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Ɋɟɡɸмɟ
оментин-1 (оМ-1) — один из важнейших противовоспалительных адипоцитокинов, вырабатываемых 

жировой тканью. известно, что концентрация его снижена у больных ожирением. однако роль оМ-1 
в патогенезе ишемической болезни сердца (ибС), в том числе острого коронарного синдрома (оКС), 
до конца не определена.

ɐɟɥɶ ɢɫɫɥɟɞоɜɚɧɢɹ� оценить уровень оМ-1 в сыворотке крови у пациентов с оКС без подъема сег-
мента sT (оКСбПsT), перенесших чрескожное коронарное вмешательство (чКв), и у больных со ста-
бильным течением ибС.

Ɇɚтɟɪɢɚɥ ɢ мɟтоɞɵ� обследовано 104 пациента с оКСбПsT, перенесших чКв. Группы сравнения 
составили 38 пациентов без ибС, отсутствие ибС у которых было доказано отрицательным результатом 
стресс-эхокардиографии или диагностической коронарографией, а также 80 пациентов со стабильным 
течением ибС. всем пациентам проводилась оценка антропометрических показателей: рост, вес, окруж-
ность талии (от), индекс массы тела (иМт). Концентрацию оМ-1 в сыворотке крови определяли мето-
дом иммуноферментного анализа (drG, СШа), показатели липидного спектра сыворотки крови опре-
деляли ферментативным методом. Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ� у больных оКСбПsT, перенесших чКв, концентрация 
оМ-1 в крови ниже, чем у обследованных без атеросклеротического поражения коронарных артерий 
[7,53 (5,00–10,55) нг/мл и 12,56 (7,84–15,34) нг/мл соответственно; р < 0,001]. Концентрация оМ-1 в кро-
ви у больных с оКСбПsT и стабильным течением ибС не отличалась (р > 0,05). у больных оКСбПsT 
концентрация оМ-1 крови при многососудистом поражении коронарных артерий ниже, чем при одно- 
двухсосудистом поражении [7,30 (3,91–8,17) нг/мл и 9,44 (6,54–9,93) нг/мл соответственно; р < 0,001]. 
аналогичные закономерности были установлены и у больных со стабильным течением ибС (р < 0,001).

Концентрация оМ-1 в крови у женщин с оКСбПsT со стабильным течением ибС и у обследованных 
без ибС была выше, чем у мужчин соответствующих групп (р < 0,001). 

у больных с оКСбПsT и со стабильным течением ибС с избыточной массой тела и ожирением (воз, 
1999) концентрация оМ-1 в сыворотке крови ниже, чем у пациентов с ибС и нормальным иМт (р < 
0,001). у пациентов с оКСбПsT и абдоминальным ожирением (ао) уровень оМ-1 в крови ниже, чем 
у пациентов с оКСбПsT без ао, как у мужчин, так и у женщин (р < 0,001). При проведении регресси-
онного анализа было установлено, что концентрация оМ-1 в крови у больных с оКСбПsT определяется 
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$EVWUDFW
%DFNJURXQG. omentin-1 (ОМ-1) — one of the most important anti-inflammatory adipocytokines produced 

by adipose tissue. it is known that its concentration is reduced in obese patients. however, the role of ОМ-1 in 
the pathogenesis of coronary heart disease (Chd), including acute coronary syndrome (aCs), is not fully de-
termined.

7KH оEMHFWLYH of the study — to assess the level of om-1 in blood serum of patients with aCs without 
sT-segment elevation (aCsWesT) who underwent percutaneous coronary intervention (PCi) and patients with 
stable Chd.

'HVLJQ DQG PHWKRGV. examined 104 patients with aCsWesT undergoing PCi. Comparison groups consist-
ed of 38 patients without Chd according negative results of stress-echocardiography or coronary angiography, 
as well as 80 patients with stable Chd. all patients were evaluated anthropometric indicators: height, weight, 
waist circumference (WC), body mass index (Bmi). serum concentrations of om-1 were determined by enzyme 
immunoassay (drG, usa), serum lipid profile was determined by enzymatic method.

5HVXOWV. in patients with aCsWesT who underwent PCi, the concentration of om-1 in the blood is lower 
than in those examined without atherosclerotic lesions of the coronary arteries [7.53 (5.00–10.55) ng/ml and 
12.56 (7.84–15.34) ng/ml, respectively; p < 0.001). The concentration of om-1 in the blood in patients with 
aCsWesT and a stable Chd did not differ (p > 0.05). in patients with aCsWesT, the concentration of om-1 
blood with multivascular lesions of the coronary arteries is lower than with 1–2 vascular lesions [7.30 (3.91–
8.17) ng/ml and 9.44 (6.54–9.93) ng/ml, respectively; p < 0.001]. similar patterns were established in patients 
with a stable Сhd (p < 0.001).

иМт (b = −0,30; beta = −0,23; p = 0,002) и полом пациента (b = 2,21; beta = 0,16; p = 0,029); у больных 
со стабильным течением ибС — иМт (b = −0,38; beta = −0,27; p = 0,029).

Ɂɚɤɥɸɱɟɧɢɟ� для больных ибС как с оКСбПsT, так и со стабильным течением ибС характерен низ-
кий уровень оМ-1 в крови. наиболее низкие значения оМ-1 выявлены у больных с многососудистым по-
ражением коронарных артерий и ожирением. установлены гендерные особенности концентрации оМ-1 
в сыворотке крови: концентрация оМ-1 в сыворотке крови у женщин выше, чем у мужчин. Снижение 
концентрации оМ-1 в крови у пациентов с оКСбПsT и со стабильным течением ибС ассоциируется 
с иМт, полом пациента, а также тяжестью коронарного атеросклероза.

Ʉɥɸɱɟɜɵɟ ɫɥоɜɚ� ожирение, адипоцитокины, оментин-1, острый коронарный синдром, ишемическая 
болезнь сердца, чрескожные коронарные вмешательства.

Для цитирования: Драганова А.С., Полякова Е.А., Колодина Д.А. и др. Концентрация оментина-1 в сы-
воротке крови у больных ишемической болезнью сердца. Трансляционная медицина. 2019;6(6):5–13.
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ɋɩɢɫоɤ ɫоɤɪɚɳɟɧɢɣ� ао — абдоминальное 
ожирение, ибС — ишемическая болезнь сердца, 
иМт — индекс массы тела, оКСбПsT — острый 
коронарный синдром без подъема сегмента sT, 
оМ-1 — оментин-1, от — окружность талии, 
оХС — общий холестерин, ХСлПнП — холесте-
рин липопротеинов низкой плотности, чКв — чре-
скожное коронарное вмешательство.

ȼɜɟɞɟɧɢɟ
Последние десятилетия ознаменованы широким 

применением эндоваскулярных методов лечения 
ишемической болезни сердца (ибС) и, в частно-
сти, острого коронарного синдрома (оКС) — чре-
скожных коронарных вмешательств (чКв). однако 
несмотря на это, ибС, и в том числе оКС, сохра-
няют за собой лидирующие позиции в причинах 
смертности среди населения не только в россии, 
но и во всем мире [1].

