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 ■ Аннотация
Наркотические вещества оказывают выраженное токсическое действие на весь организм и могут привести к инвалиди-
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ятным глазным и системным проявлениям. Наиболее часто злоупотребляют наркотиками лица трудоспособного возраста, 
нарушение зрительных функций у которых приводит к ограничениям трудовой и социальной деятельности.

В статье рассмотрен клинический случай тальковой ретинопатии, развившейся в результате длительного злоупотре-
бления внутривенными наркотиками, описаны офтальмологические проявления и возможный вариант лечения.
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 ■ Abstract
Narcotic substances have a pronounced toxic effect on the entire body and can lead to disability. Despite ongoing efforts to combat 

drug addiction, in today's society, many drugs are available for potential use. Their destructive action leads to numerous adverse 
ocular and systemic manifestations. The most frequently, the drug-users are people of working age, in whom visual impairment 
leads to restrictions on labor and social activities.  

The article considers a clinical case of talcum retinopathy, which developed as a result of long-term abuse of intravenous drugs; 
the ophthalmic manifestations and a possible treatment option are described.
 ■ Keywords: talc, talc retinopathy, drugs, neovascularization.   
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

АКТУАЛЬНОСТЬ   
Тальковая ретинопатия (ТР) представляет собой 

поражение сетчатки ишемического характера вслед-
ствие эмболизации ретинальных сосудов частицами 
талька [1].

Впервые ТР была описана в 1972 году у нарко-
манов, длительно злоупотреблявших внутривенным 

введением измельченных таблеток риталина (гидро-
хлорида метилфенидата) [2]. Пациенты чаще всего 
не предъявляли специфических жалоб, так как глаз-
ные последствия употребления инъекционных нар-
котиков редки и зачастую упускаются из виду [3].

Тальк – минерал, состоящий из силиката магния, 
является нерастворимым инертным наполнителем 
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лекарств, принимаемых как пе-
рорально, так и внутривенно [4]. 
Для приготовления внутривенно-
го раствора таблетки предвари-
тельно измельчают и растворяют 
в кипящей воде, после чего не-
однородную жидкость пропуска-
ют через фильтрующий материал 
с целью удаления крупных компо-
нентов [3]. Частицы талька разме-
ром менее 7 мкм  могут попадать, 
минуя легочное кровообращение, 
в системный кровоток и накапли-
ваться в различных органах, в том 
числе в глазу [5].

Возникновение глазных про-
явлений ТР обусловлено продолжительным на-
хождением частиц талька в системном кровотоке. 
Количество кристаллов зависит от объема прини-
маемого препарата и продолжительности его упо-
требления [2]. Многолетняя внутривенная нагрузка 
наркотическими веществами может провоцировать 
разнообразную клиническую картину на глазном 
дне: от бессимптомной кристаллической ретинопа-
тии до развития неоваскуляризаций и пролифераций 
в ответ на прогрессирующую ишемию [5, 6].

В литературе найдены единичные случаи наблю-
дения пациентов с документированными изменени-
ями офтальмоскопической картины и функциональ-
ных показателей.

В данной статье нами описан редкий случай таль-
ковой ретинопатии. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
В МНТК «Микрохирургия глаза» обратился муж-

чина 40 лет с жалобами на постепенное снижение 
зрения обоих глаз. Указанные жалобы наблюдались 
в течение двух лет.

Из анамнеза известно, что пациент трижды пере-
нес острое нарушение мозгового кровообращения 
(ОНМК). Впервые к офтальмологу обратился после 
третьего эпизода ОНМК, когда заметил резкое ухуд-
шение, затуманивание зрения. Тогда был выставлен 
предварительный диагноз: «Болезнь Илза, субтоталь-
ный гемофтальм». Прошел курс консервативного ле-
чения гемофтальма, после которого была выполнена 
фокальная лазерная коагуляция сетчатки. После ле-
чения наблюдалось улучшение зрения со стабильным 
эффектом продолжительностью 6 месяцев, однако 
по прошествии данного периода пациент отмечает 
постепенное снижение зрения обоих глаз, искривле-
ние, нечеткость предметов перед левым глазом. 

По данным офтальмологического обследова-
ния на момент обращения: острота зрения ОD: 0,5 
cyl +0,5 ax 100 = 0,6; OS: 0,4 cyl +0,25 ax 165 = 0,5. 
Внутриглазное давление: ОD – 12,0 мм рт. ст., OS – 
10,0 мм рт. ст. Электрофизиологическое исследование 
(исследование электрических фосфенов) показало 
повышение порога электрической чувствительно-
сти сетчатки: OD – 72 мкА, OS – 84 мкА, электри-

ческая лабильность (крити-
ческая частота исчезновения 
электрофосфена) зрительного 
нерва: OD – 40 Гц, OS – 40 Гц. 
При проведении компьютер-
ной периметрии выявлено кон-
центрическое сужение полей 
зрения на 10 градусов OU.

Status oculorum OU: 
при биомикроскопии перед-
ний отрезок и придаточный 
аппарат обоих глаз без особен-
ностей. В стекловидном теле 
частичный организовавшийся 
гемофтальм. На глазном дне: 
диск зрительного нерва блед-
но-розовый, границы четкие, 
артерии сужены, вены расши-
рены, в просвете верхней ветви 
центральной вены сетчатки и ее 

Рисунок 1. Фото глазного дна правого 
глаза.

Figure 1. Photo of the right eye fundus.

Рисунок 2. Фото глазного дна левого 
глаза.

Figure 2. Photo of the left eye fundus.

Рисунок 3. Оптическая когерентная томография макулярной зоны.

Figure 3. Optical coherence tomography of the macular zone.
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ветвей второго порядка желтые, блестящие кристал-
лические эмболы и следующие за ними запустевшие 
сосуды, ишемизированные зоны сетчатки и очаги нео- 
васкуляризации, на периферии сетчатки следы ла-
зерных коагулятов, в макулярной зоне левого глаза – 
рефлекс стушеван, макулярный отек (рисунки 1, 2).

По данным ультразвукового исследования 
(В-скан): OD – оболочки прилежат, в стекловидном 
теле выраженное количество мелкоточечных помут-
нений, следы частично организовавшегося гемоф-
тальма, ЗОСТ. OS – в стекловидном теле выражен-
ное количество мелкоточечных помутнений, следы 
частично организовавшегося гемофтальма, ЗОСТ, 
оболочки прилежат.

Оптическая когерентная 
томография (ОКТ) маку-
лярной зоны правого глаза 
показала, что профиль цен-
тральной ямки сохранен, 
имеются зоны эпиретиналь-
ного фиброза. По ОКТ ма-
кулярной зоны левого глаза 
диагностируется кистозный 
отек нейросенсорной сетчат-
ки, отслойка нейроэпителия, 
эпиретинальный фиброз 
(рисунок 3).

Пациенту проведена опти-
ческая когерентная томогра-
фия макулярной зоны в ангио- 
режиме, по данным которой 
новообразованных патоло-
гических сосудов выявлено 
не было (рисунки 4, 5).

ОБСУЖДЕНИЕ
Офтальмоскопическая картина, а именно двусто-

ронние кристаллические эмболы и следующие за ними 
запустевшие сосуды, позволила судить об окклюзион-
ной этиологии изменений на глазном дне. Мы пред-
положили, что белый материал в сетчатке обоих глаз 
представляет собой тальк. В ходе углубленного сбора 
анамнеза пациент признался во внутривенном упо-
треблении толченых наркотических препаратов в те-
чение 10 лет.

Клинические проявления ТР развиваются 
в результате длительного накопления мелких частиц 
талька в сосудах сетчатки. На глазном дне обнару-
живаются точечные бело-желтые кристаллы в маку-
лярной области, а также по ходу сосудистых аркад [7]. 

Длительная эмболизация 
частицами талька вызывает 
недостаточную перфузию 
и, как следствие, ишемию 
сетчатки и активацию про-
цессов неоваскуляризации 
[2, 7–10].

Диагностика ТР вклю-
чает прежде всего тща-
тельный сбор анамне-
за, а также различные 
офтальмологические ис-
следования. Непрямая оф-
тальмоскопия позволяет 
выявить многочисленные 
кристаллы как в централь-
ной зоне, так и на пери-
ферии сетчатки, а также 
наличие или отсутствие 
новообразованных сосу-
дов [11]. С помощью ОКТ 
можно визуализировать 

Рисунок 4. Оптическая когерентная томография макулярной зоны в ангиорежиме  
правого глаза.

Figure 4. The right eye: optical coherence tomography angiography of the macular zone. 

Рисунок 5. Оптическая когерентная томография макулярной зоны в ангиорежиме  
левого глаза.

Figure 5. The left eye: optical coherence tomography angiography of the macular zone.
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в макулярной зоне гиперрефлективные точечные 
включения внутри перифовеальных артериол, соот-
ветствующие мелким кристаллам талька [3, 12].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Поскольку злоупотребление наркотиками в со-

временном мире стало более распространенным яв-
лением и последствия их приема присутствуют аб-
солютно во всех системах и органах, офтальмологи 
должны быть осведомлены о побочных эффектах 
наркотических веществ в отношении органа зрения. 
Крайне важно распознавать тальковую ретинопатию, 
а также проводить дифференциальную диагностику 
у пациентов с периферической неоваскуляризацией 
сетчатки без известной системной причины.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Цель – оценить результаты имплантации интраокулярной линзы с расширенной глубиной фокуса AcrySof IQ Vivity 

(Alcon) в хирургии катаракты в отношении остроты зрения на трех дистанциях, независимости от очков, выраженности 
фотопических феноменов и удовлетворенности пациентов.

Материал и методы. Обследованы и прооперированы 20 пациентов (20 глаз) с катарактой. Всем пациентам выполнена 
ФЭК с имплантацией ИОЛ с расширенной глубиной фокуса AcrySof IQ Vivity, проведен анализ результатов имплантации. 
Срок наблюдения пациентов составил 6 месяцев.

Результаты. Через 6 месяцев после операции НКОЗ вдаль 0,88±0,04, на средней дистанции 0,77±0,01, вблизи 0,61±0,05. 
МКОЗ вдаль 0,93±0,06, на среднем расстоянии 0,81±0,09, вблизи 0,65±0,02.

Выводы. ИОЛ обеспечивает отличную остроту зрения на дальней и средней дистанции, а также функциональную 
остроту зрения вблизи, что увеличивает степень независимости от очков. Рефракция цели достигнута в 91% случаев. 
Получена высокая удовлетворенность пациентов послеоперационными результатами. Данная линза может быть реко-
мендована для применения в клинической практике.
 ■ Ключевые слова: катаракта; интраокулярная линза; AcrySof IQ Vivity.
 ■ Конфликт интересов: не заявлен.

 ■ Список сокращений
ИОЛ – интраокулярная линза; МКОЗ – максимально корригированная острота зрения; НКОЗ – некорригированная остро-
та зрения; ФЭК – факоэмульсификация катаракты.
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 ■ Abstract
Aim – to evaluate the results of the AcrySof IQ Vivity (Alcon) extended-focus intraocular lens implantation in cataract surgery 

with regard to visual acuity at three distances, independence from glasses, severity of photopic phenomena, and patient satisfaction.  
Material and methods. 20 patients (20 eyes) with cataract were examined and operated. All patients underwent phacoemulsification 

with implantation of IOL with extended focus depth AcrySof IQ Vivity, with the following analysis of treatment results. The follow-
up period lasted for 6 months.
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Results. In 6 months after surgery, the uncorrected far distance visual acuity was 0.88±0.04, the middle distance acuity – 
0.77±0.01, the near distance acuity – 0.61±0.05. The maximum corrected far distance visual acuity was 0.93±0.06, the middle 
distance acuity – 0.81±0.09, near distance acuity – 0.65±0.02.

Conclusion. The IOL provides excellent visual acuity at far and middle distances, as well as functional visual acuity at near 
distance, which increases the independence from glasses. The target refraction was achieved in 91% of cases. The patients expressed 
high satisfaction with postoperative results. This lens can be recommended for use in clinical practice.
 ■ Keywords: cataract; intraocular lens; AcrySof IQ Vivity.
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

ВВЕДЕНИЕ
Любое помутнение хрусталика называется ка-

тарактой, и именно она является наиболее частой 
причиной обратимой слепоты. Согласно данным 
ВОЗ, во всем мире 20 млн человек страдают слепо-
той в результате катаракты. В России распростра-
ненность данного заболевания составляет 1201,5 
на 100 тыс. населения. Заболевание катарактой 
во многом обусловлено возрастом: так, после 80 
лет катарактой страдают практически сто процен-
тов населения [1].

На сегодняшний день самый эффективный спо-
соб лечения катаракты – хирургический, а именно 
факоэмульсификация катаракты с заменой мутно-
го хрусталика на интраокулярную линзу (ИОЛ). 
Обычно в ходе операции имплантируется монофо-
кальная ИОЛ, которая обеспечивает хорошее зре-
ние только на дальней дистанции, что в дальней-
шем требует дополнительной очковой коррекции 
вблизи [2]. Массовое внедрение в повседневную 
жизнь компьютеров и смартфонов изменило зри-
тельные потребности у пресбиопов и пациентов 
с катарактой [3], поэтому выбору интраокулярной 
линзы отводится большое значение. Имплантация 
существующих на рынке трифокальных ИОЛ часто 
сопровождается фотопическими явлениями, а так-
же снижением контрастной чувствительности [4].

Не так давно на офтальмологическом рынке 
появилась ИОЛ с расширенной глубиной фокуса 
AcrySof IQ Vivity компании Alcon, которая обеща-
ет обеспечить хорошее зрение на дальней и сред-
ней дистанциях, а также функциональное зрение 
вблизи. Данная линза включает в себя уникаль-
ную технологию формирования волнового фрон-
та для увеличения глубины резкости. Технология 
формирования волнового фронта состоит из двух 
элементов на передней поверхности линзы: первый 
элемент представлен небольшим (примерно 1 мкм) 
возвышением на поверхности линзы, который рас-
тягивает волновой фронт и формирует непрерыв-
ную глубину фокуса; второй элемент представлен 
небольшим (в пределах диаметра 2,2 мм) измене-
нием кривизны, который сдвигает волновой фронт 
[5]. Эта технология обеспечивает формирование 
расширенного фокусного диапазона, без форми-
рования нескольких фокусных точек, что обеспе-
чивает низкий уровень зрительных аберраций [6]. 
Она не содержит дифракционных элементов, поэ-
тому ее можно считать недифракционной ИОЛ [7].

ЦЕЛЬ
Оценить результаты имплантации интраокуляр-

ной линзы с расширенной глубиной фокуса AcrySof 
IQ Vivity (Alcon) в хирургии катаракты в отношении 
остроты зрения на трех дистанциях, независимости 
от очков, выраженности фотопических феноменов 
и удовлетворенности пациентов.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
С марта по август 2022 года были изучены ма-

териалы факоэмульсификации катаракты с им-
плантацией ИОЛ с расширенной глубиной фокуса. 
В исследование вошли 20 пациентов (20 глаз) в воз-
расте от 54 до 70 лет (средний возраст 64,4 года). 
Женщин  – 14, мужчин – 6. Все пациенты имели 
осложненные и возрастные катаракты различной 
степени зрелости и плотности ядер, оперировались 
впервые. Критериями исключения были наличие со-
путствующей патологии органа зрения и роговичный 
астигматизм более 1 диоптрии.

Все пациенты были прооперированы одним хи-
рургом в клинике «Хирургия глаза» (г. Самара). 
Дооперационное и послеоперационное обследования 
включали визометрию, биомикроскопию переднего 
и заднего отрезков глаза, оптическую биометрию, 
пахиметрию, пневмотонометрию, кераторефракто-
метрию, эндотелиальную микроскопию, топографию 
роговицы, оптическую когерентную томографию ма-
кулярной зоны.

Всем пациентам амбулаторно выполнена фако-
эмульсификация катаракты (ФЭК) под эпибульбарной 
анестезией. Все оперативные вмешательства выполне-
ны с использованием микроскопа LEICA (Германия) 
с камерой NGENUITY и системы CONSTELLATION 
(США). В каждом случае использовались роговичные 
самогерметизирующиеся разрезы. Техника операции 
стандартная: роговичные парацентезы, введение ви-
скоэластика в переднюю камеру, передний круговой 
капсулорексис, бимануальная аспирация-ирригация 
хрусталиковых масс, имплантация ИОЛ. Во всех слу-
чаях использовались вискоэластики Viscoat и ProVisc 
(ALCON), сбалансированный физиологический рас-
твор BSS+. В процессе хирургического лечения паци-
ентам были имплантированы ИОЛ компании Alcon: 
AcrySof IQ Vivity.

При поступлении: острота зрения от светоощу-
щения до 0,6, средняя максимально корригированная 
острота зрения (МКОЗ) вдаль составила 0,18±0,01, 
вблизи МКОЗ – 0,28±0,04; ВГД 10,6±3,7 мм рт. ст. 



10 Vol. 23(2)2022 Aspirantskiy Vestnik Povolzhiya www.aspvestnik.ru 

OP
HT

H
AL

M
OL

OG
Y (бесконтактный тонометр REICHERT, США); передне-

задняя ось глаз по данным оптической и ультразвуко-
вой биометрии была от 21,41 до 24,49 мм. Рефракция 
роговицы – 43,11±0,50 дптр (авторефрактометр 
HUVITZ, Южная Корея). Состояние эндотелия рого-
вицы оценивалось бесконтактным эндотелиальным 
микроскопом TOMEY ЕМ-3000 (Япония) в централь-
ной зоне и в 6 точках средней периферии: средняя 
плотность эндотелиальных клеток (ПЭК) составила 
2343±224,6 на мм2. Расчеты ИОЛ проводились на опти-
ческом LENSTAR LS 900 (Швейцария) или ультразву-
ковом TOMEY (Япония) биометрах с использованием 
навигационной системы VERION Image Guided System 
на рефракцию цели Em±0,5 дптр. Статистическая об-
работка полученных данных проводилась с исполь-
зованием приложения Microsoft Office Excel (версия 
2112) и программы STATISTICA 13.3. Проведен расчет 
среднего арифметического значения, стандартного от-
клонения от среднего арифметического значения, ми-
нимальных и максимальных значений. Для достовер-
ности полученных результатов использовали формулу 
Клоппера – Пирсона и t-критерий Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Интраоперационных и послеоперационных ос-

ложнений не наблюдалось. У всех пациентов по-
слеоперационный период протекал гладко. Всем 
пациентам были назначены инстилляции стероид-
ных и нестероидных противовоспалительных пре-
паратов, антисептики. Пациенты были обследованы 
на первые и седьмые сутки, а также через 1, 3 и 6 ме-
сяцев. В ходе хирургического лечения было получе-
но улучшение зрительных функций и значительное 
повышение остроты зрения вдаль и на средней дис-
танции (p<0,05).

Через сутки после операции некорригированная 
острота зрения (НКОЗ) вдаль – 0,82±0,11, на средней 

дистанции (66 см) – 0,72±0,09, вблизи (40 см) – 
0,59±0,19. МКОЗ вдаль – 0,85±0,05, на среднем рас-
стоянии – 0,74±0,08, вблизи – 0,61±0,12.

Через месяц после операции НКОЗ вдаль – 
0,84±0,19, на среднем расстоянии – 0,75±0,07, вбли-
зи  – 0,61±0,06. МКОЗ вдаль составила 0,89±0,15, 
на среднем расстоянии – 0,78±0,11, вблизи – 0,64±0,08. 

Через 3 месяца после операции НКОЗ вдаль – 
0,87±0,12, на среднем расстоянии – 0,76±0,03, вбли-
зи  – 0,6±0,11. МКОЗ вдаль – 0,91±0,02, на среднем 
расстоянии – 0,81±0,07, вблизи – 0,64±0,05.

Через 6 месяцев после операции НКОЗ вдаль – 
0,88 ±0,04, на средней дистанции – 0,77±0,01, вбли-
зи  – 0,61±0,05. МКОЗ вдаль – 0,93±0,06, на среднем 
расстоянии – 0,81±0,09, вблизи – 0,65±0,02.

Статистически значимой разницы между остро-
той зрения в коррекции и без не было (p>0,05).

Рефракция цели достигнута у 91% больных. 
Потеря клеток заднего эпителия роговицы соста-
вила 3,7±1,5%. В ходе опроса 6 пациентов (30%) 
сказали, что при работе с мелкими текстами ис-
пользуют очки +0,5 +1,0 диоптрии. Для оценки 
субъективных жалоб был использован опрос-
ник, предложенный Н.Э. Темировым и соавт. [8]. 
У 2 пациентов (10%) из 20 выявлены постоянные 
или периодические оптические феномены в виде 
гало и бликов. Данные побочные явления не вли-
яли на общую удовлетворенность пациентов. Так, 
17 пациентов (85%) оценили результаты как «от-
лично», 3 пациента (15%) – как «хорошо».  

ОБСУЖДЕНИЕ
Вопрос об идеальной ИОЛ для достижения 

максимальных функциональных результатов оста-
ется открытым. В данной работе представлен наш 
личный опыт имплантации линзы с расширенной 
глубиной фокуса AcrySof IQ Vivity. Имплантации 

данной линзы посвящено 
ограниченное количество 
работ.

A. Arrigo и соавт. в своей 
работе также отмечают по-
лучение отличного зрения 
вдаль и на средней дистан-
ции и необходимость до-
полнительной очковой кор-
рекции вблизи у некоторых 
пациентов. В работе было 
прооперировано 108  глаз, 
острота зрения улучшилась 
с 0,4±0,3 LogMAR до 0,0±0,0 
LogMAR (p <0,01). Из фото-
пических феноменов чаще 
всего встречались блики 
и ореолы [9].

T. Kohnen и соавт. 
в своей работе описыва-
ют хорошие результаты 
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Рисунок 1. Некорригированная и максимально корригированная острота зрения в  
динамике после имплантации AcrySof IQ Vivity (Alcon, США).

Figure 1. Uncorrected and maximally corrected visual acuity in dynamics after AcrySof IQ Vivity 
implantation (Alcon, USA).
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после билатеральной имплантации линзы с рас-
ширенной глубиной фокуса у 16  пациентов (32 
глаза). Бинокулярная острота зрения вдаль соста-
вила 0,01±0,05 logMAR (4 м), на среднем расстоя-
нии – 0,07±0,06 logMAR (66 см), вблизи – 0,25±0,11 
logMAR (40 см). 63% пациентов не сообщали об оп-
тических явлениях [10].

K.G. Gundersen и соавт. прооперировали 40 па-
циентов, также выполнив билатеральную имплан-
тацию ИОЛ AcrySof IQ Vivity. Значимой разницы 
между некорригированной и максимально корри-
гированной остротой зрения выявлено не было. 
При этом острота зрения вдаль – 0,07±0,07 на 4 м, 
средняя зона – 0,00±0,07 на 66 см и вблизи – 0,07±0,11 
на 40 см logMAR. Бликов и ореолов, по словам па-
циентов, либо совсем не было, либо они беспокоили 
немного [11]. 

A. Dołowiec-Kwapisz и соавт. сравнивали клиниче-
ские результаты имплантации линзы AcrySof IQ Vivity 
с результатами имплантации монофокальной и муль-
тифокальной ИОЛ. 35 пациентам (70 глаз) была им-
плантирована EDOF ИОЛ, в группах MULTI и MONO 
прооперировано по 26 пациентов (52 глаза). В группе 
EDOF получены следующие результаты: острота зре-
ния вдаль – 0,0 (-0,15; 0,1), острота зрения на 80 см – 
0,0 (-0,1; 0,1), острота зрения вблизи – 0,26 (0,0; 0,46) 
LogMAR. Острота зрения вдаль во всех трех группах 
(MULTI, MONO, EDOF) была одинаковой, на средней 
дистанции острота зрения была лучше в группе EDOF, 
а на ближней дистанции острота зрения в группе 
EDOF оказалась хуже, чем в группе MULTI, но луч-
ше, чем в MONO. Ореолы и блики чаще наблюдались 
в группе MULTI (65% глаз против 6% EDOF). В группе 
EDOF очки были необходимы 35% испытуемых. Все 
пациенты были удовлетворены результатами [12].

L.A. Rementería-Capelo и соавт. рассказали о своем 
опыте имплантации ИОЛ AcrySof IQ Vivity пациен-
там с глазной патологией. В основной группе полу-
чены следующие результаты: монокулярная НКОЗд – 
0,03±0,08 (от 0,30 до -0,10), МКОЗд – 0,00±0,06 (от 
0,20 до -0,10), бинокулярная НКОЗд − 0,05±0,06 (от 
0,10 до -0,20), МКОЗд − 0,06 ± 0,06 (от 0,00 до -0,20). 
В контрольной группе пациентов (без сопутствующей 
глазной патологии) монокулярная НКОЗд − 0,01±0,07 
(от 0,30 до -0,20), МКОЗд − 0,01±0,06 (от 0,20 до -0,20), 
бинокулярная НКОЗд − 0,06±0,06 (от 0,00 до -0,20), 
МКОЗд − 0,06±0,06 (от 0,00 до -0,20). В контрольной 
группе 3 пациента (12%) сообщили о постоянной не-
обходимости коррекции вблизи, 12 пациентов (48%) 
сказали, что такая необходимость возникает иногда, 
а 10 пациентов (40%) сказали, что необходимости 
в коррекции нет. В основной группе очковая кор-
рекция вблизи всегда требовалась 1 пациенту (4%), 
«иногда» – 14 пациентам (56%), «никогда» – 10 па-
циентам (40%). Статистически значимых различий 
не было [13].

B.M. Shafer и соавт. в своей работе описали опыт 
имплантации ИОЛ AcrySof IQ Vivity в сравнении 

с монофокальной ИОЛ. 17 пациентам была про-
ведена двусторонняя имплантация EDOF линзы, 
а 15 пациентам – имплантация монофокальной 
ИОЛ. МКОЗ и НКОЗ вдаль у основной и контроль-
ной группы не отличались. На средней дистанции 
в основной группе результаты были лучше: НКОЗ 
0,29 против 0,18. logMAR, МКОЗ 0,33 против 0,11. 
Вблизи: НКОЗ logMAR 0,49 против 0,30, МКОЗ 
logMAR 0,54 против 0,29. Пациенты из основной 
группы сообщили о более высокой независимости 
от очков. Блики и ореолы чаще встречались в кон-
трольной группе. Отрицательной дисфотопсии вы-
явлено не было [14].

ВЫВОДЫ
В последние годы ИОЛ очень сильно разви-

ваются. На рынке появляются линзы, все боль-
ше отвечающие запросам хирургов и пациентов. 
Наибольшее распространение получили монофо-
кальные линзы, обеспечивающие хорошее зрение 
вдаль. Однако современный пациент хочет полу-
чить полную независимость от очков. Новая не-
дифракционная ИОЛ позволяет повысить уровень 
независимости от очков, при этом уровень дис-
фотопсий приравнивается к монофокальному.

В данной работе представлен анализ кратко-
срочных результатов имплантации новой ИОЛ 
с расширенной глубиной фокуса AcrySof IQ Vivity. 
По результатам имплантации мы можем сделать вы-
вод о том, что ИОЛ обеспечивает отличную остро-
ту зрения на дальней и средней дистанции, а также 
функциональную остроту зрения вблизи, что увели-
чивает степень независимости от очков. Рефракция 
цели достигнута в 91% случаев. Получена высокая 
удовлетворенность пациентов послеоперационны-
ми результатами. Данная линза может быть реко-
мендована для применения в клинической практике.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Цель исследования – оценить степень импрегнации дентина дна механически обработанных кариозных полостей зубов 

наночастицами препарата гидроксида меди-кальция (ГМК) под влиянием гальванофореза.
Материал и методы. Исследование провели на 21 зубе, удаленном по различным врачебным показаниям, с сопутствую-

щим диагнозом «кариес дентина». После механической обработки полости промывали физиологическим раствором, затем 
на дно помещали пасту ГМК, сверху покрывали алюминиевой фольгой, устанавливали дренаж из хлопчатобумажной 
нити и изолировали временными пломбами. Для поддержания осмотического баланса зубы помещались в лабораторную 
модель, представляющую собой пластиковую ванночку с физиологическим раствором и меламиновой губкой, на срок 1, 14 
и 30 суток. Затем готовили продольные спилы зубов, которые подвергали электронно-микроскопическому исследованию.

Результаты. При проведении гальванофореза ГМК импрегнация дентина в области дна кариозной полости зуба высоко-
дисперсными частицами, содержащими медь, происходит уже в течение первых суток. При этом глубина проникновения 
частиц препарата достигает 10,1 мкм. Максимальная глубина проникновения частиц в дентин (до 30 мкм) наблюдается 
при длительности гальванофореза в течение 30 суток. Максимальные значения коэффициента диффузии и ее скорости 
регистрируются по истечении первых суток проведения гальванофореза. При увеличении времени гальванофореза до 14 
и 30 дней эти показатели снижаются.

Заключение. Описанная методика может использоваться как вариант выбора с целью профилактики рецидивирующего 
кариеса зубов, особенно при наличии глубоких полостей.
 ■ Ключевые слова: рецидивирующий кариес, гальванофорез, наночастицы.
 ■ Конфликт интересов: не заявлен.

 ■ Список сокращений
ГМК – гидроксид меди-кальция.
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 ■ Abstract
Aim – to study the dentine galvanophoretic impregnation with nanoparticles of copper–calcium hydroxide (CCH) in the teeth 

with carious cavities.  
Material and methods. The study was conducted on 21 teeth removed for various medical indications, with a concomitant 

diagnosis "dental caries". After mechanical treatment, the cavities were washed with saline solution, then CCH paste was placed 
on the cavity floor, covered with aluminum foil, drained and isolated with temporary fillings. To maintain the osmotic balance, 
the teeth were placed in a laboratory model: a plastic bath with saline solution and a melamine sponge, for a period of 1, 14 
and 30 days. Then the longitudinal teeth sections were prepared for the electron microscopic examination.

Results. During the CCH galvanophoresis, the dentine impregnation with copper nanoparticles in the area of cavity floor 
occurred already during the first day of the procedure. The penetration depth reached 10.1 microns. The maximum depth of 
penetration of particles into the dentin (up to 30 microns) was detected after the 30-days-galvanophoresis. The maximum values 
of the diffusion coefficient and its velocity were recorded after the first day. With an increase in the time of galvanophoresis to 14 
and 30 days, these indicators decreased.

Conclusion. The described method may be used as an option of choice for the prevention of recurrent dental caries, especially 
in the presence of deep cavities.
 ■ Keywords: secondary caries, galvanophoresis, nanoparticles.
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

ВВЕДЕНИЕ
Распространенность кариеса зубов у взрослого 

населения составляет 95–99% [1]. Достаточно высо-
ка и распространенность рецидивирующего кариеса, 
которая варьирует от 13% до 35% [2–5]. 

Рецидивы кариеса возникают прежде всего в ре-
зультате деструкции органических субстанций ден-
тина под влиянием микробной биопленки, остав-
шейся как в необработанных участках дна и стенок 
полости, так и в глубине дентинных канальцев [6, 
7]. Клинический опыт показывает, что ни примене-
ние кариес-индикаторов, ни использование высоко-
активных ирригационных растворов, ни лазерное 
или ультразвуковое воздействия не гарантируют на-
дежной профилактики персистенции микрофлоры 
в дентинных канальцах, где она может находиться 
на глубине от нескольких микрометров до десятков 
микрометров [8]. Таким образом, для профилактики 
кариеса под реставрациями должны использоваться 
материалы, оказывающие выраженное пролонгиро-
ванное бактерицидное действие [9].

Уникальные свойства наноматериалов и био-
логическая активность частиц в размерном диа-
пазоне от 1 до 100 нм уже сейчас используются 
в медицине, микроэлектронике, энергетике, стро-
ительстве, химической, фармацевтической, парфю-
мерно-косметической и пищевой промышленности 
[10]. В стоматологии одним из хорошо зарекомен-
довавших себя и разрешенных к применению на-
нопрепаратов является гидроксид меди-кальция 
(гидроксокупрат кальция, ГМК), имеющий хими-
ческую формулу Ca[Cu(OH)4]. Он обладает высо-
коактивным противомикробным и обтурирующим 
действиями [11]. В водной суспензии препарат 
представлен агрегатами микрочастиц размерами 
40–60 мкм. Такие агрегаты в свою очередь обра-
зованы сферическими частицами, образующими-
ся путем коалесценции кристаллогидратов оксида 

меди (II) и оксида кальция, имеющих средний раз-
мер 12±3,2 нм [12]. 

