брон-
хов, парасимпатического – сужению. При 
повышении функциональной активности 
парасимпатического отдела вегетативной 
нервной системы у больных бронхиальной 
астмой возникает угроза приступа. В мо-
мент обострения бронхиальной астмы от-
мечается мобилизация защитных резервов 
организма – активация симпато-адренало-
вой системы. Это сопровождается повыше-
нием в крови концентрации адреналина, 
норадреналина, кортизола. Таким образом, 
организм пытается восстановить баланс ве-
гетативной нервной системы – уменьшить 
активность парасимпатического отдела, по-
высить активность симпатического отдела 
вегетативной нервной системы [34]. Поэто-
му НЦД с преобладанием функциональной 
активности парасимпатического отдела 
вегетативной нервной системы у больных 
с бронхиальной астмой может являться фак-
тором обострения заболевания.

Заключение
НЦД широко распространена в популя-

ции людей, снижает качество жизни и зача-
стую предшествует развитию соматической 
патологии. На развитие НЦД влияют многие 
факторы, которые начинают оказывать от-
рицательное влияние уже в период антена-
тального развития и продолжают воздей-
ствовать на организм в течение всей жизни, 
взаимоусиливая друг друга. С целью предот-
вращения развития соматической патоло-
гии необходимо осуществлять своевремен-
ную диагностику НЦД и проводить активную 
профилактику факторов риска.
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вья подрастающего поколения, отражающее уровень жизни населения в различных климатических и экологи-
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Введение
Темповая характеристика физического 

развития детей демонстрирует состояние 
здоровья подрастающего поколения, отра-
жающее уровень жизни населения в различ-
ных климатических и экологических зонах, 
а также влияния факторов внешней среды 
[4, 16, 18]. 

Фенотипические проявления генети-
ческой программы формируются под влия-
нием факторов внешней среды [6], данный 
процесс протекает в течение всего постна-
тального периода индивидуального разви-
тия. Влияние средовых факторов и генетиче-
ской информации на физическое развитие 
в разные возрастные периоды и временные 
промежутки неодинаково [1, 5]. Исследо-
вание ростовых показателей и процессов 
развития детей различных популяций, в том 
числе и проживающих в отдельно взятых 
климатогеографических регионах, в том 
числе Севера и Сибири, представляет собой 
один из важнейших вопросов возрастной 
антропологии [2, 11].

Проблема влияния недифференциро-
ванной дисплазии соединительной ткани 
(НДСТ) на уровень здоровья детей и на фор-
мирование хронической патологии оста-
ется значимой. Дети и подростки с призна-
ками нарушения фибриллогенеза требуют 
нестандартных подходов к оценкам физи-
ческого развития, с учетом как наличия, так 
и выраженности диспластического процес-
са, в связи с тем, что глубина поражения сое-
динительной ткани оказывает значительное 
влияние на процессы онто- и органогенеза 
[8]. Недифференцированная дисплазия со-
единительной ткани не является нозоло-
гической единицей, а представляет собой 
группу состояний, при которых клинические 
проявления не соответствуют ни одному 
из наследственных моногенных заболева-
ний соединительной ткани [7]. Генетически 
измененный фибриллогенез является од-
ной из основ нарушения структуры и функ-
ции различных органов систем, а развитие 

организма ребенка протекает в условиях 
постоянного хронического стресса, вызы-
вая напряжение адаптационных процессов, 
влекущих за собой изменение структуры 
коллагена. Недифференцированные фор-
мы дисплазии соединительной ткани рас-
пространены широко среди жителей всех 
климатогеографических зон, но более всего 
среди жителей регионов с экстремальным 
климатом [12]. В связи с вышеизложенным 
изучение влияния коллагенопатий и их рас-
пространенности среди детского населения 
ХМАО – Югры, а также влияние на скорость 
физического развития представляет зна-
чительный интерес, исходя из чего целью 
настоящего исследования послужило изу-
чение возрастных и половых особенностей 
темпов физического развития у детей с не-
дифференцированной дисплазией соедини-
тельной ткани, проживающих на Севере.

Объекты и методы исследования
Обследовано 208 детей европеоидной 

расы (143 мальчика и 65 девочек), рожден-
ных и проживающих на территории ХМАО – 
Югры. Согласно схеме возрастной периоди-
зации постнатального онтогенеза человека, 
принятой на VII Всесоюзной конференции 
по проблемам возрастной морфологии, 
физиологии, биохимии АПН СССР (Москва, 
1965) [9], все участники настоящего иссле-
дования относились к двум периодам пост-
натального онтогенеза – периоду второго 
детства (105 мальчиков и 43 девочки) и под-
ростковому периоду развития (38 мальчи-
ков и 22 девочки).

Набор групп исследования произ-
водился на базе школ г.  Ханты-Мансийска 
и детского оздоровительного лагеря «Югор-
ская долина».