Хорошо известно, что ожирение является одним 
из важнейших факторов риска сердечно-сосуди-
стых заболеваний (ССз). так, результаты крупного 
эпидемиологического исследования ЭССе-рФ [2], 
проведенного в 2012–2013 годах в россии, свиде-
тельствуют о том, что ожирение занимает третье 
место среди факторов сердечно-сосудистого риска 
после дислипидемии и артериальной гипертензии. 
При этом до настоящего времени патогенетические 
механизмы влияния ожирения на возникновение 
и течение ибС до конца не определены и требуют 
уточнения.

большинство исследователей считают, что 
ключевую роль в патогенезе ожирения и ассоци-
рованных с ним состояний играют биологически 

активные вещества, продуцируемые жировой тка-
нью, — адипоцитокины [3]. К ним относятся ади-
понектин, лептин, фактор некроза опухоли альфа, 
резистин, хемерин, оментин-1 (оМ-1) и другие.

оМ-1 рассматривается как противовоспали-
тельный адипоцитокин. в ряде исследований было 
установлено, что его концентрация в крови и уро-
вень экспрессии его гена в жировой ткани сниже-
ны у больных с ожирением и инсулинорезистент-
ностью [4, 5]. Кроме этого, в работе yamawaki h, 
et al. (2010) было показано, что оМ-1 усиливает 
вазодилатацию в изолированных кровеносных со-
судах в экспериментальном исследовании у крыс 
[6]. более того, в другом экспериментальном ис-
следовании было выявлено, что оМ-1 способству-
ет неореваскуляризации в ишемизированном мио-
карде крыс [7]. таким образом, вполне вероятно, 
что оМ-1 может принимать участие в ассоцииро-
ванных с ожирением морфофункциональных пере-
стройках при ССз.

однако результаты опубликованных работ 
о роли оМ-1 при оКС малочисленны, а их данные 
противоречивы. так, в исследовании Kadoglou nP, 
et al. (2015) было установлено, что концентрация 
оМ-1 в крови ниже у пациентов с оКС, чем у об-
следованных без оКС [8]. вместе с тем, в проспек-
тивном исследовании, выполненном saely Ch, et 
al. (2015), было показано, что у пациентов с ибС 
и высоким уровнем оМ-1 в крови частота небла-
гоприятных сердечно-сосудистых событий, и в том 
числе оКС, была выше, чем у больных ибС с низ-
ким уровнем оМ-1 в сыворотке крови [9].

таким образом, в настоящее время единого мне-
ния о роли оМ-1 в патогенезе ибС и, в частности, 

The concentration of om-1 in the blood in women with aCsWesT, with stable Chd and in those examined 
without Chd was higher than in men of the corresponding groups (p < 0.001).

in patients with aCsWesT and with a stable Chd with overweight and obesity (Who, 1999), the concen-
tration of om-1 in blood serum is lower than in patients with Chd and normal Bmi (p < 0.001). in patients with 
aCsWesT and ao, the level of om-1 in the blood is lower than in patients with aCsWesT without ao, both 
in men and women (p < 0.001). When conducting a regression analysis, it was found that the concentration of 
om-1 in the blood of patients with aCsWesT is determined by Bmi (b = −0.30, beta = −0.23, p = 0.002) and 
patient gender (b = 2.21, beta = 0.16, p = 0.029); in patients with a stable Chd — Bmi (b = −0.38, beta = −0.27, 
p = 0.029).

&RQFOXVLRQ� For patients with Chd, both with aCsWesT and with stable Chd, a low level of om-1 in 
the blood is characteristic. The lowest om-1 values   were found in patients with multivascular coronary artery 
disease and obesity. The gender characteristics of the concentration of om-1 in serum were established: the 
concentration of om-1 in serum in women is higher than in men. a decrease in the concentration of om-1 in 
the blood in patients with aCsWesT and with stable Chd is associated with Bmi, the patient’s gender, and the 
severity of coronary atherosclerosis.

.H\ ZRUGV: obesity, adipocytokine, omentin-1, acute coronary syndrome, coronary artery disease, percuta-
neous coronary intervention.

For citation: Draganova АS, Polyakova ЕА, Kolodina DА et al. Concentration omentin-1 in the serum of 
patients with coronary heart disease. Translyatsionnaya meditsina=Translational Medicine. 2019;6(6):5–13. 
(In Russ.)
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оКС нет. в связи с этим цель данного исследова-
ния — определить уровень оМ-1 в сыворотке кро-
ви у пациентов с оКС без подъема сегмента sT 
и со стабильным течением ибС.

Ɇɚтɟɪɢɚɥ ɢ мɟтоɞɵ
в исследование включено 104 человека (72 

мужчины и 32 женщины) с оКС без подъема сег-
мента sT (оКСбПsT), перенесшие чКв, составив-
шие основную группу. Первую группу сравнения 
составили 38 (15 мужчин и 23 женщины) обследо-
ванных без клинических признаков ибС с отрица-
тельными результатами стресс-эхокардиографии 
или без атеросклеротического поражения коронар-
ных артерий по данным диагностической корона-
рографии. вторую группу сравнения составили 80 
больных со стабильным течением ибС (57 мужчин 
и 23 женщины), которые имели стенокардию на-
пряжения i–iv функционального класса. обследо-
ванные основной группы и групп сравнения были 
сопоставимы по возрасту (р > 0,05).

Критериями не включения в исследование были 
перенесенное ранее коронарное шунтирование, 
вторичный характер ожирения и артериальной 
гипертензии, хроническая обструктивная болезнь 
легких, злокачественное новообразование, хрони-
ческая болезнь почек, патология печени, системное 
заболевание соединительной ткани, хроническая 
ревматическая болезнь сердца, инфекционный 
эндокардит, гипо/гипертиреоз, органические забо-
левания головного мозга, алкоголизм, наркомания 
и другие значимые сопутствующие заболевания.

работа одобрена локальным этическим коми-
тетом ФГбоу во ПСПбГМу им. и. П. Павлова 
Минздрава россии, все пациенты подписали инфор-
мированное согласие на участие в исследовании.

чКв было выполнено всем больным основной 
группы с оКСбПsT [10]. решение о методе и объ-
еме ревакуляризации принималось кардиологи-
ческой командой в составе кардиолога, кардиохи-
рурга и рентгенэндовакулярного хирурга. в ходе 
оперативного лечения имплантировалось от одного 
до четырех стентов, полная реваскуляризация была 
достигнута у 37 больных (35 %). все пациенты 
с оКСбПsT получали терапию в соответствии с ре-
комендациями по ведению больных с оКС (двойная 
антиагрегантная терапия, β-блокаторы, ингибиторы 
ГМГ-Коа-редуктазы, ингибиторы ангиотензин-пре-
вращающего фермента или блокаторы рецепторов 
к ангиотензину ii (сартаны) [11]. у всех больных 
были собраны анамнестические данные, опреде-
ляли антропометрические показатели, рост, вес, 
окружность талии (от), рассчитывали индекс массы 
тела (иМт) в кг/м2. ожирение верифицировалось 
при иМт более или равным 30 кг/м2 в соответствии 
с критериями воз (1999). диагноз абдоминального 
ожирения (ао) устанавливался согласно критери-
ям Международной федерации диабета (idF, 2005): 
у мужчин при от более или равной 94 см, у женщин 
при от более или равной 80 см.

 в сыворотке крови определяли показатели ли-
пидного спектра [общий холестерин (оХС), триг-
лицериды, холестерин липопротеинов высокой 
плотности, холестерин липопротеинов низкой 
плотности (ХСлПнП)] — ферментативным мето-
дом. Концентрацию оМ-1 в сыворотке крови опре-
деляли методом иммуноферментного анализа с ис-
пользованием набора реактивов «omentin elisa» 
(drG, СШа).