В эндодонтии при лечении апикального перио-
донтита успешно используются методики примене-
ния ГМК: депофорез, гальванофорез, пассивная на-
ноимпрегнация. С их помощью удается осуществлять 
деконтаминацию пространств в дентине корня зуба 
на достаточной глубине, что позволяет предупре-
дить рецидив заболевания и существенно повы-
сить эффективность эндодонтического лечения [13]. 
При этом применение препаратов ГМК для профи-
лактики возникновения рецидивирующего кариеса 
до сих пор изучено недостаточно.

В эксперименте, благодаря оптическим свойствам 
меди, с помощью высокочувствительного светового 
микроскопа возможно зарегистрировать наличие 
высокодисперсных частиц, содержащих медь, в ден-
тине на глубине до 500 мкм, в концентрации более 
0,2%. Анализируя эти данные, можно прогнозировать 
антибактериальный эффект наноимпрегнации ден-
тина зуба ГМК, в том числе при лечении глубокого 
кариеса. 

ЦЕЛЬ
Экспериментальная оценка степени импрег-

нации дентина дна механически обработанных 
кариозных полостей зубов наночастицами препа-
рата гидроксида меди-кальция под влиянием галь-
ванофореза для профилактики рецидивирующего 
кариеса.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование провели на 21 зубе, удален-

ном по различным врачебным показаниям, 
с сопутствующим диагнозом по МКБ-10 «К02.1 
– кариес дентина». Глубина кариозных полостей 
в области всех зубов была одинаковой, характерной 
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для глубокого кариеса. Течение кариеса было хро-
ническим. Механическую обработку осуществляли 
с помощью зубоврачебных боров, согласно приня-
тым в России клиническим рекомендациям по лече-
нию кариеса. При этом размягченный пигментиро-
ванный дентин убирали и полости препарировали 
до плотного дентина, когда кончик зубоврачебно-
го зонда не увязал в нем, а легко скользил по дну. 
После механической обработки зубы помещали 
в лабораторную модель. Полости промывали фи-
зиологическим раствором и высушивали воздухом. 
Затем на дно полостей помещали пасту ГМК слоем 
толщиной не более 1 мм, которую сверху покрыва-
ли алюминиевой фольгой, устанавливали дренаж 
из хлопчатобумажной нити и изолировали времен-
ными пломбами из стеклополиалкенатного цемента. 
В качестве препарата ГМК использовали «Купрал»® 
(Humanchemie GmbH, Германия). 

Лабораторная модель представляла собой пла-
стиковую ванночку с физиологическим раствором 
и меламиновой губкой, в которую помещали удален-
ные зубы с препарированными полостями так, что-
бы они до уровня шеек были погружены в физиоло-
гический раствор (рисунок 1А). Концы дренажных 
нитей, выходящие из-под временных пломб, также 
погружали в физиологический раствор. Таким обра-
зом осуществляли гальванофорез ГМК в дентин дна 
полостей разных зубов в течение 1, 14 и 30 суток. 
По окончании этих периодов зубы извлекали из мо-
дели, удаляли временные пломбы, фольгу и остатки 
ГМК. Затем с помощью тонких алмазных боров по-
лучали спилы коронковых частей зубов в области 
сформированных полостей толщиной 300–500 мкм 
(рисунок 1В). Спилы подвергали электронно-микро-
скопическому исследованию с целью оценки глубины 
импрегнации дентина ГМК относительно дна поло-
стей в зубах, а также качественную и количествен-
ную оценку перемещения заряженных частиц ГМК 

в дентинные канальцы зубов под влиянием гальва-
нического тока. 

Просвечивающую электронную микроскопию 
препаратов проводили с помощью просвечивающе-
го электронного микроскопа LEO 912 5  ABOMEGA 
(Karl Zeiss) с энергетическим фильтром и системой 
Келлера (ускоряющее напряжение: 60, 80, 100, 120 кВ, 
область освещения: 1–75 мкм, апертура освещения – 
0,02–5 миллирадиан, разрешение по энергии упруго-
го рассеивания – 1,5 эВ, область измерения энергии 
неупругого рассеивания – 0–2500 эВ).

Статистический анализ включал вычисление 
из вариационных рядов среднего диаметра частиц 
ГМК, средней массовой концентрации частиц в ис-
следуемом препарате, средней глубины обнаруже-
ния в дентине максимальной массовой концен-
трации частиц, среднего значения максимальной 
глубины проникновения частиц препарата в ден-
тин, а также средней концентрации частиц в об-
разцах на этих двух уровнях. Данные представлены 
в формате М±m. Для сравнения данных показате-
лей в экспериментальных группах применяли кри-
терий Стъюдента или критерий Манна – Уитни, 
в зависимости от характеристик распределения 
данных.

Кроме того, по результатам электронно-микро-
скопического исследования рассчитывали коэффи-
циент диффузии (D) и скорость диффузии (υ), ко-
торые определяли по формулам Дайнеса – Баррера 
на отрезке от дна полости в зубе до спектра иссле-
дования в глубине дентина, где электронный ми-
кроскоп регистрировал медь-содержащие частицы 
в концентрации более чем 0,2%.

 
 (1)

 
где x – глубина импрегнации дентина, мкм; t – время 
импрегнации дентина, сутки.

Рисунок 1. Экспериментальная лабораторная модель (А), спилы зубов с кариозными полостями (В).

Figure 1. Experimental laboratory model (A), tooth sections with carious cavities (B).

А В
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При визуализации 

с помощью просвечи-
вающего электронного 
микроскопа в составе 
препарата гидроксида 
меди-кальция «Купрал»® 
обнаружены частицы 
размером 277±22,6 нм 
(рисунок 2). Среднее 
значение массовой кон-
центрации (С, %) высо-
кодисперсных частиц, 
содержащих медь, в пре-
парате составило 10,3%. 
Эта концентрация впо-
следствии являлась ис-
ходной для расчетов 
распределения частиц 
от границы дна кариоз-
ных полостей. 

При проведении 
гальванофореза пасты 
«Купрал»® в течение од-
них суток максимальная 
массовая концентрация 
выявляемых высокоди-
сперсных частиц, содер-
жащих медь, была заре-
гистрирована на глубине 
1,8±0,05 мкм от дна по-
лостей и составила 1,2%, 
при средней концентра-
ции 0,75±0,08%. Максимальная глубина проникно-
вения и визуализация высокодисперсных частиц, 
содержащих медь, в количестве 0,3% в образцах со-
ставила 10,1±0,22 мкм (рисунок 3А). Согласно расче-
там, коэффициент диффузии (D) был равен 17,0±0,18 
мкм2/сутки, а ее скорость (υ) – 10,1±0,11 мкм/сутки. 

При проведении гальванофореза пасты «Купрал»® 
в течение 14 суток максимальная концентрация высо-
кодисперсных частиц, содержащих медь, (2,0%) была 
зарегистрирована на глубине 0,4±0,04 мкм, а наиболее 
отдаленная точка проникновения при концентрации 
0,3% была зафиксирована на глубине 19,3±0,27 мкм 
(рисунок 3В). Коэффициент диффузии (D) соста-
вил 4,4±0,05 мкм2/сутки, скорость диффузии (υ)  – 
1,4±0,07 мкм/сутки.

При проведении гальванофореза пасты «Купрал»® 
в течение 30 суток максимальная концентрация 
высокодисперсных частиц, содержащих медь, со-
ставила 1,9% на глубине 5,0±0,03 мкм, при средней 
концентрации 0,8±0,06%. Максимальная глубина 
проникновения и визуализация частиц при кон-
центрации 0,4% в образцах составила 30,0±0,54 мкм 
(рисунок 3С). Коэффициент диффузии (D) соста-
вил 0,2±0,03  мкм2/сутки, скорость диффузии (υ) – 
1,0±0,02 мкм/сутки.

На рисунке 4 приведены графики зависимости 
концентрации высокодисперсных частиц, содер-
жащих медь, в дентине кариозных полостей зубов 
от длительности гальванофоретической наноим-
прегнации. Сравнительный статистический анализ 
значений, полученных в разные сроки гальванофо-
ретической наноимпрегнации (1, 14 и 30 суток), про-
демонстрировал существенное значимое различие 
между показателями глубины обнаружения в денти-
не дна кариозных полостей максимальной концен-
трации высокодисперсных частиц, содержащих медь 
(1,8; 0,4 и 5,0 мкм соответственно, р<0,001). Столь же 
выраженные различия были обнаружены и между 
средними показателями максимальной глубины про-
никновения препарата в дентин (10,1; 19,3 и 30,0 мкм 
соответственно срокам наноимпрегнации, р <0,001).

Расчет коэффициентов диффузии в разные сроки 
гальванофоретической наноимпрегнации показал, 
что их значения существенно уменьшаются с течением 
времени. Такое снижение средних показателей D от-
носительно первых суток составило 3,9 раза к 14 сут-
кам и 85 раз к 30 суткам (р <0,001). Соответственно 
и средние показатели скорости импрегнации к 14 сут-
кам уменьшились в 7,2 раза, а к 30 суткам – в 10,1 раза 
(р <0,001).

Рисунок 2. Результаты просвечивающей электронной микроскопии (А) и рентгенофлуоресцент-
ного элементного анализа (В) препарата «Купрал»®.

Figure 2. Results of transmission electron microscopy (A) and X-ray fluorescence elemental  
analysis (B) of the preparation Cupral®.

Рисунок 3. Примеры электронных микрофотографий спилов зубов после проведения процедур 
гальванофореза препарата «Купрал»® в течение А – одних суток, В – 14 суток, С – 30 суток.

Figure 3. Electronic microphotographs of tooth sections after galvanophoresis procedures of the 
preparation Cupral® during A – 1 day, B – 14 days, C – 30 days.
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ОБСУЖДЕНИЕ
В ходе исследования установлено, что под воздей-

ствием гальванического тока препарат гидроксида 
меди-кальция проникает в толщу дентина по дентин-
ным канальцам. Максимальная глубина проникнове-
ния, зарегистрированная в настоящем исследовании, 
составила 30 мкм. Учитывая создание максимальной 
массовой концентрации 10,3% высокодисперсных 
частиц, содержащих медь, в области дна полостей 
и постепенное ее уменьшение до 2%, можно предпо-
ложить, что проникновение частиц со средним разме-
ром 277±22,6 нм происходит как под влиянием гальва-
нического тока, так и за счет градиента концентрации. 
Но постепенно процесс тормозится вследствие кри-
сталлизации препарата и образования частиц боль-
шего размера, имеющих соответственно меньшую 
диффузионную способность. Четко определена сред-
няя зона импрегнации дентина высокодисперсными 
частицами, содержащими медь, характерная для всех 
образцов с разными сроками гальванофореза, – это 
зона от 2 до 6 мкм от дна полостей. 

Было выявлено, что в течение первых суток на-
блюдается максимальное насыщение дентина вы-
сокодисперсными частицами, содержащими медь. 
В этот период коэффициент диффузии частиц мак-
симален и составляет в среднем 7,2±0,07 мкм2/сутки.  
Далее скорость импрегнации дентина частицами 
уменьшается, теряется их способность проникать 
в дентинные канальцы и в последующем диффузия 
практически прекращается. Таким образом, можно 
предположить, что терапевтический эффект при про-
ведении гальванофореза ГМК в области дна кариоз-
ной полости может быть достигнут уже по истечении 
первых суток экспозиции.                      

Учитывая диаметр дентинных канальцев в об-
ласти дна полостей – около 0,5 мкм и его посте-
пенное увеличение до 2–3 мкм в зоне около-
пульпарного дентина [14], можно предположить, 
что возможна импрегнация дентина на бо́льшую 
глубину, при условии, что препарат ГМК не будет 
образовывать крупные конгломераты кристаллов 
из-за увеличения в этом случае количества ден-
тинной жидкости. Возможным вариантом замедле-
ния кристаллизации частиц может быть добавле-
ние к препарату ГМК гидрозоля наночастиц меди 
или серебра размерами 1–5 нм. Известно, что, об-
разуя с заряженными частицами ГМК комплекс-
ные структуры, они могут многократно повышать 
их кинетическую энергию [12]. Однако и обнару-
женные в ходе настоящего исследования находки 
позволяют говорить о том, что наноимпрегнация 
дентина в области дна кариозной полости способна 
надежно обтурировать дентинные канальцы в этой 
зоне, оказывая выраженное пролонгированное 
противомикробное действие, аналогичное тако-
вому в случаях эндодонтического лечения зубов 
с применением методов наноимпрегнации дентина 
корня [15]. Поэтому можно надеяться, что, буду-
чи подтвержденной в клинических исследованиях, 
описанная методика может использоваться как ва-
риант выбора с целью профилактики рецидивиру-
ющего кариеса зубов, особенно при наличии глу-
боких полостей. 

ВЫВОДЫ
1. При проведении гальванофореза препарата 

гидроксида меди-кальция «Купрал»® импрегнация 
дентина в области дна кариозной полости зуба вы-
сокодисперсными частицами, содержащими медь, 
происходит уже в течение первых суток. При этом 
глубина проникновения частиц препарата достигает 
10,1 мкм.

2. При увеличении длительности гальванофоре-
за «Купрала»® до 14 суток происходит увеличение 
как глубины проникновения частиц в дентин (с 10,1 
до 19,3 мкм), так и массовой концентрации высоко-
дисперсных частиц, содержащих медь, на границе 
импрегнации (с 1,2 до 2%). Максимальная глубина 
проникновения частиц в дентин (до 30 мкм) наблю-
дается при длительности гальванофореза в течение 
30 суток.

3. Максимальные значения коэффициента диф-
фузии (D) и ее скорости (υ) регистрируются по ис-
течении первых суток проведения гальванофоре-
за. При увеличении времени гальванофореза до 14 
и 30 дней эти показатели снижаются.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.

Рисунок 4. Концентрация высокодисперсных частиц, содержа-
щих медь, в дентине зубов на различной глубине при проведе-
нии гальванофореза пасты «Купрал»® в течение различного 
времени: кривая красного цвета – 1 сутки, кривая желтого 
цвета – 14 суток, кривая фиолетового цвета – 30 суток.

Figure 4. Concentration of copper-nanoparticles in the tooth den-
tine during galvanophoresis of Cupral® paste for different time 
periods: red curve – 1 day, yellow curve – 14 days, purple curve – 
30 days.
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 ■ Аннотация
Дисфункция височно-нижнечелюстного сустава является достаточно распространенной патологией среди стомато-

логических заболеваний. Поэтому помимо изучения наиболее частых причин развития данной патологии необходимо 
обратить внимание на провоцирующие факторы, способствующие формированию указанной дисфункции.

В обзорной статье рассмотрены современные доступные литературные данные отечественных и зарубежных авторов, 
посвященные этиологии ДВНЧС.
 ■ Ключевые слова: окклюзионно-артикуляционный синдром, краниомандибулярная дисфункция, нейромускулярный 

болевой синдром, дисфункция височно-нижнечелюстного сустава, височно-нижнечелюстной сустав, этиология.
 ■ Конфликт интересов: не заявлен.

 ■ Список сокращений
ДВНЧС – дисфункция височно-нижнечелюстного сустава; ВНЧС – височно-нижнечелюстной сустав.

RISK FACTORS FOR THE DEVELOPMENT OF TEMPOROMANDIBULAR JOINT DYSFUNCTION
Tatyana A. Olshanskaya, Valerii V. Konnov
Saratov State Medical University named after V.I. Razumovsky (Saratov, Russia)
Сitation: Olshanskaya TA, Konnov VV. Risk factors for the development of temporomandibular joint dysfunction. Aspirantskiy vestnik Povolzhiya. 
2023;23(2):19-26. doi: 10.55531/2072-2354.2023.23.2.19-26

 ■ Information about authors
Tatyana A. Olshanskaya – a postgraduate student of the Department of Prosthetic dentistry. ORCID: 0000-0002-8434-004X  
E-mail: miklaevatatiana@gmail.com 
Valerii V. Konnov – PhD, Professor, Head of the Department of Prosthetic dentistry. ORCID: 0000-0002-5457-3926  
E-mail: konnovvaleriy@rambler.ru 

Received: 27.02.2023 Revision Received: 11.05.2023 Accepted: 11.05.2023

 ■ Abstract
The temporomandibular joint dysfunction (TMD) is a fairly common pathology among dental diseases. In this regard, in 

addition to the most common causes of the development of this pathology, it is worth paying attention to the provoking factors 
that contribute to the formation of dysfunction of the temporomandibular joint.  

The review examines the current available literary data of domestic and foreign authors on the etiology of TMD.
 ■ Keywords: occlusion-articulation syndrome, craniomandibular dysfunction, neuromuscular pain syndrome, temporomandibular 
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Хорошее самочувствие, высокое качество жизни 

и общесоматического здоровья начинаются с пер-
вичного пищеварительного звена – ротовой полости. 
Всасывание питательных веществ и выработка фер-
ментов невозможна без качественного пережевыва-
ния пищи. Дисфункция височно-нижнечелюстного 
сустава (ДВНЧС) затрудняет процессы жевания и ре-
чеобразования, тем самым ухудшая качество жизни 
и здоровья населения. При этом эпидемиологические 

исследования отечественных (Э.Н. Мурадян, 2016; 
Е.А. Орешака с соавт., 2019; В.В. Коннов с соавт., 
2021) и зарубежных авторов (M. Melis, M. Di Glossia, 
2016; T.S.D. Li, Y.Y. Leung, 2021) свидетельствуют 
о том, что данная патология наблюдается у 80–95% 
населения [1–5].

Помимо функциональной недостаточности же-
вательного аппарата ДВНЧС часто сопровождается 
болевым синдромом, который ограничивает воз-
можность пациента жить полноценной жизнью. 
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щую позицию и составляют более 50% случаев воз-
никновения орофасциальных болей. Причем болевой 
синдром, вызванный ДВНЧС, наряду с головной бо-
лью и болью в спине, является одним из самых рас-
пространенных патологий и в 19–26% случаев про-
воцирует развитие хронической лицевой боли [6, 7]. 
При этом за специализированной стоматологической 
помощью ввиду различных обстоятельств обращает-
ся только 25% нуждающихся [8].

Учитывая особенности развития ДВНЧС, такие 
как долгое отсутствие болевого синдрома, разно- 
образие клинических симптомов, а также малая ос-
ведомленность пациентов относительно проявления 
признаков данной патологии, выяснение причин ее 
возникновения играет важную роль для проведения 
диагностических и лечебных мероприятий [9]. 

ЦЕЛЬ
Обзор и анализ материала относительно при-

чин развития ДВНЧС, представленного в научных 
исследованиях. Были рассмотрены современные 
доступные литературные данные отечественных 
и зарубежных авторов. Из 129 проанализиро-
ванных библиографических источников в статью 
включены 52. 

ЭТИОЛОГИЯ ДИСФУНКЦИИ ВНЧС
Индивидуальный подход, тщательно собранный 

анамнез, качественно проведенные диагностиче-
ские манипуляции – залог составления оптималь-
ного плана лечения в каждом отдельном клиниче-
ском случае. Обширность выполняемых движений 
и множество провоцирующих патологических фак-
торов послужили причиной развития целого ряда 
теоретических концепций относительно природы 
возникновения той или иной формы ДВНЧС, рас-
пространенность которой составляет 76–89% среди 
взрослого населения [3, 10].

Собирательность понятия «ДВНЧС» объясняется 
сложностью топографии элементов височно-нижне-
челюстного сустава (далее ВНЧС), физиологически-
ми возрастными изменениями, их непосредственной 
взаимосвязью с организмом в целом, а также обшир-
ностью заболеваний, частично или полностью за-
трагивающих составные части ВНЧС [3, 8, 11, 4, 5]. 
Согласно международной классификации болезней 
(МКБ-10), патологии ВНЧС представлены в 2  клас-
сах  – ХI «Болезни органов пищеварения» (К07.6 
«Болезни височно-нижнечелюстного сустава») и XIX 
«Травмы, отравления и некоторые другие послед-
ствия воздействия внешних причин» (S03.0 «Вывих 
челюсти», S03.4 «Растяжение и перенапряжение су-
става (связок) челюсти») [8, 12].

В развитии нейромускулярного дисфункциональ-
ного синдрома главенствующим фактором выступа-
ют спазмированные мышцы. Нейрогенные органиче-
ские патологии либо долгое пребывание организма 

в состоянии стресса способствуют автономному сжа-
тию челюстей во время бодрствования и бруксизму 
во время сна. Гипертонус жевательных мышц при-
водит впоследствии к развитию дисфункциональных 
нарушений ВНЧС [13].

При окклюзионно-артикуляционном синдроме 
первичны дефекты зубов и зубных рядов. Концевые 
дефекты зубных рядов, приводящие к смещению 
головки нижней челюсти кзади и изменению топо-
графии мыщелковых отростков нижней челюсти, 
наиболее сильно провоцируют развитие окклюзион-
но-артикуляционного синдрома и ДВНЧС. Высокая 
выраженность патологических изменений ВНЧС 
имеет непосредственную связь с количеством отсут-
ствующих зубов. Также есть исследования, доказы-
вающие, что восстановление дефектов зубных рядов 
ведет к угасанию симптомов окклюзионно-артикуля-
ционной патологии [3, 14].

Нефизиологическое положение нижней челюсти 
относительно основания черепа, деформация ок-
клюзионной плоскости, аномалии черепа различно-
го генеза могут выступать причинами развития кра-
ниомандибулярной дисфункции. Любое нарушение 
пространственной ориентации головы и конечно-
стей тела человека в пространстве, особенно верхних 
и нижней челюстей, основания черепа, ведет к акти-
вации компенсаторных механизмов, провоцирующих 
возникновение и развитие краниомандибулярных 
нарушений [15, 16].

Таким образом, обширность клинических нозо-
логических формулировок данной патологии свиде-
тельствует о различных этиопатогенетических фак-
торах, способствующих развитию ДВНЧС [13–17].

Различные проявления ДВНЧС, такие как кранио-
мандибулярная дисфункция, окклюзионно-артику-
ляционный синдром, нейромускулярный дисфунк-
циональный синдром и др., имеют разнообразные 
этиологические факторы развития. Помимо распро-
страненных окклюзионной и миогенной теорий воз-
никновения последние годы в научной литературе 
публикуется все больше исследований о психогенных 
причинах развития данной патологии [18, 19]. Также 
на развитие ДВНЧС оказывают влияние внутренние 
патологии, нарушения капиллярного кровообраще-
ния, перенесенные вирусные инфекции и различные 
общесоматические патологии [20–22].

Главенствующим фактором в развитии дисфунк-
ции ВНЧС выступает нарушение физиологической 
окклюзии [23–25]. Аномалии прикуса, повышенная 
стираемость твердых тканей зубов, дефекты зубных 
рядов, травмы челюстно-лицевой области, нерацио-
нальное стоматологическое лечение играют важную 
роль в развитии ДВНЧС как у молодых пациентов, 
так и у пациентов зрелого возраста [17, 26, 27]. 

Дефекты зубных рядов вследствие потери зубов 
по хирургическим показаниям либо осложненно-
го кариеса, нерациональное протезирование с за-
вышением или занижением высоты прикуса могут 
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выступать как основным провоцирующим фактором 
развития ДВНЧС, так и усугублять уже ранее диагно-
стированную патологию. Концевые дефекты зубных 
рядов (I и II класс по Кеннеди), согласно научным 
исследованиям В.В. Коннова с соавт. (2020), выявля-
ются у пациентов с различными признаками ДВНЧС. 
Причем пациенты с односторонними концевыми де-
фектами зубных рядов (II класс по классификации 
Кеннеди) имеют более тяжелую степень ДВНЧС в от-
личие от лиц с двусторонними концевыми дефектами 
(I класс по Кеннеди) [10].

Среди лиц детского (с рождения и до 18 лет) воз-
раста причиной ДВНЧС чаще всего являются анома-
лии прикуса [20, 28, 29].

Повышенная стираемость твердых тканей зу-
бов приводит к занижению окклюзионной высоты, 
что провоцирует изменение физиологической топо-
графии элементов ВНЧС, дискоординацию кровенос-
ной и нервной проводимости [21]. Преждевременное 
истирание твердых тканей зубов либо занижение ис-
кусственных коронок ведут к потере окклюзионной 
стабильности, что в свою очередь является катализа-
тором в развитии ДВНЧС [4]. В этом случае облегче-
ние болевого синдрома при восстановлении высоты 
окклюзии носит временный характер [30].

При этом есть исследования, которые подтверж-
дают, что у лиц с физиологической окклюзией и це-
лостными зубными рядами ДВНЧС не имеет широ-
кого распространения [29].

Согласно альтернативному мнению, окклюзион-
ные факторы не являются первопричиной развития 
ДВНЧС, а выступают либо в качестве сопутствующе-
го агента, либо как следствие парафункциональных 
мышечных нарушений, и распространенность ок-
клюзионно-артикуляционных причин не превышает 
10–20% случаев развития ДВНЧС [31].

Основные провоцирующие факторы в развитии 
ДВНЧС изучили О.В. Головатенко с соавт. (2022). 
Авторы обнаружили, что наиболее часто в развитии 
данной патологии выступают окклюзионные огра-
ничения, постуральные нарушения, а также некор-
ректное ортодонтическое лечение. Исследователи от-
метили, что симптоматика ДВНЧС более выражена 
у женщин, чем у мужчин [32].

Корреляционную взаимосвязь между развити-
ем краниомандибулярной дисфункции и наклоном 
окклюзионнной плоскости в сагиттальном и верти-
кальном положениях установили Д.В. Михальченко 
с соавт. (2021). Так, из 64 пациентов с подтвержден-
ными диагнозами К08.1 (МКБ-10 «Частичное отсут-
ствие зубов») и К07.60 (МКБ-10 «Синдром болевой 
дисфункции ВНЧС») отклонение от нормы в верти-
кальной плоскости наблюдалось в 14,6%, в сагитталь-
ной – в 83,3% случаев [12, 16].

Также появились доказанные случаи развития 
ДВНЧС вследствие мезиальной окклюзии, дефектов 
и последующих деформаций зубных рядов, кото-
рые при проведении корректных и своевременных 

диагностических и лечебных мероприятий имели 
положительную динамику [33, 34].

Однако, по мнению А.А. Долгалева с соавт. (2017), 
целостные зубные ряды и физиологическая окклюзия 
не исключают возникновения ДВНЧС. Так, в случае 
образования суперконтактов твердых тканей зубов 
нарушается баланс мышечного каркаса головы и шеи, 
что служит триггером развития синдрома болевой 
ДВНЧС [35].

Приверженцы миогенной теории полагают, 
что в 80% случаев первопричиной развития ДВНЧС 
выступают различные парафункции мышц шеи, спи-
ны, лица либо их нескоординированная и несимме-
тричная работа [7]. Так, остаточное напряжение, по-
являющееся в мышцах на первых этапах развития 
патологии, и локальный гипертонус впоследствии 
ведут к ацидозу мышечных волокон и расходу прото-
нов для окислительного фосфорилирования. В ходе 
данных биохимических и гистологических реакций 
формируются сенситивные локусы прямой и отра-
женной боли [36, 37].

Другое исследование подтвердило причастность 
вредных привычек, в частности злоупотребление 
жевательной резинкой (более 4 часов в день), к раз-
витию клинических проявлений патологии ВНЧС 
[38]. Длительные функциональные нарушения также 
ведут к постепенному перенапряжению отдельных 
групп мышц и в перспективе вызывают органические 
нарушения в элементах ВНЧС. При гиперфункции 
мышц с одной стороны лица и гипофункции с другой 
симптоматика особенно наглядна, что подтверждает-
ся рядом исследований [39, 40].

Описаны случаи развития ДВНЧС на фоне не-
правильного расположения тела человека во время 
сна. Так, вынужденное положение головы на слиш-
ком высокой или низкой подушке в течение дли-
тельного времени у некоторых пациентов привело 
к изменению физиологической работы мышц шеи 
и основания черепа, которые в свою очередь явля-
ются антагонистами группы жевательных мышц. 
Нескоординированность работы последних была 
причиной развития ДВНЧС [41].

Большой пласт нарушений развития, топографии, 
морфологии элементов ВНЧС относится к внутрен-
ним нарушениям. Нарушение анатомического стро-
ения внутрисуставного диска, капсулы, связок, ниж-
нечелюстной ямки височной кости и головки нижней 
челюсти встречается у большого количества пациен-
тов. Распространенность развития ДВНЧС достигает, 
по мнению авторов (И.В. Петрикас с соавт., 2018; Б.Н. 
Давыдов с соавт., 2020; В.В. Коннов с соавт., 2021), 
95% случаев из всех причин, вызывающих патологии 
ВНЧС [3, 7, 42].

Е.М. Илларионова с соавт. (2020) говорит о един-
стве онтогенетического развития костных, мышеч-
ных и нервных структур челюстно-лицевой области. 
При нарушении скоординированной работы одного 
или нескольких элементов ВНЧС нервные импульсы 
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что в свою очередь стимулирует компенсаторные 
реакции сходных звеньев орофасциальной области 
и их антагонистов. Подобная цепная реакция приво-
дит к образованию триггерных точек в жевательных 
мышцах. Болевой синдром при таком типе развития 
ДВНЧС будет первостепенным клиническим прояв-
лением [43, 44].

И.В. Волошина и Д.А. Макурдумян (2020) в ходе 
проведенного первичного диагностического анкети-
рования выявили порядка 24% пациентов с различ-
ными патологиями ВНЧС из числа всех респонден-
тов, у которых в ходе дальнейших диагностических 
манипуляций обнаружились функциональные и мор-
фологические изменения работы ВНЧС [45].

О.Б. Спицына с соавт. (2022) обнаружили взаи-
мосвязь между развитием ДВНЧС и типом роста 
лицевого скелета. В результате исследования было 
установлено, что остеоартроз у пациентов с долихо-
цефалическим типом роста лицевого скелета встре-
чался в 67% случаев и лидировал в сравнении с ме-
зоцефалическим (20%) и брахицефалическим (12%) 
типами. Степень остеоартроза у группы пациентов 
с вертикальным типом роста лицевого скелета также 
была выше остальных [46].

А.М. Потрясова с соавт. (2021) выявили взаимо-
связь в строении суставной головки и ямки ВНЧС 
и частоты развития дисфункции изучаемого суста-
ва. Авторы пришли к выводу, что пациенты с дис-
тальным и мезиальным прикусом, округлой формой 
суставной ямки и овальной головкой мыщелкого от-
ростка малого размера наиболее часто подвержены 
патологическим изменениям ВНЧС [47].

Психогенные и нейрогенные причины развития 
синдрома болевой ДВНЧС также имеют широкое рас-
пространение, что подтверждается научными иссле-
дованиями. Изучая коморбидность мигрени без ауры, 
Е.А. Салина с соавт. (2022) отметили, что синдром 
болевой дисфункции у пациентов с первичной голов-
ной болью встречается чаще, чем у здоровых людей, 
что может свидетельствовать о единой нейрогенной 
первопричине этих патологий. Причем развитию 
краниомандибулярной дисфункции больше подвер-
жены лица с хронической мигренью (90,5%), нежели 
с редкой эпизодической мигренью (59,6%) [48].

Стресс как одно из проявлений нестабильно-
сти психологического здоровья людей провоцирует 
ночные приступы бруксизма, приводящего к пере-
напряжению жевательных мышц, повышенной сти-
раемости твердых тканей зубов и дегенеративным из-
менениям хрящевой ткани и суставных поверхностей 
ВНЧС [49]. А.А. Анохина и В.В. Порубай (2022) по-
сле проведенного исследования зубных рядов у лиц 
в возрасте от 18 до 24 лет пришли к выводам о вза-
имосвязи ночного бруксизма и уровня стресса. Так, 
у студентов во время сессии наблюдалось увеличение 
площади фасеток стираемости (14,7 мм2) в сравнении 
с бесстресовым периодом (7 мм2) [20].