Фенотипические проявления НДСТ 
оценивались по варианту карты M.J. Glesby 
(1989) и Ю.О. Онуфрийчук с соавт. (2009) 
[12, 21]. Карты заводились индивидуаль-
но на каждого обследуемого и включали 
45  признаков-фенов, с определением из-
менений со стороны скелета, кожи и мягких 
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тканей лица, туловища, конечностей, органа 
зрения, ушных раковин. Согласно количе-
ству набранных диагностически значимых 
критериев НДСТ, все дети были разделены 
на две группы. Группу исследования (ГИ) сос-
тавили 142 человека (106 мальчиков и 65 де-
вочек) с диагностически значимым количе-

ством признаков-фенов (от 6 до 18 стигм). 
В группу сравнения (ГС) вошли 66 человек 
(37 мальчиков и 29 девочек), не набравшие 
диагностически значимого порога призна-
ков-фенов (от 0 до 5 стигм). Возрастной и по-
ловой состав групп представлен в таблице 1.

Таблица 1
Возрастной и половой состав групп исследования

Группы
Общая группа Период второго детства Подростковый возраст

мальчики 
(n = 143)

девочки 
(n = 65)

мальчики
(n = 105)

девочки 
(n = 47)

мальчики 
(n = 38)

девочки
(n = 18)

ГИ
(n = 142)

абс. 106 36 74 25 32 11

% (74,6) (25,3) (70,4) (53,1) (84,2) (61,1)

ГС
(n = 66)

абс. 37 29 31 22 6 7

% (56,0) (43,9) (29,5) (46,8) (51,7) (38,8)

Таблица 2
Распределение соматотипов у детей обследованных групп разных периодов 

постнатального онтогенеза
Соматотип ГИ (n = 142)

Период второго детства Подростковый период
мальчики девочки мальчики девочки

(n = 51) (n = 14) (n = 25) (n = 5)
Макросоматотип 1 (1,96%) - 1 (4%) 2 (40%)
Мезосоматотип 37 (72,55%) 10 (71,43%) 21 (84%) 3 (60%)
Микросоматотип 13 (25,49%) 4 (28,57%) 3 (12%) -

ГС (n = 66)
(n = 20) (n = 16) (n = 4) (n = 7)

Макросоматотип 2 (10%) 2 (12,50%) - 3 (42,86%)
Мезосоматотип 12 (60%) 9 (56,25%) 4 (100%) 4 (57,14%)
Микросоматотип 6 (30%) 5 (31,25%) - -

Состояние физического развития детей 
определялось по региональным центиль-
ным таблицам А.А. Теплякова с соавт. [17]. 
Скорость физического развития оценивали 
по методике Р.Н. Дорохова и И.И. Бахрака 
(1981) в модификации И.М. Воронцова (1984) 
[20] с определением соматотипа по сумме 
номеров центильных «коридоров» для длин-
ны тела, массы тела и окружности грудной 
клетки. При микросоматическом типе сумма 
центильных интервалов не превышала 11, 
при мезосоматическом находилась в диапа-
зоне от 11 до 15, а при макросоматическом 
была выше 16.

Все стадии исследования соответство-
вали законодательству Российской Феде-
рации, международным этическим нор-
мам, одобрены этическим комитетом БУ 
ВО ХМАО  – Югры ХМГМА (протокол № 73 
от 20.05.2014). От законных представителей 
детей было получено информированное со-
гласие.

Данные, полученные в ходе исследова-
ния, были подвергнуты статистической об-
работке в программе Statistica 6.0.

Результаты и их обсуждение
В результате проведенного исследова-

ния недифференцированная дисплазия со-
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единительной ткани была установлена у 142 
детей (68,2%). По данным литературных ис-
точников, распространенность НДСТ в дру-
гих регионах России и странах СНГ колеблет-
ся в диапазоне от 8–9% до 26–30% [10, 15, 
18], в том числе у детей и подростков 7–17 
лет в 53,5% случаев [3].

Анализ скорости ростовых процессов 
у детей ГИ продемонстрировал, что в период 
второго детства 72,55% мальчиков и 71,43% 
девочек имеют среднюю скорость ростовых 
процессов (табл. 2). 

Микросоматический темп развития 
был установлен у 25,49% мальчиков и 28,57% 
девочек. Высокая скорость физического раз-
вития у девочек второго детства ГИ не вы-
являлась, а у мальчиков этой же возрастной 
группы встречалась в 2% случаев. В анало-
гичный период развития в ГС мезосомия 
была установлена у 60% мальчиков и 56,25% 
девочек. Замедление скорости ростовых 
процессов в виде микросомии встречалось 
практически в равных долях у мальчиков 
и девочек – 30 и 31,25% соответственно. Ма-
кросоматический тип развития был харак-
терен для 10% мальчиков и 12,5% девочек 
группы сравнения.