Среди больных оКСбПsT гипертоническая 
болезнь была верифицирована у 86,5 % (n = 90), 
в группе сравнения 1 — у 58 % (n = 22), а в группе 
сравнения 2 — у 89 % (n = 69) пациентов (χ2

 осн-ср1 = 
12,04; росн-ср1 < 0,001).

При оценке показателей липидного спектра 
было установлено, что уровни оХС и ХСлПнП 
у пациентов с оКСбПsT и стабильным течением 
ибС были ниже, чем у пациентов без атероскле-
ротического поражения коронарного русла (оХС: 
3,40 ± 0,10 ммоль/л; 4,23 ± 0,10 ммоль/л и 5,18 ± 
0,19 ммоль/л; ХСлПнП: 1,35 ± 0,10 ммоль/л; 2,32 
± 0,11 ммоль/л; 3,08 ± 0,14 ммоль/л соответствен-
но; росн-ср1 < 0,001; pср1-ср2 < 0,001). наиболее веро-
ятно, данные различия обусловлены небольшим 
количеством больных с дебютом ибС в основной 
группе — 17 больных (16 %) — и регулярным при-
емом ингибиторов ГМГ-Коа-редуктазы пациента-
ми с ибС на догоспитальном этапе. Концентрация 
оМ-1 у больных, принимающих ранее статины 
и не принимающих их, не отличалась (p > 0,05).

Статистическая обработка материала выполня-
лась с использованием программы sPss 20.0 для 
Windows методами параметрической и непараме-
трической статистики. значения нормального рас-
пределения выражены как среднее ± стандартное 
отклонение (mean ± sd), при неправильном распре-
делении производился расчет медианы, максимума 
и минимума. для оценки межгрупповых различий 
использовался ранговый uкритерий вилкоксона–
Манна–уитни. Производился анализ частотных та-
блиц, анализ корреляционных связей между анали-
зируемыми параметрами, а также анализ частотных 
характеристик качественных показателей с помо-
щью χ2критерия Пирсона и точного метода Фише-
ра. для установления связи оМ-1 с совокупностью 
различных потенциально влияющих на него показа-
телей было проведено построение множественной 
линейной регрессионной модели. При построении 
линейной модели проводили анализ регрессионных 
остатков для выявления существенно влияющих 
на коэффициенты выбросов и анализировали вошед-
шие в модель признаки на предмет их возможной 
тесной связи друг с другом и наличия мультиколли-
неарности. за критический уровень достоверности 
нулевой статистической гипотезы (об отсутствии 
различий и влияний) принимали значение р менее 
0,05.

Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ
в проведенном исследовании был проанали-
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зирован уровень оМ-1 в сыворотке крови у паци-
ентов с оКСбПsT и в группах сравнения. у паци-
ентов с оКСбПsT, перенесших чКв, и у больных 
со стабильным течением ибС выявлен более низ-
кий уровень оМ-1 в крови, чем у пациентов без 
атеросклеротического поражения коронарных ар-
терий [7,53 (5,00–10,55) нг/мл; 8,05 (5,03–11,80) нг/
мл и 12,56 (7,84–15,34) нг/мл соответственно; р < 
0,001] (рис. 1). вместе с тем концентрация оМ-1 
в крови у больных оКСбПsT и у пациентов со ста-
бильным течением ибС не различалась (р > 0,05) 
(рис. 1).

у больных оКСбПsTc гипертонической болез-
нью и без данной патологии концентрация оМ-1 
не отличалась [7,23 (0,18–43,09) нг/мл и 10,16 
(2,29–37,86) нг/мл соответственно; р > 0,05].

все пациенты с оКСбПsT и со стабильным 
течением ибС были разделены на две группы 
по тяжести поражения коронарных артерий в соот-
ветствии с результатами коронарографии. у 53 па-
циентов (51 %) с оКСбПsT было выявлено одно- 
двухсосудистое поражение коронарных артерий, 
а у 51 больного (49 %) — многососудистое пора-
жение коронарного русла. у больных оКСбПsT 
концентрация оМ-1 в крови при многососудистом 
поражении коронарного русла была ниже, чем при 
одно- двухсосудистом поражении коронарного рус-
ла [7,30 (3,91–8,17) нг/мл и 9,44 (6,54–9,93) нг/мл 
соответственно; р < 0,001]. у 29 пациентов (36 %) 
со стабильным течением ибС было верифициро-
вано одно-двухсосудистое поражение коронарного 
русла, а у 51 пациента (64 %) — многососудистое 
поражение коронарного русла. у больных со ста-
бильным течением ибС и многососудистым по-
ражением коронарного русла концентрация оМ-1 
в крови была также ниже, чем при одно- двухсосу-
дистом поражении [7,10 (4,41–11,14) нг/мл и 10,82 
(7,25–14,38) нг/мл соответственно; р < 0,001].

Концентрация оМ-1 в сыворотке крови у жен-
щин с оКСбПsT была выше, чем у мужчин [9,43 
(6,59–17,50) нг/мл и 7,43 (4,40–9,93) нг/мл соответ-
ственно; р < 0,001]. аналогичные закономерности 
были установлены и в группах сравнения (у об-
следованных без ибС и у больных со стабильным 
течением ибС) [14,59 (6,23–19,56) нг/мл и 12,32 
(8,52–16,92) нг/мл соответственно; р < 0,001; 9,29 
(2,40–31,98) и 7,30 (2,60–21,36) нг/мл соответ-
ственно; р < 0,001].

были проанализированы антропометрические 
показатели у пациентов с оКСбПsT и обследо-
ванных в группах сравнения (табл. 1). оказалось, 
что значения от у мужчин с оКСбПsT были боль-
ше, чем у мужчин со стабильным течением ибС, 
и не отличались от значений от у обследованных 
без атеросклеротического поражения коронарных 
артерий (росн-ср2 = 0,004) (табл. 1). у женщин от 
в основной группе и группах сравнения не отлича-
лась (р > 0,05) (табл. 1). ао (idF, 2005) было диа-
гностировано у 89 (86 %) больных оКСбПsT: 60 
(58 %) мужчин и 29 (28 %) женщин. При анализе 
встречаемости ао в основной группе и в груп-
пах сравнения достоверных различий выявлено 
не было (p > 0,05). При оценке концентрации оМ-1 
в сыворотке крови, в зависимости от наличия ао, 
проводился перерасчет от из количественного 
признака в качественные градации с учетом раз-
личных норм для мужчин и женщин. у больных 
оКСбПsT и ао концентрация оМ-1 в сыворотке 
крови была ниже, чем у пациентов с оКСбПsT без 
ао [6,61 (3,89–9,63) нг/мл и 11,42 (8,70–19,18) нг/
мл соответственно; р < 0,001].