Существуют менее распространенные теории, 
касающиеся этиопатогенеза ДВНЧС. Так, соглас-
но сосудистой теории боли, недостаточное крово-
снабжение различных участков тройничного нерва 
провоцирует развитие дегенеративных изменений 
мениска, суставных связок и мышечного аппарата 
ВНЧС и приводит к развитию болевого синдрома 
лица (А.А. Штелле, М.Н. Пузин, 2019; S. Wolfart et 
al., 2005) [22, 50].

Э.Г. Борисова с соавт. (2021), изучая стоматологи-
ческое здоровье пациентов после перенесенной ко-
ронавирусной инфекции, пришли к выводу о триг-
герном характере вируса COVID-19, запускающем 
патологические процессы в структурах ВНЧС. Так, 
из 69 человек, обратившихся за стоматологической 
помощью, у 12 пациентов диагностировали впер-
вые выявленную симптоматику ДВНЧС. Исходя 
из данных исследования, можно предположить, 
что COVID-19 послужил пусковым механизмом со-
судистых изменений, в том числе и в полости рта, 
что повлекло за собой развитие патологических 
изменений элементов челюстно-лицевой области. 
Авторы также связывают постковидные изменения 
с недостатком у пациентов витамина D и аскорби-
новой кислоты [21].

R.A. Medeiros и соавт. (2020), изучая стоматоло-
гический статус и психическое здоровье студентов, 
обнаружили взаимосвязь социальной изоляции 
в связи с пандемией, вызванной COVID-19, и сим-
птомами ДВНЧС. Так, авторами была обнаружена 
корреляция между социальной изоляцией и разви-
тием симптомов тревоги и депрессии, что в свою 
очередь провоцировало бруксоповедение во время 
сна, а также сжатие челюстей во время бодрствова-
ния. Данное нефизиологичное состояние челюстей 
приводило к гипертонусу жевательных и глоточных 
мышц, на фоне чего у респондентов появились при-
знаки ДВНЧС [51].

Влияние социальной изоляции, вызванной пан-
демией COVID-19, на состояние ВНЧС изучили Y.H. 
Lee и Q.S. Auh (2022). Авторами обнаружено ухуд-
шение симптомов ДВНЧС у пациентов вследствие 
таких факторов, как несостоятельность режима сна, 
повышенная восприимчивость к стрессу, ухудшение 
психологического статуса, развитие депрессивных 
и тревожных расстройств. Это провоцировало воз-
никновение мышечных спазмов во всем теле, в том 
числе и в жевательных мышцах, что усугубило сим-
птомы ДВНЧС у обследуемых [52].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, мнения исследователей о причи-

не развития ДВНЧС разнятся. Можно предположить, 
что в качестве пускового механизма в возникновении 
нарушений работы ВНЧС выступают окклюзион-
ные, мышечные, психогенные факторы, а также па-
тологии элементов сустава. При этом ДВНЧС носит 
индивидуальный этиопатогенетический характер, 
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что необходимо учитывать для составления и про-
ведения успешного плана лечебно-диагностических 
манипуляций.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Цель – оценка чувствительности твердых тканей зубов, возникающей после проведения домашнего отбеливания зубов 

различными системами.
Материал и методы. В исследовании приняли участие 45 человек в возрасте от 20 до 35 лет с цветом эмали А3 и темнее 

по шкале Vita Classical, расположенной в хроматическом порядке. Методом случайной выборки все пациенты были раз-
делены на 3 группы по 15 человек в каждой. Курс домашнего отбеливания составлял 14 дней с последующим назначением 
реминерализующей терапии в течение 2 недель. Оценка возникновения повышенной чувствительности зубов была про-
ведена до курса домашнего отбеливания зубов, через 3 дня, 7 дней, 2 недели, 1 месяц.

Результаты. Проведенные исследования показали наибольшую частоту возникновения гиперестезии зубов при про-
ведении домашнего отбеливания зубов у пациентов первой группы, которым проводилось домашнее отбеливание зубов 
с содержанием перекиси водорода 10%. Высокий процент возникновения гиперестезии зубов и вторая степень ее тяжести 
у пациентов данной группы связаны с тем, что в данной системе в качестве отбеливающего компонента включена пере-
кись водорода, являющаяся более агрессивным агентом по сравнению с перекисью карбамида.

Выводы. Домашнее отбеливание зубов с использованием системы, содержащей 22% перекиси карбамида, позволяет ни-
велировать риск возникновения гиперестезии зубов, так как отбеливающий гель применяется в индивидуальных каппах, 
в качестве отбеливающего агента используется перекись карбамида, а введение в состав геля аморфного фосфата кальция 
не вызывает движения жидкости в дентинных канальцах, тем самым не вызывая чувствительность твердых тканей зубов.
 ■ Ключевые слова: домашнее отбеливание зубов, повышенная чувствительность зубов, гиперестезия зубов, ИРГЗ, ИИГЗ.
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 ■ Abstract
Aim – to assess the sensitivity of hard dental tissues after home teeth whitening with various kits.  
Material and methods. The study involved 45 people aged from 20 to 35 years with enamel color A3 and darker on the Vita 

Classical scale arranged in chromatic order. Using the random sampling method, all patients were divided into 3 groups, 15 people 
in each group. The course of home whitening lasted for 14 days with the following administration of a course of remineralization 



28 Vol. 23(2)2022 Aspirantskiy Vestnik Povolzhiya www.aspvestnik.ru 

DE
NT

IS
TR

Y therapy for 2 weeks. The presence of hypersensitivity was evaluated before the course of home teeth whitening, after 3 days, 7 
days, 2 weeks and 1 month. 

Results. The study revealed the highest incidence of hyperesthesia during home teeth whitening in patients of the first group, 
who used a hydrogen peroxide content of 10%. Presumably, the high percentage of the occurrence of dental hyperesthesia of 2nd 
degree in patients of this group resulted from the use of hydrogen peroxide as a whitening component, which is a more aggressive 
agent, if compared to carbamide peroxide.

Conclusion. Home teeth whitening using a system containing 22% carbamide peroxide eliminates the risk of tooth hyperesthesia, 
since the whitening gel is used in individual trays, carbamide peroxide is used as a whitening agent, and the introduction of 
amorphous calcium phosphate into the gel does not cause fluid movement in dentinal tubules, thereby not causing sensitivity of 
the hard tissues of the teeth.
 ■ Keywords: home teeth whitening, tooth hypersensitivity, hyperesthesia, prevalence index of dental hyperesthesia (IRGZ), inten-

sity index of hyperesthesia of hard tissues of teeth (IIGZ).
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

ВВЕДЕНИЕ
Лечение дисколорита зубов в современном мире 

остается одной из важных проблем эстетической 
стоматологии. Традиционные методы лечения дан-
ной патологии с помощью композиционных рестав-
раций, коронок или виниров являются не обосно-
ванными с точки зрения сохранения твердых тканей 
зуба и дороговизны лечения. В связи с этим в насто-
ящее время используются консервативные методы 
лечения, одним которых является офисное отбели-
вание зубов. Однако актуальным является вопрос 
не только лечения дисколорита зубов, но и под-
держания и сохранения полученного результата, 
поэтому на стоматологическом рынке все большую 
популярность приобретают системы для домашнего 
отбеливания зубов. 

Вопрос о безопасности данного метода волнует 
как пациентов, так и врачей-стоматологов. Согласно 
данным Y. Sa и соавт., применение домашних отбели-
вающих систем, имеющих в составе 10%, 15% и 20% 
перекись карбамида, не оказывает отрицательного 
воздействия на микрохимические характеристики 
эмали и дентина [1]. Одним из наиболее частых ос-
ложнений, которое возникает после процедуры до-
машнего отбеливания зубов и доставляет пациенту 
дискомфорт, является повышенная чувствитель-
ность зубов. По данным О.А. Успенской и соавт., 
появление повышенной чувствительности зубов 
выявляется у большинства пациентов после офис-
ного отбеливания зубов, а при применении курса 
домашнего отбеливания зубов – в 30% случаев [2].

ЦЕЛЬ
Оценить чувствительность твердых тканей зубов, 

возникающую после проведения домашнего отбели-
вания зубов различными системами. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследовании приняли участие 45 человек в воз-

расте от 20 до 35 лет с цветом эмали А3 и темнее 
по шкале Vita Classical, расположенной в хроматиче-
ском порядке. Перед проведением курса домашнего 
отбеливания зубов все участники дали добровольное 
информированное согласие и согласие на обработку 

персональных данных. С помощью метода случайной 
выборки все пациенты были разделены на 3 группы 
по 15 человек в каждой. Курс домашнего отбелива-
ния составлял 14 дней с последующим назначени-
ем реминерализующей терапии в течение 2 недель. 
Пациентам назначалась белая диета с исключением 
употребления красящих продуктов, таких как креп-
кий чай, кофе, черника, ежевика, красное вино, со-
евый соус и другое.

Пациентам 1 группы проводилось домашнее от-
беливание зубов с помощью системы на основе 10% 
перекиси водорода с использованием стандартных 
капп, входящих в набор. Данная система является 
дневной с временем экспозиции отбеливающего геля 
от 30 до 60 минут.

Второй группе пациентов проводилось домашнее 
отбеливание зубов системой c содержанием перекиси 
карбамида 15% и использованием индивидуально из-
готовленных капп. Данная система относится к ноч-
ным методикам отбеливания, и поэтому процедура 
выполняется перед сном (время действия 4–6 часов). 

Третьей группе домашнее отбеливание зубов с ис-
пользованием системы с 22% перекисью карбамида 
в составе с изготовлением индивидуальных капп. 
Процедуру необходимо выполнять в течение 30 ми-
нут 2 раза в день.

Оценка возникновения повышенной чувстви-
тельности зубов была проведена до курса домашне-
го отбеливания зубов, через 3 дня, 7 дней, 2 недели, 
1 месяц. 

Для субъективной оценки были использованы 
следующие методы. Для оценки ответной реакции 
тканей зуба на механическое воздействие было 
использовано зондирование стоматологическим 
зондом в области эмалево-цементной границы. 
Проверка возникновения гиперестезии на хими-
ческие раздражители производилась воздействием 
на вестибулярную поверхность зуба 0,1% раствора 
лимонной кислоты с временем экспозиции 3 се-
кунды. Исследование воздействия температурных 
факторов на твердые ткани зубов осуществляли 
с помощью струи холодной воды температурой 
+10˚С и потока воздуха из пустера стоматологиче-
ской установки в пришеечной области зубов.
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С целью объективной оценки повышенной чув-
ствительности зубов использовали индексы распро-
страненности (ИРГЗ) и интенсивности (ИИГЗ) гипе-
рестезии зубов (Шторина Г.Б., 1986 г.). 

 ИРГЗ =                                                              × 100 
количество зубов 

с повышенной чувствительностью 
количество зубов у данного пациента  

Значения ИРГЗ от 3,1% до 25% свидетельствуют 
о локализованная форме гиперестезии, от 26% – о ге-
нерализованной.

 
ИИГЗ =  сумма показателей для каждого зуба 

              количество зубов с гиперестезией

Интерпретация показателей осуществлялась 
в баллах: 0 – нет реакции на любые виды раздражи-
телей; 1 – отмечается чувствительность к темпера-
турным раздражителям; 2 – наличие гиперестезии 
к температурным и химическим раздражителям; 
3 – наличие чувствительности ко всем видам раз-
дражителей. При значениях ИИГЗ от 1 до 1,5 балла 
выявлялась гиперестезия первой степени тяжести, 
1,6–2,2 – второй степени тяжести, от 2,3 и выше – 
третьей степени тяжести.

Был проведен рандо-
мизированный проспек-
тивный анализ данных. 
Статистическая обработ-
ка данных проводилась 
с помощью описательной 
статистики в таблицах 
и в тексте работы и пред-
ставлена в виде M±m, где 
M – среднее арифметиче-
ское, m – ошибка средней 
либо в случае резких от-
клонений от нормального 
закона – в виде медианы 
и квартилей. Результаты 
считали статистически 
значимыми при p <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Через 3 дня после на-

чала домашнего отбели-
вания зубов повышенная 

чувствительность была выявлена у 53% пациентов 
первой группы, у 20% и 13% пациентов второй 
и третьей групп. Через 7 и 14 дней после начала 
курса домашнего отбеливания число пациентов 
с повышенной чувствительностью возросло во всех 
группах. Через месяц число случаев возникновения 
гиперестезии зубов в ответ на различные виды раз-
дражителей значительно снизилось, повышенная 
чувствительность зубов была выявлена у 1 пациен-
та первой группы, которому проводилось домашнее 
отбеливание системой с содержанием перекиси во-
дорода 10%.

Во всех группах в различные сроки наблюдения 
(через 3 дня, 7 дней, 14 дней) после проведения про-
цедуры домашнего отбеливания зубов наблюдалась 
ограниченная форма повышенной чувствительности 
(показатель ИРГЗ меньше 25%). Данные представле-
ны на рисунке 1.

В различные сроки наблюдения (3 дня, 7 дней, 
14 дней) после проведения курса домашнего отбели-
вания зубов во второй и третьей группах наблюда-
лась гиперестезия 1 степени, в первой группе – 2 сте-
пени тяжести. Через 30 дней значения показателей 
вернулись к прежним значениям (рисунок 2).

Таблица 1 / Table 1

Изменение числа пациентов с чувствительностью зубов
The change in the number of patients with tooth sensitivity

Отбеливающая система 
с содержанием перекиси водорода 

10% и использованием 
стандартных капп

Отбеливающая система 
с содержанием перекиси 

карбамида 15% и использованием 
индивидуальных капп

Отбеливающая система 
с содержанием перекиси 

карбамида 22% и использованием 
индивидуальных капп

До 1 (6%) 0 0
Через 3 дня 8 (53%) 3 (20%) 2 (13%)
Через 7 дней 9 (60%) 4 (27%) 3 (20%)
Через 14 дней 10 (67%) 5 (33%) 4 (27%)
Через 30 дней 1 (6%) 0  0
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Рисунок 1. Изменения распространенности гиперестезии зубов.

Figure 1. The changes in the prevalence of hyperesthesia.
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Проведенные исследования показали наибольшую 

частоту возникновения гиперестезии зубов при про-
ведении домашнего отбеливания зубов у пациентов 
первой группы. При использовании стандартной 
каппы не обеспечивается ее прилегание к эмали зу-
бов, поэтому возникает риск проникновения отбели-
вающего геля в ротовую полость, что может приво-
дить к возникновению воспаления тканей пародонта 
и слизистой оболочки полости рта, а также вызывать 
гиперестезию твердых тканей зубов [3–6]. Высокий 
процент возникновения гиперестезии зубов и вто-
рая степень ее тяжести у пациентов данной группы 
связаны с тем, что в данной системе в качестве отбе-
ливающего компонента включена перекись водорода, 
являющаяся более агрессивным агентом по сравне-
нию с перекисью карбамида. Необходимо учитывать, 
что 1 единица перекиси водорода равна 3,3 единицы 
перекиси карбамида, что означает, что 15% перекись 
карбамида равна по своей эффективности примерно 
4,5% перекиси водорода [7, 8].

Низкий процент возникновения повышенной чув-
ствительности у пациентов второй и третьей групп, 
по нашему мнению, связан с применением капп, ко-
торые изготавливаются индивидуально для каждого 
пациента. Индивидуальная капа позволяет снизить 
процент попадания перекисных соединений в по-
лость рта и их контакт со слюной. Это значительно 
снижает риск возникновения осложнений, в том чис-
ле и гиперестезии твердых тканей зубов [9–12]. 

Также включение в состав отбеливающего геля 
системы с 22% перекиси карбамида аморфного фос-
фата кальция (ACP) позволяет снизить риск воз-
никновения гиперестезии зубов за счет внедрения 
кристаллов в чрезмерно расширенные эмалевые 
поры. Увеличение числа пациентов с повышенной 
чувствительностью твердых тканей зубов во время 

проведения курса домашне-
го отбеливания и сразу после 
него во всех группах в дина-
мике наблюдения может быть 
связано с большей длитель-
ностью применения систем 
для домашнего отбеливания 
зубов [13–15].

ВЫВОДЫ
Домашнее отбеливание зу-

бов системой, содержащей 22% 
перекиси карбамида, позволя-
ет нивелировать риск возник-
новения гиперестезии зубов. 
Отбеливающий гель применя-
ется в индивидуальных каппах, 

в качестве отбеливающего агента используется пере-
кись карбамида, а введение в состав геля аморфного 
фосфата кальция не вызывает движения жидкости 
в дентинных канальцах, тем самым не вызывая чув-
ствительность твердых тканей зубов. Назначая паци-
енту домашнее отбеливание, врач должен прогнозиро-
вать результат лечения и иметь представление об его 
эффективности, безопасности и стабильности.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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Рисунок 2. Изменения интенсивности гиперестезии зубов.

Figure 2. The changes in the intensity of hyperesthesia.
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 ■ Аннотация
Цель – изучить линейные размеры правой и левой почек у пациентов с мочекаменной болезнью и у лиц без заболе-

вания почек.
Материал и методы. Проведена оценка средних значений длины, толщины и ширины на уровне полюсов и ворот почек 

у 65 пациентов с мочекаменной болезнью (основная группа) и у 87 человек без заболевания почек (контрольная группа). 
Применены метод 3D-реконструирования полученных при компьютерной томографии данных и метод вариационно-
статистического анализа.

Результаты. Линейные размеры почек: длина, толщина, ширина – на всех уровнях были больше в основной группе, 
чем в контрольной, что обусловлено расширением чашечно-лоханочной системы, а также отеком и, как следствие, уве-
личением размеров паренхимы у пациентов с мочекаменной болезнью. 
 ■ Ключевые слова: мочекаменная болезнь, параметры почек, 3D-реконструирование.
 ■ Конфликт интересов: не заявлен.

 ■ Список сокращений
МКБ – мочекаменная болезнь.
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 ■ Abstract
Aim – to study the linear dimensions of the right and left kidneys in patients with urolithiasis and in individuals without kidney 

disease.
Material and methods. We assessed the average values of length, thickness and width at the level of the poles and hilum of the 

kidney in urolithiasis (main group – 65 patients) and in the control group (87 healthy people) using the method of 3D reconstruction 
of the computed tomography data and the method of variational-statistical analysis.

Results. The linear dimensions of the kidneys: length, thickness, width at all levels were larger in the main group than in the 
control group, due to the expansion of the pyelocaliceal system, as well as edema and, as a result, an increase in the size of the 
parenchyma in patients with urolithiasis. 
 ■ Keywords: urolithiasis, kidney parameters, 3D reconstruction.
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

АКТУАЛЬНОСТЬ
Морфометрические данные о линейных размерах 

почек представляют большой интерес для современ-
ных морфологов и клиницистов. Эти сведения мо-
гут быть учтены при выполнении ультразвуковых, 
рентгенологических и компьютерных томографиче-
ских исследований у пациентов, страдающих раком 
почки, гидронефрозом и мочекаменной болезнью, 
что в дальнейшем позволит использовать получен-
ные диагностические результаты при хирургическом 
лечении указанных заболеваний [1–3]. Также эти 
данные крайне важны для взятия и оценки транс-
плантата при пересадке почки [4].

В работах ряда авторов [5–7] морфометрические 
данные о строении почек, почечных артерий и вен, 
чашечно-лоханочной системы, а также о некоторых 
возрастных особенностях почек и их сосудов пред-
ставлены, однако вопросы о линейных размерах по-
чек в норме и при наличии патологии почек освеще-
ны недостаточно.

ЦЕЛЬ
Изучить линейные размеры правой и левой по-

чек: длину, ширину и толщину – у пациентов с мо-
чекаменной болезнью и у лиц без заболевания почек 
по данным компьютерной томографии с трехмерным 
моделированием.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В исследовании проведена сравнительная оценка 

анатомо-топографических особенностей средних зна-
чений длины, толщины и ширины на уровне полюсов 
и ворот правой и левой почек пациентов основной 
группы и лиц контрольной группы. Для оценки анато-
мо-топографического расположения почек и их строе-
ния были применены методы 3D-реконструирования 
данных, полученных при компьютерной томографии, 
и методы вариационно-статистического анализа. 
С целью ретроспективного анализа использовались 
цифровые данные из системы передачи и архивации 
DICOM-изображений (PACS) клинического госпита-
ля ИДК с последующей их обработкой в программах 
«Луч-С», «Автоплан» и VessellQ Xpress. Трехмерные 
изображения были получены с помощью программ 
«Автоплан» и VessellQ Xpress с загрузкой в них дан-
ных в формате DICOM.

В основную группу вошли пациенты с доказан-
ной, впервые выявленной мочекаменной болезнью, 
а также пациенты, у которых исследование прово-
дилось по вопросу, не связанному с болезнью почек 
и мочевыделительной системы, однако при проведе-
нии компьютерной томографии МКБ была выявлена 
как «случайная находка» (65 пациентов с мочекамен-
ной болезнью почек).

Контрольную группу составили 87 пациентов, 
которым проводилась компьютерная томография ор-
ганов брюшной полости с внутривенным болюсным 
контрастированием по поводу заболеваний, не свя-
занных с мочевыделительной системой. Итого были 
изучены размеры и расположение 304 почек у 152 па-
циентов в основной и контрольной группах.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Длина почек. Сравнение анатомо-топографиче-

ских особенностей средних значений длин правой 
и левой почек пациентов основной и контрольной 
групп представлено в таблице 1 и на рисунке 1.

Длина правой почки в основной группе была 
в пределах от 97 мм до 167 мм, составляя в среднем 
119,5±1,51 мм. Длина правой почки в контрольной 
группе варьировала от 90 мм до 135 мм, составляя 
в среднем 109,5±1,20 мм.  

Левая почка у пациентов основной группы имела 
длину от 92 мм до 168 мм, в среднем – 116,4±1,76 мм. 
Длина левой почки в контрольной группе коле-
балась от 87 мм до 135 мм, составляя в среднем 
107,0±1,35 мм. Средние значения длины в основной 

Таблица 1 / Table 1

Сравнение средних значений длин правой и левой почек 
в основной и контрольной группах
Comparison of the average lengths of the right and left 
kidneys in the main and control groups

Сторона

Основная 
группа 
(n=65)

Контрольная 
группа 
(n=87)   

Достоверность 
различий (t) Вероятность    

М±m, мм М±m, мм

Правая 
почка (мм) 119,5±1,51 109,5±1,20 5,18 <0,001

Левая  
почка (мм) 116,4±1,76 107,0±1,35 4,24 <0,001
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группе превышали показатели в контрольной справа 
на 10,0 мм, слева – на 9,4 мм.

При этом в основной группе пациентов длина 
правой почки оказалась больше левой в среднем 
на 3,1 мм, в контрольной группе – на 2,5 мм без до-
стоверных различий между ними (t = 1,34; p = 0,184 
и t = 1,38; p = 0,168) соответственно. Коэффициент 
вариации длин почек находился и справа, и слева 
в интервале средней вариабельности (10,2–12,2%).

Средний размер длины правой почки в основной 
группе был достоверно выше среднего размера дли-
ны почки контрольной группы (t = 5,18; р <0,001). 
Среднее значение длины левой почки также стати-
стически значимо преобладало в основной груп-
пе по сравнению с контрольной группой (t = 4,24;  
р <0,001).

Ширина почек на уровне полюсов и ворот. 
Анатомо-топографические особенности ширины 

правых и левых почек больных с МКБ и лиц кон-
трольной группы на уровне полюсов и ворот пред-
ставлены в таблице 2 и на рисунке 2. Ширина почек 
на уровне верхнего и нижнего полюсов, а также во-
рот неодинакова справа и слева.

В основной группе ширина правой почки на уров-
не верхнего полюса была равна 57,9±0,89 мм, на уров-
не ворот – 54,3±1,13 мм, на уровне нижнего полю-
са – 59,2±0,91 мм, ширина левой – 53,1±1,41 мм, 
50,5±0,92 мм, 54,2±0,74 мм соответственно. 

В контрольной группе ширина почки составила 
справа: на уровне верхнего полюса – 52,1±0,45 мм, 
на уровне ворот – 50,1±0,61 мм, на уровне нижнего 
полюса – 54,0±0,59 мм; слева: на уровне верхнего по-
люса – 52,8±0,49 мм, на уровне ворот – 46,5±0,72 мм, 
на уровне нижнего полюса – 51,9±0,47 мм.

В основной группе нижний полюс был шире верх-
него с обеих сторон, но без статистически значимого 
различия (р >0,05), в контрольной группе – только 
справа, 54,0±0,59 мм против 52,1±0,45 мм, со ста-
тистически значимой разницей (t = 2,56; p = 0,011). 
На уровне ворот средняя ширина паренхимы почек 
оказалась минимальной с обеих сторон и в обеих 
группах.

Сравнение ширины правой и левой почки в ос-
новной группе выявило статистически значимые раз-
личия на уровне верхнего полюса (t = 2,88; p <0,001), 
ворот (t = 2,61; p = 0,010) и нижнего полюса (t = 4,26; 
<0,001). В контрольной группе ширина правой почки 
значимо больше (t = 3,81; p <0,001 и t = 2,78; p = 0,006) 
соответствующих размеров левой только на уровне 
ворот и нижнего полюса. 

Средняя ширина правой почки в основной 
группе была больше, чем в контрольной группе: 
на уровне верхнего полюса – на 5,8 мм (t = 5,82; p 
<0,001), на уровне ворот – на 4,2 мм (t = 3,27; p = 
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Рисунок 1. Сравнение средних значений длин правой и левой 
почек в основной и контрольной группах.

Figure 1. Comparison of the average lengths of the right and left 
kidneys in the main and control groups.

Таблица 2 / Table 2

Ширина правой и левой почек у пациентов в основной 
и контрольной группах
The width of the right and left kidneys in patients in the  
main and control groups

Основная 
группа 
(n=65)

Контрольная 
группа 
(n=87)

Достоверность 
различий (t)

Вероятность 
(р)

М±m, мм М±m, мм

Правая

Верх 57,9±0,89 52,1±0,45 5,82 <0,001

Ворота 54,3±1,13 50,1±0,61 3,27 0,001

Низ 59,2±0,91 54,0±0,59 4,79 <0,001

Левая

Верх 53,1±1,41 52,8±0,49 0,20 0,841

Ворота 50,5±0,92 46,5±0,72 3,42 0,001

Низ 54,2±0,74 51,9±0,47 2,62 0,010
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Рисунок 2. Ширина правой и левой почек у пациентов основ-
ной и контрольной групп. 

Figure 2. The width of the right and left kidneys in patients in the 
main and control groups.



35

www.aspvestnik.ru  Аспирантский вестник Поволжья Том 23(2)2022 УР
ОЛ

ОГ
ИЯ

 И
 А

НД
РО

Л
ОГ

ИЯ
 

0,001), на уровне нижнего полюса – на 5,2 мм (t = 
4,79; p <0,001); левой – на 0,3 мм (t = 0,20; p = 0,841), 
на 4,0 мм (t = 3,42; p = 0,001) и на 2,3 мм (t =2,62; p = 
0,01) соответственно.

Вариативность ширины правой и левой почек 
в основной группе существенно выше, чем в кон-
трольной (11,1–21,5% против 8,1–14,4%).

Толщина почек на уровне ворот. Анатомо-
топографические особенности сравнения толщины 
правой и левой почек представлены в таблице 3 
и на рисунке 3.

Толщина правой почки у пациентов основ-
ной группы колебалась от 33 мм до 60 мм, состав-
ляя в среднем 39,7±0,3 мм, толщина левой поч-
ки соответственно – от 28 мм до 51 мм, в среднем 
37,9±0,9 34 мм. Средняя толщина правой почки была 
больше средней толщины левой в обеих группах: 
в основной – на 1,8  мм (t = 2,02; р = 0,045), в кон-
трольной – на 1,9  мм (t = 4,20; р <0,001). Средняя 
толщина правой почки в основной группе оказалась 
достоверно больше (t = 4,54; р <0,001) на 3,6 мм, чем 
в контрольной. А средняя толщина левой почки в ос-
новной группе была достоверно больше (t = 6,09; р 
<0,001), чем в контрольной на 3,7 мм. Коэффициент 
вариации толщины почек находился в интервале низ-
кого и среднего значения (8,0–14,9%).

ОБСУЖДЕНИЕ
По данным С.И. Отабоева и соавт. (2013), длина 

левой почки колеблется от 8,7 см до 14,7 см, в сред-
нем составляя 11,0 см, а средняя длина правой почки 
на 0,3 см больше, чем левой [3]. Наше исследование 
также показало, что длина правой почки в основной 
и в контрольной группе больше, чем левой, на 2,5–
3,1 мм. При этом длина правой и левой почек в ос-
новной группе пациентов была достоверно больше, 
чем в контрольной. Также в основной группе отме-
чались значимо большие показатели ширины почки 
на уровне ворот, верхнего и нижнего полюсов. Это 
может быть обусловлено как расширением чашечно-
лоханочной системы почки, так и отеком почечной 
паренхимы в результате калькулезного пиелонефри-
та. При этом и в основной, и в контрольной группах 

достоверно большие показатели ширины почки опре-
делялись справа.

В основной группе нижний полюс был шире верх-
него вне зависимости от стороны. Это наблюдение 
в совокупности с остальными данными делает ниж-
ний полюс более предпочтительным для перкутан-
ного доступа. К подобному выводу пришли также 
С.С. Зенков и соавт. (2008) [8].

Ширина паренхимы почек на уровне ворот име-
ла минимальные значения с обеих сторон и в обеих 
группах. Меньшая ширина наряду со взаимоотно-
шением верхних и средних сегментов почек с пече-
нью и селезенкой объясняют редкое использование 
данных отделов для перкутанного доступа при ли-
тотрипсии. Тем не менее O.A. El-Wahab и соавт. 
(2014) [9] считают, что в зависимости от клини-
ческой задачи и от особенностей индивидуальной 
анатомии доступ может быть выполнен через лю-
бой почечный сегмент при условии предваритель-
ного планирования при помощи компьютерной 
томографии.

Средняя толщина почки в основной группе так-
же имела большие значения, чем в контрольной 
группе. По нашему мнению, у пациентов с МКБ 
почки, имеющие изначально небольшой размер, 
увеличиваются по сравнению с нормой и, как след-
ствие, при МКБ почки становятся более длинными, 
широкими и толстыми. Это в свою очередь связано 
с анатомическим строением околопочечного клет-
чаточного пространства, которое, будучи запол-
ненным рыхлой жировой клетчаткой, оставляет 
пространство для расширения. Данное околопо-
чечное пространство снаружи отграничено лист-
ками соединительнотканной фасции, ограничи-
вающей его объем, но позволяющей тем не менее 
самой почке увеличиваться в размерах в сторону 
жировой клетчатки.

Таблица 3 / Table 3

Сравнение толщины почек в основной и контрольных 
группах 
Comparison of kidney thickness in the main and control 
groups

Ст
ор

он
а Основная 

группа 
(n=65) 

Контрольная 
группа (n=87) Достоверность 

различий (t)
Вероятность 

(р)

М±m, мм М±m, мм

Правая 
почка 39,70±0,73 36,10±0,31 4,54 <0,001

Левая 
почка 37,90±0,51 34,20±0,33 6,09 <0,001
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Рисунок 3. Сравнение толщины почек в основной и контроль-
ных группах.

Figure 3. Comparison of the thickness of the kidneys in the main 
and control groups.
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Согласно полученным нами данным, линейные 

размеры почек: длина, толщина, ширина – на всех 
уровнях были больше в основной группе, чем в кон-
трольной. Это обусловлено расширением у пациентов 
с МКБ чашечно-лоханочной системы, а также отеком 
и, как следствие, увеличением размеров паренхимы.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Цель – проанализировать послеоперационные осложнения после мини-перкутанной литотрипсии с учетом индивиду-

альной оценки вариантной анатомии почки.
Материал и методы. Проведен анализ послеоперационных осложнений после мини-перкутанной литотрипсии у 60 

пациентов, которым перед операцией была выполнена КТ-урография с внутривенным болюсным контрастированием 
и трехмерной реконструкцией.

Результаты. Значимой зависимости между количеством осложнений мини-перкутанной литотрипсии и типом деления 
ветвей почечной артерии 2-го порядка, а также зависимости возникновения осложнений от наличия добавочных артерий 
не выявлено. Отмечена умеренная зависимость количества осложнений от количества доступов. 