В подростковом периоде постнаталь-
ного онтогенеза у обследованных ГИ, так же 
как и в предшествующем периоде развития, 
прослеживалась тенденция к мезосомии, 
которая была установлена у 84% мальчиков 
и 60% девочек. 40% девочек и 4% мальчиков 
ГИ характеризовались увеличением скоро-
сти физического развития в подростковом 
возрасте. Микросоматотип был выявлен 
только у 12% мальчиков ГИ. В группе срав-
нения 100% мальчиков подростков имели 
среднюю скорость ростовых процессов. 
У девочек ГС скорость физического разви-
тия характеризовалась как средняя в 57,14% 
случаев и как высокая в 42,86% случаев, что 
соответствует аналогичным возрастно-по-
ловым показателям группы исследования. 

По данным О.Ю. Шиловой, тенденции 
изменчивости физического развития демон-

стрируют разнонаправленные процессы: 
от продолжения акселерации до ее останов-
ки. Анализ многолетней динамики скорости 
ростовых процессов показывает замедле-
ние скорости увеличения среднего роста 
и даже его остановки в странах Северной Ев-
ропы, Японии, Китае. Имеются данные о про-
должении процесса акселерации в Бельгии, 
Испании, Португалии, Бразилии, США, Юж-
ной Корее. Приостановка процессов аксе-
лерации в экономически развитых странах, 
по всей вероятности, объясняется полной 
реализацией генетически обусловленного 
предела длины тела в благоприятных соци-
ально-экономических условиях [19]. В по-
следние десятилетия, начиная с 60-х годов 
прошлого столетия, отмечалась акселера-
ция в общей популяции детей, характеризу-
ющаяся увеличением ростовых показателей 
и полового созревания, по сравнению с ана-
логичными параметрами в соответствующие 
возрастные периоды у их родителей [14]. 
Первые декады XXI века, напротив, характе-
ризовались стойкой тенденцией к замедле-
нию скорости ростовых процессов на попу-
ляционном уровне, которая подтверждается 
многими учеными. Исходя из вышеизложен-
ного, можно предположить, что воздействие 
современных социально-экономических 
факторов в большей степени, чем врожден-
ные нарушения органогенеза, отражается 
на скорости ростовых процессов.

Выводы
Независимо от высокой распростра-

ненности недифференцированной диспла-
зии соединительной ткани у детей север-
ного региона, ее наличие не находит своего 
отражения в межполовых и возрастных раз-
личиях скорости физического развития де-
те й 7–17 лет.
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Summary. The article describes the case of prenatal diagnosis: hypoplastic left  heart syndrome in the period of 
pregnancy 31–32 weeks. In the postnatal period this syndrome have been verifi ed as Coarctation of the Aorta combined 
with Aortic Hypoplasia and abnormal development of the mitral and aortic valves.
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В ведение
СГЛОС включает в себя различные ком-

бинации шести следующих поражений и не-
доразвитий структур сердечно-сосудистой 

системы в сочетании с гипоплазией левого 
желудочка сердца: 

1. порок митрального клапана (выра-
женная гипоплазия; стеноз; атрезия); 
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2. фиброэластоз структур левых отде-
лов; 

3. порок аортального клапана (выра-
женная гипоплазия; стеноз; атрезия); 

4. гипоплазия восходящей аорты; 
5. гипоплазия/перерыв дуги аорты/ко-

арктация аорты.
Достоверными диагностическими кри-

териями СГЛОС у плода являются: 
1. Отклонения от нормы всех линейных 

параметров сердца плода на всех этапах бе-
ременности.

2. Значительное уменьшение линейных 
показателей левых отделов сердца в сочета-
нии с компенсаторным увеличением анало-
гичных отделов правых отделов.

3. Гипертрафия миокарда левого же-
лудочка с преобладанием его толщины 
над правым желудочком.

4. Диаметры ОАП и ООО в 1,5–2 раза 
превышают норму на протяжении всей бе-
ременности, максимальное увеличение ОАП 
фиксируется после 30-й недели.

Для данного порока характерно ди-
намическое изменение его количествен-
ных характеристик с увеличением срока 
беременности, связанное с нарастанием 
обструктивного поражения левого сердца 
(преимущественно после 28–30-й недели 
беременности).

Актуальность
Синдром гипоплазии левых отделов 

сердца (СГЛОС) относится к критическим 
формам ВПС, требующим неотложной кар-
диохирургической помощи с первых дней 
жизни. Частота встречаемости 0,16 случая 
на 1  000 живорожденных детей и 3,4–7,5% 
среди всех ВПС.

Цель работы
Представить пренатальный случай уль-

тразвуковой диагностики обструктивного 
порока сердца, прогрессирующего по мере 
увеличения срока беременности.

Клинические наблюдения
Пациентка Г., 35 лет, за время беремен-

ности проходила ультразвуковые исследо-

вания плода. Согласно Приказу Министер-
ства здравоохранения РФ от 01.11.2012 года 
№  572 «Об утверждении Порядка оказания 
медицинской помощи по профилю «акушер-
ство и гинекология»»: 

Первое скрининговое исследование 
в сроке 13 недель 4 дня. В заключении: Фето-
метрия плода соответствует 12 неделям. Уль-
тразвуковых маркеров хромосомных анома-
лий не выявлено. При исследовании сердца 
плода: четырехкамерный срез сердца не из-
менен, срез через три сосуда без особенно-
стей.