у 44 (42 %) больных с оКСбПsT было вери-
фицировано ожирение, диагностируемое по иМт. 
в изучаемых группах пациентов достоверных раз-
личий по иМт выявлено не было (р > 0,05) (табл. 
1). было определено, что у пациентов с оКСбПsT 

Ɋɢɫ� 1� Концентрация оментина-1 в сыворотке крови у пациентов оКСбПsT со стабильным течением 
ибС и у обследованных без атеросклеротического поражения коронарных артерий

основная группа — больные оКСбПsT (1); группа сравнения 1 — пациенты без ибС (2); группа 
сравнения 2 — больные со стабильным течением ибС (3)
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и нормальным иМт концентрация оМ-1 в сыво-
ротке крови выше, чем у пациентов с оКСбПsT, 
избыточной массой тела и ожирением [11,57 (8,95–
19,87) нг/мл; 7,63 (5,74–9,84) нг/мл и 5,86 (3,49–
7,39) нг/мл соответственно; р < 0,001]. аналогич-
ные закономерности установлены и у больных 
со стабильным течением ибС (р < 0,001). 

При проведении корреляционного анализа 
у больных оКСбПsT были установлены отрица-
тельные корреляционные связи между концен-
трацией оМ-1 и от (r = −0,486; р = 0,002), иМт  
(r = −0,388; р = 0,001).

Методом множественной линейной регрессии, 
построенной пошаговым способом, из всех ана-
лизируемых показателей были выделены наиболее 
значимые факторы, определяющие концентрацию 
оМ-1 в сыворотке крови. у больных оКСбПsT 
к ним относятся: иМт (b = −0,30; beta = −0,23;  
p = 0,002) и пол пациента (b = 2,21; beta = 0,16;  
p = 0,029). регрессионное уравнение выглядит сле-
дующим образом: 

Концентрация оМ-1 в сыворотке крови (нг/мл) 
= 15,32 + 2,21 × Х1 − 0,30 × Х2, 

где Х1 — пол (для мужчин пол = 1, для женщин 
пол = 2), Х2 — иМт. Статистическая значимость 
для модели: F = 5,0; р = 0,029, что говорит о ее вы-
сокой предсказательной значимости. у больных 
со стабильным течением ибС наиболее значимым 
фактором, определяющим уровень оМ-1 в сыво-
ротке крови, является иМт (b = −0,38; beta = −0,27; 
p = 0,029). регрессионное уравнение выглядит сле-
дующим образом: 

Концентрация оМ-1 в сыворотке крови (нг/мл) 
= 20,62 − 0,38 × Х1,

где Х1 — иМт. Статистическая значимость для 
модели: F = 6,6; р = 0,001.

Ɉɛɫɭɠɞɟɧɢɟ
Хорошо известно, что для предотвращения 

рестенозов и тромбозов стентов, улучшения 

качества и продолжительности жизни у боль-
ных с оКСбПsT, перенесших чКв, необходима 
не только медикаментозная терапия, но и модифи-
кация факторов риска [12].

артериальная гипертензия — один из важ-
нейших факторов риска ибС, вместе с тем в на-
шем исследовании не получено данных о том, что 
оМ-1 связан с наличием гипертонической болезни 
у больных оКСбПsT, что согласуется с результата-
ми других исследований [13, 14].

другим не менее значимым фактором риска 
ибС является ожирение. большинство исследова-
телей придерживаются точки зрения, что ожирение 
может влиять на возникновение и развитие дисли-
пидемии и ибС опосредованно через адипоцитоки-
ны — биологически активные молекулы, выделяе-
мые жировой тканью [3, 15, 16]. установлено, что 
при ожирении возникает дисбаланс адипоцитоки-
нов — уменьшен уровень противовоспалительных 
факторов и повышен уровень провоспалительных 
молекул, в связи с чем в последние годы активно 
обсуждается роль данных молекул в качестве воз-
можных участников патогенеза ССз, и в том числе 
ибС [17, 18]. оМ-1 — относительно новый адипо-
цитокин, который был открыт в 2003 году и пред-
ставляет собой секреторный белок, состоящий из 
313 аминокислот [19]. он определяется преимуще-
ственно в висцеральной жировой ткани человека, 
а также в сыворотке крови. в ряде работ было по-
казано, что концентрация оМ-1 в крови у женщин, 
выше чем у мужчин, что согласуется с полученны-
ми нами данными [20]. более того, в проведенном 
нами исследовании пол явился одним из наиболее 
значимых факторов, определяющих уровень оМ-1 
в сыворотке крови у больных оКСбПsT. Причины, 
приводящие к увеличению концентрации оМ-1 
в крови, продолжают изучаться. некоторые авторы 
связывают этот факт с возможным половым ди-
морфизмом жировой ткани, и, в частности, пред-
полагается, что андрогены могут влиять не только 

Ɍɚɛɥɢɰɚ 1� Ⱥɧтɪоɩомɟтɪɢɱɟɫɤɢɟ ɩоɤɚɡɚтɟɥɢ ɭ ɛоɥɶɧɵɯ ɈɄɋɛɉ67�  
ɩɚɰɢɟɧтоɜ ɛɟɡ ɚтɟɪоɫɤɥɟɪотɢɱɟɫɤоɝо ɩоɪɚɠɟɧɢɹ ɤоɪоɧɚɪɧɵɯ ɚɪтɟɪɢɣ  

ɢ ɩɚɰɢɟɧтоɜ ɫо ɫтɚɛɢɥɶɧɵм тɟɱɟɧɢɟм ɂȻɋ

Параметр основная группа
n = 104

Группа сравнения 1
n = 38

Группа сравнения 2
n = 80

p1-3

1 2 3

от, см
Мужчины 107,18 ± 2,19 88,67 ± 7,69 99,19 ± 1,32 0,004

Женщины 94,67 ± 2,65 95,04 ± 3,10 93,13 ± 3,00 нд

иМт, кг/м2 29,24 ± 0,54 28,41 ± 1,07 28,63 ± 0,47 нд

Примечание: иМт — индекс массы тела; от — окружность талии; основная группа — больные оКСбПsT; 
группа сравнения 1 — пациенты без ибС; группа сравнения 2 — больные со стабильным течением ибС.
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на распределение жировой ткани, но и на ее функ-
ции [21].

еще одним фактором, который может опреде-
лять концентрацию оМ-1 в сыворотке крови, яв-
ляется ожирение. так, в работе Panagiotou G, et 
al. (2014) были установлены низкие уровни оМ-1 
в крови у больных ожирением и выявлены отри-
цательные корреляционные связи между уровнем 
оМ-1 и иМт [22]. Кроме того, в 2018 году были 
опубликованы результаты исследования, выпол-
ненного у пациентов с ожирением, перенесших ба-
риатрическую операцию. Согласно этим данным, 
в множественную регрессионную модель, опре-
деляющую уровень оМ-1 в крови у этих больных, 
вошел, наряду с возрастом и полом, именно иМт 
[23]. в проведенном исследовании нами также 
были получены аналогичные результаты. у боль-
ных оКСбПsT и ао, а также с иМт более или 
равным 30 кг/м2 выявлены более низкие уровни 
оМ-1 в крови, чем у больных без ожирения. Эти 
результаты подтверждаются и данными корреляци-
онного анализа, в ходе которого была выявлена от-
рицательная корреляционная связь между концен-
трацией оМ-1 и от, иМт. вместе с тем методом 
построения множественной линейной регрессии 
нами было установлено, что к важным факторам, 
оказывающим влияние на концентрацию оМ-1 
в сыворотке крови у больных ибС, относятся 
именно иМт, а не от.