Выводы. При мини-перкутанной литотрипсии предоперационное планирование с предоперационной разметкой тра-
ектории доступа позволяет значительно уменьшить число послеоперационных осложнений.  
 ■ Ключевые слова: мочекаменная болезнь, моделирование почечных сосудов, доступ при литотрипсии.
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интервал.
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 ■ Abstract
Aim – to analyze postoperative complications after mini percutaneous nephrolithotripsy, taking into account an assessment of 

individual variations of kidney anatomy.



38 Vol. 23(2)2022 Aspirantskiy Vestnik Povolzhiya www.aspvestnik.ru 

UR
OL

OG
Y 

AN
D 

AN
DR

OL
OG

Y Material and methods. Postoperative complications after mini percutaneous nephrolithotripsy were analyzed in 60 patients who 
underwent preoperative CT urography with intravenous bolus contrast and 3D reconstruction.  

Results. We found no significant correlation between the number of complications after mini percutaneous nephrolithotripsy 
and the type of division of the branches of the renal artery of the 2nd order, as well as no dependence of the occurrence of 
complications on the presence of accessory arteries. A moderate correlation between the number of complications and the number 
of accesses was noted.   

Conclusion. In mini percutaneous nephrolithotripsy, the preoperative planning and marking of the access trajectory can 
significantly reduce the number of postoperative complications.  
 ■ Keywords: urolithiasis, modeling of renal vessels, nephrolithotripsy access.  
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

АКТУАЛЬНОСТЬ
Мочекаменная болезнь (МКБ) относится 

к одним из самых распространенных заболеваний 
в мире. Частота МКБ в различных странах коле-
блется от 7,0 до 20,0% [1–4]. Пациенты с уролити-
азом составляют 20,0–40,0% из всех обратившихся 
в урологические стационары [5]. Наиболее тяже-
лым течением характеризуется МКБ при наличии 
крупных, размером более 2 см, и коралловидных 
камней [6–8].

Согласно новейшим рекомендациям Американс-
кой и Европейской ассоциаций урологов, методом 
выбора в лечении крупных камней почек является 
перкутанная литотрипсия, однако в современной ли-
тературе есть сообщения о большом количестве ос-
ложнений, к наиболее тяжелым из которых относится 
почечное кровотечение [9–11].  

Поскольку в подавляющем большинстве случа-
ев кровотечение было обусловлено особенностями 
анатомического строения почки, ее линейными 
размерами, положением и строением артериально-
го русла, выбор метода визуализации крайне важен 
[12–14].  

S. Zanetti и соавт. (2017) показали прямую за-
висимость риска развития кровотечения от разме-
ров почечного доступа и диаметра нефроскопа: чем 
меньше размер инструмента, тем меньше травма па-
ренхимы и сосудов почки [15]. В настоящее время 
разработаны различные методики с применением 
нефроскопов очень малых диаметров. К ограниче-
ниям применения этих приборов относят высокие 
требования к точности позиционирования и пред-
операционному планированию для снижения по-
требности в дополнительных доступах, каждый 
из которых увеличивает риск развития кровотече-
ния [16–18].  

Несмотря на то что анатомии почки посвящено 
множество научных работ, исследования индивиду-
альной прижизненной анатомии почек и ее сосудов 
при помощи трехмерного компьютерного модели-
рования отсутствуют. Учитывая быстрое развитие 
в урологии малоинвазивных методик, оценка почеч-
ной анатомии при компьютерной томографии (КТ) 
с позиции планирования перкутанного доступа, 
формирование баз данных клинических изображе-
ний и оценка анатомических изменений при МКБ 
представляют большой клинический интерес.

ЦЕЛЬ
Провести анализ послеоперационных осложне-

ний после мини-перкутанной литотрипсии с учетом 
индивидуальной оценки малососудистых зон почки 
и предоперационного планирования на основе изуче-
ния ее вариантной анатомии, определенной при КТ 
с трехмерной реконструкцией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Проведен анализ послеоперационных ослож-

нений после мини-перкутанной литотрипсии у 60 
пациентов. Всем пациентам в клиническом госпи-
тале ЗАО «Медицинская компания ИДК» г. Самары 
в период с 5 марта 2018 года по 5 марта 2020 года 
перед операцией была выполнена КТ-урография 
с внутривенным болюсным контрастированием 
и трехмерной реконструкцией. При этом определя-
лись линейные параметры почек, вариантная анато-
мия основных почечных артерий, строение ветвей 
почечной артерии 1-го и 2-го порядка, добавочных 
артерий. Затем до операции планировали доступ 
к почке.

В исследовании участвовали 26 мужчин 
(43,3±6,40%) и 34 женщины (56,7±6,40%). При рас-
пределении обследованных по возрастным группам 
была использована классификация возрастных пери-
одов АПН СССР (1965) [19]. К первому периоду зре-
лого возраста относили мужчин 29–39 лет и женщин 
29–34 лет; ко второму периоду зрелого возраста от-
носили мужчин 40–60 лет и женщин 35–55 лет; к по-
жилому возрасту – мужчин 61–74 лет и женщин 56–
74 лет; к старческому возрасту – мужчин и женщин 
75–90 лет. Распределение пациентов по возрастным 
группам было следующее: в первом периоде зрелого 
возраста – 18 пациентов (30,0±5,92%), во втором пе-
риоде зрелого возраста – 19 пациентов (31,7±6,01%), 
в пожилом возрасте – 15 человек (25,0±5,59%), в стар-
ческом возрасте – 8 человек (13,3±4,38%).

Для оценки анатомо-топографического располо-
жения почек и строения их артериального русла были 
применены методы 3D-реконструирования данных, 
полученных при КТ, и методы вариационно-стати-
стического анализа. С целью ретроспективного ана-
лиза использовались цифровые данные из системы 
передачи и архивации DICOM изображений (PACS) 
клинического госпиталя ЗАО «Медицинская компа-
ния ИДК» г. Самары с последующей их обработкой 
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в программах «Луч-С», «Автоплан» и VessellQ Xpress 
с загрузкой в них данных в формате DICOM.

Проведен статистический анализ частоты досту-
пов при литотрипсии и частоты развития осложне-
ний после мини-перкутанной литотрипсии по шкале 
Клавьен – Диндо. Обоснование предоперационного 
планирования доступа к почке во время КТ с трех-
мерной реконструкцией проводилось с учетом от-
сутствия связи между вариантной анатомией сосудов 
почки 2-го порядка и наличием осложнений после 
мини-перкутанной литотрипсии, подтвержденной 
статистически с расчетом коэффициента ранговой 
корреляции Спирмена (ρ) и с последующей оценкой 
значимости корреляции при помощи t-критерия. 
При использовании коэффициента ранговой корре-
ляции условно оценивали тесноту связи между при-
знаками, считая значения коэффициента 0,1 и менее 
отсутствием связи, 0,1–0,3 – показателями слабой 

тесноты связи; значения более 0,4, но менее 0,7 – по-
казателями умеренной тесноты связи, а значения 0,7 
и более – показателями высокой тесноты связи.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Нами были изучены результаты 60 мини-перку-

танных литотрипсий. Все они проводились с исполь-
зованием 3D-планирования доступа в программах 
«Автоплан», «Луч-С» и VessellQ Xpress. При натив-
ном и отсроченном сканировании находили целевую 
группу чашечек, содержащую конкремент. В артери-
альную фазу определяли тип кровоснабжения почки 
и ее малососудистые зоны (рисунки 1, 2).

После определения линейных размеров и сосуди-
стой анатомии почки с выявлением малососудистых 
зон осуществлялось планирование точки и траекто-
рии доступа с нанесением на кожу визуальных мар-
керов для последующей интраоперационной оценки 
точки пункции и направления движения пункцион-
ной иглы (рисунок 3).

На следующие сутки после проведения лито-
трипсии для выявления остаточных конкрементов 
и контроля отсутствия осложнений выполнялась 
контрольная компьютерная томография (рисунок 4).

Успех в дроблении камня был достигнут у всех 
пациентов. У 52 (86,7%) пациентов литотрипсия была 
осуществлена через 1 доступ, у 6 (10,0%) пациентов – 
через 2 доступа, у 3 (3,3%) пациентов – через 3 до-
ступа (таблица 1).

Во всех случаях повторный доступ был свя-
зан с наличием нескольких конкрементов, их рас-
положением. Необходимости в повторном досту-
пе по причине выхода не на ту группу чашечек 

Рисунок 1. Определение строения артериального русла почки 
(артерии выделены дополнительно).

Figure 1. Visualization of the structure of the renal vascular bed 
(arteries are additionally highlighted).

Рисунок 2. Определение малососудистой зоны (артерии вы-
делены дополнительно).

Figure 2. Visualization of a decreased vascularity zone (arteries are 
additionally highlighted).
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не возникло ни у одного пациента. Осложнения оце-
нивались по шкале Клавьен  – Диндо. Осложнения 
I  степени возникли у 25 (41,6%) пациентов, II степе-
ни – у 3 (5,0%) пациентов, III степени – у 1 (3,3%) па-
циента. Осложнений IV и V степеней не наблюдалось  
(таблица 2).

Среди осложнений I степени обнаружены следу-
ющие: болевой синдром, потребовавший назначения 
дополнительных анальгетиков, однократный подъем 

температуры с введением антипи-
ретиков. К осложнениям II степени 
был отнесен пиелонефрит, купи-
рованный антибактериальной те-
рапией. Осложнение III степени – 
пиелонефрит с формированием 
абсцесса, потребовавший чрескож-
ного дренирования под контролем 
КТ. Ни одна мини-перкутанная 
литотрипсия не сопровождалась 
серьезными геморрагическими 
осложнениями. Макрогематурия 
по контрольному дренажу отмеча-
лась в той или иной степени у всех 
пациентов в течение 1–3  дней 
(в среднем 1,1 дня) и купировалась 
на фоне консервативной гемоста-
тической терапии.

Оценкой корреляции между 
количеством осложнений мини-
перкутанной литотрипсии и типом 
деления ветвей почечной артерии 
2-го порядка значимой зависимо-
сти не установлено. Коэффициенты 
корреляции варьировались от 0,002 
до 0,139. Зависимость возникно-
вения осложнений от варианта 
деления ветвей почечной артерии 
1-го  порядка также не определя-
лась. Коэффициент корреляции 
составил 0,002 и 0,007 для левой 
и правой стороны соответственно 
(таблица 3).

При оценке зависимости воз-
никновения осложнений и нали-
чия добавочных артерий значи-
мой корреляции также выявлено 
не было. Коэффициент корреля-

ции при этом составил 0,086 (95% ДИ -0,164-0,319, 
p = 0,54). В то же время была отмечена прямая, уме-
ренная зависимость количества осложнений от коли-
чества доступов. Коэффициент корреляции при этом 
составил ρ=0,323 (95% ДИ 0,086–0,526; р = 0,009).

Рисунок 3. Планирование трассы чрескожного доступа.

Figure 3. Planning the route of percutaneous access.

Рисунок 4. Контрольная КТ: в чашечно-лоханочной системе (ЧЛС) правой почки 
определяется контрольный дренаж и стент, конкремент не определяется.

Figure 4. Control CT image: the control drainage and stent are visualized in the calices-
pelvis system of the right kidney; the calculus is not determined.

Таблица 1 / Table 1 

Количество доступов при литотрипсии
Number of accesses for nephrolithotripsy

Количество доступов Количество пациентов %

1 52 86,7

2 6 10,0

3 2 3,3

Всего 60 100,0

Таблица 2 / Table 2

Частота развития осложнений после мини-перкутанной 
литотрипсии по шкале Клавьен – Диндо
The incidence of complications after mini percutaneous 
nephrolithotripsy according to the Clavien – Dindo scale

Степень Количество %

I 25 41,6

II 3 5,0

III 1 1,7

IV 0 0

V 0 0

Всего 29 48,3
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ОБСУЖДЕНИЕ
Макрогематурия сопровождает все хирургиче-

ские вмешательства, связанные с доступом к ЧЛС 
почки, однако не является серьезным осложнением 
и возникает в связи с неизбежной травматизацией 
тканей на трассе доступа и в первую очередь парен-
химы почки. Такие кровотечения относятся, по сути, 
к капиллярным и при нормальном гемостазе паци-
ента останавливаются самостоятельно в короткий 
промежуток времени. Но если речь идет о травме 
крупного сосуда, в первую очередь ветви почечной 
артерии, кровотечение носит массивный характер 
и сопровождается образованием гематом как в па-
ренхиме почки и подкапсульно, так и в забрюшинном 
пространстве. Данные кровотечения зачастую требу-
ют не только проведения гемотрансфузии, но и до-
полнительных вмешательств вплоть до нефрэктомии. 

По данным R. Kukreja и соавт. (2004), из 301 паци-
ента, которому была проведена перкутанная нефро-
литотрипсия, кровотечения, потребовавшие перели-
вания крови, возникли у 8,0% пациентов [20]. 

M.S. Michel и соавт. (2007) доложили о 17,0% кро-
вотечений, потребовавших гемотрансфузии, основы-
ваясь на опыте около 1000 чрескожных вмешательств 
по поводу МКБ [12].

Из 60 пациентов, которым проводилась мини-пер-
кутанная нефролитотрипсия в нашем исследовании, 
кровотечения, которые вызвали бы необходимость 
дополнительных вмешательств или переливания ком-
понентов крови, не встретились ни у одного. Такой 
результат был достигнут благодаря тщательному 

предоперационному планированию, индивидуаль-
ной оценке малососудистых зон почки и предопера-
ционной разметке на основе 2D- и 3D-моделирования 
компьютерных томограмм. Это сопоставимо с дан-
ными И.В. Серегина и соавт. (2022), X. Zhou и соавт. 
(2008), которые сообщили, что при учете предопе-
рационной оценки сосудистого русла и интраопе-
рационного ультразвукового контроля трассы иглы 
серьезные геморрагические осложнения возникают 
лишь у 1,0% пациентов [21, 22].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, при мини-перкутанной литотрип-

сии предоперационное планирование с предопераци-
онной разметкой траектории доступа с нанесением 
на кожу визуальных маркеров для последующей ин-
траоперационной оценки точки пункции и направле-
ния движения пункционной иглы, учитывающее ин-
дивидуальную вариантную анатомию почки каждого 
пациента, позволяет значительно уменьшить число 
послеоперационных осложнений.  

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Литературный обзор содержит обновленную информацию о последних достижениях противоэпилептической фарма-

котерапии. В статье рассмотрены механизмы действия препаратов, диапазон эффективности, побочные эффекты и фер-
мент-индуцирующие свойства, потенциальная тератогенность.

Анализ литературы показал, что часть проблем пациентов с эпилепсией остаются нерешенными. Несмотря на увеличе-
ние числа антиконвульсантов, треть пациентов по-прежнему остаются фармакорезистентными к противоэпилептической 
терапии и продолжают страдать от приступов. Надежда на сокращение доли пациентов с неконтролируемыми приступа-
ми основывается на будущих терапевтических разработках, включая таргетную терапию, нацеленную на молекулярные 
механизмы, которые лежат в основе патогенеза эпилепсии. Клинические результаты у пациентов с эпилепсией также 
могут значительно улучшиться благодаря разработке новых высокоточных методов диагностики и лечения, выявлению 
биомаркеров для разработки лекарств, а также рутинному клиническому наблюдению и внедрению действительно ин-
новационных методов лечения, модифицирующих заболевание.
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 ■ Abstract
The literature review provides an update on recent advances in antiepileptic pharmacotherapy. The article considers the 

mechanisms of action of the drugs, the range of efficacy, side effects and enzyme-inducing properties, potential teratogenicity.
A review of the literature revealed some of the problems of patients with epilepsy remaining unresolved to this day. Despite 

an increase in the number of anticonvulsants in recent years, one-third of patients are pharmacoresistant to antiepileptic therapy 
and continue to suffer from seizures. The hope for reducing the proportion of patients with uncontrolled seizures rests on future 
therapeutic developments, including targeted therapies aimed at the molecular mechanisms underlying the epilepsy pathogenesis. 
Clinical outcomes in patients with epilepsy could also significantly improve with advances in the development of new highly 
accurate diagnostic and treatment methods, the identification of biomarkers for drug development, as well as routine clinical 
follow-up and the introduction of truly innovative disease-modifying therapies.
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Лечение эпилепсии основывается в первую оче-

редь на противоэпилептической терапии, правиль-
ный выбор которой способен полностью контроли-
ровать приступы примерно у двух третей пациентов. 
Арсенал противоэпилептических препаратов значи-
тельно расширился за последние три десятилетия 
и в настоящее время включает более 30 различных 
МНН. Знание спектра эффективности, клинической 
фармакологии (скорости абсорбции, клиренса, ле-
карственных взаимодействий), побочных эффектов 
и способов применения отдельных противоэпилеп-
тических препаратов имеет существенное значение 
для оптимального лечения эпилепсии.

Литературный обзор содержит обновленную 
информацию о последних достижениях противо-
эпилептической фармакотерапии. В статье рассмо-
трены механизмы действия препаратов, диапазон 
эффективности, побочные эффекты и фермент-
индуцирующие свойства, потенциальная терато-
генность.

Ссылки идентифицированы с помощью поиско-
вых запросов Medline/PubMed и Google Scholar, опу-
бликованных на английском языке в период с января 
2017 года по декабрь 2021 года (5 лет), с поисковы-
ми условиями: припадок / приступ или эпилепсия. 
В результате указанного поиска было получено 85 
тезисов. На основе оригинальности и актуальности 
для данной темы в обзор включенo 30 статей. 

Эпилепсия – это одно из наиболее распростра-
ненных неврологических заболеваний, поражающее 
людей любого возраста и этнической принадлежно-
сти. В промышленно развитых странах у 3–4% людей 
в течение жизни развивается эпилепсия. Эпилепсия 
оказывает пагубное воздействие на социальное, 
профессиональное, физическое и психологическое 
благополучие. В исследовании «Глобальное бремя 
болезней 2010» эпилепсия заняла четвертое место 
среди 220 заболеваний по степени тяжести инвали-
дизации [1].

Прогресс в области геномных технологий обна-
жает сложную генетическую архитектуру распро-
страненных типов эпилепсии и приводит к смене 
парадигмы. Эпилепсия – это симптомокомплекс 
с множеством факторов риска и сильной генетиче-
ской предрасположенностью [2]. 

На сегодняшний день имеющиеся в арсенале 
врачей примерно 30 международных непатенто-
ванных наименований (МНН) противоэпилепти-
ческих препаратов (ПЭП) с 7 различными меха-
низмами действия – это возможность применять 
и рациональную, и эмпирическую комбинирован-
ную терапию. Однако количество препаратов с раз-
личными механизмами действия настолько велико, 
что как в доклинических, так и в клинических усло-
виях разработка исследований комбинированных 
методов лечения представляет собой серьезную 
проблему [3]. 

ДОСТИЖЕНИЯ И ПРОБЛЕМЫ 
ФАРМАКОТЕРАПИИ ЭПИЛЕПСИИ

Лечение эпилепсии развивалось на протяжении 
тысячелетий вместе с пониманием самой болезни. 
Современное лечение началось с бромистого калия, 
который впервые был упомянут в журнале Lancet 
в 1857 году [4]. Открытие в 1912 году противосудо-
рожных свойств фенобарбитала ознаменовало новую 
эру в терапии эпилепсии, ранее считавшейся неиз-
лечимой. 

Эволюция ПЭП насчитывает несколько этапов 
и характеризуется смещением фокуса внимания с эф-
фективности терапии на ранних этапах в начале XX 
века в сторону переносимости и безопасности уже 
с момента появления таких препаратов, как карба-
мазепин (1965 г.) и вальпроевая кислота (1967 г.). 
Дальнейшие исследования переносимости этих пре-
паратов выявили ряд ограничений их применения, 
проложив дорогу препаратам новой генерации, удов-
летворяющим данным параметрам. 

В XX веке медикаментозное лечение эпилепсии 
добилось существенного прогресса. Если еще в 1989 
году существовало всего 4 основных ПЭП: фенобар-
битал, фенитоин, карбамазепин и вальпроат, то по-
сле расширения фундаментальных и клинических 
исследований 1980-е, 1990-е годы ознаменовались по-
явлением еще десяти новых препаратов: фелбамата, 
габапентина, ламотриджина, топирамата, тиагабина, 
вигабатрина, зонисамида, леветирацетама, окскарба-
зепина и фосфенитоина [5].

В XXI веке темпы исследований ускорились. В пер-
вое десятилетие были одобрены прегабалин и лакоса-
мид, во втором – еще 10 ПЭП: руфинамид, стирипен-
тол, эзогабин / ретигабин (введенные и впоследствии 
отмененные из-за побочных эффектов (ПЭ)), эсликар-
базепин, перампанел, бриварацетам, каннабинодиол, 
ценобамат, эверолимус, фенфлурамин [3]. За послед-
ние пять лет было выведено на мировой рынок пять 
новых МНН ПЭП: бриварацетам, каннабидиол, цено-
бамат, эверолимус и фенфлурамин. История создания 
препаратов иллюстрирует различные стратегии разра-
ботки новых молекул: от модификации уже известных 
действующих веществ до разработки новых высоко-
селективных молекул. 

Пример модификации в химическом строении – 
бриварацетам, который был выбран после обширно-
го доклинического скрининга большого количества 
производных леветирацетама. По сравнению с леве-
тирацетамом бриварацетам обладает более высоким 
сродством к синаптическому везикулу SV2A и анало-
гичным фармакологическим профилем. 

Каннабидиол, фенфлурамин и эверолимус явля-
ются примерами препаратов, первоначально одо-
бренных для других показаний, отличных от эпилеп-
сии. Так, каннабидиол был впервые зарегистрирован 
в виде комбинированного назального спрея для ле-
чения спастичности, связанной с рассеянным скле-
розом. Фенфлурамин первоначально использовался 
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для снижения аппетита, а эверолимус – для лечения 
распространенного рака почки, гигантоклеточной 
астроцитомы, нейроэндокринных опухолей подже-
лудочной железы и других опухолей [5].

В 2017 году эверолимус был одобрен для лече-
ния фокальных судорог у пациентов с комплек-
сом туберозного склероза. Эверолимус относится 
к определенному классу соединений, называемых 
ингибиторами mTOR. Нарушение регуляции путей 
mTOR вовлечено в комплекс туберозного склероза, 
фокальную кортикальную дисплазию, ганглиоглиому 
и гемимегалоэнцефалию [8].

Ценобамат был недавно одобрен FDA для лечения 
фокальных судорог у взрослых и ожидает одобре-
ния Европейского медицинского агентства (EMA). 
Ценобамат ингибирует натриевые токи и является 
аллостерическим модулятором ГАМК(А)-канала не-
бензодиазепиновым способом [9].

Каннабидиол – новейший препарат, одобренный 
для лечения фокальных судорог с многообещающи-
ми результатами эффективности, однако пациенты 
должны быть проинформированы о повышенном 

риске потенциально угрожающей жизни побочной 
реакции – развитии редкого тяжелого лекарственно-
индуцированного синдрома гиперчувствительности 
[8]. Каннабидиол одобрен для лечения эпилепсии 
у пациентов с синдромами Леннокса – Гасто и Драве 
в возрасте от 2 лет. Эти синдромы нельзя считать фо-
кальными эпилепсиями, несмотря на то что у этих 
пациентов фокальные судороги могут быть частью 
синдрома. Данные об эффективности каннабидиола 
при фокальных судорогах более чем скудны, и боль-
шая их часть поступает в результате применения 
у детей [10].

Фенфлурамин является многообещающей пере-
профилированной терапией, специально предна-
значенной для лечения судорог при синдроме Драве. 
В связи с тем, что нарушение гомеостаза серотони-
на может быть связано с увеличением потребления 
пищи, фенфлурамин, действующий через серото-
нинергический механизм, первоначально использо-
вался в качестве препарата, снижающего аппетит. 
Проблемы с сердечно-сосудистой системой при-
вели к его временной отмене. Позже в результате 

Таблица 1 / Table 1

Спектр эффективности противоэпилептических препаратов [26]
The spectrum of antiepileptic drugs efficacy [26]

ПЭП Фокальные 
приступы

Генерализованные 
тонико-клонические 

приступы

Генерализованные 
приступы абсансы

Генерализованные 
миоклонические 

приступы

Синдром Леннокса – Гасто 
/ инфантильные спазмы / 

синдром Драве

Фенобарбитал I предположительно, 
не доказано в I неэффективно IV

Фенитоин I предположительно, 
не доказано в I неэффективно неэффективно

Карбамазепин I предположительно, 
не доказано в I неэффективно неэффективно

Окскарбазепин I      ? неэффективно неэффективно
Эсликарбазепин I      ? неэффективно неэффективно

Вальпроат I предположительно, 
не доказано в I I предположительно, 

не доказано в I
предположительно, не 

доказано в I
Этосуксимид неэффективно неэффективно I неэффективно

Клобазам предположительно, 
не доказано в I

предположительно, 
не доказано в I

предположительно, 
не доказано в I I ЛГ

Фелбамат I предположительно, 
не доказано в I ? ? I ЛГ

Габапентин I неэффективно неэффективно неэффективно
Прегабалин I неэффективно неэффективно неэффективно

Ламотриджин I I предположительно, 
не доказано в I различные данные I ЛГ

Топирамат I I неэффективно в 
одном I ? I ЛГ

Тиагабин I неэффективно неэффективно неэффективно

Леветирацетам I I предположительно, 
не доказано в 1 I

Бриварацетам I ? ? ?

Зонисамид I предположительно, 
не доказано в I

предположительно, 
не доказано в I

предположительно, 
не доказано в I

Лакосамид I ? неэффективно неэффективно
Вигабатрин I неэффективно неэффективно неэффективно I ИС
Руфинамид I, не одобрен FDA ? I ЛГ
Перампанел I I ? IV
Каннабидиол I ? ? ? I ЛГ и СД

Примечание. I – исследования I класса; ЛГ – синдром Леннокса – Гасто; ИС – инфантильные спазмы; СД – синдром Драве; пустые ячейки 
означают отсутствие убедительных данных.
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жено новое показание для пациентов с эпилепсией. 
Широкое применение генетического тестирования 
позволило классифицировать (преимущественно 
с синдромом Драве) пациентов, у которых был заме-
чен эффект. Противоэпилептические свойства пре-
парата были подтверждены на молекулярном уровне 
на моделях рыб-зебр [11].

Несколько новых ПЭП прошли сравнительные 
испытания в качестве терапии первой линии, про-
демонстрировав равную эффективность (таблица 1), 
а переносимость – равную или лучшую, чем у старых 
ПЭП. Список включает ламотриджин, окскарбазе-
пин, леветирацетам, топирамат, зонисамид, лакоса-
мид, прегабалин и эсликарбазепин [6].

Управление по санитарному надзору за качеством 
пищевых продуктов и медикаментов США (FDA) 
недавно приняло политику, согласно которой эф-
фективность препарата в качестве дополнительной 
терапии у взрослых может быть экстраполирована 
на эффективность в монотерапии. Кроме того, эф-
фективность у взрослых может быть экстраполиро-
вана на эффективность у детей в возрасте от 4 лет [6, 
7]. Исходя из этого, показания к применению таких 
ПЭП, как эсликарбазепин, перампанел, лакосамид, 
бриварацетам, были расширены [7].

Успехи в лечении эпилепсии достигнуты не только 
благодаря разработке новых препаратов и открытиям 
новых мишеней, но и путем улучшения фармацев-
тической рецептуры уже доступных лекарственных 
средств. Одной из областей, в которой за последние 5 
лет достигнут значительный прогресс, является раз-
работка новых форм выпуска ПЭП для купирования 
серии судорожных приступов и эпилептического ста-
туса вне стационара [12]. До 2018 года единственным 
одобренным FDA ПЭП для внебольничного примене-
ния был ректальный гель диазепама. В 2019 году FDA 
одобрило два дополнительных препарата для этого 
показания – интраназальный мидазолам [13] и ин-
траназальный диазепам [14]. Удобство применения 
назальной лекарственной формы связано с быстрым 
наступлением противосудорожного эффекта, тем са-
мым приступы купируются до наступления эпилеп-
тического статуса.

Также достигнут значительный прогресс в выяв-
лении геномных предикторов идиосинкразических 
реакций на ПЭП благодаря развитию фармакогено-
мики – науки, изучающей вариации в генах, кодиру-
ющих ферменты, метаболизирующие лекарственные 
средства, транспортеры и лекарственные мишени 
до того, как эти вариации начнут влиять на распреде-
ление препарата и спровоцируют соответствующую 
реакцию [1].

Вместе с тем определение лекарственной устой-
чивости, предложенное Международной противо-
эпилептической лигой (ILAE), ввело понятие «устой-
чивая свобода от приступов», которое представляет 
собой единственную меру эффективности, неизменно 

связанную с улучшением качества жизни больного 
[15]. В этом аспекте удручают исследования резуль-
татов лечения эпилепсии, демонстрирующие следу-
ющее. Треть пациентов контролируется одним ПЭП. 
Другой трети, чтобы достичь свободы от приступов, 
требуется комбинация двух или более препаратов. 
У оставшейся же трети шансы по-прежнему значи-
тельно ниже, и у этих пациентов неконтролируемые 
приступы сохраняются на протяжении всей жизни 
[5]. Показатель достижения свободы от приступов 
в 1980-х годах при применении 4 «старых» ПЭП был 
схожим с показателем в 2014 году после выхода на ры-
нок большинства новых препаратов. Приблизительно 
35% пациентов по-прежнему страдают фармакоре-
зистентной эпилепсией. Большинство новых ПЭП 
в исследованиях III фазы продемонстрировали разо-
чаровывающе низкую свободу от приступов (2–7%). 
При этом отмечается, что в некоторой степени низ-
кий показатель ремиссии эпилепсии в 35% идет враз-
рез с реальными улучшениями в лечении, достигну-
тыми при применении новых препаратов: профиль 
ПЭ некоторых новых ПЭП стал значительно лучше, 
что и способствует повышению уровня качества жиз-
ни пациентов [3].

ПЭП являются основой лечения эпилепсии, и око-
ло 70% пациентов достигают хорошего контроля 
приступов только с помощью медикаментозной те-
рапии. Обширный выбор ПЭП позволил предлагать 
индивидуальные планы лечения, основанные на уни-
кальных профилях пациентов. Однако постоянно 
растущий ассортимент лекарств создает проблему 
выбора стартового препарата для лечащего врача. 
Неудобством является значительный объем знаний, 
необходимый врачу для оптимального использования 
препаратов. Существует риск назначения ПЭП по не-
соответствующим показаниям или выбор неверного 
режима дозирования, что может привести к тяжким 
последствиям. К тому же количество данных, сравни-
вающих эффективность одного препарата с другим, 
ограниченно. Дополнительным разочаровывающим 
фактом остается то, что, несмотря на расширение 
выбора, ПЭП лечить по-прежнему способны только 
симптомы судорог, не добиваясь какого-либо значи-
тельного прогресса в обращении патологического 
процесса вспять или остановке основного механизма 
эпилептогенеза за счет нейропротекции [4].

РАЗРАБОТКА ПЭП
На этапе разработки терапевтический потенциал 

ПЭП в значительной степени зависит от их характе-
ристик на моделях приступов эпилепсии у животных. 
Новая эра систематического развития ПЭП началась 
в 1974 году, когда Национальный институт невро-
логических расстройств (США) способствовал раз-
работке новых химических препаратов для лечения 
эпилепсии. Модель максимального электрошоково-
го припадка, в которой электрический стимул, при-
меняемый через роговичные электроды, вызывает 
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тоническое разгибание задней конечности, является 
важным первым скринингом для потенциальных ле-
карств, блокирующих тонико-клонические припадки 
у человека. Также для раннего выявления противосу-
дорожных средств используются модели, в которых 
химически индуцированные конвульсии вызыва-
ются подкожным введением антагониста рецептора 
ГАМК(А) – пентилентетразола. Исследуемые ПЭП 
также оцениваются на конкретных моделях живот-
ных, таких как модели с миндалиной или гиппокам-
пом. Совсем недавно были разработаны фенотипы, 
соответствующие фармакорезистентной эпилепсии, 
такие как фенитоинрезистентная крыса. Кроме того, 
были разработаны генетические модели мышей 
с признаками человеческой эпилепсии, возникаю-
щей в результате специфического дефекта гена, та-
кого как SCN1A, и в настоящее время используются 
для изучения патофизиологии эпилепсии на молеку-
лярном и генетическом уровнях [4].