Второе скрининговое исследование 
в сроке 20 недель 5 дней: Фетометрия плода 
соответствует 19 неделям 1 дню. Нарушение 
маточно-плацентарного кровотока 1А. Низ-
кая плацентация.

Проведена эхокардиография с осмо-
тром всех стандартных срезов сердца пло-
да (четырехкамерный срез сердца, срез че-
рез три сосуда, выходные тракты правого 
и левого желудочков, срез через дугу аорты 
и полые вены).

Сердце плода располагается в передне 
левом квадранте грудной клетки и занимает 
1/3 поперечного среза. Диспропорции раз-
меров камер сердца не выявлено, межже-
лудочковая перегородка без особенностей. 
Створки митрального и трикуспидального 
клапанов открываются с каждым сердечным 
циклом. Эндокард имеет среднюю эхоген-
ность. Миокард без особенностей. В срезе 
через 3 сосуда видны все сосуды (ствол ле-
гочной артерии, восходящая аорта и правее 
нее – верхняя полая вена). Срезы сосудов 
располагаются в одну линию, размеры соот-
ветствуют норме для данного эхографиче-
ского среза.

Срезы через главные артерии:
1. аорта и легочной ствол, выходя 

из сердца, располагаются перпендикулярно 
друг к другу, а диаметр легочного ствола 
несколько превалирует над диаметром 
аорты.
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2. аорта, выходя из левого желудоч-
ка, продолжается дугой, от которой отходят 
3 крупных сосуда.

3. легочной ствол выходит из правого 
желудочка и продолжается артериальным 
протоком и легочными артериями.

В сроке 33 недели проведено 3-скри-
нинговое исследование. По заключению: 
фетометрия плода 31 неделя 4 дня. Гемо-
динамических нарушений не выявлено. 
ЭХО-признаки врожденного порока сердца: 
фиброэластоз дилятационная форма по ле-
вожелудочковому типу, стеноз митрального 
клапана. 

При проведении эхокардиографии 
плода сердце занимает 1/2 грудной клетки. 
Кардиоторакальный индекс 0,6 (выше 95 
процентили). Четырехкамерный срез серд-
ца изменен за счет увеличения левого же-
лудочка. Желудочек шарообразной формы, 
выявлена гипертрофия миокарда левого же-
лудочка. Межжелудочковая перегородка 5 
мм, выбухает в полость правого желудочка. 
Эндокард преимущественно левого желу-
дочка повышенной эхогенности с гиперэхо-
генными включениями. В срезе через 3  со-
суда: диа метр аорты меньше, чем диаметр 
легочного ствола, в 2 раза.

Митральный клапан изменен: створки 
повышенной эхогенности, утолщены. При 
ЦДК кровоток через митральный клапан рез-
ко снижен. Восходящая часть аорты сужена 
до 5,3 мм, аортальный клапан повышенной 
эхогенности, утолщен. Кровоток через аор-
тальный клапан снижен, скорость кровотока 
в аорте 1,2 см/сек. Сократительная способ-
ность сердца снижена за счет левых отделов.

Пациентка Г. родила в сроке 37 недель 
беременности девочку с диагнозом: Врожден-
ный порок сердца. Бикуспидальный аорталь-
ный клапан. Критический стеноз аортального 
клапана. Гипоплазия дуги аорты. Коарктация 
аорты. Аномалия развития митрального кла-
пана (парашютообразный). Сложный порок 
митрального клапана. Открытый артериаль-
ный проток. Фиброэластоз?

Вторичный фиброэластоз подтверж-
ден результатами патологоанатомического 
исследования.

Выводы
СГЛОС относится к сложным критиче-

ским порокам, прогностически неблагопри-
ятным. 

На ранних сроках гестации (16–21 не-
деля) возможно выявление не более 20% 
этой патологии. Преимущественный анато-
мический вариант – критическая форма по-
рока. На этих сроках можно оценить: 

1. стеноз или выраженную атрезию 
митрального клапана (раскрытие створок 
не дифференцируется); 

2. стеноз или выраженную атрезию 
аортального клапана (раскрытие створок 
не дифференцируется); 

3. выраженную гипоплазию восходя-
щего отдела аорты (соотношение легочного 
ствола к аорте 2,5 и более).

На сроках от 22 до 30 недель возможно-
сти диагностики СГЛОС максимальны. Срок 
диагностирования составляет в среднем 
26,3 недели. В эти сроки можно достоверно 
диагностировать любую степень стенозиро-
вания митрального, аортального клапанов, 
а также гипоплазию восходящего отдела 
и дуги аорты по тубулярному сужению с эле-
ментами измененной конфигурации.