результаты опубликованных ранее работ, посвя-
щенных изучению роли оМ-1 в патогенезе ССз, 
и в том числе ибС, малочисленны и противоречи-
вы. так, результаты популяционного исследования 
ePiC-Potsdam study свидетельствуют о том, что 
концентрация оМ-1 в крови не связана с риском 
развития сердечной недостаточности любой эти-
ологии, кроме ишемического генеза [24]. вместе 
с тем в ряде исследований было установлено, что 
уровень оМ-1 в крови у пациентов со стабильным 
течением ибС ниже, чем у обследованных без ате-
росклеротического поражения коронарных артерий 
[25, 26, 27]. результаты этих исследований согласу-
ются с полученными нами данными. так, у боль-
ных без атеросклеротического поражения коронар-
ных артерий уровень оМ-1 в сыворотке крови был 
выше, чем у больных ибС, причем у больных ибС 
с большим числом пораженных коронарных арте-
рий отмечалась более низкая концентрация оМ-1. 
также в 2014 году были опубликованы результаты 
исследования, в котором тоже была выявлена связь 
между сниженным уровнем оМ-1 в крови и тя-
жестью атеросклеротического поражения сонных 
артерий [28], а в 2018 году — с нестабильностью 
атеросклеротических бляшек [29].

обсуждается особая роль оМ-1 и при остром 
повреждении миокарда. в работе Zhong Х, et al. 
(2011) [30] было показано, что уровень оМ-1 в кро-
ви ниже у пациентов с оКС, чем у здоровых добро-
вольцев, что согласуется с результатами проведен-

ного нами исследования. в нашей работе уровень 
оМ-1 в сыворотке крови у больных оКСбПsT был 
ниже, чем у обследованных без атеросклеротиче-
ского поражения коронарных артерий.

в проведенном крупном когортном исследова-
нии было установлено, что после острой ишемии 
миокарда уровень экспрессии гена оМ-1 в ткани 
левого желудочка снижается, тогда как уровень 
оМ-1 в сыворотке крови резко повышается [31]. 
авторы считают, что эти результаты могут свиде-
тельствовать о потенциальной протективной роли 
оМ-1 при оКС. Поэтому особый интерес пред-
ставляет оценка концентрации оМ-1 в сыворотке 
крови у пациентов со стабильным течением ибС 
и оКС. в проведенном нами исследовании уровень 
оМ-1 в крови между этими группами больных 
не отличался. в работе smékal а, et al. (2019) были 
получены аналогичные данные [32]. наиболее ве-
роятно, такие результаты можно объяснить тем, 
что антиатерогенные и неореваскуляризующие 
свойства оМ-1 могут проявляться впоследствии, 
за счет активации коллатерального кровоснабже-
ния. так, в работе Zhou JP, et al. (2017) было по-
казано, что пациенты, имевшие после оКС более 
развитую сеть коллатерального кровоснабжения, 
имели и более высокий уровень оМ-1 в сыворотке 
крови [33].

таким образом, установлено, что у больных 
ибС концентрация оМ-1 в сыворотке крови ниже, 
чем у обследованных без ибС, а наиболее низкие 
его значения выявлены у больных с многососуди-
стым поражением коронарных артерий и ожире-
нием. вместе с тем, убедительных данным о том, 
что оМ-1 является маркером оКС, в проведенной 
работе не получено. Концентрация оМ-1 в сыво-
ротке крови у больных ибС ассоциируется с полом 
пациента, с наличием ожирения, диагностируемо-
го по величине иМт, и с количеством пораженных 
коронарных артерий. результаты проведенного ис-
следования свидетельствуют о том, что концентра-
ция оМ-1 в сыворотке крови у женщин без ибС, 
со стабильным течением ибС и с оКСбПsT выше, 
чем у мужчин в соответствующих исследуемых 
группах.
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Ɋɟɡɸмɟ
Ⱥɤтɭɚɥɶɧоɫтɶ� определение вероятной потребности в госпитализациях в прогностических целях 

до сих пор не проводилось, хотя оно представляется перспективным для решения как медицинских, так 
и социально-экономических задач здравоохранения. 

ɐɟɥɶ� изучение возможности прогнозирования вероятности повторных госпитализаций 
в различные сроки после кардиохирургического вмешательства по набору характеристик больного в до- 
и послеоперационном (госпитальном) периодах.

Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ� Проанализированы результаты длительного регулярного послеоперационного 
наблюдения (в сроки до 12 лет) за 114 больными (80 мужчин и 34 женщины) инфекционным эндокардитом 
(иЭ), перенесшими протезирование клапанов сердца различных локализаций. исходная база данных 
включала 133 показателя — демографические, клинические, лабораторные и инструментальные 
характеристики больных. учитывались частота и причины госпитализаций, особенности осложнений 
заболевания — протезозависимых и независимых. для решения поставленной прогностической задачи 
использован симптомно-синдромальный подход, обеспечивающий расширение пространства факторов 
за счет наиболее значимых их комбинаций, и метод проективной классификации больных, позволяющий 
уменьшить степень случайности в прогнозировании.

Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ� выделены три интегральных фактора, наиболее значимых для прогнозирования 
повторных госпитализаций. Первый, интерпретированный как фактор «адекватного лечения», включает 
принадлежность к мужскому полу, сохранение трудоспособности до операции и отсутствие необходимости 
в послеоперационном использовании сердечных гликозидов; второй фактор объединяет такие показатели, 
как наличие постоянной фибрилляции предсердий или необходимости осуществления временной 
кардиостимуляции у пациентов с хронической сердечной недостаточностью (ХСн) iii–iv ФК. третий 
интегральный фактор сформирован сочетанием показателей: протезирование аортального клапана, 
нефизический труд и потребность в послеоперационном использовании катехоламинов (инотропной 
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Федерации, Санкт-Петербург, россия
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$EVWUDFW
%DFNJURXQG� study of predictive need in the future hospitalizations still was not carried out though it can be 

useful for solution of both medical and social-economic issues of health care. 
2EMHFWLYH� study of a possibility of forecasting of repeated hospitalizations in various terms after cardiac 

surgery on a set of characteristics of the patients in pre- and postoperative (hospital) periods.
'HVLJQ DQG PHWKRGV� results of long regular postoperative follow up (in terms up to 12 years) for 114 

patients (80 men and 34 women) with the infective endocarditis (ie) after valve replacement of various local-
izations are analysed. The initial database included 133 factors — demographic, clinical, laboratory and tool 
characteristics of patients. Frequency and the reasons of hospitalizations, symptoms of disease complications — 
the prosthesis depended and independent were considered. in order to solve the prognostic problem, there were 
used a symptom-syndrome approach, providing expansion of the factor space due to the most significant factor 
combinations and the method of projective classification of patients, which provides a reduction of the degree in 
predictive randomness.

5HVXOWV� Three integrated factors, the most significant for forecasting of repeated hospitalizations are allo-
cated. The first interpreted as “a factor of adequate treatment” included belonging to a male gender, maintaining 
working capacity and no need in postoperative use of cardiac glycosides (CG); the second one unites such vari-
ants as existence of either regular atrial fibrillation or need in implementation of temporary cardiostimulation in 
patients with hF iii–iv (nyha). The third integrated factor consisted of a combination of aortic valve prosthe-
sis, nonphysical work and need in postsurgery inotrop support. Combination of two and more integrated factors 
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поддержки). При комбинации двух и более интегральных факторов обеспечивается высокая вероятность 
(значимость различия 0,000007) выделения групп с низким риском повторных госпитализаций (9,5 %;  
4 из 43 больных) и с высоким (58,1 %; 18 больных из 31).