Использование моделей простых эпилептиче-
ских приступов на животных, таких как методика 
максимального электрошока, стало неотъемлемой 
проблемой при разработке новых антиконвульсан-
тов. Некоторые препараты, к примеру леветираце-
там, были мало- или неэффективны в эксперимен-
те на подобных моделях, хотя показали высокую 

противосудорожную активность 
на практике [3].

Примеры прогресса в химическом 
строении при разработке ПЭП пред-
ставлены на рисунке 1.

МИШЕНИ ПЭП
Изменение в подходах ведения 

скрининговых программ разработки 
новых ПЭП привело к появлению 
в арсенале врачей широкого спектра 
препаратов с 7 различными механиз-
мами противосудорожного действия.

1. Блокаторы натриевых каналов: 
a) быстрая инактивация натриевых 
каналов (фенитоин, карбамазепин, 
окскарбазепин, ламотриджин, а так-
же отчасти фелбамат, топирамат), б) 
медленная инактивация натриевых 
каналов (лакосамид, эсликарбазепин 
[7]).

2. Модуляция α/δ2 рецепторов 
кальциевых каналов (габапентин, 
прегабалин).

3. Модуляция T-кальциевых ка-
налов (этосуксимид).

4. Воздействие на калиевые кана-
лы (эзогабин / ретигабин, выведен из практики из-за 
ПЭ, но возможно появление второго поколения).

5. Модуляция ГАМК-эргического торможения / 
ингибирования (фенобарбитал, вальпроат, бензоди-
азепины, включая клобазам, вигабатрин, тиагабин, 
габапентин, прегабалин [8]).

6. Антагонизм к глутаматергическому AMPA ре-
цептору (перампанел).

7. Модуляция субъединиц SV2A (леветирацетам, 
бриварацетам) [3].

МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ
Полные механизмы действия нескольких ПЭП, 

в том числе широко используемых, до сих пор полно-
стью не изучены, их можно обобщить лишь в общих 
чертах [4]. Мишени противоэпилептических препа-
ратов представлены в таблице 2.

Для того чтобы проявлять противоэпилептиче-
скую активность, лекарственное средство должно 
воздействовать на одну или несколько молекул-ми-
шеней в головном мозге. Эти воздействия включа-
ют ионные каналы, переносчики нейромедиаторов 
(нейротрансмиттеры) и ферменты метаболизма ней-
ромедиаторов. Классификация действия ПЭП в со-
ответствии с воздействием включает: (1) модуляцию 
вольтаж-зависимых ионных каналов; (2) усиление 
синаптического торможения; (3) ингибирование си-
наптического возбуждения [18].

Мишени для ПЭП включают в себя клеточные 
механизмы генерации судорог. Возбуждение (чрез-
мерное) посредством участников: а) ток ионов Na+, 

Рисунок 1. Примеры прогресса в химическом строении при 
разработке противоэпилептических препаратов [16, 17].

Figure 1. Examples of chemical structure progress in the develop-
ment of antiepileptic drugs [16, 17].
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Y Ca2+ внутрь клетки, б) нейротрансмиттеров: глута-
мат, аспартат, в) транспортных везикул для достав-
ки нейротрансмиттеров. Подавление / ингибирова-
ние (недостаточное) посредством участников: а) ток 
ионов Cl- внутрь клетки, ионов K+ - из клетки, б) 
нейротрансмиттеров ГАМК. ПЭП могут напрямую 
воздействовать на тот или иной канал или опосре-
дованно влиять на синтез, метаболизм или функцию 
нейротрансмиттеров [19].

Конечные эффекты этих взаимодействий заклю-
чаются в изменении разрядных свойств нейронов 
и уменьшении синхронизации в нейрональных сетях. 
Кроме того, ПЭП препятствуют распространению 
аномального возбуждения на отдаленные участки 
мозга, что необходимо для подавления поведенче-
ской судорожной активности.

Ключевыми мишенями воздействия ПЭП явля-
ются вольтаж-зависимые ионные каналы (включая 
натриевые, кальциевые и калиевые). Они формиру-
ют подпороговые электрические импульсы нейрона, 
позволяющие ему запускать потенциалы действия, 
регулируют его реакцию на синаптические сигналы, 
способствуют пароксизмальному сдвигу деполяриза-
ции, синхронизации нейронов и распространению 
приступов, тем самым препятствуют развитию кли-
нической картины эпилепсии [19].

Наиболее распространенным и хорошо известным 
механизмом действия современных ПЭП является 
блокада натриевых каналов. Блокаторы натриевых ка-
налов (БНК) являются базовыми препаратами перво-
очередного выбора для лечения фокальных приступов 
при симптоматической фокальной эпилепсии [20]. 

СВЯЗЬ МЕХАНИЗМА ДЕЙСТВИЯ  
С ПСИХИЧЕСКИМИ НАРУШЕНИЯМИ

Подавляя судороги, ПЭП воздействуют на раз-
личные механизмы и молекулярные мишени, уча-
ствующие в регуляции нервной возбудимости. 
К ним относятся ингибирующая (ГАМКергическая) 
и возбуждающая (глутаматергическая) нейротранс-
миссия, а также ионная (натриевая и кальциевая) 
проводимость по вольтаж-зависимым ионным 
каналам. Эти же механизмы и мишени участвуют 
в регуляции настроения и поведения, что может 
объяснить, почему каждый ПЭП связан со специ-
фическими психотропными эффектами. 

Механизм действия ПЭП, наряду с основным не-
врологическим состоянием и анамнезом больного, 
является переменной, от которой зависят психо-
тропные эффекты терапии [21, 23]. До 50% больных 
эпилепсией отмечают негативное влияние терапии 
на когнитивную сферу, связанное со снижением 
возбудимости нейронов и подавлением передачи 
нейромедиаторов [22]. Связь между механизмами 
действия препаратов и психическими нарушениями, 
вероятно, происходит на уровне корковых и подкор-
ковых нейрональных сетей головного мозга в обла-
сти амигдалы и гиппокампа с вовлечением ионных 

каналов и систем нейротрансмиттеров (моноамины, 
глутамат, ГАМК) [24]. 

Часто бывает трудно определить, какие психо-
патологические проявления обусловлены именно 
терапией, поскольку психиатрические осложнения 
у пациентов с эпилепсией обусловлены множеством 
факторов, и ПЭП является лишь одной из многих 
предполагаемых причин. Более того, механизмы 
действия ПЭП до сих пор изучены не в полной 
мере. Как и в случае с несколькими другими клас-
сами лекарств, ПЭП оказывают разнообразное дей-
ствие на биологические системы, и лишь некоторые 
из этих воздействий связаны с желаемым противо-
судорожным эффектом. 

Нынешнее понимание механизмов, лежащих 
в основе влияния ПЭП на настроение и поведение, 
далеко от завершения. Для некоторых препаратов, 
таких как леветирацетам или ретигабин, которые 
не действуют (или могут действовать лишь незна-
чительно) на традиционные мишени, описанные 
выше, механизмы, ответственные за их психотроп-
ные эффекты, еще предстоит обнаружить [25].

Неизвестные механизмы также могут лежать 
в основе различий в психотропных профилях меж-
ду ПЭП со схожим действием. Новые молекулярные 
мишени, например, белок синаптических везикул 
SV2A или нейронные вольтаж-зависимые калиевые 
каналы Kv7, роль которых в настроении и поведении 
еще не исследована, могут объяснять такие специ- 
фические психотропные эффекты. Также следует от-
метить, что знания о влиянии ПЭП на настроение 
и поведение либо недостаточны, либо полностью 
отсутствуют, при этом доступные данные получены 
из исследований, которые страдают от методологи-
ческих ограничений [21].

СТАРЫЕ И НОВЫЕ АНТИКОНВУЛЬСАНТЫ
Разработка ПЭП второго и третьего поколений 

была направлена на устранение недостатков препа-
ратов первого поколения (барбитуратов, бензодиа-
зепинов, карбамазепина, этосуксимида, фенитоина 
и вальпроата), таких как неблагоприятная фарма-
кокинетика и профили лекарственного взаимо-
действия, а также неэффективность в ряде случаев 
и склонность вызывать множество ПЭ [15].

Разделение ПЭП на поколения (старые, новые, 
новейшие) является условным и представляет лишь 
исторический интерес с точки зрения поступления 
препарата в продажу. Препараты, доступные после 
1995 года, принято считать II поколением, после 
2010 года – III поколением.

Сравнительный анализ ПЭП по эффективности 
и метаанализ демонстрируют, что большинство срав-
нительных исследований старых и новых ПЭП показы-
вает одинаковую эффективность (таблица 2). На прак-
тике по своей эффективности старые и новые ПЭП 
также не сильно различаются между собой, различия 
касаются ПЭ, их остроты и степени выраженности.
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Самыми важными являются острые и опасные ПЭ, 

например, тяжелые аллергические реакции, печеноч-
ная недостаточность, агранулоцитоз, апластическая 
анемия, токсический гепатит и панкреатит, а также 
другие острые состояния. Эти эффекты возникают 
как у старых, так и у новых препаратов. Обычно эти 
нежелательные явления проявляются в первые 3 ме-
сяца приема, чаще в первые недели.

Дозозависимые ПЭ встречаются чаще, чем реакции 
гиперчувствительности, и не представляют серьезной 
опасности, однако могут причинить пациенту суще-
ственный дискомфорт, спровоцировать несоблюдение 
рекомендаций врача и снижать качество жизни паци-
ента. Эти эффекты многочисленны и разнообразны, 
зависят от препарата и от дозы. Такие нежелательные 
явления присущи и старым, и новым ПЭП.

Хронические, а также скрытые ПЭ развиваются 
медленно и постепенно. Их далеко не всегда можно 
быстро и легко определить, и они могут сохраняться 
долгое время. Нередко сообщения о хронических ПЭ 
появляются через несколько месяцев или лет после 
выпуска препарата. Ряд более новых ПЭП может вы-
звать некоторые из этих ПЭ лишь в ограниченной 
мере, в то время как препараты старой генерации 
дают более выраженные метаболические наруше-
ния и эти эффекты могут представлять собой очень 
важные и недооцененные последствия длительного 
медикаментозного лечения эпилепсии. Это и служит 
основным отличием старых ПЭП от новых. Помимо 
лучшей переносимости, многие новые препараты 
также отличаются от более старых относительным 
отсутствием межлекарственных взаимодействий [27, 

Таблица 2 / Table 2

Мишени противоэпилептических препаратов [7, 21]
The targets of antiepileptic drugs [7, 21]

Поколение 
ПЭП ПЭП

Блокада вольтаж-
зависимых Na+ 

каналов

Блокада вольтаж-
зависимых Ca 2+ 

каналов (подтип канала)

Усиление 
передачи 

ГАМК

Ингибирование 
передачи глутамата 
(подтип рецептора)

Иной 
механизм

Первое 
поколение

Барбитураты - ? ++ ? +

Фенитоин ++ ? ? ? +

Этосуксимид - ++ (T) - - ?

Бензодиазепины - - ++ - -

Карбамазепин ++ + (L) ? + (NMDA) +

Вальпроат ? + (T) + + (NMDA) ++

Второе 
поколение

Вигабатрин - - ++ - -

Зонисамид ++ ++ (N, P, T) + ? +

Ламотриджин ++ ++ (N, P/Q, R, T) + ++ (NMDA, AMPA) +

Фелбамат ++ + (L) + ++ (NMDA) +

Габапентин - + (N, P/Q) ? - ?

Топирамат ++ + (L) ++ ++ (AMPA) +

Тиагабин - - ++ - -

Окскарбазепин ++ + (N, P/Q) ? + (NMDA) +

Леветирацетам - + (N) ? ? ++

Стирепентол - - ++ - -

Прегабалин - ++ (N, P/Q) - - -

Третье 
поколение

Руфинамид ++ - - ? -

Лакосамид ++ - - - +

Эсликарбазепин ++ - - - -

Ретигабин - - ? - ++

Перампанел - - - - ++

Бриварацетам - - - - ++

Каннабидион - - + - ?

Ценобамат + - + - -

Эверолимус - - - - +

Алопрегненолон - - ++ - -

Фенфлурамин - - - - +

Ганаксолон - - ++ - -
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бенно важна, поскольку они чаще всего могут быть 
назначены только в режиме политерапии [7].

Общеизвестно, что фармакокинетические ха-
рактеристики лекарств являются определяющими 
факторами в медикаментозной терапии, поскольку 
они определяют, каким образом назначаются лекар-
ства, их эффективность и профиль ПЭ, а также будут 
ли пациенты выполнять рекомендации врача.

Для наглядного сравнения ПЭП разработана си-
стема полуколичественной оценки профиля фарма-
кокинетики (ФК), основанная на 16 характеристиках, 
которая позволяет, сравнив фармакокинетические 
параметры ПЭП, определить их окончательный рей-
тинг [29].

Установлено, что ПЭП, наиболее активно приме-
няющиеся в терапии эпилепсии в РФ, – карбамазе-
пин и вальпроевая кислота – имеют нижайшие по-
казатели рейтинга фармакокинетического профиля 
и при длительном применении в ряде случаев могут 
представлять угрозу для здоровья пациентов. В свою 
очередь преимущества новейших ПЭП позволяют 
не только повысить эффективность терапии и умень-
шить число и выраженность нежелательных явлений 
в сравнении с базовыми ПЭП, но и минимизировать 
смертность и проявление коморбидных состояний, 
относящихся к эпилепсии.

Центральным звеном, определяющим межлекар-
ственные взаимодействия, является печеночный ме-
таболизм. В ряде случаев ПЭП могут быть индукто-
рами или ингибиторами печеночных ферментов даже 
тогда, когда сами не метаболизируются по тому же 
пути. Основными ПЭП в классе индукторов печеноч-
ных ферментов являются фенитоин и карбамазепин, 
которые индуцируют более широкий спектр окис-
лительных и конъюгирующих ферментов. Эти фер-
менты ответственны за метаболизм около 80% всех 
терапевтических препаратов, включая большинство 
антиконвульсантов [30].

Экзогенными субстратами для индукторов фер-
ментов могут быть оральные контрацептивы, анти-
коагулянты, цитотоксические средства, антиретро-
вирусные препараты, опиоиды, статины, сердечные 
антиаритмические средства, антидепрессанты, ней-
ролептики и иммунодепрессанты. Для пациента, про-
должающего принимать ту же дозу этих препаратов 
при введении индуктора фермента, результатом мо-
жет быть нежелательная беременность, повышенная 
смертность от онкологии, прогрессирующий СПИД, 
отторжение трансплантата, неконтролируемая ги-
пертензия, нарушения сердечного ритма, ухудшение 
депрессии и множество других проблем в зависи-
мости от фармакологических эффектов индуциро-
ванного препарата. Присутствие индуктора может 
существенно увеличить стоимость совместно назна-
чаемого лекарства за счет увеличения дозы, необхо-
димой для получения желаемого терапевтического 
эффекта [30].

Стоит отметить, что система цитохромов участву-
ет во многих эндогенных метаболических процессах. 
Эндогенные субстраты для индукторов ферментов 
включают витамин D, стероиды, половые гормоны 
и холестерин. Это может привести к снижению плот-
ности костной ткани и увеличению риска переломов, 
сексуальной дисфункции как у мужчин, так и у жен-
щин и, что наиболее важно, к увеличению сосуди-
стого риска и, возможно, повышенной смертности 
от сердечных приступов и инсультов.

В свою очередь, отмена индуктора ферментов соз-
дает различный комплекс проблем, отчасти из-за не-
одинакового эффекта деиндукции у разных пациен-
тов. Увеличение концентрации всех индуцированных 
препаратов, включая некоторые ПЭП, можно ожи-
дать в течение нескольких недель после прекраще-
ния приема фенитоина, карбамазепина и, возможно, 
также окскарбазепина и эсликарбазепина ацетата. 
Например, пациенты, совместно принимающие фер-
мент-индуцирующий ПЭП вместе с антидепрессан-
том или нейролептиком, подвергаются значительно-
му риску развития ПЭ при отмене первого препарата. 
Уровень деиндуцированного препарата может повы-
ситься до 50% [30].

Вальпроат, широко применяемый в клинической 
практике, также имеет самые низкие показатели 
в отношении благоприятных фармакокинетиче-
ских характеристик, главным образом из-за не-
линейной ФК, интенсивного печеночного метабо-
лизма и высокой вероятности межлекарственных 
взаимодействий. Вальпроат подвергается интен-
сивному метаболизму и подвержен значительным 
метаболическим взаимодействиям, а также является 
мощным ингибитором метаболизма и, следователь-
но, легко ингибирует метаболизм многих других 
лекарственных средств. Таким образом препараты 
вальпроевой кислоты способны повысить плазмен-
ные концентрации других совместно применяемых 
препаратов [29].

Учитывая, что различий в эффективности между 
энзим-индуцирующими и энзим-индифферентны-
ми препаратами нет, существует ряд веских причин 
в пользу выбора вторых перед первыми в качестве 
длительного лечения эпилепсии как в монотерапии 
у недавно диагностированных пациентов, так и в по-
литерапии при фармакорезистентной эпилепсии [30].

Подводя итог, можно отметить, что помимо про-
рыва в исследованиях нейронаук, определяющим 
фактором лавинообразно растущего ассортимента 
ПЭП являются многочисленные проблемы примене-
ния «старых» ПЭП, решить которые потенциально 
призваны препараты новейшей генерации.

ТЕРАТОГЕННОСТЬ
Одним из важнейших аспектов, касающимся без-

опасности ПЭП, является риск врожденных поро-
ков развития (ВПР). Значительный вклад в понима-
ние тератогенных рисков, связанных с отдельными 
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ПЭП, внесли регистры беременности. Важным до-
стижением стала публикация в 2018 году данных 
из международного реестра EURAP (International 
Registry of Antiepileptic Drugs and Pregnancy). 
Основанное на анализе 7355 беременностей, под-
вергшихся воздействию 8 различных ПЭП в моноте-
рапии, это исследование дает оценки риска как кон-
кретных препаратов, так и их доз. Самая низкая 
распространенность основных ВПР у детей была 
связана с воздействием леветирацетама (распро-
страненность 2,8%), ламотриджина (2,9%) и окскар-
базепина (3,0%). Оценки распространенности были 
промежуточными для топирамата (3,9%), карбама-
зепина (5,5%), фенитоина (6,4%) и фенобарбитала 
(6,5%) и самыми высокими для вальпроата (10,3%). 
Повышенный риск с увеличением дозы был вы-
явлен для ламотриджина и карбамазепина и был 
наиболее заметен для фенобарбитала и вальпроата 
[5]. Установлено, что внутриутробное воздействие 
вальпроата связано с более низким коэффициентом 
интеллекта, а также с повышенным риском разви-
тия расстройства аутистического спектра. Данные 
из регистра EURAP также показали, что карбамазе-
пин >700 мг связан с повышенным риском пороков 
развития по сравнению с ламотриджином ≤325 мг 
и леветирацетамом [8].

Последующее исследование EURAP задокумен-
тировало явное снижение распространенности ВПР 
в период с 2000 по 2013 год. Анализ данных убеди-
тельно показал, что улучшение исходов беременно-
сти с течением времени было связано с изменения-
ми в схеме назначения ПЭП, включая значительное 
снижение доли беременностей, подвергавшихся воз-
действию вальпроата [5], при этом значительно уве-
личилось применение ламотриджина и леветирацета-
ма, которые считаются препаратами первого выбора 
у женщин детородного возраста [8]. Таким образом, 
снижение тератогенного риска является еще одним 
важным достижением, связанным с внедрением со-
временных ПЭП.

ВЫВОДЫ
Количество доступных противосудорожных пре-

паратов предоставляет возможность врачу реализо-
вывать индивидуализированный подход в терапии 
эпилепсии, позволяя все большему количеству па-
циентов достичь свободы не столько от приступов, 
сколько от изнуряющих ПЭ.

Хотя антиконвульсанты второго и третьего по-
колений существенно не уменьшили бремя фарма-
корезистентности, успехи в медикаментозном лече-
нии эпилепсии очевидны. Отчасти эти достижения 
являются результатом лучшего понимания сравни-
тельной эффективности и безопасности существую-
щих препаратов. Велика вероятность, что в будущем 
важные терапевтические открытия продолжатся. 
Надежда на сокращение доли пациентов с неконтро-
лируемыми приступами основывается на будущих 

терапевтических разработках, включая таргетную 
терапию, нацеленную на молекулярные механизмы, 
лежащие в основе патогенеза эпилепсии.

Клинические результаты у пациентов с эпилеп-
сией также могут значительно улучшиться благо-
даря достижениям в области информационных тех-
нологий, разработке новых высокоточных методов 
диагностики и лечения, выявлению биомаркеров 
для разработки лекарств, а также рутинному клини-
ческому наблюдению и в конечном счете внедрению 
действительно инновационных методов лечения, мо-
дифицирующих заболевание.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Цель – разработка подходов к стандартизации травы солодки голой.
Материал и методы. Материалом исследования служила трава солодки голой, заготовленная в пгт. Алексеевка Са-

марской области (2021 г.), в Ботаническом саду Самарского университета (2021 г.), с. Татарская Каргала Сакмарского 
района Оренбургской области (2017 г.), г. Державинске Республики Казахстан (2018 г), с. Большая Черниговка Больше-
черниговского района Самарской области (2019 г.), а также промышленный образец сырья корни солодки АО «Красно-
горсклексредства». Кроме того, использовались стандартные образцы (СО): пиностробин, ликуразид, кверцетин, рутин, 
лютеолин и глицирама. Определение подлинности осуществляли методом тонкослойной хроматографии (качественный 
анализ). В качестве количественного метода анализа использована дифференциальная спектрофотометрия, проведенная 
в соответствии с ОФС.1.2.1.1.0003.15 «Спектрофотометрия в ультрафиолетовой и видимой областях». Спектральные ха-
рактеристики водно-спиртовых извлечений оценивали на спектрофотометре «Specord 40» (Analytik Jena AG, Германия).

Результаты. Обнаружено наличие доминирующего флавоноидного вещества – пиноцембрина. Данное соединение 
в системе растворителей хлороформ – этанол (4:1) имеет голубую флуоресценцию при длине волны 365 нм. При по-
следующем проявлении хроматограммы щелочным раствором диазобензолсульфокислоты практически на уровне пятна 
пиностробина обнаруживается пятно светло-зеленого цвета (пиноцембрин). Обосновано целесообразное определение 
диагностического флавоноида пиноцембрина травы солодки голой с использованием в методике СО пиностробина. Фла-
воноиды пиноцембрин и пиностробин имеют схожие спектральные характеристики и близки по химическому строению. 
Разработана методика количественного определения суммы флавоноидов в пересчете на пиноцембрин в водно-спиртовом 
извлечении из травы солодки голой (Glycyrrhiza glabra L.) с использованием метода дифференциальной спектрофотоме-
трии. Определено, что содержание суммы флавоноидов в траве солодки голой варьирует от 0,39±0,002% до 3,48±0,015% 
(в пересчете на пиноцембрин).  
 ■ Ключевые слова: солодка голая; Glycyrrhiza glabra L.; дифференциальная спектрофотометрия; трава; пиноцембрин.
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 ■ Abstract
Aim – to develop a method for standardization of licorice herb.
Material and methods. The material for the study was licorice herb harvested in Alekseevka settlement of the Samara Region 

(2021), Tatarskaya Kargala village of Sakmarskiy area of the Orenburg Region (2017), Derzhavinsk city of the Republic of Kazakhstan 
(2018), Bol'shaya Chernigovka village of Bol'shchernigovsk area of the Samara Region (2019), and a commercial sample of licorice 
root raw material from AO "Krasnogorskleksredstva". In addition, the reference standards (RS) were used: pinostrobin, licuraside, 
quercetin, rutin, luteolin and glycyram. The authenticity was determined by the thin layer chromatography (qualitative analysis). 
For the quantitative analysis, we used the differential spectrophotometry, conducted in accordance with Pharmacopoeial monograph 
1.2.1.1.0003.15 "Spectrophotometry in ultraviolet and visible spectra". The spectral characteristics of water-alcohol extracts were 
evaluated on spectrophotometer "Specord 40" (Analytik Jena AG, Germany).

Results. The dominant flavonoid substance, pinocembrin, was detected. This compound in chloroform-ethanol (4:1) solvent 
system had blue fluorescence at 365 nm. During the development of the chromatogram with an alkaline solution of diazobenzene 
sulphonic acid, a light green stain (pinoсembrin) was detected practically at the level of the pinostrobin stain. It is reasonable 
to determine the diagnostic flavonoid pinocembrin of licorice herb using pinostrobin as the reference standard. The flavonoids 
pinocembrin and pinostrobin have similar spectral characteristics and are similar in chemical structure. A method has been 
developed for quantitative determination of the total flavonoids in terms of pinocembrin in water-ethanol extract of licorice 
herb (Glycyrrhiza glabra L.) using the differential spectrophotometry. The total flavonoid content in the licorice herb varies from 
0.39±0.002% to 3.48±0.015% (in terms of pinocembrin).    
 ■ Keywords: licorice herb; Glycyrrhiza glabra L.; differential spectrophotometry; pinocembrin.  
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время род Солодка (Glycyrrhiza L.) 

насчитывает более 30 видов [1–4]. Из них фармако-
пейными растениями являются только солодка голая 
(Glycyrrhiza glabra L.) и солодка уральская (Glycyrrhiza 
uralensis Fish.) [5], которые с 1778 года разрешены 
в России для использования в медицинской практи-
ке [6]. Согласно ГФ РФ XIV издания, применяются 
корни солодки – ФС.2.5.0040.15 «Солодки корни» [5].

В соответствии с данными Государственного 
реестра лекарственных средств (ГРЛС) зарегистри-
ровано более 40 ЛС на основе корней солодки [7], 
которые обладают широким спектром фармакологи-
ческой активности и применяются в качестве про-
тивовоспалительных, отхаркивающих, антигиста-
минных, иммуномодулирующих, противоязвенных 
средств [8–11]. Многочисленными исследованиями 
химического состава корней показано, что одной 
из ведущих групп БАС являются тритерпеновые 

сапонины, среди которых доминирует глицирризи-
новая кислота (рисунок 1) [12, 13]. 

Также к основным БАС относят флавоноиды, 
главным из которых является халкон ликуразид (ри-
сунок 2) [12].

При промышленной заготовке корней надзем-
ная часть солодки не используется, в результате чего 
образуется значительное количество растительных 
отходов. Известно, что трава солодки содержит ряд 
биологически активных веществ, полисахариды, 
дубильные вещества, флавоноиды, тритерпенои-
ды, витамины и др. Доминирующим флавоноидом 
надземной части является пиноцембрин [14, 15], 
обладающий противовоспалительным, антипроли-
феративным, антиоксидантным действием и анти-
бактериальной активностью [16].

Пиноцембрин (рисунок 3), выделенный из эта-
нольного экстракта листьев, проявил ингибирующие 
свойства на жизнеспособность раковых клеток пяти 
линий HeLa, MCF-7, MDA-MB-231, Caco-2 и PC3 [16]. 

Пиноцембрин, выделенный методом колоночной 
хроматографии из листьев солодки голой, показал 
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Рисунок 1. Структурная формула глицирризиновой кислоты.

Figure 1. Chemical structure of glycyrrhizic acid.

Рисунок 2. Структурная формула ликуразида.

Figure 2. Chemical structure of licuraside.
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антиоксидантные свойства [17]. Водно-спиртовой 
экстракт травы солодки голой обладает бактери-
цидной активностью выше, чем у амикацина, в от-
ношении Pseudomonas aeruginosa [18]. Флавоноиды 
из травы солодки голой снижают побочные эффекты 
при химиотерапии и лучевой терапии [19]. Также была 
подтверждена противовоспалительная активность 

экстракта надземной части, в основе которого лежит 
модуляция NF-kB/MAPK. Противовоспалительный 
эффект обусловлен наличием пиноцембрина, глабра-
нина и ликофлавона [20].

На основе суммы флавоноидов надземной части 
солодки разработан препарат «Глацембрин» в виде 
твердой лекарственной формы – таблеток, который 
обладает противовоспалительным действием [14]. 
Описана методика количественного определения сум-
мы флавоноидов травы солодки голой методом пря-
мой спектрофотометрии в пересчете на пиноцембрин 
[14]. На наш взгляд, данная методика может давать 
завышенные результаты определения, так как при ана-
литической длине волны 290 нм вклад в оптическую 
плотность вносят и другие фенольные соединения. 
Кроме того, многократная экстракция (3 раза) сырья 
не всегда является оправданной, так как в этих услови-
ях возрастает вероятность ошибки методики анализа.

ЦЕЛЬ
Усовершенствование подходов к стандартизации 

травы солодки голой.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Материалом исследования служила трава солодки 

голой, заготовленная в пгт. Алексеевка Самарской об-
ласти (2021 г.), Ботаническом саду Самарского уни-
верситета (2021 г.), с. Татарская Каргала Сакмарского 
района Оренбургской области (2017 г.), г. Державинске 
Республики Казахстан (2018 г.), с. Большая Черниговка 
Большечерниговского района Самарской области 
(2019 г.), а также промышленный образец сырья кор-
ни солодки АО «Красногорсклексредства». Кроме 
того, использовались стандартные образцы (СО): пи-
ностробин, ликуразид, кверцетин, рутин, лютеолин 
и глицирам.

Тонкослойную хроматографию (ТСХ) осущест-
вляли с использованием хроматографических пла-
стинок «Сорбфил ПТСХ-АФ-А-УФ», капиллярами 
LactatProfi3000 наносили 0,02 мл водно-спиртовых 
извлечений. Рядом наносили 0,01 мл растворы СО пи-
ностробина, ликуразида, кверцетина, рутина, лютео-
лина и глицирама. Определение проводили в системе 
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Рисунок 3. Структурная формула пиноцембрина.

Figure 3. Chemical structure of pinocembrin.

Рисунок 4. ТСХ-хроматограмма водно-спиртового извлечения 
корней и травы солодки голой (Glycyrrhiza glabra L.) в систе-
ме растворителей хлороформ – этанол (4:1): А – детекция в 
видимом свете; B – детекция в УФ-свете при длине волны 365 
нм; C – детекция в УФ-свете при длине волны 365 нм после 
обработки спиртовым раствором хлорида алюминия (AlCl3);  
D – детекция после обработки раствором диазобензолсуль-
фокислоты (ДСК).

Обозначения: 1 – водно-спиртовое извлечение корней солодки голой, 
полученное на 70% этиловом спирте; 2 – водно-спиртовое извлечение 
травы солодки голой, полученное на 70% этиловом спирте; 3 – 96% 
спиртовое извлечение вещества из травы солодки голой, полученное 
методом препаративной ТСХ; 4 – СО пиностробина; 5 – СО ликуразида; 
6 – СО кверцетина; 7 – СО глицирама; 8 – СО рутина; 9 – СО лютеолина.

Figure 4. TLC-chromatogram of water-ethanol extraction from 
Glycyrrhiza glabra L. roots and herbs in a solvent system chloro-
form – ethanol (4:1): A – detection in visible light; B – detection 
in UV light at a wavelength of 365 nm; C – detection in UV light at 
a wavelength of 365 nm after processing with an ethanol solution 
of aluminum chloride (AlCl3); D – detection after processing with 
solution of diazobenzenesulfonic acid.
Designations: 1 – 70% solutions of water-ethanol extraction of Glycyrrhiza gla-
bra L. herbs; 2 – 70% solutions of water-ethanol extraction of Glycyrrhiza glabra 
L. roots; 3 – 96% solutions of ethanol extraction of compound obtained from 
Glycyrrhiza glabra L. herbs by method of TLC; 4 – pinostrobin; 5 – licurazide; 
6 – quercetin; 7 – glycyram; 8 – kaempferol; 9 – luteolin.
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Рисунок 5. Структурная формула пиностробина.