Для диагностики СГЛОС после прове-
дения скринингового исследования в сро-
ках 18–22 недели беременности согласно 
Приказу Министерства здравоохранения РФ 
от 01.11.2012 года № 572 «Об утверждении 
Порядка оказания медицинской помощи 
по профилю «акушерство и гинекология», 
необходимо динамическое проведение эхо-
кардиографии в 24–26 недели беременно-
сти, что значительно повлияет на выявляе-
мость ВПС.
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Summary. Herein we describe a patient’s history of a 45 y.o. man presenting with swollen lymphnodes who was 
subsequently diagnosed with stage IV lung cancer. Primary verifi cation was obtained via cytological evaluation of the 
lymph nodes of concern. Further clinical and additional diagnostics are described and accompanied with CT and MRI 
scans. Unfortunately, the patient died in 3 months after diagnosis despite attempts of chemotherapy which emphasizes 
the importance of timely medical counseling. 

Keywords: NSCLC, lung adenocarcinoma, lung cancer, inguinal lymphadenopathy, metastatic lung cancer, stage IV 
lung cancer, primary disseminated lung cancer.

Введение
Рак легкого является одним из наибо-

лее распространенных онкологических за-
болеваний во всем мире [3, 5, 7, 9]. В 80–85% 
это немелкоклеточный рак легкого (НМРЛ) 
[4–5, 9–10], одним из наиболее частых гисто-
логических вариантов является аденокарци-
нома [5, 9]. 

Авторы многочисленных эпидемиоло-
гических исследований и систематических 
обзоров акцентируют внимание на отсут-
ствии тенденции к ранней выявляемости 
этого заболевания, несмотря на улучшение 
технического обеспечения и прогресс в об-
ласти визуализирующих методов [4–5, 9]. Так, 
доля IV стадии на момент диагностики со-
ставляла 45,2% в 1988 г. и 48,7% в 2015 г. [5], 
невзирая на развитие профилактических 
и скрининговых программ. Зачастую пово-
дом к первичному обращению пациентов 
за медицинской помощью служат внелегоч-
ные  проявления, связанные с наличием от-
даленных метастазов [6], как это было в слу-
чае, который мы приводим ниже. 

Клиническое наблюдение
Мужчина 45 лет обратился с жалоба-

ми на наличие малоболезненной опухоли 
в правой паховой области, затрудняющей 
ходьбу (рис. 1), и «чирьев» на передней груд-
ной стенке (рис. 2), которые стали часто по-
являться в последнее время. 

При ультразвуковом исследовании 
доступных групп лимфоузлов выявлено 
нарушение структуры и кровотока шей-
ных, надключичных, подвздошных, пахо-
вых и бед ренных лимфоузлов, заподозрен 
специ фический лимфаденит, лимфома. 

Рис. 1. Внешний вид больного. 
В треугольнике Скарпы визуально 
определяется подкожная опухоль 

с бугристыми контурами (7х5х3 см)

Рис. 2. Внешний вид больного. Лимфоузел 
в области яремной ямки, который пациент 

принял за «чирий» 



«КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ»

~ 55 ~

Пациент направлен на консультацию 
к онкологу. При тщательном расспросе 
удалось выяснить, что за пять месяцев 
до обращения у пациента был эпизод 
кровохарканья, стал снижаться вес 
при нормальном аппетите. Кроме того, 
в течение трех последних недель он 
отмечал повышение температуры тела 
(до 39°С максимально), одышку и слабость. 
Сухому кашлю пациент значения не придавал, 
так как объяснял это длительным стажем 
курения (индекс курильщика 30 пачка/

лет). В порядке самопомощи принимал 
жаропонижающие при высокой лихорадке. 
Плановую рентгенографию крайний раз 
посещал полтора года назад. 

Проведены тонкоигольная аспираци-
онная биопсия лимфоузлов одного из кон-
гломератов и инструментальное обследо-
вание, стандартное при подозрении на рак 
легкого [3]. Цитологическая картина мате-
риала представляла собой железистоподоб-
ный комплекс из полиморфных опухолевых 
клеток (рис. 3). 

Рис. 3. Цитологическое исследование пунктата лимфоузла. 
Окраска Азур-эозин по Романовскому. Увеличение 40х 

Выявлены клетки полигональной фор-
мы с эксцентрически расположенными 
ядрами с крупными ядрышками, со светлой 
мелковакуолизированной цитоплазмой. Ци-
тологическая картина соответствовала мета-
статическому поражению лимфоузла, более 
вероятно, аденокарцинома.

При лучевом исследовании был выяв-
лен первичный очаг и метастазы в ипсилате-
ральном легком, регионарных лимфоузлах 
(рис. 4), а также в левой теменной доле го-
ловного мозга (рис. 5). 

После комплексного обследования 
процесс стадирован как T4N3M1b (lym, bra). 
Пациенту после гистологической верифи-
кации низкодифференцированной адено-
карциномы в нижнедолевом бронхе справа 
посредством фибробронхоскопии и молеку-
лярно-генетического тестирования (без му-
тации EGFR, транслокации ALK и экспрессии 
PD-L1) [2] начата системная паллиативная 
химиотерапия. 