Ɂɚɤɥɸɱɟɧɢɟ� данная методика может быть использована для аналогичных исследований у различных 
категорий пациентов для перспективного планирования лечебно-профилактических и социально-
экономических мероприятий.

Ʉɥɸɱɟɜɵɟ ɫɥоɜɚ� инфекционный эндокардит, протезирование клапанов, госпитализация, 
прогнозирование, симптомно-синдромальный анализ, проективная классификация.

Для цитирования: Алексеева Н.П., Горлова И.А., Бондаренко Б.Б. Прогнозирование потребности 
в госпитализациях после кардиохирургического вмешательства на основе симптомно-синдромального 
структурирования факторов. Трансляционная медицина 2019;6(6):14–22.
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ɋɩɢɫоɤ ɫоɤɪɚɳɟɧɢɣ� аК — аортальный кла-
пан, виЭ — вторичный инфекционный эндокар-
дит, иЭ — инфекционный эндокардит, МК — ми-
тральный клапан, МСЭК — медико-социальная 
экспертная комиссия, ПиЭ — первичный инфек-
ционный эндокардит, СГ — сердечные гликозиды, 
тК — трикуспидальный клапан, ФК — функцио-
нальный класс, ХСн — хроническая сердечная не-
достаточность.

ȼɜɟɞɟɧɢɟ
Показатель «госпитализация» принято исполь-

зовать в кардиологии как один из критериев ре-
зультативности различных лечебно-профилактиче-
ских мероприятий, включающих медикаментозные 
воздействия, интервенционные и хирургические 
вмешательства. он рассматривается обычно и в 
качестве суррогатной конечной точки в протоколах 
клинических испытаний лекарственных средств 
для суждения об особенностях эволюции заболе-
ваний и эффективности изучаемых препаратов. 
в то же время определение вероятной потребности 
в госпитализациях, то есть использование данной 
характеристики в прогностических целях, до сих 
пор не проводилось, хотя, по нашему мнению, оно 
может оказаться полезным для решения как ме-
дицинских, так и социально-экономических задач 
здравоохранения [1, 2, 3].

ранее нами обсуждались значимость отдель-
ных факторов и их соотношений [4] и сложности 
клинической прогностики, обусловленные эволю-
ционными изменениями при различных заболева-
ниях (в том числе в условиях лечебно-профилак-
тических воздействий). наряду с этим подчеркива-
лась закономерная значимость по мере увеличения 
сроков прогнозирования роста риска случайности 
[5, 6]. Этим обосновывалась целесообразность ис-
пользования при решении прогностических задач 
симптомно-синдромального подхода, предполага-

ющего расширение пространства факторов за счет 
рассмотрения наиболее значимых их комбинаций, 
то есть формирования интегральных факторов-син-
дромов, и метода проективной классификации 
пациентов с разными формами патологического 
процесса, позволяющего уменьшить степень слу-
чайности в прогнозировании [4, 7]. в настоящей 
работе данные методы использованы для оценки 
вероятности повторных госпитализаций на при-
мере больных, перенесших кардиохирургическое 
вмешательство.

ɐɟɥɶ ɢɫɫɥɟɞоɜɚɧɢɹ
изучение возможности прогнозирования веро-

ятности повторных госпитализаций в различные 
сроки после кардиохирургического вмешательства 
по набору характеристик больного в до- и послео-
перационном (госпитальном) периодах. 

Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ
Проанализированы результаты длительного ре-

гулярного послеоперационного наблюдения (в сро-
ки до 12 лет) за 114 больными (80 мужчин и 34 жен-
щины) инфекционным эндокардитом (иЭ), пере-
несшими протезирование клапанов сердца различ-
ных локализаций. исходная база данных включала 
133 показателя: демографические, клинические, 
лабораторные и инструментальные характеристи-
ки больных. учитывались частота и причины го-
спитализаций, особенности осложнений заболева-
ния — протезозависимых и независимых (рис. 1).

Пациенты с иЭ аортального клапана (аК) со-
ставили 49,1 % от общего числа — мужчины 43 
(76,8 %), женщины 13 (23,2 %); средний возраст — 
41,8 (от 9 до 68 лет). второй по численности была 
группа с иЭ митрального клапана (МК) (n = 35; 
30,7 %) — 21 мужчина (60 %) и 14 женщин (40 %); 
средний возраст — 41,1 (от 16 до 66 лет). у двух 
пациенток 30 и 34 лет было осуществлено проте-

resulted in high probability (the importance of distinction 0.000007) allocations of groups with low and high 
risk of repeated hospitalizations — 9.5 % (4 of 43 patients) and 58.1 % (18 patients from 31) correspondingly.

&RQFOXVLRQ� The proposed technique can be used for similar purposes in various categories of patients for 
advance planning of treatment, preventive, social and economic measures.

.H\ ZRUGV� infective endocarditis, valve prosthesis, hospitalization, forecasting, symptom-syndrome analy-
sis, projective classification.

For citation: Alekseeva NP, Gorlova IA, Bondarenko BB. Forecasting of need in postcardiosurgery hospital-
izations on the basis of symptom-syndrome structuring of factors. Translyatsionnaya meditsina=Translational 
Medicine. 2019;6(6):14–22. (In Russ.)
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зирование трикуспидального клапана (тК). Пора-
жение двух клапанов сердца (МК и аК) имело ме-
сто у 20 больных (17,5 %) — 15 мужчин (75 %) и 5 
женщин (25 %) в возрасте от 17 до 64 лет (средний 
возраст — 41,5). одномоментное протезирование 
МК, аК и тК было выполнено одному пациенту 
60 лет. все операции проводились в плановом по-
рядке в кардиохирургическом отделении ФГбу 
«нМиЦ им. в. а. алмазова» Минздрава россии.

выбор приемов статистического анализа для ре-
шения прогностической задачи настоящего иссле-
дования осуществлялся с учетом постоянно обсуж-
даемых ограничений, определяемых численностью 
и неоднородностью больных по характеру иЭ (пер-
вичный/вторичный), особенностями эволюции забо-
левания, клапанного поражения, вариантами комор-
бидности, объемом и риском хирургического вмеша-
тельства, послеоперационными осложнениями.