Figure 5. Chemical structure of pinostrobin. 
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хлороформ – этанол (4:1). Хроматографическую пла-
стинку помещали в камеру, которую предварительно 
насыщали в течение 60 минут смесью растворителей 
и хроматографировали восходящим способом.

Полученную хроматограмму просматрива-
ли при дневном свете, в УФ-свете при λ=365 нм 
и при λ=254 нм с помощью ультрафиолетового облу-
чателя УФО-254/365 (Петролазер, Россия). Детекцию 
проводили щелочным раствором диазобензолсуль-
фокислоты (ДСК) и 3% спиртовым раствором алю-
миния хлорида (AlCl3).

В качестве количественного метода анализа ис-
пользована дифференциальная спектрофотометрия, 
проведенная в соответствии с ОФС.1.2.1.1.0003.15 
«Спектрофотометрия в ультрафиолетовой и видимой 
областях» [5]. Спектральные характеристики водно-
спиртовых извлечений оценивали на спектрофото-
метре Specord 40 (Analytik Jena AG, Германия) в кю-
ветах с толщиной слоя 10 мм.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Исследование, проведенное методом ТСХ, по-

казало, что на хроматограмме водно-спиртового 
извлечения травы солодки голой и в спиртовом из-
влечении вещества из травы солодки голой методом 

препаративной ТСХ доминирующим компонентом 
является пиноцембрин (рисунок 4). 

Данный флавоноид при длине волны 365 нм име-
ет голубую флуоресценцию. Нами предложен вари-
ант подтверждения диагностического флавоноида 
пиноцембрина травы солодки голой с использовани-
ем в методике СО пиностробина. Флавоноиды пи-
ноцембрин (рисунок 3) и пиностробин (рисунок 5) 
имеют схожие спектральные характеристики и близ-
ки по химическому строению [13].

При последующем проявлении хроматограммы 
щелочным раствором диазобензолсульфокислоты 
на уровне пятна пиностробина обнаруживается пят-
но светло-зеленого цвета.

По литературным данным, основным флавоно-
идом в траве солодки голой является пиноцембрин 
(рисунок 3) [14], имеющий максимум поглощения 
в УФ-спектре при длине волны 290±2 нм. По нашему 
мнению, именно пиноцембрин в целом определяет 
характер кривой поглощения водно-спиртового из-
влечения из травы солодки голой (рисунок 6). 

Как отмечалось ранее, была рассмотрена возмож-
ность использования в качестве СО пиностробин. 
При изучении электронных спектров растворов пино-
цембрина и пиностробина выяснилось, что они име-
ют одинаковый максимум поглощения при длине 
волны 290 нм (прямая спектрофотометрия) [21]. 

Рисунок 6. Электронные спектры водно-спиртового извлече-
ния из травы солодки голой: 1 – исходный раствор; 2 – рас-
твор с добавлением алюминия хлорида.

Figure 6. Electronic spectra of the water - ethanol extraction from 
Glycyrrhiza glabra L.: 1 – initial solution; 2 – solution with the ad-
dition of aluminum chloride.

Рисунок 8. Электронный спектр спиртового раствора пино-
стробина (дифференциальный спектр).

Figure 8. Electronic spectrum of solution of ethanol extraction of 
pinostrobin (differential spectrum).

Рисунок 7. Электронные спектры спиртовых растворов пино-
стробина: 1 – исходный раствор; 2 – раствор с добавлением 
алюминия хлорида.

Figure 7. Electronic spectra of ethanol solutions of pinostrobin: 1 – 
initial solution; 2 – solution with the addition of aluminum chloride.

Рисунок 9. Электронный спектр раствора водно-спиртового 
извлечения из травы солодки голой (дифференциальный 
спектр).

Figure 9. Electronic spectrum of solution of water - ethanol extrac-
tion from Glycyrrhiza glabra L. herbs (differential spectrum).
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Спектральная характеристика комплекса пино-
стробина с алюминием хлорида в условиях диф-
ференциальной спектрофотометрии в УФ-спектре 
наблюдается характерный для флаванонов батохром-
ный сдвиг в длинноволновом спектре максимума по-
глощения в области 310 нм (рисунки 7, 8) [21]. 

При этом определено, что дифференциальная 
спектрофотомерия по коротковолновому максимуму 
поглощения водно-спиртового извлечения из травы 
солодки голой находится при длине волны 310 нм 
(рисунок 9).

В качестве аналитической длины волны 310 нм 
при использовании СО пиностробина нами осущест-
вляется пересчет содержания суммы флавоноидов 
на пиноцембрин путем введения в формулу расчета 
коэффициента. При отсутствии СО пиностробина 
используется теоретическое значение удельного по-
глощения пиностробина, установленное нами экспе-
риментально.

В процессе разработки методики количественно-
го определения изучено влияние условий экстракции 
на выход флавоноидов при получении водно-спирто-
вого извлечения из травы солодки голой. В результате 

подобраны оптимальные условия из-
влечения действующих веществ из рас-
тительного сырья: экстрагент – 90% 
этиловый спирт, степень измельчения – 
2 мм, соотношение сырье – экстрагент – 
1:50, однократная экстракция – 60 мин 
(таблица 1).

Методика количественного опре-
деления суммы флавоноидов в водно-
спиртовом извлечении травы солодки 
голой. Аналитическую пробу сырья из-
мельчают до размера частиц, проходя-
щих сквозь сито с отверстиями диаме-
тром 2 мм. Около 1,0 г измельченного 
сырья (точная навеска) помещают в ко-
ническую термостойкую колбу (колба 
Эрленмейера) со шлифом вместимо-
стью 100 мл, прибавляют 50  мл 90% 
этилового спирта. Колбу закрывают 
пробкой и взвешивают на лаборатор-
ных весах марки «Сарто ГОСМ» (ЛВ 
210-А (RuLV-210-A) №23425181; 2008 г; 
Россия) с точностью до ±0,001. Колбу 
присоединяют к обратному холодиль-
нику и нагревают на кипящей водяной 

бане (умеренное кипение) в течение 60 мин. Затем ее 
охлаждают в течение 30 мин, закрывают той же проб-
кой, снова взвешивают и восполняют недостающий 
экстрагент до первоначальной массы. Извлечение 
фильтруют через бумажный фильтр (красная полоса).

Испытуемый раствор готовят следующим спосо-
бом: 1 мл полученного извлечения помещают в мер-
ную колбу вместимостью 50 мл, прибавляют 2 мл 3% 
спиртового раствора алюминия хлорида и доводят 
объем раствора до метки спиртом этиловым 96% (ис-
пытуемый раствор А), перемешивают и оставляют 
на некоторое время (40 мин) для образования ком-
плекса флавоноидов с алюминием. Затем измеряют 
оптическую плотность испытуемого раствора на спек-
трофотометре при длине волны 310 нм. В качестве 
раствора сравнения используют спирт этиловый 96%. 

Приготовление стандартного раствора (СО) пи-
ностробина для УФ-спектрофотомерии. Около 0,02 г 
(точная навеска) пиностробина помещают в мерную 
колбу вместимостью 100 мл, растворяют в 50 мл спир-
та этилового 96% при нагревании на водяной бане. 
Использование спирта этилового 96% позволяет обе-
спечить наилучшее растворение СО пиностробина. 
После охлаждения содержимого колбы до комнатной 
температуры, его объем доводят спиртом этиловым 
96% до метки (раствор А СО пиностробина). Затем 
1 мл раствора А СО пиностробина помещают в мер-
ную колбу на 25 мл, прибавляют 2 мл 3% спиртового 
раствора алюминия хлорида и доводят объем рас-
твора до метки спиртом этиловым 96% (испытуемый 
раствор Б СО пиностробина). Измеряют оптическую 
плотность раствора Б на спектрофотометре при дли-
не волны 310 нм.

Таблица 1 / Table 1

Влияние условий экстракции на извлечение суммы флавоноидов из 
водно-спиртового извлечения из травы солодки голой
Influence of extraction conditions on the extraction of the total flavonoid from 
an aqueous-alcoholic extraction of Glycyrrhiza glabra L. herbs

Концентрация 
экстрагента – 

этилового 
спирта, %

Соотношение 
сырье – 

экстрагент

Время 
экстракции, 

мин

Степень 
измельчения 

сырья, мм

Содержание суммы 
флавоноидов 

в пересчете на 
пиноцембрин и 

абсолютно сухое 
сырье, %

50

1:50 60 2

1,46±0,006
60 1,23±0,005
70 1,21±0,031
80 1,86±0,005
90 2,53±0,001
96 1,59±0,007

90 1:50

30

2

2,02±0,008
45 2,31±0,001
60 2,86±0,012
120 2,32±0,010

90
1:30

60 2
2,18±0,009

1:50 3,48±0,015
1:100 3,21±0,014

90 1:50 60
1 3,10±0,013
2 3,41±0,015
3 2,26±0,011

Таблица 2 / Table 2

Метрологические характеристики методики 
количественного определения суммы флавоноидов  
из водно-спиртового извлечения из травы солодки голой
Metrological characteristics of the method of quantitative 
determination of the total flavonoids in the Glycyrrhiza 
glabra L. herbs

n f Х
−

S SХ
− P(%) T(P, t) ∆Х

−
E,%

11 10 3,42 0,02203 0,006643 95 2,23 ±0,015 ±0,43
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Содержание суммы флавоноидов в пересчете 
на пиноцембрин и абсолютно сухое сырье в процен-
тах (X) вычисляют по формуле:

где D – оптическая плотность испытуемого раствора; 
Do – оптическая плотность раствора СО пиностроби-
на; m – масса сырья, г; mо – масса СО пиноцембрина, 
г; W – потеря в массе при высушивании в процентах; 
1,05 – коэффициент пересчета.

При отсутствии стандартного образца пино-
цембрина целесообразно использовать рассчитан-
ное значение удельного показателя поглощения 
при 310 нм – 738.

где D – оптическая плотность испытуемого раствора; 
m – масса сырья, г; 738 – удельный показатель погло-
щения (E) СО пиноцембрина при 310 нм; W – потеря 
в массе при высушивании в процентах.

Метрологические характеристики методики ко-
личественного определения содержания суммы 
флавоноидов в траве солодки голой представлены 
в таблице 2. Исходя из результатов статистической 
обработки проведенных опытов, можно сказать 
о том, что ошибка единичного определения суммы 
флавоноидов в траве солодки голой с доверительной 
вероятностью 95% составляет ±0,43%.

Валидационная оценка разработанной мето-
дики проводилась по показателям: специфич-
ность, линейность, правильность и воспроизво-
димость. Специфичность методики определялась 
по соответствию максимумов поглощения комплекса 

флавоноидов травы солодки голой и пиностробина 
с алюминием хлоридом. Линейность методики опре-
деляли для серии растворов пиностробина (с кон-
центрациями в диапазоне от 0,016 до 0,16 мг/мл). 
Коэффициент корреляции составил 0,9983. 

С использованием разработанной методики нами 
проанализирован ряд образцов травы солодки голой 
(таблица 3). 

Определено, что содержание суммы флавоноидов 
варьирует от 0,39±0,002% до 3,48±0,015% в пересчете 
на пиноцембрин в зависимости от места произрас-
тания, культивирования и года сбора растительного 
сырья.

ВЫВОДЫ
1. Нами научно обосновано использование СО 

пиностробина для подтверждения диагностически 
значимого флавоноида – пиноцембрина травы со-
лодки голой для метода ТСХ.

2. Разработана методика количественного опре-
деления суммы флавоноидов в солодке голой траве 
методом дифференциальной спектрофотометрии 
с использованием СО пиностробина при анали-
тической длине волны 310 нм. Содержание суммы 
флавоноидов для травы солодки голой варьирует 
от 0,39±0,002% до 3,48±0,015% в пересчете на пи-
ноцембрин в зависимости от места произрастания, 
культивирования и года сбора растительного сырья. 
Ошибка единичного определения с доверительной 
вероятностью 95% составляет ±0,43%. 

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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Цель – определение константы ионизации биологически активного соединения 2-АБФПК методами УФ-

спектрофотометрии и высокоэффективной жидкостной хроматографии. 
Материал и методы. Объектом исследования являлась субстанция 2-АБФПК (2-амино-1-(4-бромфенил)-5-(3,3-

диметил-2-оксобутилиден)-4-оксо-4,5-дигидро-1Н-пиррол-3-карбоксамида). Для определения константы ионизации 
были использованы методы УФ-спектрофотометрии и высокоэффективной жидкостной хроматографии. Спектрофото-
метрический анализ проводили на спектрофотометре «Shimadzu UV-1800». Хроматографическое определение величины 
pKa осуществляли на жидкостном хроматографе LC-20 Prominence (Shimadzu) с использованием обращенно-фазной ко-
лонки Zorbax Extend-C18. 

Результаты. Установлено, что 2-АБФПК имеет одно значение pKa. При использовании двух разных методов для оценки 
величины константы ионизации получены сопоставимые результаты: 7,64 (метод УФ-спектрофотометрии) и 7,40 (метод 
обращенно-фазной ВЭЖХ). 
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 ■ Abstract
Aim – to determine the ionization constant (pKa) of the biologically active compound 2-ABPPC by UV spectrophotometry and 

high performance liquid chromatography (HPLC). 
Material and methods. The object of the study was the substance 2-ABPPC (2-amino-1-(4-bromophenyl)-5-(3,3-dimethyl-2-

oxobutylidene)-4-oxo-4,5-dihydro-1H-pyrrole-3- carboxamide). The methods of UV spectrophotometry and high performance 
liquid chromatography were used to determine the ionization constant. The spectrophotometric analysis was carried out on 
a Shimadzu UV-1800 spectrophotometer. The chromatographic determination of the pKa value was carried out on an LC-20 
Prominence liquid chromatograph (Shimadzu) using a Zorbax Extend-C18 reversed-phase column.   

Results. In the course of study, it was found that 2-ABPPC has one pKa value. When using two different methods to estimate 
the ionization constant, the comparable results were obtained: 7.64 (UV spectrophotometry method) and 7.40 (reversed phase 
HPLC method). 
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ВВЕДЕНИЕ
Одним из направлений научных исследований, 

проводимых в Пермской государственной фарма-
цевтической академии, является синтез и изучение 
биологической активности производных 2-амино-
пиррола. Синтезированные под руководством про-
фессора Н.М. Игидова 2-аминопирролкарбоксамиды 
демонстрируют на опухолевых клетках различного 
происхождения цитотоксическую активность, пре-
вышающую активность препаратов сравнения (па-
клитаксела и иматиниба) [1]. 

2-амино-1-(4-бромфенил)-5-(3,3-диметил-2-
оксобутилиден)-4-оксо-4,5-дигидро-1Н-пиррол-3 
карбоксамид (2-АБФПК) является перспективным 
для дальнейших исследований соединением данного 
класса, благодаря высокой активности, простой схе-
ме синтеза и очистки. Структура соединения пред-
ставлена на рисунке 1. 

Важной физико-химической характеристикой био-
логически активного соединения является константа 
ионизации (pKa), определяющая его фармакокинетиче-
ские свойства и способность связываться с рецептора-
ми [2, 3]. Кроме того, значение pKa имеет большое зна-
чение в процессе разработки методов анализа нового 
соединения, например, при выборе рН элюента в высо-
коэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ), 
условий жидкость-жидкостной экстракции вещества 
из биологических жидкостей и тканей и т.д. [4]. 

Следовательно, определение величины pKa – не-
обходимый этап доклинического исследования по-
тенциального лекарственного средства. 

Определение константы ионизации проводи-
ли с соблюдением требования руководства GLP 
"Dissociation Constants in Water". 

Для определения константы ионизации приме-
няются различные методы: потенциометрия, кон-
дуктометрия, капиллярный электрофорез, спек-
трофотометрия в УФ- и видимой области спектра, 
высокоэффективная жидкостная хроматография 
и т.д. [5]. Одним из наиболее простых и доступных 
методов определения pKa является потенциометри-
ческое титрование. Однако использование потенци-
ометрии в анализе 2-АБФПК затруднительно ввиду 
его плохой растворимости. 

Ранее проведенные исследования [6] подтверди-
ли влияние рН растворителя на характер УФ-спектра 
2-АБФПК, что делает возможным использование 
УФ-спектрофотометрии для оценки его константы 
ионизации. В настоящее время для определения pKa 
биологически активных соединений также активно 

применяется высокоэффективная жидкостная хро-
матография [7]. Низкая растворимость в воде и воз-
можное наличие примесей в тестируемых соедине-
ниях не являются ограничением для метода ВЭЖХ. 

ЦЕЛЬ
Определение константы ионизации биологиче-

ски активного соединения 2-АБФПК методами УФ-
спектрофотометрии и высокоэффективной жидкост-
ной хроматографии. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В качестве объекта исследования выступала суб-

станция 2-АБФПК (серия 0922), очищенная путем 
двукратной перекристаллизации из абсолютного 
этанола. Содержание 2-АБФПК в субстанции 99,78%. 

Спектрофотометрическое определение pKa
Для определения константы ионизации спектро-

фотометрическим методом использовали методику, 
разработанную А. Альбертом и Е. Сержентом [8]. 
Методика основана на измерении спектров равновес-
ной смеси прототропных форм соединения при не-
скольких значениях pH вблизи предполагаемого зна-
чения pKa. 

Ультрафиолетовые спектры регистрировали 
на спектрофотометре Shimadzu UV-1800 в области 
от 200 до 400 нм. 

Фосфатный буферный раствор с рН 3,0 на осно-
ве калия дигидрофосфата был приготовлен в соот-
ветствии с ОФС.1.3.0003.15 «Буферные растворы». 
Из данного буфера готовили остальные буферные 
растворы (рН от 1,67 до 12,00 с шагом в 1 единицу) 
путем добавления 0,1М раствора ортофосфорной 

Рисунок 1. Структура 2-АБФПК.

Figure 1. Structure of 2-ABPPC.
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SY кислоты или 0,1М раствора гидроксида натрия 
до требуемого значения рН. В качестве крайних точек 
использовали титрованные растворы 0,1М кислоты 
хлористоводородной и гидроксида натрия, приго-
товленные согласно ОФС.1.3.0002.15 «Титрованные 
растворы». Контроль рН-растворов осуществляли 
на иономере «И-500» (Аквилон).

Для подтверждения того, что в крайних точках 
вещество полностью ионизировано (для 0,1М NaOH) 
или не ионизировано (0,1М HCl), регистрировали УФ-
спектры 2-АБФПК в 0,01М NaOH и 0,01М HCl, что со-
гласуется с методикой А. Альберта и Е. Сержента [8]. 
Отклонение в величинах оптической плотности не пре-
вышало 1%, что свидетельствует о том, что в крайних 
точках существует только либо ионизированная, либо 
неионизированная молекула. Учитывая плохую рас-
творимость 2-АБФПК в воде, готовили исходный ме-
танольный раствор субстанции с концентрацией 100 
мкг/мл. Рабочие растворы с концентрацией 10 мкг/мл 
получали путем разведения исходного раствора соот-
ветствующим буферным раствором. 

Поскольку ранее для 2-аминопирролкарбоксамидов 
исследования по определению показателя ионизации 
не проводились, для предварительной оценки величи-
ны pKa был использован метод определения точки «пе-
региба» на графике зависимости оптической плотности 
от рН, в ходе которого регистрировались УФ-спектры 
поглощения 2-АБФПК в широком диапазоне рН (от 1 
до 12). Точка перегиба на кривой принималась за при-
близительное значение константы ионизации. 

Далее для более точного определения константы 
анализировали УФ-спектры 2-АБФПК в узком интер-
вале значений рН, вблизи которых фиксировалось 
предварительное значение pKa. Расчет pKa произво-
дили по формуле:

= +   ; 

где Am – это оптическая плотность неионизирован-
ного соединения, Ax – оптическая плотность соеди-
нения в соответствующих буферных растворах (рН 
от 1,67 до 12,00 с шагом в единицу), Ai – оптическая 
плотность ионизированного соединения.
Определение pKa методом ВЭЖХ

Определение pKa методом ВЭЖХ основано 
на различной способности ионизированных и неио-
низированных форм аналита удерживаться на обра-
щенно-фазном сорбенте в зависимости от рН среды 
подвижной фазы. 

Объектом исследования являлся метанольный 
раствор 2-АБФПК и нитрата калия (неудерживаемый 
компонент). Концентрация соединений в растворе 
составила 100 мкг/мл.

Хроматографический анализ проводили на жид-
костном хроматографе LC-20 Prominence (Shimadzu) 
с диодноматричным детектором SPD-M20A.

Условия хроматографирования: хроматографиче-
ская колонка: Zorbax Extend-C18 (4,6×150 мм, 3,5 мкм); 

температура термостата 40ºС; режим элюирования 
изократический; скорость потока элюента: 1 мл/мин.

В качестве подвижной фазы использовали элю-
ент состава ацетонитрил – фосфатный буфер (35:65). 
Фосфатные буферные растворы с различными зна-
чениями рН готовили аналогично, как для спектро-
фотометрического определения. Исследования осу-
ществляли в диапазоне рН элюентов от 2 до 11,5, 
рекомендованном производителем хроматографиче-
ской колонки. 

Коэффициенты удерживания 2-АБФПК рассчи-
тывали по формуле:
    ;

где tR – время удерживания 2-АБФПК, t0 – время 
удерживания неудерживаемого компонента (KNO3). 
По рассчитанным коэффициентам удерживания 
строили дифференциальную кривую в координатах 
Δk´ /ΔpH – pH.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Спектрофотометрическое определение
Анализ спектров 2-АБФПК, снятых в диапазоне 

рН 1-10, показал наличие выраженного максимума 
поглощения при 250 нм, а также «плеча» при 225 нм. 
В сильнощелочной среде (рН > 11) наблюдается ба-
тохромный сдвиг и появляются максимумы поглоще-
ния при 216 и 336 нм (рисунок 2).

Для предварительного определения pKa и постро-
ения графика зависимости оптической плотности 
от рН была выбрана длина волны 250 нм, соответ-
ствующая максимальному поглощению 2-АБФПК.

Согласно построенному графику (рисунок 3), 
точка перегиба, определяемая наибольшим измене-
нием оптической плотности исследуемого соедине-
ния, располагается в области рН около 8,2.

Используя приблизительное значение pKa, далее 
определяли точное значение в узком интервале рН 
от 7,2 до 8,23 с шагом в 0,2. Для этого регистрировали 
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Рисунок 2. УФ-спектры поглощения 2-АБФПК при разных зна-
чениях рН буферных растворов.

Figure 2. UV absorption spectra of 2-ABPPC at different buffers’ 
pH values.
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спектры 2-АБФПК в буферных растворах с соответ-
ствующим рН (рисунок 4).

Оптическая плотность раствора 2-АБФПК при 250 
нм при каждом рН использовалась в расчетах точно-
го значения pKa. Результаты определения константы 
ионизации представлены в таблице 1. Среднее зна-
чение pKa 2-АБФПК составило 7,64±0,14.

Оценка метрологических характеристик осущест-
влялась с использованием программного обеспече-
ния Microsoft Excel 2019. Расчет граничных значений 
доверительного интервала проводился по критерию 
Стьюдента.

Для оценки воспроизводимости получаемых ре-
зультатов были проведены дополнительные экспери-
менты по определению pKa 2-АБФПК методом УФ-
спектрофотометрии с привлечением двух химиков. 
Исследования проводились в разные дни, на разных 

приборах. Полученные результаты представлены 
в таблице 2.

Рассчитанный критерий Фишера не превышает 
табличного значения для 6 измерений, что подтверж-
дает воспроизводимость результатов.

С целью подтверждения у 2-АБФПК только од-
ного значения pKa был использован подход [10, 11], 
основанный на измерении поглощения соединения 
в буферных растворах с различными значениями 
рН (1–12) при двух длинах волн (248 и 250 нм). 
По результатам эксперимента была построена диа-
грамма поглощения 2-АБФПК (рисунок 5). Кривая 
диаграммы имеет линейный вид (коэффициент 
детерминации R2 более 0,99), что свидетельствует 
о наличии одного равновесия в системе ионизации 
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Рисунок 3. Зависимость оптической плотности 2-АБФПК от рН 
при 250 нм.

Figure 3. Dependence of the optical density of 2-ABPPC on the 
pH at 250 nm.

Рисунок 4. УФ-спектры 2-АБФПК в буферных растворах  
(рН 7,2–8,23).

Figure 4. UV absorption spectra of 2-ABPPC in buffer solutions 
(pH 7.2–8.23).

Таблица 2 / Table 2

Результаты оценки воспроизводимости определения pKa 
методом УФ-спектрофотометрии
Results of evaluation of repeatability of pKa determination by 
UV spectrophotometry

Результаты определения pKa 2-АБФПК

№ Химик 1 Химик 2
1 7,53 7,75
2 7,79 7,43
3 7,66 7,86

4 7,52 7,54
5 7,34 7,47
6 7,62 7,91

pKaср 7,58 7,66
SD 0,15 0,21

Fэксп. 1,96
Fтабл. 5,05

Таблица 1 / Table 1 

Результаты определения pKa методом  
УФ-спектрофотометрии
Results of pKa determination by UV spectrophotometry

pH
Оптическая 
плотность  

при 250 нм (n = 3)
pKa Оптическая плотность в 

крайних точках

7,2 0,401 7,53

Am (в 0,1M HCl) = 0,47; 
Ai (в 0,1M NaOH) = 0,369

7,4 0,398 7,79

7,6 0,407 7,82

7,8 0,434 7,52

8,02 0,445 7,54

8,23 0,450 7,62

Метрологические характеристики

n f x− s2 s P, % sx− t(P,f) Δx− ε−

6 5 7,64 0,02 0,134 95,0 0,06 2,57 0,14 1,84

Примечание: n – объем выборки; f – число степеней свободы; 
x− – среднее значение константы ионизации; s2 – дисперсия; s – 
стандартное отклонение; P – доверительная вероятность; sx− – 
стандартное отклонение среднего результата; t(P,f) – табличное 
значение критерия Стьюдента; Δx− – полуширина доверительного 
интервала среднего значения; ε− – относительная погрешность 
среднего результата.
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исследуемого соединения и, следовательно, одного 
значения pKa. 

Хроматографическое определение
Способность удерживаться на сорбенте в хрома-

тографической колонке зависит от полярности ана-
лита. При изменении рН подвижной фазы меняется 
соотношение ионизированных и неионизированных 
форм соединения, следовательно, будет изменяться 
и его фактор удерживания (коэффициент емкости). 

Ранее проведенные исследования показали, что оп-
тимальный диапазон значений коэффициента емкости 
2-АБФПК наблюдается при содержании ацетонитрила 
в водно-ацетонитрильных подвижных фазах от 50% 
до 35% [12]. В эксперименте по определению констан-
ты ионизации использовали элюенты с 35% содержа-
нием ацетонитрила для достижения максимального 
различия времени удерживания исследуемого соеди-
нения при разных значениях рН с учетом приемлемой 
длительности хроматографического анализа. 

Растворы 2-АБФПК (100 мкг/мл) хроматографи-
ровали в трехкратной повторности для каждого зна-
чения рН подвижной фазы в интервале от 2 до 11. 
Примеры полученных хроматограмм представлены 
на рисунке 6.

Коэффициент емкости для каждого значения pH 
рассчитывали по среднему значению трех повторных 
инжекций с использованием нитрата калия в каче-
стве индикатора «мертвого объема» (t0). Результаты 
расчетов представлены в таблице 3.

По полученным данным была построена диффе-
ренциальная кривая (рисунок 7).

Перегиб дифференциальной кривой в точке с рН 
7,4 соответствует значению pKa 2-АБФПК. 

ВЫВОДЫ
Определяемый на этапе доклинических иссле-

дований показатель константы ионизации (pKa) 
является важной характеристикой биологически 
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Рисунок 5. Диаграмма поглощения 2-АБФПК в различных бу-
ферных растворах (рН 1–12).

Figure 5. Absorbance diagram of 2-ABPPC in different buffer solu-
tions (pH 1–12).
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Рисунок 6. Хроматограммы 2-АБФПК, полученные при различ-
ных рН элюента (а – 2,35; б – 6,90; в – 11,10).

Figure 6. Chromatograms of 2-ABPPC at different pH level of the 
eluent (а – 2.35; б – 6.90; в – 11.10).

Таблица 3 / Table 3

Хроматографические параметры 2-АБФПК при различных 
рН элюентов
Chromatographic parameters of 2-ABPPC at different pH level 
of eluents

pH t0 (n = 3) tR (n = 3) k´ Δk´/ΔpH

2,33 1,29 10,65 7,26
3,36 1,27 11,53 8,08 0,80
4,66 1,22 12,32 9,1 0,78
5,6 1,21 13,16 9,88 0,83

6,19 1,21 13,67 10,3 0,71
6,9 1,2 14,31 10,93 0,89

7,37 1,19 15,1 11,69 1,62
8,32 1,19 15,99 12,44 0,79
9,4 1,19 18,3 14,38 1,80

10,15 1,21 20,75 16,15 2,36
11,10 1,18 25,04 20,22 4,28
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Рисунок 7. Кривая первой производной для определения pKa.

Figure 7. The first derivative curve for pKa determination.



65

www.aspvestnik.ru  Аспирантский вестник Поволжья Том 23(2)2022 Ф
АР

М
АЦ

ЕВ
ТИ

ЧЕ
СК

АЯ
 Х

ИМ
ИЯ

, Ф
АР

М
АК

ОГ
НО

ЗИ
Я

активных соединений. Нами впервые было определе-
но значение pKa нового соединения 2-АБФПК, обла-
дающего цитотоксической активностью, с помощью 
двух методов: УФ-спектрофотометрии и высокоэф-
фективной жидкостной хроматографии. Полученные 
результаты (7,64 методом УФ-спектрофотометрии 
и 7,40 методом ОФ-ВЭЖХ) сопоставимы и указыва-
ют на наличие у исследуемого соединения свойств 
слабой кислоты.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Цель – определение факторов риска саркопении у пациентов пожилого возраста с сахарным диабетом 2 типа (СД2).
Материал и методы. В исследование вошло 395 пациентов пожилого возраста (средний возраст 65,1 ± 2,7 года) с СД2. 

В группу вероятной саркопении (n = 185) вошли участники с низкой мышечной силой, в контрольную группу (n = 210) – 
без саркопении. Всем участникам определяли антропометрические показатели, глюкозу крови натощак, гликированный 
гемоглобин (HbA1c), альбумин, креатинин, композиционный состав тела, силу хвата кисти. По дневнику питания рас-
считывались общий суточный калораж, количество углеводов, белков и жиров, съеденных в день, а также доля калорий, 
обеспечиваемых этими макронутриентами.

Результаты. По сравнению с контрольной группой пациенты мужского и женского пола с вероятной саркопенией 
были старше (р<0,001), имели более низкое соотношение талии и бедер (р=0,038 и р=0,018 соответственно) и ИМТ 
(р=0,001 и р<0,001 соответственно), рСКФ (р=0,030 и р=0,018 соответственно), содержание минералов в костях 
(р<0,001), скорость основного обмена (р=0,016 и р<0,001 соответственно), аппендикулярную скелетную мышечную 
массу (р=0,043 и р<0,001 соответственно), индекс аппендикулярной скелетно-мышечной массы (р=0,002 и р<0,001 
соответственно) и качество мышц (р<0,001), высокие глюкозу плазмы натощак (р=0,017 и р=0,007 соответственно) 
и HbA1c (р<0,001 и р=0,004 соответственно). У мужчин с вероятной саркопенией процент калорий, обеспечиваемый 
углеводами, был ниже (р=0,041), в то время как процент калорий, обеспечиваемый жирами (р=0,012), был выше, чем 
в контрольной группе.

Выводы. Многомерный логистический регрессионный анализ показал, что возраст (ОШ = 1,517, 95% ДИ: 1,127-2,043, 
р=0,006), мужской пол (ОШ = 0,196, 95% ДИ: 0,142-0,271, р<0,001), ИМТ≥28 кг/м2 (ОШ = 0,683, 95% ДИ: 0,467-0,998, 
р=0,049), уровень HbA1c ≥ 10% (ОШ = 1,396, 95% ДИ: 1,018-1,915, р=0,038), диабетическая нефропатия (ОШ = 1,439, 
95% ДИ: 1,033-2,006, р=0,031) и снижение уровня сывороточного альбумина (ОШ = 0,917, 95% ДИ: 0,883-0,953, p<0,001) 
были факторами риска, связанными с низкой мышечной силой у пациентов с СД 2 типа.
 ■ Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, биоимпедансный анализ, композиционный состав тела, саркопения, мышеч-

ная сила, мышечная масса, факторы риска.
 ■ Конфликт интересов: не заявлен.