Катамнез
Пациенту проведен 1 курс первой ли-

нии паллиативной химиотерапии по схеме 
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Паклитаксел 175 мг/м2 + Карбоплатин AUC 5 
с гематологической токсичностью (анемия 
2 степени) и астенией 3 степени. В связи с вы-
раженными токсическими реакциями и не-
переносимостью лекарственного лечения 

больной переведен на симптоматическое 
лечение. Продолжительность жизни с мо-
мента установления диагноза составила три 
месяца. 

Рис. 4. Компьютерные томограммы органов грудной полости. Первичная опухоль 
и внутрилегочный метастаз (стрелки), паратрахеальный конгломерат лимфоузлов 

(астериск) 

Рис. 5. Компьютерная (слева) и магнитно-резонансная (справа) томограммы головного 
мозга. Метастаз в левой теменной доле 
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Обсуждение и выводы
Настоящий клинический случай, 

к сожалению, представляет собой типичный 
сценарий развития одного из самых рас-
пространенных и агрессивных онкологиче-
ских заболеваний [1, 5–6, 8, 10]. Особенно-
стью подобных случаев является не только 
длительное скрытое течение заболевания, 
но и низкая обращаемость за медицинской 
помощью в профилактических целях и даже 
при развернутой клинической картине за-
болевания. Так, наиболее вероятно было 
обнаружить и верифицировать заболевание 
на полгода раньше, если бы пациент обра-
тился по поводу кровохарканья или немо-
тивированного похудания, либо ранее, при 
регулярном посещении периодических ме-
дицинских осмотров [1, 7]. 

Доля рака легкого в онкологической 
смертности составляет 18% [9]. Общая 
5-летняя выживаемость составляет ~21% 
[5]. 5-летняя выживаемость больных НМРЛ 
с локализованными стадиями повысилась 
с 45,3% в 1988 г. до 50,3% в 2010 г. и достигает 
70–90% при Ia стадии [4], у пациентов с мест-
но-распространенными формами этот пока-
затель составляет в среднем 22,2%, но лишь 
2,9–10% больных с отдаленными метастаза-
ми на момент диагностики живут 5 лет и бо-
лее [5, 7]. Одногодичная выживаемость при 
IV стадии НМРЛ оценивается в 15–19% [4]. 

Описанное наблюдение подчеркивает 
необходимость решения проблем медицин-
ского скрининга и важность повышения са-
нитарной грамотности населения. 
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Введение
Нейроэндокринные карциномы – не са-

мые распространенные из злокачественных 
опухолей, отличающиеся гетерогенностью 
и разным потенциалом злокачественно-
сти [16]. Они происходят из клеток нейро-
эктодермы, широко представленных в ор-

ганизме. Также обсуждается возможность 
развития из эктопированной ткани под-
желудочной железы, надпочечника, ней-
роэндокринных клеток внутрипеченочных 
желчных протоков и очагов хронического 
воспаления, провоцирующего кишечную 
метаплазию [9]. К наиболее частым локали-



«КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ»

~ 59 ~

зациям относятся первичные бронхопуль-
мональные (30%) и гастроинтестинальные 
(50%) опухоли, а также метастазы нейроэн-
докринных опухолей в печень, в том числе 
из невыявленного первичного очага [1–3, 
17]. Первичные нейроэндокринные опухоли 
печени чрезвычайно редки [13, 17]. Впервые 
они были описаны Эдмондсоном в 1958 г., 
а к 2020 г. в мировой литературе насчитыва-
лось около 150 наблюдений [9, 12]. 

Составляя ~0,3% всех первичных ней-
роэндокринных опухолей, первичная нейро-
эндокринная карцинома печени в основном 
встречается в возрастной группе 40–60 лет, 
поражая в равной степени мужчин и женщин 
[9]. Прогноз удовлетворительный, с 5-летней 
выживаемостью 74–78% и частотой рециди-
вов 18% (после резекции печени) [9–10, 12, 
14]. 

Одновременное поражение злокаче-
ственными опухолями нейроэндокринной 
и иной природы встречается еще реже – 
до 1% от всех злокачественных опухолей 
в пищеварительной системе [6]. В англо-
язычной литературе таковых описано всего 
8 до 2016 года [5] и 9 после [11]. Мы не обна-

ружили описаний сочетания крупноклеточ-
ной нейроэндокринной карциномы печени 
в сочетании с внутрипеченочной холангио-
карциномой. В связи с редкостью находки 
приводим клиническое наблюдение. 

Клиническое наблюдение
Мужчине 70 лет без хронической бо-

лезни выполнено абдоминальное ультра-
звуковое исследование в связи с периоди-
ческими болями в правом подреберье. Иных 
клинических проявлений не было. Соно-
графические находки были подозрительны 
в отношении неопластического процесса, 
в связи с чем проведена компьютерная то-
мография (КТ) органов брюшной полости 
с контрастным усилением. КТ-картина харак-
терна для первичной злокачественной опу-
холи. Пациенту выполнена правосторонняя 
гемигепатэктомия. Гистологическое иссле-
дование опухолевого узла 12х9х8 см под-
твердило злокачественный характер опухо-
ли c участками гистологического строения 
двух разных типов (рис. 1–2), что потребо-
вало проведения иммуногистохимического 
исследования (ИГХ) для уточнения фенотипа 
опухолевых клеток. 