в связи с преобладанием категориальных пока-
зателей и необходимостью привлечения неполных 
данных были использованы два специально разра-
ботанных статистических метода: симптомно-син-
дромальный анализ [4–6, 8] и проективная класси-
фикация [7, 9]. Первый применялся для выявления 
нетривиальных латентных факторов, определяю-
щих необходимость повторных госпитализаций. 
в статистическом анализе количественных данных 

широко используется метод множественной регрес-
сии, предназначенный для прогнозирования одной 
переменной, называемой обычно «зависимой», 
по набору нескольких других «независимых» пере-
менных. Применение этого метода для определения 
значимости категориальных данных, которые сво-
дятся к порядковым, реализуемым только на опре-
деленном этапе, затруднено, что не позволяет пол-
ноценно и ответственно интерпретировать резуль-
таты. тем не менее задача сопоставления одной 
категориальной переменной («зависимого» фактора 
с произвольным числом градаций или даже количе-
ственной переменной) с совокупностью нескольких 
«независимых» факторов (дихотомических пере-
менных) актуальна, особенно если при первичном 
изучении все локальные зависимости оказываются 
незначимыми. именно для решения такого рода за-
дач предназначен симптомно-синдромальный ана-
лиз, основная идея которого заключается в выраже-
нии предсказания зависимой переменной через «не-
зависимые» факторы при помощи разнообразных 
сочетаний логических операций. Это продиктовано 
тем, что, как правило, группа «риска», формируемая 
по зависимой переменной, всегда является «услов-
но» однородной в клинических исследованиях и не 
может быть описана только каким-то одним показа-
телем. для выявления такой группы наибольшего 

Ɋɢɫ� 1� ɉɪɢɱɢɧɵ ɝоɫɩɢтɚɥɢɡɚɰɢɣ ɜ ɡɚɜɢɫɢмоɫтɢ от ɯɚɪɚɤтɟɪɚ ɩоɪɚɠɟɧɢɹ ɤɥɚɩɚɧоɜ ɛоɥɶɧɵɯ 
ɢɧɮɟɤɰɢоɧɧɵм ɷɧɞоɤɚɪɞɢтом�

ХСн — хроническая сердечная недостаточность, ад — артериальное давление, ПаК — протезирование аор-
тального клапана, ПМК — протезирование митрального клапана, виЭ — вторичный инфекционный эндокардит, 
ПиЭ — первичный инфекционный эндокардит
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риска разработано программное обеспечение в сре-
де статистических программ r. ввиду специфично-
сти новой терминологии описание этого алгоритма 
в рамках данной статьи не представляется возмож-
ным. однако нельзя не отметить его высокую трудо-
емкость, из-за которой пока приходится ограничи-
ваться рассмотрением трех-четырех «независимых» 
факторов.

Формально, если обозначить факторы через x1, 
x2, x3, то в отличие от интегрального фактора типа 
«симптом» b1x1 + b2x2 + b3x3 (mod 2), интегральный 
фактор, называемый суперсимптомом (синдром), 
можно выразить в виде линейной комбинации из 
семи слагаемых a1x1 + a2x2 + a3x1x2 + a4x3 + a5x1x3 + 
a6x2x3 + a7x1x2x3 (mod 2) с коэффициентами, прини-
мающими значения 0 или 1. задача состоит в том, 
чтобы найти суперсимптом, который разделяет 
исследуемую совокупность на две противополож-
ные группы, наибольшим образом отличающиеся 
по степени риска. несмотря на потенциально вы-
сокую сложность этих выражений, больше полови-
ны из них имеют достаточно простую логическую 
интерпретацию. 

например, в случае трех факторов x1, x2, x3 име-
ется 127 = 27–1 суперсимптомов. для половины су-
персимптомов (63 из 127) может быть предложена 
следующая интерпретация:

• 23 вида логических произведений* xaybzc, 
где x, y, z — факторы или их противоположности 
степени a, b, c, принимающие значения 0 или 1;

• 4 полинома вида xy + yz + zx (mod 2), кото-
рые означают наличие двух и более факторов;

• 24 суперсимптома вида x(y + z + yz), соот-
ветствующие наличию факторов x одновременно 
с y или x одновременно с z.

К последним можно добавить еще 12 выраже-
ний вида xy + (x + 1)z, соответствующих наличию 
фактора x вместе с y или противоположности фак-
тора x с фактором z.

в случае, если значимости нескольких супер-
симптомов соизмеримы, имеется возможность 
выбрать в качестве номинативного представителя 
фактор, более доступный для интерпретации. для 
проверки гипотезы о независимости пары катего-
риальных признаков использован точный критерий 
Фишера. в случае количественной «зависимой» 
переменной используются критерии однородности 
типа вилкоксона, Краскела-уоллиса или отноше-
ние Фишера в дисперсионном анализе.

Суперсимптомы, которые могут иметь самосто-
ятельное значение как ведущие факторы, в данной 
работе применялись в качестве дополнительных 

характеристик, усиливающих эффективность про-
гнозирования потребности повторной госпитали-
зации. для решения этой задачи был использован 
метод проективной классификации, согласно кото-
рому вместо одного классификатора по множеству 
всех переменных строятся частные классификаторы 
по различным их подмножествам, что особенно ак-
туально при необходимости учета всех имеющихся 
данных, в том числе и неполных. в таком случае 
для отдельного частного классификатора отбирают-
ся только те индивиды, у которых по переменным, 
входящим в классификатор, нет пропущенных дан-
ных. все классификаторы сортируются по степени 
их эффективности, формируется список лучших, 
и для каждого индивида рассматриваются резуль-
таты всех доступных для него классификаторов из 
этого списка в виде значений непрерывных функ-
ций (откликов) или в виде переменных типа класс. 
для вычисления интегральной классификации или 
усредняются отклики, или отбирается класс с наи-
большей частотой. для интерпретации результатов 
могут также анализироваться веса наиболее значи-
мых для классификации дискриминантных функ-
ций. дальнейшее исследование весов линейных 
классификаторов позволяет выделить переменные, 
наиболее значимые для классификации.

Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ ɢɫɫɥɟɞоɜɚɧɢɹ ɢ ɢɯ оɛɫɭɠɞɟɧɢɟ
С учетом цели исследования из общей совокуп-

ности больных были выделены две группы: первую 
составили 37 больных с двумя и более госпитали-
зациями, вторую — 75 больных с отсутствием (n = 
34) или с одной госпитализацией (n = 41) за период 
наблюдения. Согласно общепринятым представле-
ниям рассматривались следующие причины госпи-
тализаций:

• протезозависимые осложнения (n = 51) — 
в случаях иЭ протезированного клапана (ПК), дис-
функции протеза (в связи с его тромбозом, полом-
кой, развитием паннуса), возникновения парапро-
тезных фистул, тромбоэмболических осложнений;

• протезонезависимые осложнения (n = 
153) — прогрессирование хронической сердечной 
недостаточности (ХСн), повышения артериально-
го давления (ад), нарушения ритма;

• необходимость коррекции дозы антикоагу-
лянтов;

• некардиальные причины — сопутствую-
щая патология.

Причины и сроки госпитализаций пациентов 
с различным поражением клапанов приведены 
в таблице 1.

* логическое произведение означает одновременное осуществление событий
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у пациентов, прооперированных по поводу 
первичного иЭ (ПиЭ) аК, в первые 8 лет после 
операции было зарегистрировано 12 случаев про-
тезозависимых осложнений (28,6 %). из 42 госпи-
тализаций 9 (21,4 %) были обусловлены протезоза-
висимыми осложнениями, 22 (52,5 %) — протезо-
независимыми осложнениями, 3 (7,1 %) — для кор-
рекции дозы антикоагулянтов, 6 (14,2 %) — в связи 
с сопутствующей патологией, 2 (4,8 %) — по на-
правлению медико-социальной экспертной комис-
сии (МСЭК). наиболее часто госпитализации тре-
бовались в первые 8 лет после операции.

в совокупности больных, прооперированных 
по поводу вторичного иЭ (виЭ) аК, зарегистри-
ровано 17 случаев протезозависимых осложнений 
(48,6 %) в первые 6 лет после операции. в целом им 
потребовалась 71 госпитализация, 18 их них (25,3 %) 
были обусловлены протезозависимыми осложнени-
ями, еще 32 (45,1 %) — протезонезависимыми, 3 — 
из-за необходимости коррекции дозы антикоагулян-
тов (4,2 %), 10 (14,1 %) — в связи с сопутствующей 
патологией и 8 (11,3 %) — по рекомендации МСЭК. 
наиболее часто (87,3 %) госпитализации также име-
ли место в первые 8 лет после операции. 