 ■ Список сокращений
СД2 – сахарный диабет 2 типа; рСКФ – расчетная скорость клубочковой фильтрации; АлАТ –аланинаминотрансфера-
за; АсАТ – аспартатаминотрансфераза; ИМТ – индекс массы тела, ОТ – окружность талии; ОБ – окружность бедер;  
ЖМ – жировая масса; АСММ – аппендикулярная скелетно-мышечная масса; ИАСММ – индекс аппендикулярной скелетно-
мышечной массы; ОШ – отношение шансов; ДИ – доверительный интервал.
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 ■ Abstract
Aim – to determine the risk factors for sarcopenia in elderly patients with type 2 diabetes (T2DM).  
Material and methods. The study included 395 elderly patients with T2DM (mean age 65.1 ± 2.7 years). The probable sarcopenia 

group (n = 185) included participants with low muscle strength, the control group (n = 210) included participants without 
sarcopenia. In all participants we registered the anthropometric indicators; fasting blood glucose; glycated hemoglobin (HbA1c); 
albumen; creatinine; body composition; handgrip strength. The food diary was used to calculate total daily calories, the amount 
of carbohydrates, proteins and fats eaten per day, as well as the proportion of calories provided by these macronutrients.  

Results. Compared with the controls, the male and female patients with probable sarcopenia were older (p<0.001) and had lower 
waist-to-hip ratio (p=0.038 and p=0.018, respectively) and BMI (p=0.001 and p<0.001 respectively), eGFR (p=0.030 and p=0.018, 
respectively), bone mineral content (p<0.001), basal metabolic rate (p=0.016 and p<0.001, respectively), appendicular skeletal 
muscle mass (p=0.043 and p<0.001, respectively), appendicular musculoskeletal mass index (p=0.002 and p<0.001, respectively) 
and muscle quality (p<0.001), high fasting plasma glucose (p=0.017 and p=0.007, respectively) and HbA1c (p<0.001 and p=0.004, 
respectively). In men with probable sarcopenia, the percentage of calories provided by carbohydrates was lower (p=0.041), while 
the percentage provided by fats (p= 0.012) was higher than in the control group.

Conclusion. The multivariate logistic regression analysis showed that age (OR = 1.517, 95% CI: 1.127-2.043, p=0.006), male 
sex (OR = 0.196, 95% CI: 0.142-0.271, p<0.001), BMI≥ 28 kg/m2 (OR = 0.683, 95% CI: 0.467-0.998, p=0.049), HbA1c level ≥ 10% 
(OR = 1.396, 95% CI: 1.018-1.915, p=0.038), diabetic nephropathy (OR = 1.439, 95% CI: 1.033-2.006, p=0.031) and decreased 
serum albumin (OR = 0.917, 95% CI: 0.883-0.953, p<0.001) were risk factors associated with low muscle strength in patients with 
type 2 diabetes type.
 ■ Keywords: type 2 diabetes mellitus, bioimpedance analysis, body composition, sarcopenia, muscle strength, muscle mass, risk factors.  
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

ВВЕДЕНИЕ
Саркопения является прогрессирующим, генера-

лизованным, возраст-ассоциированным заболевани-
ем скелетных мышц, которое связано с повышенной 
вероятностью неблагоприятных исходов, включая па-
дения, переломы, инвалидность и летальный исход. 
Развитие этой патологии предотвратимо при диагно-
стике и лечении на ранней стадии [1]. Первоначально 
саркопения была определена как уменьшение мы-
шечной массы, связанное со старением. Однако 
исследования последних десятилетий показали, 
что снижение мышечной силы было более важным, 
чем снижение мышечной массы, [2] в прогнозиро-
вании заболеваемости и смертности. Это привело 
к обновлению определения саркопении и диагно-
стических стратегий Европейской рабочей группой 
по саркопении у пожилых людей (EWGSOP2) в 2018 
году [3]. В настоящее время саркопения определяется 

как заболевание скелетных мышц, при котором низ-
кая мышечная сила опережает роль низкой мышеч-
ной массы в качестве основного негативного опреде-
ляющего фактора [2]. В частности, при обнаружении 
низкой мышечной силы саркопения считается веро-
ятной, а подтвержденная саркопения диагностиру-
ется по дополнительному наличию низкой массы 
мышц. Этиология саркопении признана многофак-
торной, доказана ее связь с полиморбидностью. 
Известно, что сахарный диабет 2 типа (СД2), распро-
страненное метаболическое заболевание в мировой 
популяции, приводит к более быстрому снижению 
мышечной массы, силы и функциональной способ-
ности. Считается, что СД2 является важным прогно-
стическим фактором развития саркопении, а наличие 
саркопении при СД2 представляет повышенный риск 
возникновения синдрома старческой астении, инва-
лидности, зависимости от посторонней помощи [4]. 



68 Vol. 23(2)2022 Aspirantskiy Vestnik Povolzhiya www.aspvestnik.ru 

EN
DO

CR
IN

OL
OG

Y В настоящее время изучению метаболических харак-
теристик пациентов с саркопенией и СД2 посвящено 
множество исследований, но полученные результаты 
противоречивы. 

ЦЕЛЬ
Определение факторов риска саркопении у пожи-

лых пациентов с СД2.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В исследование было включено 395 пожилых па-

циентов (средний возраст 65,1±2,7 года) с СД2, дав-
ших добровольное письменное информированное 
согласие на участие. Критерии исключения: тяже-
лые заболевания печени (цирроз печени или актив-
ность аланинаминотрансферазы (АлАТ), аспартат- 
аминотрансферазы в сыворотке крови (АсАТ) более 
120 ЕД/л); заболевание почек с расчетной скоростью 
клубочковой фильтрации (рСКФ) < 60 мл/мин/1,73м2); 
острые инфекционные и соматические заболевания; 
когнитивные нарушения, препятствующие участию 
в исследовании; имплантация металлического стен-
та или кардиостимулятора; оперативное вмешатель-
ство, направленное на снижение веса. Согласно ре-
комендациям EWGSOP2 [3], низкая мышечная сила 
была идентифицирована как вероятная саркопения. 
Все участники исследования, стратифицированные 
по полу, были разделены на две группы: группа веро-
ятной саркопении (с низкой мышечной силой) и кон-
трольная группа (без саркопении, с нормальными мы-
шечной силой, массой и функцией).

Со всеми участниками исследования проводил-
ся опрос для сбора жалоб, анамнеза, информации 
о вредных привычках (курение, употребление ал-
коголя), анализ пищевого дневника (количество 
употребляемых в день углеводов, жиров, белка, ка-
лорий), антропометрические измерения (рост, вес, 
индекс массы тела (ИМТ, кг/м2), окружность талии 
(ОТ), окружность бедер (ОБ), отношение ОТ/ОБ). 
По ИМТ, согласно критериям Всемирной организа-
ции здравоохранения [5], участники были распреде-
лены на следующие группы: нормальный вес (ИМТ < 
25 кг/м2), избыточный вес (25 кг/м2 < ИМТ < 30 кг/м2)  
и ожирение (ИМТ ≥ 30 кг/м2). Композиционный со-
став тела исследовали с помощью биоимпедансно-
го анализа на аппарате АВС-02 («Медасс», Россия). 
Определяли следующие параметры: доля жировой 
массы (% ЖМ), аппендикулярная скелетно-мышеч-
ная масса (АСММ), индекс аппендикулярной скелет-
но-мышечной массы (ИАСММ). Диагностическим 
критерием низкой мышечной массы принимали 
снижение ИАСММ менее 7,0 кг/м2 у мужчин и ме-
нее 5,5 кг/м2 у женщин [3]. Силу хвата кисти изме-
ряли с помощью цифрового кистевого динамометра 
(«Мегеон-34090», Россия). Согласно рекомендациям 
EWGSOP2, критической точкой низкой силы хвата 
кисти были 27 кг для мужчин и 16 кг для женщин. 
Качество мышц [6] определяли по соотношению 

мышечной силы к массе аппендикулярных скелет-
ных мышц.

Всем участникам определяли общий анализ 
крови с помощью гематологического анализатора 
(SYSMEX XN-20 AI, США). Альбумин и креатинин 
сыворотки, уровень глюкозы в плазме натощак из-
меряли с помощью автоматического биохимическо-
го анализатора (Beckman Coulter AU5400, США). 
Гликированный гемоглобин (HbA1c) определяли 
с помощью высокоэффективной жидкостной хрома-
тографии (аппарат Premier HB9210, Trinity Biotech, 
Канзас, США). Скорость клубочковой фильтрации 
оценивали по уравнению Кокрофта – Голта: рСКФ = 
[(140 − возраст) × масса тела (кг)] / [0,818 × креати-
нин (мкмоль/л)] (*0,85 у женщин).

Все участники вели дневник питания в течение 
трех дней подряд, включая два рабочих дня и один 
выходной день. Регистрировался вес каждого вида 
пищи, съеденной в течение трех дней, затем рас-
считывался общий калораж, количество углеводов, 
белков и жиров, съеденных в день, а также доля ка-
лорий, обеспечиваемых этими макронутриентами. 
Общий калораж корректировался по массе тела, ко-
торая рассчитывалась делением общей ежедневной 
энергии (ккал) на идеальную массу тела (килограмм). 
Идеальная масса тела рассчитывалась путем вычита-
ния 100 из роста в сантиметрах [7].

Статистический анализ был выполнен с исполь-
зованием программы SPSS 21.0. Все переменные 
были проверены на нормальное распределение. 
Нормально распределенные непрерывные данные 
представлены как среднее значение ± стандартное 
отклонение (M ± SD), а категориальные переменные 
представлены как абсолютные значения и проценты 
(%). T-тест для независимых выборок использовался 
для сравнения средних значений двух групп, а кри-
терий хи-квадрат использовался для сравнения про-
центного соотношения. Данные с асимметричным 
распределением были представлены в виде медианы 
и квартилей (Me [LQ; HQ]) и сравнены с помощью те-
ста Краскела – Уоллиса. Многомерный логистический 
регрессионный анализ с использованием пошагово-
го исключения переменных применялся для оценки 
факторов риска низкой мышечной силы. В много-
мерный логистический регрессионный анализ были 
включены следующие переменные: возраст, пол, 
ИМТ, продолжительность диабета, гликированный 
гемоглобин, режим лечения, потребление питатель-
ных веществ в день, употребление алкоголя в насто-
ящее время и курение в настоящее время. Значение 
p<0,05 считалось статистически значимым.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Исходные характеристики участников исследо-

вания представлены в таблице 1. По сравнению 
с контрольной группой пациенты мужского и жен-
ского пола с вероятной саркопенией были старше 
(р<0,001), имели более низкое соотношение талии 
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и бедер (р=0,038 и р=0,018 соответственно) и ИМТ 
(р=0,001 и р<0,001 соответственно). В группе вероят-
ной саркопении было больше мужчин, получавших 
инсулинотерапию (р=0,034), имевших в осложне-
ниях диабетическую периферическую нейропатию 
(р=0,035) и диабетическую нефропатию (р=0,031), 
меньше участников мужского пола, получавших 
пероральные гипогликемические средства (р=0,035) 
по сравнению с контрольной, однако в женской под-
группе таких различий не наблюдалось.

В таблице 2 представлены лабораторные дан-
ные обеих групп, стратифицированных по полу. 
Уровень глюкозы в плазме натощак у мужчин и жен-
щин (р=0,017 и р=0,007 соответственно) и HbA1c 

(р<0,001 и р=0,004 соответственно) были значи-
тельно выше в группе с вероятной саркопенией, 
чем в контрольной. У мужчин с вероятной сарко-
пенией количество эритроцитов (р<0,001), уровень 
гемоглобина (р<0,001), гематокрита (р<0,001) и сы-
вороточного альбумина (р<0,001) были достоверно 
ниже, тогда как уровень сывороточного креатинина 
был выше у женщин (р=0,047), чем в контрольной 
группе. рСКФ значительно снизилась как у мужчин, 
так и у женщин в группе с вероятной саркопенией 
(р=0,030 и р=0,018 соответственно) по сравнению 
с контрольной группой.

Потребление трех основных питательных ве-
ществ (белков, жиров и углеводов) в день у пациентов 

Таблица 1 / Table 1

Характеристика участников исследования в группе вероятной саркопении и контрольной группе,  
стратифицированных по полу
Characteristics of the study participants in the probable sarcopenia group and the control group, stratified by gender

Показатели

Мужчины Женщины

Контрольная 
группа (n=91)

Группа вероятной 
саркопении (n=95) р Контрольная 

группа (n=119)
Группа вероятной 
саркопении(n=90) р

Возраст (M ± SD), лет 63,3 ± 2,4 66,6 ± 3,3 <0,001 63,1 ± 2,2 66,9 ± 3,1 <0,001

ИМТ (M ± SD), кг/м2 27,2 ± 3,4 25,3 ± 3,2 0,001 27,0 ± 3,2 25,3 ± 3,5 0,003

< 25 кг/м2 37 (40,9%) 48 (50,8%) 0,177 49 (41,3%) 40 (44,5%) 0,644

25-30 кг/м2 42 (46,4%) 40 (41,7%) 0,520 58 (48,7%) 40 (44,5%) 0,548

≥ 30 кг/м2 12 (12,7%) 7 (7,5%) 0,239 12 (10%) 10 (11%) 0,815

ОТ/ОБ (M ± SD) 0,93 ± 0,06 0,91 ± 0,07 0,038 0,93 ± 0,06 0,91 ± 0,06 0,018

Длительность диабета (Me [LQ; HQ]), лет 10,0 [5,1; 15,4] 10,6 [5,5; 17,8] 0,064 10,2 [5,2; 15,2] 11,2 [6,0; 15,7] 0,085

Курение, n (%) 34 (37,2%) 32 (34,2%) 0,670 3 (2,5%) 4 (4,4%) 0,510

Употребление алкоголя, n (%) 51 (56%) 38 (40,4%) 0,030 9 (7,6%) 3 (3,3%) 0,234

Артериальная гипертензия, n (%) 54 (59,5%) 61 (63,7%) 0,557 65 (54,6%) 55 (61,1%) 0,394

Ишемическая болезнь сердца, n (%) 15 (16,8%) 19 (19,7%) 0,61 18 (15,1%) 24 (26,7%) 0,042

Периферическая нейропатия, n (%) 33 (36,8%) 50 (52,2%) 0,035 49 (41,2%) 37 (41,1%) 0,930

Диабетическая нефропатия, n (%) 27 (30,0%) 43 (45,4%) 0,031 37 (31,1%) 28 (31,1%) 0,988

Пероральные гипогликемические 
средства, n (%) 73 (79,8%) 63 (66,0%) 0,035 90 (75,6%) 75 (83,3%) 0,186

Инсулинотерапия, n (%) 32 (35,7%) 49 (51,2%) 0,034 164 (38,2%) 40 (36,4%) 0,719

Таблица 2 / Table 2

Лабораторные показатели в группе вероятной саркопении и в контрольной группе, стратифицированных по полу
Laboratory parameters in the probable sarcopenia group and the control group, stratified by gender 

Мужчины Женщины

Контрольная 
группа (n=91)

Группа вероятной 
саркопении (n=95)

р Контрольная 
группа (n=119)

Группа вероятной 
саркопении (n=90)

р

Глюкоза плазмы натощак (M ± SD), ммоль/л 7,6 ± 2,4 8,5 ± 2,7 0,017 7,7 ± 2,7 8,8 ± 3,1 0,007

HbA1c (M ± SD), % 6,9 ± 1,5 7,8 ± 1,7 <0,001 7,4 ± 1,9 8,2 ± 2,0 0,004

Эритроциты (M ± SD), 1012/л 4,8 ± 0,4 4,5 ± 0,5 <0,001 4,4 ± 0,4 4,3 ± 0,4 0,075

Гемоглобин (M ± SD), г/л 147,7 ± 13,8 138,7 ± 14,1 <0,001 130,8 ± 12,7 130,7 ± 12,4 0,955

Гематокрит (M ± SD), % 43,1 ± 4,7 40,3 ± 4,2 <0,001 38,9 ± 3,7 38,9 ± 3,8 1,000

Альбумин (M ± SD), г/л 43,9 ± 4,2 41,0 ± 3,3 <0,001 42,9 ± 3,9 43,1 ± 3,6 0,705

Креатинин (M ± SD), мкмоль /л 71,4 ± 13,1 71,1 ± 18,6 0,899 55,6 ± 13,4 59,7 ± 16,2 0,047

рСКФ (M ± SD), мл/мин 110,6 ± 30,1 100,8 ± 31,1 0,030 101,7 ± 28,1 89,1 ± 29,1 0,018
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с вероятной саркопенией и контрольной групп, 
стратифицированных по полу, представлены в та-
блице 3. У всех участников с СД2 среднее общее по-
требление калорий в день составило 29,8 ± 7,4 ккал/
кг/сут, потребление белка с пищей – 1,13 ± 0,34 г/кг/
сут, а процент калорий, обеспеченный углеводами, 
белками и жирами, составил 53,8 ± 7,7%, 15,6 ± 3,9% 
и 30,8 ± 6,9% соответственно. У мужчин с вероят-
ной саркопенией процент калорий, обеспечиваемый 
углеводами, был ниже (р=0,041), в то время как про-
цент калорий, обеспечиваемый жирами (р=0,012), 
выше, чем в контрольной группе. В общей калорий-
ности и употреблении белка с поправкой на массу 
тела между группой с вероятной саркопенией и кон-
трольной группой никакой разницы не было.

Анализ состава тела в группе вероятной сарко-
пении и контрольной группах, стратифицирован-
ных по полу, представлен в таблице 4. У мужчин 
и женщин с вероятной саркопенией по сравнению 
с контрольной группой отмечены значительно более 
низкие содержание минералов в костях (р<0,001), 
скорость основного обмена (р=0,016 и р<0,001 со-
ответственно), аппендикулярная скелетная мышеч-
ная масса (р=0,043 и р<0,001 соответственно), ин-
декс аппендикулярной скелетно-мышечной массы 
(р=0,002 и р<0,001 соответственно) и качество мышц 

(р<0,001). При этом различий между группами в доле 
жировой массы в организме не обнаружено.

Многомерный логистический регрессионный ана-
лиз показал, что возраст (ОШ = 1,517, 95% ДИ: 1,127-
2,043, р=0,006), мужской пол (ОШ = 0,196, 95% ДИ: 
0,142-0,271, р<0,001), ИМТ ≥ 28 кг/м2 (ОШ = 0,683, 
95% ДИ: 0,467-0,998, р=0,049), уровень HbA1c≥10 
(ОШ = 1,396, 95% ДИ: 1,018-1,915, р=0,038), диабети-
ческая нефропатия (ОШ = 1,439, 95% ДИ: 1,033-2,006, 
р=0,031) и снижение уровня сывороточного альбуми-
на (ОШ = 0,917 , 95% ДИ: 0,883-0,953, p<0,001) были 
факторами риска, связанными с низкой мышечной 
силой у пациентов с СД2 (таблица 5).

ОБСУЖДЕНИЕ
Настоящее исследование показало, что мужчины 

и женщины с СД2 и вероятной саркопенией были 
намного старше (р<0,001), имели более низкий ИМТ 
(р=0,001 и р<0,001 соответственно) и высокие глюко-
зу плазмы натощак (р=0,017 и р=0,007 соответствен-
но) и HbA1c (р<0,001 и р=0,004 соответственно), 
чем пациенты без саркопении. Кроме того, паци-
енты с СД2 и вероятной саркопенией имели более 
низкую АСММ (р=0,006 и р<0,001 соответственно) 
и ИАСММ (р=0,007 и р<0,001 соответственно) с бо-
лее высокой распространенностью низкой мышечной 

Таблица 3 / Table 3

Суточный калораж, потребление белков, жиров, углеводов участниками исследования
Daily calorie intake, consumption of proteins, fats, carbohydrates by study participants

Мужчины Женщины

Контрольная 
группа (n=91)

Группа вероятной 
саркопении (n=95) р Контрольная 

группа (n=119)
Группа вероятной 
саркопении (n=90) р

Всего калорий (M ± SD), ккал/день 1916,6 ± 478,1 1965,1 ± 513,7 0,506 1618,6 ± 361,2 1513,4 ± 348,1 0,035
Общее количество калорий  
с поправкой на массу тела в день 
(M ± SD), ккал/кг/день

29,1 ± 7,4 32,3 ± 8,1 0,006 29,9 ± 7,1 29,5 ± 7,2 0,689

Потребление белка с поправкой на 
массу тела (M ± SD), г/кг/день 1,15 ± 0,37 1,14 ± 0,34 0,848 1,12 ± 0,33 1,10 ± 0,34 0,669

Калории по углеводам (M ± SD), % 55,4 ± 8,5 53,0 ± 7,4 0,041 54,1 ± 6,9 53,6 ± 8,8 0,646
Калории по белку (M ± SD), % 16,1 ± 4,2 15,7 ± 3,4 0,475 15,0 ± 3,0 16,0 ± 6,7 0,149
Калории по жиру (M ± SD), % 28,7 ± 7,6 31,4 ± 6,9 0,012 31,1 ± 6,1 31,3 ± 7,2 0,824

Таблица 4 / Table 4

Состав тела в группе саркопении и в контрольной группе, стратифицированных по полу
Body composition in the probable sarcopenia group and the control group, stratified by gender

Показатель

Мужчины Женщины

Контрольная 
группа (n=91)

Группа вероятной 
саркопении (n=95) р Контрольная 

группа (n=119)
Группа вероятной 
саркопении (n=90) р

Доля жировой массы (M ± SD), % 27,0 ± 5,7 26,6 ± 6,6 0,659 35,2 ± 5,7 36,0 ± 6,1 0,331

Содержание минералов в костях (M ± SD), кг 3,9 ± 0,4 3,0 ± 0,4 <0,001 2,5 ± 0,3 2,3 ± 0,3 <0,001

Скорость основного обмена  
(M ± SD), ккал/день 1569,5 ± 133,1 1518,3 ± 153,1 0,016 1287,7 ± 112,4 1230,1 ± 102,3 <0,001

АСММ (M ± SD), кг 24,6 ± 2,9 23,7 ± 3,1 0,043 19,1 ± 2,5 17,9 ± 2,1 <0,001

ИАСММ (M ± SD), кг/м2 8,0 ± 0,7 7,7 ± 0,6 0,002 6,9 ± 0,6 6,3 ± 0,7 <0,001

Качество мышц (M ± SD) 12,0 ± 2,6 9,5 ± 2,1 <0,001 12,5 ± 2,4 9,1 ± 1,6 <0,001
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массы (р=0,012 и р=0,007 соответственно) как у муж-
чин, так и у женщин. Известно, что пациенты с СД2 
подвержены высокому риску развития саркопении 
из-за метаболических нарушений и инсулинорези-
стентности [4, 8]. Не только значение HbA1c, но и ко-
лебания уровня глюкозы были в значительной степе-
ни связаны с низкими мышечной массой, силой хвата 
кисти и скоростью ходьбы [9].

Метаболическим последствием неконтролируе-
мой гипергликемии является катаболизм, который 
сопровождается распадом мышечного белка и не-
адекватным расходом энергии, что может привести 
к снижению мышечной массы и ухудшению мы-
шечной функции [4]. И наоборот, скелетные мыш-
цы не только отвечают за физическую функцию, 
но и являются метаболически активной тканью [10], 
являясь крупнейшим органом, ответственным за ин-
сулин-опосредованную утилизацию глюкозы. В свя-
зи с этим прогрессирующая потеря скелетных мышц 
может привести к уменьшению инсулин-опосредо-
ванной утилизации глюкозы и усугублению инсули-
норезистентности независимо от ожирения при сар-
копении, что приводит к тяжелой гипергликемии. 
Таким образом, СД2 является как причиной, так 
и следствием саркопении из-за изменения мышечной 
массы, развития локального воспаления, возникше-
го вследствие накопления меж- и внутримышечной 
жировой ткани [11].

Кроме того, в нашем исследовании 49,2% мужчин 
и 55,5% женщин с СД 2 и вероятной саркопенией име-
ли избыточный вес или ожирение. Саркопеническое 
ожирение – это снижение мышечной массы на фоне 
избыточного количества жировой ткани. Ожирение 
усугубляет саркопению, увеличивая инфильтрацию 
липоцитами мышечной ткани (мышечный стеатоз), 

что снижает физическую функцию и уси-
ливает инсулинорезистентность, ухудшая 
метаболизм глюкозы [12]. Так P. Srikanthan 
et al. (2010) [13] обнаружили, что саркопе-
ния была связана с повышенной инсулино-
резистентностью как у людей без ожирения, 
так и с ожирением, что по крайней мере ча-
стично объясняет худший углеводный об-
мен у пациентов с вероятной саркопенией 
в нашем исследовании.

В своем исследовании мы наблюдали зна-
чительные различия в качестве мышц между 
двумя группами. Качество мышц в группе 
с вероятной саркопенией достоверно ниже 
у мужчин и женщин (р<0,001) по сравнению 
с контрольной группой того же пола. По мне-
нию N.A. Lynch et al. (1999), мышечная сила 
является важным фактором, определяющим 
уровень функциональной способности, 
в качестве альтернативы термин «качество 
мышц» применяется к соотношению мы-
шечной силы к аппендикулярной скелетно-
мышечной массе и используется для оценки 

мышечной функции при разных размерах тела [6]. 
Поэтому качество мышц является более точным по-
казателем сократительной функции скелетных мышц, 
чем мышечная сила, которая в значительной степени 
зависит от количества мышечной массы. Доказано, 
что, несмотря на большую мышечную массу, качество 
мышц было неизменно ниже у пожилых людей с СД2 
независимо от пола или исследуемых групп мышц [6].

Известно, что опорно-двигательный аппарат 
представляет собой целостную систему, при этом 
костная и мышечная ткани связаны друг с другом хи-
мически и метаболически [14]. Наши результаты по-
казали, что содержание минералов в костях у мужчин 
и женщин с вероятной саркопенией достоверно ниже 
(р<0,001) по сравнению с таковым в группе без сар-
копении. Это означает, что пациенты с саркопенией 
и СД2 чаще страдают остеопорозом. Клинически 
сочетание остеопороза и саркопении у больных 
СД2 связано с падениями, переломами, потерей не-
зависимости, инвалидностью, летальностью [15], 
предотвращение которых требует своевременных 
диагностики и начала лечебно-профилактических 
мероприятий.

Известно, что неправильное питание пациентов 
с СД2 является фактором риска, приводящим к сар-
копении [12]. Мы обнаружили, что пациенты с ве-
роятной саркопенией имели более низкие уровни 
гемоглобина, гематокрита и альбумина у мужчин 
(р<0,001) по сравнению с контрольной группой. 
Низкий уровень гемоглобина является независимым 
фактором риска повышения смертности и снижения 
качества жизни пожилых людей. Снижение сыворо-
точного альбумина и гемоглобина свидетельствует 
о недостаточном потреблении белка и увеличива-
ет риск смертности. Кроме того, мы обнаружили, 

Таблица 5 / Table 5

Факторы риска саркопении у пожилых больных СД2, оцененные  
с помощью многомерного логистического регрессионного анализа
Risk factors for sarcopenia in elderly patients with T2DM assessed by 
multivariate logistic regression analysis

Показатель β SE Критерий 
Wald χ2 Р ОШ (95% ДИ)

Мужской пол -1,63 0,165 97,886 <0,001 0,196 (0,142-0,271)

Возраст (лет) 0,417 0,152 7,531 0,006 1,517 (1,127-2,043)

ИМТ (кг/м2)

<24 кг/м2 - - - - 1

24-28 кг/м2 -0,185 0,165 1,261 0,261 0,831 (0,601-1,148)

≥28 кг/м2 -0,382 0,194 3,875 0,049 0,683 (0,467-0,998)

HbA1c (%)

<7% 1

7-10% 0,084 0,244 0,12 0,729 1,088 (0,675-1,755)

≥10% 0,334 0,161 4,292 0,038 1,396 (1,018-1,915)

Диабетическая 
нефропатия 0,364 0,169 4,628 0,031 1,439 (1,033-2,006)

Альбумин -0,087 0,019 19,87 <0,001 0,917 (0,883-0,953)
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было несбалансированное питание с чрезмерным 
общим количеством калорий, дефицитом пищевого 
белка и чрезмерным потреблением пищевого жира. 
Недостаточное потребление белка приводит к сни-
жению синтеза мышечного белка, что затрудняет 
поддержание и восстановления мышечной массы. 
Имеющиеся данные литературы свидетельствуют 
о том, что питание играет важную роль в профи-
лактике и лечении саркопении. Однако унифици-
рованного для всех соотношения углеводов, белков 
и жиров не существует, поэтому распределение ма-
кронутриентов при планировании питания должно 
быть персонифицированным. Большинство между-
народных клинических руководств [16] рекомендует 
общее потребление калорий для пациентов с СД2 
и нормальной массой тела в размере 25–30 ккал/
кг/день, для пациентов с избыточным весом и ожи-
рением с целью контроля массы тела – 20–25 ккал/
кг/день. Американское руководство ADA говорит 
о том, что ежедневный калораж пищи должен состав-
лять 1200–1500 ккал для женщин и 1500–1800 ккал 
для мужчин. Пациентам без диабетической нефро-
патии необходимо употреблять 1–1,5 г/кг/день белка 
с пищей или 15–20% от общего количества калорий, 
с диабетической нефропатией – 0,8 г/кг массы тела 
в день. Кроме того, высококачественные белковые 
компоненты, такие как сывороточный белок и другие 
животные белки, наиболее полезны для профилакти-
ки саркопении [16].

Также наше исследование показало, что мужчи-
ны и женщины с вероятной саркопенией имели бо-
лее низкую рСКФ (р=0,030 и р=0,018 соответствен-
но), чем контрольная группа, что свидетельствует 
о сниженной почечной функции у пациентов с сар-
копенией и СД2. Скорость клубочковой фильтрации 
(СКФ) является важным показателем функции почек 
и играет важную роль в выявлении, лечении, мони-
торинге хронического заболевания почек. По дан-
ным J.S. Chew-Harris et al. (2014) [17], мышечная 
масса может быть фактором протекции функции 
почек. Участники с высокой мышечной массой де-
монстрировали более высокую рСКФ [17], а их ASMI 
положительно коррелировал с рСКФ и отрицатель-
но коррелировал с соотношением альбумин / креа-
тинин в моче [18]. Патофизиологический механизм 
саркопении и нарушения функции почек является 
многофакторным, включающим в себя инсулиноре-
зистентность [19], дисфункцию эндотелия [20, 21], 
воспаление, окислительный стресс и активацию ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системы. В связи 
с высоким риском развития саркопении у больных 
сахарным диабетом необходимо дальнейшее обсле-
дование для оценки почечной дисфункции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
1. По сравнению с контрольной группой паци-

енты мужского и женского пола с вероятной сарко-
пенией были старше (р<0,001), имели более низкое 
соотношение талии и бедер (р=0,038 и р=0,018 со-
ответственно), ИМТ (р=0,001 и р<0,001 соответ-
ственно), высокие уровни глюкозы плазмы натощак 
(р=0,017 и р=0,007 соответственно) и HbA1c (р<0,001 
и р=0,004 соответственно).

2. В группе вероятной саркопении было больше 
мужчин, получавших инсулинотерапию (р=0,034), 
имевших в осложнениях диабетическую перифери-
ческую нейропатию (р=0,035) и диабетическую не-
фропатию (р=0,031).

3. У мужчин с вероятной саркопенией процент 
калорий, обеспечиваемый углеводами, был ниже 
(р=0,041), в то время как процент калорий, обеспе-
чиваемый жирами (р=0,012), был выше, чем в кон-
трольной группе.