Рис. 1. Микропрепарат опухоли печени (холангиокарцинома). Окраска 
гематоксилин+эозин, увеличение 20х 
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Рис. 2. Микропрепарат опухоли печени (нейроэндокринный компонент). 
Окраска гематоксилин+эозин, увеличение 20х

Иммуноморфологическая картина 
включала два компонента: железисто-тубу-
лярный (напоминавший картину холангио-

карциномы) и солидно-гнёздный, похожий 
на нейроэндокринную опухоль (рис. 3, 4). 

Рис. 3. Иммуногистохимическое исследование. Диффузная экспрессия цитокератина СК-19 
в железистом компоненте. Увеличение 20х
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Рис. 4. Реакция с цитокератином СК-19 в нейроэндокринном компоненте опухоли. 
Увеличение 20х

При проведении ИГХ-исследования 
железисто-киброзные структуры проявили 
диффузную экспрессию цитокератина 19, ко-
торая отсутствовала во второй части опухо-
левого узла (рис. 3–4).

Учитывая солидно-гнёздный харак-
тер роста второго опухолевого компонента 
с примесью классических гистологических 

структур по типу «розеток», мы предположи-
ли наличие нейроэндокринной дифферен-
цировки. При проведении ИГХ-исследования 
в данном компоненте выявилась выражен-
ная диффузная реакция с CD56 (рис. 5), а так-
же очаговая цитоплазматическая и «dot-like» 
экспрессия синаптофизина (рис. 6). 

Рис. 5. Реакция с цитокератином CD-56 при ИГХ. Увеличение 20х 
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Рис. 6. Реакция с синаптофизином при ИГХ. Увеличение 20х 

В качестве одного из дополнитель-
ных маркеров, подтверждающих нейро-
эндокринную дифференцировку опухоли, 
мы использовали NSE (нейрон-специфиче-
ская енолаза), экспрессия которого была 
обнаружена в большинстве клеток опухо-
ли. Отсутствие экспрессии хромогранина, 
EMA и антигена hepatocytе, а также индекс 
Ki67 – 90–100% в совокупности с находками, 
указанными выше, позволили исключить ге-
патоцеллюлярный компонент. Всё вышеназ-
ванное позволило сделать заключение: им-
муноморфологическая картина смешанной 
нейроэндокринной/ненейроэндокринной 
карциномы печени (1 компонент – холангио-
карцинома, 2 компонент – крупноклеточная 
нейроэндокринная карцинома). 

Обсуждение и выводы
Сочетанные первичные злокачествен-

ные опухоли печени очень редки и обычно 
представляют собой комбинацию гепатоцел-
люлярного и холангиоцеллюлярного рака 
печени. Доля их составляет 2–3,6% от всех 
первичных ЗНО печени. Частота встречае-
мости иных комбинаций, включая нейроэн-
докринные карциномы, еще ниже: они опи-

саны в 0,1–1% случаев. Наиболее часто такие 
опухоли выявляются у бессимптомных паци-
ентов в результате динамического наблю-
дения по поводу хронических, в том числе 
вирусных заболеваний печени (до 30% фо-
нового гепатита В и до 60% хронического ге-
патита С). В симптомных случаях, как и в опи-
санном нами, наиболее часто выявляются 
абдоминальный болевой синдром [10, 21], 
немотивированное снижение массы тела [4]. 
Проявления карциноидного синдрома опи-
саны в 5–6,8% случаев первичных нейроэн-
докринных опухолей печени и до 20–30% 
метастатических [3, 12, 14]. 

Постановка диагноза на сегодня до би-
опсии / резекции печени крайне затрудни-
тельны, поскольку стандартные лаборатор-
ные анализы и методы визуализации дают 
неспецифическую картину [9, 12, 19]. На се-
годня имеются данные о том, что нейроэн-
докринный компонент опухоли можно иден-
тифицировать на дооперационном этапе 
благодаря тому, что он селективно накапли-
вает меченый радиоизотоп Ga-68 при пози-
тронно-эмиссионной томографии DOTANOC, 
однако эта методика не имеет широкого при-
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менения [18]. Ведущее место в диагностике 
остается за морфологическим методом [4].

Ввиду малого числа наблюдений воп-
росы прогноза и стандартных лечебных 
протоколов остаются открытыми и требуют 
дальнейшего накопления информации [12, 
14, 20–21].
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Введение
Глаукому называют болезнью аристо-

кратов, но не потому, что это заболевание 
поражает людей только высших сословий, 
а потому, что при таком диагнозе настоя-
тельно рекомендуется вдоволь высыпать-
ся, не обременять себя подъемом тяжестей, 
поменьше нервничать и всегда находиться 
в состоянии внутреннего покоя. Кратко го-
воря, жить и радоваться [1].

Глаукома в переводе с греческого озна-
чает «синее помутнение глаза». Это заболе-
вание характеризуется нарушением баланса 
между притоком и оттоком жидкости, кото-
рая накапливается в передней части глаза. 
Это приводит к повышению внутриглазного 
давления. Такую нагрузку зрительный нерв 
не способен выдержать, нарушается крово-

снабжение глаза, вследствие этого нерв 
атрофируется. Человек слепнет [2].

Цель 
Целью работы является представить 

редкий вариант течения пигментной глауко-
мы у мужчины 30 лет на собственном клини-
ческом примере.

Клиническое наблюдение
Пациент К., 30 лет, мужского пола, об-

ратился к врачу-офтальмологу в сентябре 
2020 года с жалобами на снижение зрения 
на оба глаза. История заболевания. Зрение 
снижено в течение 7 лет, пользуется очками 
для дали. В апреле 2020 года при прохожде-
нии профилактического осмотра отмечено 
повышение внутриглазного давления (ВГД) 
на обоих глазах до 35/36 мм рт. ст. Была на-
значена гипотензивная терапия – тимолол 
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0,5% 2 раза в сутки + латанопрост 0,005% 
1 раз в сутки. Из анамнеза известно: наслед-
ственность по отцовской линии отягоще-
на – у дедушки глаукома, травм и операций 
на глазах не было. 

При осмотре зрительные функции 
снижены: VIS OD = 0,05 sph -2,0D cyl -2,5D ax 
1500 = 0,7 н/к, VIS OS = 0,1 sph -2,0D cyl -0,75D 
ax 340 = 0,7 н/к. 

Данные обследования: ВГД (Т10) OD/
OS 12,0/17,5 мм рт. ст. Электронная тоногра-
фия OD: P0 = 9 (10,48–20,0), C = 0,26 (0,16–
0,48), F = 0,00 (1,1–3,58), КБ = 35 (27–98), OS: 
P0 = 16, C = 0,05, F = 0,30, КБ = 320 (данные 
сомнительные). Пахиметрия OD/OS 470/47 9 
(+5) мкм. Переднезадняя ось глаза OD/OS 
24,06/23,91  мм. Периметрия по Ферстеру: 
справа 35-25-45-60-85-70-60-45 (N-T), слева  
25-25-45-60-85-85-55-35 (N-T). Компьютерная 

периметрия (30-2): справа MS 5,4 (20,41) MD 
15,01, слева MS 6,89 (20,41) MD 13,52 (рис. 1). 

Критическая частота слияния мель-
каний OD/OS 40/39 Гц. Биомикроскопия 
OU: роговица прозрачная, на эндотелии 
пигментные включения, передняя камера 
глубже средней глубины, влага прозрачная, 
радужка в рисунке и цвете не изменена, 
на переднем листке радужки обильное на-
пыление пигмента, зрачок круглый, реакция 
на свет живая, хрусталик прозрачный, на пе-
редней капсуле хрусталика пигментные на-
ложения. Глазное дно OU: диск зрительного 
нерва (ДЗН) бледный, границы четкие. Со-
отношение диаметра экскавация ДЗН к диа-
метру ДЗН составляет 0,9/0,9, сосудистый 
пучок развернут к носу, артерии нормально-
го калибра, вены полнокровные, расширен-
ные. В макулярной области и по периферии 
без очагов (фото 1а, 1б). 

Рис. 1. Результаты компьютерной периметрии (OD, OS)
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Гониоскопия OU: угол передней ка-
меры открыт, широкий, обратный профиль 
радужки, интенсивная пигментация во всех 
секторах. Оптическая когерентная томогра-

фия диска зрительного нерва OU: толщина 
слоя нервного волокна сетчатки перипапил-
лярно резко снижена во всех секторах (фото 
2а, 2б).

Фото 2а. Оптическая когерентная томография ДЗН OD

Фото 1а. Глазное дно OD Фото 1б. Глазное дно OS
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Фото 2б. Оп тическая когерентная томография ДЗН OS

На основании жалоб, данных анамне-
за, объективного обследования, пациенту 
выставлен заключительный диагноз пиг-
ментной глаукомы далекозашедшей стадии 
с нормальным уровнем ВГД (Б-блокаторы + 
аналоги простогландинов) обоих глаз. На-
значена гипотензивная, нейротрофическая, 
метаболическая терапия.

Выводы
Данный случай описывает редкий вид 

открытоугольной глаукомы, который встре-
чается у мужчин среднего возраста 30–35 
лет и сопровождается миопией. Прогноз 
у данного пациента благоприятный при со-
блюдении назначенной терапии.

В дальнейшем, при отсутствии эффекта 
от консервативной терапии, возможно про-

ведение лазерного лечения: лазерной ири-
дотомии, селективной трабекулотомии. При 
неэффективности консервативного и лазер-
ного лечения необходимо планирование 
оперативного вмешательства: трабекулото-
мии ab interno.
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