4. У мужчин и женщин с вероятной саркопенией 
по сравнению с контрольной группой отмечены зна-
чительно более низкие содержание минералов в ко-
стях (р<0,001), скорость основного обмена (р=0,016 
и р<0,001 соответственно), аппендикулярная скелет-
но-мышечная масса (р=0,043 и р<0,001 соответствен-
но), индекс аппендикулярной скелетно-мышечной 
массы (р=0,002 и р<0,001 соответственно).

5. Многомерный логистический регрессионный 
анализ показал, что возраст (ОШ = 1,517, 95% ДИ: 
1,127-2,043, р=0,006), мужской пол (ОШ = 0,196, 95% 
ДИ: 0,142-0,271, р<0,001), ИМТ ≥ 28 кг/м2 (ОШ = 0,683, 
95% ДИ: 0,467-0,998, р=0,049), уровень HbA1c ≥ 10% 
(ОШ = 1,396, 95% ДИ: 1,018-1,915, р=0,038), диабети-
ческая нефропатия (ОШ = 1,439, 95% ДИ: 1,033-2,006, 
р=0,031) и снижение уровня сывороточного альбуми-
на (ОШ = 0,917 , 95% ДИ: 0,883-0,953, p<0,001) были 
факторами риска, связанными с низкой мышечной 
силой у пациентов с СД 2 типа.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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 ■ Аннотация
Цель – изучение частоты встречаемости аллергических заболеваний (АЗ), избытка массы тела и ожирения у детей 

школьного возраста и проведение сравнительного анализа между частотой выявления АЗ у детей с нормальным весом 
и при его патологическом увеличении.

Материал и методы. В ходе одномоментного обсервационного исследования обследовано 1503 ребенка в возрасте 
от 7 до 14 лет. Всем детям было проведено измерение антропометрических данных, произведен расчет индекса массы 
тела и стандартного сигмального отклонения, а также их оценка. Из первичной медицинской документации школьников 
получена информация о наличии у них АЗ. Затем проведено телефонное анкетирование родителей обследованных детей 
на предмет уточнения данных о наличии у них аллергопатологии.

Результаты. Частота встречаемости избытка массы тела у детей школьного возраста составила 20,9%, ожирения – 13,5%. 
Частота выявления атопического дерматита (АтД), по данным медицинской карты, составила 6,72%, аллергического ри-
нита (АР) – 6,65%, бронхиальной астмы (БА) – 1,86%. При проведении статистического анализа этих заболеваний увели-
чение массы тела не влияло на распространенность АЗ как в общей когорте детей, так и при учете возрастной и половой 
принадлежности. Проведение сравнительного анализа распространенности аллергопатологии у детей с избытком веса 
и ожирением по результатам телефонного анкетирования выявило статистически значимые результаты: с увеличением 
веса увеличивалась распространенность изучаемых аллергических заболеваний. 

Заключение. Результаты проведенного исследования не выявили статистически значимой положительной ассоциации 
между избытком массы тела, ожирением и наличием АЗ у детей обследованной группы. Однако различия в частоте выявле-
ния аллергопатологии у школьников по данным первичной медицинской документации и результатам телефонного опроса 
родителей свидетельствуют о необходимости более глубокого изучения проблемы и проведения эпидемиологического ис-
следования истинной распространенности АЗ у детей с последующим анализом ассоциации между этими состояниями.
 ■ Ключевые слова: дети, аллергия, ожирение, избыток массы тела, аллергический ринит, атопический дерматит, брон-

хиальная астма. 
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 ■ Abstract
Aim – to study the prevalence of allergic diseases (AD), excess body weight and obesity in school children and to analyze the 

correlations between the AD diagnosis and body weight. 
Material and methods. During the single-stage observational study, 1503 children aged from 7 to 14 years received medical 

checkup. In all children, we measured anthropometric data, calculated body mass index and standard sigma deviation with the 
following assessment. The information about the presence of AD was obtained from the primary medical documentation of 
schoolchildren. Then, we conducted a telephone survey of the parents of the examined children to clarify the data on the presence 
of allergopathology in them.

Results. The prevalence of excess body weight in school-children was 20.9%, obesity – 13.5%. The prevalence of atopic dermatitis 
(AtD) according to the medical record was 6.72%, allergic rhinitis (AR) – 6.65%, bronchial asthma (BA) – 1.86%. The statistical 
analysis of mentioned diseases revealed no correlation between the increased body weight and the prevalence of AD both in the 
general cohort of children, and when stratified by age and gender. The comparative analysis of the telephone survey data on the 
prevalence of allergopathology in overweight and obese children provided statistically significant results: with the weight gain, the 
prevalence of the studied allergic diseases was increasing. 

Conclusion. The results of the study did not reveal a statistically significant positive association between excess body weight, 
obesity and the presence of AD in the children of the examined group. However, the differences in the prevalence of allergopathology 
in schoolchildren according to primary medical documentation and the results of a telephone survey of parents indicate the need 
for a deeper study of the problem and an epidemiological study of the true prevalence of AD in children, followed by an analysis 
of the association between these conditions.  
 ■ Keywords: children, allergy, obesity, excess body weight, allergic rhinitis, atopic dermatitis, bronchial asthma. 
 ■ Conflict of interest: nothing to disclose.

ВВЕДЕНИЕ
Ожирение является одной из наиболее острых 

современных проблем. Несмотря на активные спо-
собы борьбы и профилактики, накопленные зна-
ния, результаты множества научных исследований, 
распространенность ожирения и избытка массы 
тела в мире продолжает увеличиваться, в том числе 
и среди детского населения. Так, в 2015 году 107,7 млн 
детей и 603,7 млн взрослых страдали ожирением, 
а с 1980 года распространенность ожирения удвои-
лась более чем в 70 странах [1]. Аллергические забо-
левания (АЗ), к сожалению, также являются широко 
распространенной патологией. Результаты масштаб-
ного международного исследования астмы и аллер-
гии у детей (ISAAC), проанализировавшего данные 
более чем 1,2 млн пациентов, обозначили явную тен-
денцию к увеличению распространенности различ-
ных проявлений аллергии как в развитых странах, 
так и в странах с низким социально-экономическим 
уровнем [2]. При этом распространенность астмы, 
аллергического риноконъюнктивита и экземы у детей 
в возрасте 13-14 лет составила 14,1%, 14,6% и 7,3%, 
а у детей в возрасте 6-7 лет – 11,7%, 8,5% и 7,9% со-
ответственно. Помимо такой широкой распростра-
ненности этих заболеваний, в медицинской научной 
литературе появляется все больше публикаций, по-
священных анализу взаимосвязи между ожирением 
и аллергией с учетом выявленных в современных ис-
следованиях общих механизмов патогенеза, связан-
ных с изменением работы иммунной системы в ус-
ловиях избыточного веса и развитием хронического 
неспецифического воспаления при этих состояниях 
[3, 4]. Доказательством взаимосвязи этих заболева-
ний являются результаты исследований, которые де-
монстрируют, что наличие ожирения положительно 
коррелирует с клиническими проявлениями аллерги-
ческих заболеваний, где наиболее изученными с этой 
точки зрения являются БА, АР и АтД [5]. Так, данные 

большого количества эпидемиологических исследо-
ваний утверждают, что помимо наличия положи-
тельной ассоциации между распространенностью 
БА и ожирения, у пациентов с избыточным весом 
имеется значительный риск более тяжелого течения 
этого заболевания, худшего прогноза и более слабого 
ответа на стандартную терапию БА [6]. Кроме того, 
результаты некоторых исследований демонстрируют 
значительное улучшение клинических проявлений 
аллергии у пациентов с ожирением при снижении 
массы тела. Например, в исследовании, опубликован-
ном в 2020 году корейскими учеными, подтвердилось 
достоверное улучшение проявлений АтД по мере 
снижения веса у наблюдаемых пациентов [7]. 

Несмотря на множество достаточно убедитель-
ных данных, в изучении этого вопроса имеется мно-
го неоднозначных результатов. Так, при проведении 
метаанализа, изучавшего вопрос увеличения риска 
развития АтД при ожирении, оказалось, что генети-
чески обусловленный риск развития АтД не связан 
с повышением индекса массы тела (ИМТ) [8]. Также 
имеются результаты исследований, подтвердивших, 
что ожирение или избыток массы тела ассоциирова-
ны с более высоким риском развития АР в детской 
популяции, но не у взрослых пациентов [9, 10]. 

Учитывая неоднозначные результаты представ-
ленных данных, значительный интерес к проблеме 
взаимосвязи и взаимовлияния аллергической пато-
логии и ожирения, в том числе в детской популя-
ции, изучению распространенности и взаимосвязи 
этих нозологий является актуальным и практически 
значимым.

ЦЕЛЬ
Изучение частоты встречаемости аллергических 

заболеваний, избытка массы тела и ожирения у де-
тей школьного возраста и проведение сравнитель-
ного анализа между частотой выявления АЗ у детей 
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Для достижения поставленной цели нами были 
последовательно решены следующие задачи: 1) изуче-
ние частоты выявления избытка массы тела и ожире-
ния у группы детей школьного возраста; 2) изучение 
частоты встречаемости различных видов аллергопа-
тологии (АтД, АР и БА) в этой же группе; 3) прове-
дение сравнительного анализа между частотой вы-
явления АЗ у детей с нормальным весом и при его 
патологическом увеличении.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Одномоментное обсервационное исследование 

проводилось на базе детского поликлинического от-
деления ГБУЗ СО СГБ №10 Куйбышевского района 
г. Самары с февраля по сентябрь 2021 года.

Исследование включало в себя два этапа. На пер-
вом этапе при проведении ежегодного профилакти-
ческого осмотра школьников были обследованы 1798 
детей в возрасте от 7 до 14 лет. Медианный возраст 
обследуемых детей составил 10,8 (Q1-Q3: 9,2–12,3) 
года. Средний возраст (±SD): 10,8±1,8.

Среди них на долю мужского пола пришлось 897 
человек, на долю женского – 901 человек. Критериями 
включения в исследование являлись: возраст ребенка 
от 7 до 14 лет; проживание в изучаемом районе; от-
сутствие заболеваний, оказывающих прямое влияние 
на рост и физическое развитие детей (генетические 
синдромы, тяжелые сопутствующие соматические 
заболевания в стадии декомпенсации), наличие ин-
формированного согласия родителей на проведение 
профилактического осмотра ребенка. В качестве кри-
териев исключения использовались следующие ус-
ловия: возраст детей до 7 и старше 14 лет; наличие 
тяжелых сопутствующих соматических заболеваний; 
прием медикаментов, оказывающих влияние на ре-
гуляцию аппетита (нейролептики, антидепрессанты, 
пероральный прием больших доз глюкокортикостеро-
идов и т.д.), отсутствие информированного согласия 
родителей на проведение профилактического осмотра.

Всем детям была проведена оценка антропоме-
трических данных: измерение роста (м), веса (кг), 
оценка полового развития (по схеме интегральной 
оценки по шкале Таннер). Все данные осмотра также 
были зафиксированы в учетной форме № 030-ПО/у-
17 (к приказу Минздрава РФ от 10.08.2017 г. № 154 
н) за 2020-2021 гг. Определение избытка массы тела 
и ожирения производилось с помощью расчета ИМТ 
(кг/м²) с подсчетом стандартного сигмального от-
клонения (Standard deviation score – SDS) с помощью 
программы AnthroPlus [11]. 

Расчеты были произведены согласно критериям 
антропометрических стандартов ВОЗ, при разра-
ботке которых учитывались данные репрезентатив-
ного кросс-секционного исследования, проведенного 
среди детей в 1977 году в США [12]. Согласно этим 
критериям, избыток массы тела у детей определяется 

по данным перцентильных таблиц или стандартных 
отклонений, в которых учитывается не только рост 
и вес, но и пол и возраст ребенка [13, 14]. В табли-
цах и графиках ВОЗ, а также в программе AnthroPlus, 
в зависимости от пола и возраста детей 5–19 лет ука-
заны стандартные отклонения. На основании анали-
за этих данных, согласно ВОЗ, критериями диагноза 
избытка массы тела является: SDS ИМТ от +1 до +2.

Критерии диагноза «ожирение»: SDS ИМТ от +2 
до 2,5 – I степень ожирения; SDS ИМТ от +2,6 до 3,0 – 
II степень ожирения; SDS ИМТ от +3,1 до 3,9 – III 
степень ожирения; SDS ИМТ более/равен 4 – IV сте-
пень ожирения.

Данные о наличии установленного доктором 
диагноза АтД, АР и БА были получены из первич-
ной медицинской документации (учетная форма 
№112/у – история развития ребенка – амбулаторная 
карта ребенка, №026/у – медицинская карта ребенка 
для образовательных учреждений).

Второй этап исследования включал в себя теле-
фонное анкетирование родителей обследуемых детей 
на основе валидизированного опросника ISAAC с це-
лью выявления возможного наличия АЗ, не зафикси-
рованного в первичной медицинской документации. 

295 детей после первого этапа исследования были 
исключены в связи с отказом родителей от про-
ведения телефонного анкетирования или невоз-
можностью связаться с родителями ребенка. Таким 
образом, в группу для проведения окончательного 
анализа вошли 1503 ребенка.

Статистический анализ был выполнен с помощью 
программного пакета SPSS 25.

Проводилась оценка веса ребенка, ИМТ и SDS 
ИМТ у детей с наличием или отсутствием АтД, АР 
и БА, а также по данным телефонного анкетиро-
вания родителей на предмет предполагаемого АЗ. 
Систематизация данных приведена в виде средне-
го и среднеквадратического отклонения (M±SD), 
а также в виде медианы и квартилей: Me (Q1–Q3). 
Поскольку выборка имела отличное от нормально-
го распределение, статистическая значимость отли-
чий производилась с использованием U-критерия 
Манна  – Уитни. Различия считали статистически 
значимыми при p<0,05. Анализ проводился как в об-
щей когорте детей, так и отдельно по полу и возрасту. 
Оценка частоты выявления избытка массы тела, ожи-
рения, АтД, АР и БА вычислялась в процентном соот-
ношении случаев заболевания от общего числа детей. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
По результатам анализа полученных данных 

общая доля детей с ожирением в изучаемой груп-
пе составила 13,5% от числа всех обследуемых де-
тей, а избыток массы тела имели 20,9% пациентов. 
Минимальные показатели частоты встречаемости 
ожирения наблюдались у детей в возрасте 14 лет и со-
ставили 8,33%, максимальные были выявлены у детей 
7 лет и составили 32,5% (рисунок 1).
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При анализе частоты постановки диагноза аллерги-
ческого заболевания, согласно проанализированным 
амбулаторным картам, доля АтД, АР и БА от обще-
го числа обследованных детей составила 6,72%, 6,65% 
и 1,86% соответственно. При этом, исходя из данных, 
полученных при анализе официальной медицинской 
документации, показатели как общей частоты выяв-
ления аллергических заболеваний в изучаемой группе 
(15,23%), так и доли различных нозологических форм 
(АД, АР, БА) оказались довольно низкими (рису-
нок 2) по сравнению с результатами международных и  
отечественных эпидемиологических исследований.

Для выявления ассоциации между увеличением веса 
и частотой встречаемости АтД и АР, по данным пер-
вичной медицинской документации, у обследованных 
детей был проведен сравнительный анализ как на ос-
новании общих параметров (вес, ИМТ, SDS ИМТ), так 
и в зависимости от возраста и пола исследуемой ко-
горты детей (таблицы 1-2). При этом статистически 
значимых различий выявлено не было (p≥0,05). Так, 
увеличение массы тела никак не влияло на увеличение 
доли детей с АтД, АР и БА как в общей когорте, так 
и при учете их возрастной и половой принадлежности.

При сравнении показателей увеличения массы 
тела и частоты выявления БА в зависимости от ИМТ 
при распределении детей по возрастным группам 
и полу значение числа p у мальчиков 13-14 лет было 
<0,05 (таблица 3). Однако следует учесть низкий 
показатель доли БА в целом и единичные ее случаи 
в группе у обследованных школьников.

При анализе данных телефонного анкетирования 
оказалось, что результаты опроса значительно от-
личаются от данных статистики, полученной в ходе 
изучения амбулаторных карт, и показатель частоты 
встречаемости вероятных АЗ (предполагаемых опро-
шенными родителями) является выше. Так, согласно 
телефонному анкетированию, 13,07% опрошенных 
родителей считают, что у их детей имеется аллерги-
ческое заболевание в дополнение к официально уста-
новленным в первичной медицинской документации 
диагнозам. При сопоставлении данных амбулатор-
ных карт и результатов телефонного анкетирования 
вероятная доля аллергической патологии среди детей 
школьного возраста составила 28,88%, что вполне со-
ответствует результатам международных и россий-
ских эпидемиологических исследований (рисунок 3).
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Рисунок 1. Частота встречаемости ожирения и избытка массы 
тела у детей изучаемой группы по возрастам.

Figure 1. Detection frequency of obesity and overweight in children 
of the studied group by age.
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Рисунок 2. Частота выявления аллергических заболеваний по 
данным амбулаторных карт.

Figure 2. Detection frequency of allergic diseases according to 
outpatient records.

Таблица 1 / Table 1

Характеристика массы тела в зависимости от наличия или 
отсутствия АтД у детей различного пола и возраста
Characteristics of body weight depending on the presence or 
absence of AtD in children of different genders and ages

Возраст, пол, изучаемые 
параметры Наличие АтД Отсутствие 

АтД
Значение 

p

7-9 лет

М

Вес 31,00 
(28,00-38,50)

31,00 
(28,00-37,00) 0,986

ИМТ 16,33 
(15,45-20,12)

16,98 
(15,25-20,14) 0,966

SDS 
ИМТ

0,39 
(-0,49-1,96)

0,53 
(-0,55-1,78) 0,859

Ж

Вес 30,00 
(27,50-37,50)

30,00 
(26,00-39,00) 0,673

ИМТ 16,61 
(15,22-19,38)

16,46 
(14,92-19,84) 0,924

SDS 
ИМТ

-0,15 
(-0,88-0,87)

0,10 
(-0,79-1,40) 0,638

10-12 
лет

М

Вес 42,00 
(35,50-54,50)

41,50 
(35,00-50,00) 0,389

ИМТ 19,11 
(16,97-22,12)

18,37 
(16,44-21,32) 0,180

SDS 
ИМТ

1,12 
(-0,06-1,76)

0,41 
(-0,36-1,46) 0,122

Ж

Вес 44,00 
(33,00-49,00)

41,00 
(35,00-49,00) 0,892

ИМТ 18,26 
(15,94-21,74)

18,04 
(16,20-21,11) 0,631

SDS 
ИМТ

0,43 
(-0,83-1,70)

0,23 
(-0,70-1,27) 0,647

13-14 
лет

М

Вес 50,00 
(38,00-76,00)

50,00 
(42,00-60,00) 0,865

ИМТ 19,53 
(16,25-26,40)

19,53 
(17,33-21,91) 0,988

SDS 
ИМТ

0,48 
(-1,10-1,94)

0,23 
(-0,70-1,31) 0,951

Ж

Вес 51,00 
(48,00-65,00)

49,00 
(43,25-57,50) 0,269

ИМТ 20,69 
(17,96-24,43)

18,83 
(17,75-22,12) 0,385

SDS 
ИМТ

0,66 
(-0,40-1,53)

-0,06 
(-0,59-0,98) 0,416
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Кроме того, при изучении отличий между ча-
стотой встречаемости АЗ по данным телефонного 
опроса и увеличением веса у детей были выявлены 
статистически значимые отличия как при учете ос-
новных параметров (SDS ИМТ), так и при распреде-
лении детей по возрасту и полу в группе детей 10-12 
лет (таблица 4).

Так, при оценке SDS ИМТ по изучаемому призна-
ку (наличие возможного АЗ) средние значения SDS 
ИМТ у детей с наличием проявлений аллергопатоло-
гии составили 1,31 (0,25-1,93), а у детей с отсутствием 
симптомов АЗ – 0,10 (-0,77-1,05), (p<0,001). Таким об-
разом, в данном случае отличие между увеличением 
веса у детей и наличием АЗ может считаться стати-
стически значимым.  

При распределении детей по возрастным категори-
ям отличия прослеживалась в группе детей 10-12 лет 
по всем показателям: весу, ИМТ и SDS ИМТ. По всем 
трем параметрам значение p<0,001, что свидетельству-
ет о наличии статистически значимых отличий. Кроме 
того, отличия сохранилась и при распределении детей 
по половому признаку в тех же возрастных категори-
ях. У мальчиков 10-12 лет определялись отличия между 
увеличением частоты выявления симптомов АЗ и уве-
личением индекса массы тела и SDS ИМТ (p<0,001). 
Аналогичный результат был выявлен и у девочек в этой 
же возрастной категории. Отчасти это может объяс-
няться тем, что детей 10-12 лет при проведении профи-
лактических осмотров и телефонного анкетирования 
оказалось больше, чем детей других возрастных групп.
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Рисунок 3. Частота выявления АЗ по данным медицинской до-
кументации и телефонного анкетирования.

Figure 3. Detection frequency of AD according to medical records 
and telephone questionnaires. 

Таблица 2 / Table 2

Характеристика массы тела в зависимости от наличия 
или отсутствия АР у детей различного пола и возраста
Characteristics of body weight depending on the presence or 
absence of AR in children of different genders and ages

Возраст, пол, 
изучаемые параметры Наличие АР Отсутствие АР Значение 

p

7-9 лет

М

Вес 32,00 
(28,00-40,00)

30,50 
(28,00-37,00) 0,402

ИМТ 17,12 
(14,35-21,00)

16,80 
(15,27-20,08) 0,839

SDS ИМТ 0,69 
(-1,00-2,05) 0,52 (-0,52-1,74) 0,865

Ж

Вес 29,00 
(24,75-33,75)

30,00 
(26,00-39,00) 0,285

ИМТ 17,00 
(14,66-18,25)

16,46 
(15,04-19,84) 0,395

SDS ИМТ 0,18 
(-1,13-0,96) 0,01 (-0,74-1,40) 0,356

10-12 
лет

М

Вес 41,00 
(35,00-52,00)

42,00 
(35,00-50,00) 0,906

ИМТ 18,85 
(16,65-22,32)

18,37 
(16,44-21,23) 0,438

SDS ИМТ 1,00 
(-0,12-1,70) 0,41 (-0,34-1,52) 0,231

Ж

Вес 46,00 
(39,00-56,00)

41,00 
(35,00-49,00) 0,101

ИМТ 19,40 
(16,44-22,07)

17,99 
(16,20-21,18) 0,284

SDS ИМТ 0,69 
(-0,83-1,46) 0,22 (-0,70-1,27) 0,374

13-14 
лет

М

Вес 57,00 
(42,75-60,75)

50,00 
(42,00-60,00) 0,593

ИМТ 20,84 
(16,70-24,06)

19,50 
(17,31-21,89) 0,629

SDS ИМТ 1,39 
(-0,84-1,91) 0,23 (-0,69-1,06) 0,375

Ж

Вес 49,00 
(43,50-60,00)

49,50 
(44,00-58,75) 0,948

ИМТ 18,83 
(17,85-22,04)

18,85 
(17,75-22,34) 0,929

SDS ИМТ -0,20 
(-0,88-1,00)

-0,01 
(-0,56-1,04) 0,617

Таблица 3 / Table 3

Характеристика массы тела в зависимости от наличия 
или отсутствия БА у детей различного пола и возраста
Characteristics of body weight depending on the presence or 
absence of BA in children of different genders and ages

Возраст, пол, изучаемые 
параметры Наличие БА Отсутствие 

БА
Значение 

p

7-9 лет

М

Вес 39,00 
(28,00-39,00)

31,00 
(28,00-37,00) 0,352

ИМТ 19,07 
(15,36-19,07)

16,80 
(15,26-20,11) 0,462

SDS ИМТ 1,52 
(-0,58-1,52)

0,52 
(-0,54-1,76) 0,501

Ж

Вес 38,00 
(25,00-43,50)

30,00 
(26,00-38,00) 0,565

ИМТ 18,33 
(15,53-22,51)

16,47 
(15,01-19,77) 0,333

SDS ИМТ 0,68 
(-0,38-2,15)

0,01 
(-0,81-1,36) 0,292

10-12 
лет

М

Вес 33,00 
(31,50-45,50)

42,00 
(35,00-51,00) 0,189

ИМТ 16,60 
(14,89-20,29)

18,49 
(16,53-21,35) 0,185

SDS ИМТ -0,65 
(-1,01-0,80)

0,43 
(-0,30-1,54) 0,138

Ж

Вес 44,50 
(35,00-54,00)

42,00 
(35,00-49,00) 0,698

ИМТ 19,42 
(16,25-23,49)

18,11 
(16,20-21,11) 0,581

SDS ИМТ 0,37 
(-0,91-1,97)

0,24 
(-0,70-1,27) 0,720

13-14 
лет

М

Вес 39,00 
(31,50-50,25)

50,50 
(42,00-60,00) 0,058

ИМТ 16,69 
(14,90-18,31)

19,59 
(17,33-21,96) 0,044

SDS ИМТ -0,84 
(-2,15-0,19)

0,38 
(-0,67-1,36) 0,073

Ж

Вес 45,00 
(43,00-45,00)

49,50 
(44,00-58,25) 0,992

ИМТ 18,13 
(17,80-18,13)

18,85 
(17,75-22,22) 0,779

SDS ИМТ -0,05 
(-0,84--0,05)

-0,01 
(-0,58-1,00) 0,674
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ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты проведенного исследования демон-

стрируют, что доля детей школьного возраста с ожи-
рением и избытком массы тела в настоящее время 
является крайне высокой (13,5% и 20,9% соответ-
ственно) и значительно (более чем в 2 раза) превыша-
ет соответствующие показатели, полученные в ходе 
предыдущих исследований [15, 16].

Стоит обратить внимание, что в исследованиях, 
проведенных на территории РФ в 2006 и 2014 го-
дах, пик распространенности ожирения приходился 
на подростковый возраст (11-13 лет), а в 2021 году 
максимальная частота его встречаемости была за-
фиксирована у детей младшего школьного возраста. 
Такой резкий скачок роста ожирения в этой возраст-
ной группе выявлен впервые, что требует серьезно-
го анализа причин сложившейся ситуации и пере-
смотра существующих организационных подходов 
к профилактике детского ожирения.

Помимо основных причин, способствующих па-
тологической прибавке веса (образ жизни, характер 
питания, недостаточная медицинская грамотность 
населения), серьезную роль в таком стремительном 

росте распространенности избытка массы тела 
и ожирения у школьников могут играть и проблемы 
эпигенетического программирования, нарушения 
микробиома, генетическая предрасположенность. 
Все эти составляющие имеют некоторые общие 
эпидемиологические, патогенетические и эпигене-
тические механизмы при изучении взаимосвязи 
«аллергия – ожирение», но все еще требуют более 
подробного и серьезного изучения [17].  

Что касается распространенности аллергической 
патологии, то неоднозначные результаты многочис-
ленных зарубежных и отечественных наблюдений, 
а также нашего собственного исследования, безус-
ловно, заслуживают серьезного внимания и требуют 
тщательного анализа. На наш взгляд, одной из причин 
полученных противоречий может являться недоста-
точная диагностика АЗ, связанная с низким уровнем 
обращаемости пациентов и недостаточным уровнем 
знаний врачей первичного звена в вопросах аллер-
гологии. По всем трем нозологиям, согласно анализу 
первичной медицинской документации, частота выяв-
ления АЗ в изучаемой группе школьников оказалась 
ниже данных, получаемых при проведении эпидеми-
ологических исследований. При этом результаты теле-
фонного анкетирования родителей существенно отли-
чались от данных, полученных при анализе первичной 
медицинской документации, что может говорить 
о гиподиагностике АЗ у детей. Подобные результаты 
были получены в некоторых подобных европейских 
исследованиях, изучавших официальную распро-
страненность АЗ и предположительную, полученную 
в результате опроса. Так, по данным венгерского по-
перечного исследования распространенности атопии, 
проведенного в 2019 году, официальная распростра-
ненность АР (установленного врачом диагноза) соста-
вила только 9,7%, хотя о наличии симптомов этого за-
болевания сообщили 36,2% респондентов [18]. В США 
также был проведен опрос, в котором 44,3% респон-
дентов сообщили о наличии симптомов АР, однако 
только у 20,7% опрошенных диагноз был подтверж-
ден официально [19]. Отсутствие, по данным меди-
цинской документации, положительной корреляции 
между патологическим увеличением веса и наличием 
АЗ в проведенном нами исследовании также может 
быть связано с проблемой недостаточной диагностики 
АЗ. Это косвенно подтверждается полученной взаи-
мосвязью между ожирением и распространенностью 
АЗ, согласно данным телефонного анкетирования. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Результаты проведенного исследования свиде-

тельствуют о высокой частоте встречаемости ожире-
ния и избытка массы тела у детей школьного возраста 
(13,5% и 20,9% соответственно). Пик дебюта ожире-
ния в возрасте 7 лет (32,5%) свидетельствует о недо-
статках существующих организационных подходов 
к диспансеризации школьников и профилактике 
ожирения у детей. Частота выявления АЗ по данным 

Таблица 4 / Table 4 

Характеристика массы тела в зависимости от наличия или 
отсутствия АЗ у детей различного пола и возраста
Characteristics of body weight depending on the presence or 
absence of AD in children of different genders and ages

Возраст, пол,  
изучаемые параметры Наличие АЗ Отсутствие 

АЗ
Значение 

p

7-9 
лет

М

Вес 30,00 
(26,25-37,50)

31,00 
(28,00-37,00) 0,524

ИМТ 16,57 
(15,37-20,31)

17,05 
(15,16-20,09) 0,963

SDS ИМТ 0,23 
(-0,45-1,83)

0,54 
(-0,58-1,77) 0,892

Ж

Вес 30,50 
(25,25-37,75)

30,00 
(26,00-39,00) 0,783

ИМТ 16,30 
(14,60-18,39)

16,57 
(15,02-20,21) 0,253

SDS ИМТ -0,11 
(-1,00-0,82)

0,09 
(-0,78-1,44) 0,208

10-12 
лет

М

Вес 50,50 
(37,25-59,75)

41,00 
(35,00-48,50) 0,001

ИМТ 21,51 
(17,40-23,75)

18,12 
(16,33-20,71) <0,001

SDS ИМТ 1,50 
(0,22-1,96)

0,35 
(-0,42-1,31) <0,001

Ж

Вес 45,00 
(38,00-56,50)

40,50 
(35,00-48,25) 0,001

ИМТ 21,11 
(17,47-23,48)

17,73 
(16,02-20,54) <0,001

SDS ИМТ 1,32 
(0,26-1,94)

0,10 
(-0,76-1,04) <0,001

13-14 
лет

М

Вес 60,00 
(45,00-65,00)

49,00 
(41,00-59,00) 0,062

ИМТ 21,22 
(18,00-24,65)

19,37 
(17,18-20,93) 0,080

SDS ИМТ 0,79±1,34 0,22 
(-0,75-0,96) 0,105

Ж

Вес 54,14±9,00 49,00 
(43,00-56,00) 0,191

ИМТ 21,06±3,73 18,75 
(17,75-22,04) 0,284

SDS ИМТ 0,47±1,21 -0,06 
(-0,57-0,96) 0,358
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Y первичной медицинской документации составляет 
15,23% по сумме трех изучаемых нозологий (АтД – 
6,72%, АР – 6,65%, БА – 1,86%). 

Результаты сравнительного анализа частоты вы-
явления АЗ у детей школьного возраста с нормаль-
ным весом и при его патологическом увеличении, 
согласно данным официальной медицинской доку-
ментации, статистически значимых отличий не выя-
вили. В то же время, по данным телефонного опроса, 
различия между частотой встречаемости АЗ и уве-
личением веса у детей изучаемой группы оказались 
достоверными. Таким образом, низкая частота офи-
циально установленных диагнозов АЗ, выявленная 
нами в изучаемой группе, заставляет задуматься о не-
обходимости более детального подхода к диагности-
ке аллергической патологии и ведению медицинской 
документации. Кроме того, требуется более тесное 
взаимодействие участковой педиатрической службы 
с детскими дошкольными и школьными образова-
тельными учреждениями в вопросах профилактики 
и раннего выявления аллергии и избыточной массы 
тела, формирования здорового образа жизни, пра-
вильного питания и двигательной активности.

Конфликт интересов: авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов, требующего рас-
крытия в данной статье.
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