в группе прооперированных по поводу ПиЭ 
МК зарегистрировано 10 случаев протезозави-
симых осложнений (22,7 %), возникших в сроки 
до 16 лет после операции, 9 из них — в сроки от 4 

до 8 лет после операции. наиболее частым карди-
альным протезонезависимым осложнением было 
прогрессирование ХСн (43,2 %). из общего числа 
госпитализаций (n = 48) протезозависимыми ос-
ложнениями было обусловлено 9 (18,8 %). еще 20 
(41,7 %) — в связи с протезонезависимыми ослож-
нениями, 1 — для коррекции дозы антикоагулянтов 
и 13 (27,1 %) госпитализаций — по рекомендации 
МСЭК. из 5 некардиальных госпитализаций две 
были связаны с родами. наибольшее число госпи-
тализаций — 38 (79,2 %) имело место в первые 9 
лет после операции.

в группе прооперированных по поводу виЭ 
МК зарегистрировано 13 случаев протезозависи-
мых осложнений (22,8 %), из них 12 развились 
в первые 2 года после операции. больным обсуж-
даемой группы потребовалось 75 госпитализаций, 
из числа которых 12 (15,8 %) были связаны с про-
тезозависимыми осложнениями, остальные 35 
(46,1 %) — с протезонезависимыми, 2 (2,6 %) — 
с необходимостью коррекции дозы антикоагулян-
тов, 9 (11,8 %) — в связи с сопутствующей пато-
логией и 14 (18,4 %) — по рекомендации МСЭК, 3 
госпитализации были связаны с родами. наиболее 
часто (51,3 %) госпитализации требовались в пер-
вые 3 года после операции.

у больных ПиЭ с двухклапанным поражени-
ем (протезированием) риск умереть сохраняется 
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ɉɪɢɱɢɧɵ 
ɝоɫɩɢтɚɥɢɡɚɰɢɣ

ɉȺɄ 
ɉɂɗ

ɉȺɄ 
ȼɂɗ

ɉɆɄ 
ɉɂɗ

ɉɆɄ 
ȼɂɗ

ɉȺɄ � 
ɉɆɄ 
ɉɂɗ

ɉȺɄ � 
ɉɆɄ 
ȼɂɗ

ȼɫɟɝо

Протезозависимые 
осложнения 9 (22 %) 18 (25 %) 9 (19 %) 12 (16 %) 1 (4 %) 2 (5 %) 51

ХСн 6 (14 %) 28 (40 %) 15 (31 %) 30 (39 %) 12 (55 %) 18 (49 %) 109

Повышения ад 10 (24 %) 4 (6 %) – – – 13 (35 %) 27

нарушения ритма 6 (14 %) – 5 (11 %) 5 (7 %) – 1 (3 %) 17

Коррекция дозы 
антикоагулянтов 3 (7 %) 3 (4 %) 1 (2 %) 2 (3 %) – – 9

По рекомендации МСЭК 2 (5 %) 8 (11 %) 13 (27 %) 14 (18 %) 9 (41 %) – 46

Сопутствующая 
патология 6 (14 %) 10 (14 %) 3 (6 %) 10 (13 %) – 3 (8 %) 32

роды – – 2 (4 %) 3 (4 %) – – 5

итого 42 71 48 76 22 37 296

Примечания: ПаК — протезирование аортального клапана, ПиЭ — первичный инфекционный эндокардит, 
виЭ — вторичный инфекционный эндокардит, ПМК — протезирование митрального клапана, ХСн — хрониче-
ская сердечная недостаточность, ад — артериальное давление, МСЭК — медико-социальная экспертная комиссия.
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на различных сроках наблюдения в случаях ис-
ходного поражения сердечной мышцы, определя-
ющего прогрессирование ХСн. на протяжении 
всего наблюдения в срок до 11 лет сохраняется 
риск протезонезависимых осложнений при прак-
тическом отсутствии риска протезозависимых 
(лишь один случай позднего иЭ протезированно-
го клапана на 12 больных на 10 году наблюдения). 
К числу наиболее частых протезонезависимых 
осложнений относятся нарушения ритма, деком-
пенсация ХСн и дестабилизация уровня арте-
риального давления. оба последних состояния, 
риск которых сохраняется на протяжении всего 
наблюдения, оказались и основными причинами 
госпитализаций.

таким образом, в обсуждаемой группе больных 
(n = 12) зарегистрировано только 1 протезозависи-
мое осложнение (8,3 %), возникшее на 10 год после 
операции, и потребовались 22 госпитализации: 1 
(4,6 %) — для реоперации, 12 (54,5 %) — в связи 
с усугублением ХСн и 9 (41,0 %) — по направлению 
МСЭК (решение экспертных задач). отличительной 
особенностью больных этой группы с наиболее ге-
модинамически неблагоприятным сочетанием по-
роков клапанов — аортальной (ан) и митральной 
(Мн) недостаточности — была низкая исходная 
сократительная способность миокарда, чем, скорее 
всего, и объясняется отсутствие при коррекции по-
рока ее эффективного восстановления и высокая ле-
тальность у данной категории пациентов.

в группе с одновременным протезированием 
МК и аК по поводу виЭ было зарегистрировано 
11 протезозависимых осложнений, имевших место 
в первые 5 лет после операции. в данной группе 
было 37 госпитализаций, из которых 2 (5,4 %) свя-
заны с реоперациями, 3 — с сопутствующей пато-
логией, остальные 32 (86,5 %) — с протезонезави-
симыми осложнениями. 

в суммарной группе больных, перенесших од-
новременное протезирование МК и аК, риск раз-
вития протезозависимых осложнений невелик 
и постоянен в первые 5 лет наблюдения. риск про-
тезонезависимых (повышения ад, прогрессиро-
вания ХСн, нарушений ритма) значительно выше, 
чем протезозависимых, и отличается постоянством 
в течение всего срока наблюдения, являясь основ-
ной причиной госпитализаций.

из двух больных с протезированием трикуспи-
дального клапана у одной имела место 1 госпитализа-
ция в связи с протезозависимым осложнением, у вто-
рой — 3 с протезонезависимыми осложнениями.

одномоментное трехклапанное протезирование 
(МК, аК и тК) было выполнено одному пациенту, 
который госпитализировался ежегодно 6 раз по ре-

комендации МСЭК, и в остальных случаях в связи 
с протезонезависимыми осложнениями. 

для иллюстрации результативности симптом-
но-синдромального анализа категориальных дан-
ных рассмотрим совокупные данные у 37 больных, 
у которых в течение 12 лет наблюдения имели ме-
сто 2 и более госпитализации в связи с утяжелени-
ем состояния, в сопоставлении с остальными 77 
больными (34 без госпитализаций и 43 с одной го-
спитализацией в связи с утяжелением состояния).

Первый значимый интегральный фактор имеет 
вид: aB + C (mod 2), где

a — фактор принадлежности к мужскому полу,
B — фактор сохранения трудоспособности,
C — фактор отсутствия необходимости в после-

операционном использовании сердечных гликози-
дов (СГ).

данный интегральный показатель может ин-
терпретироваться как фактор адекватного лечения, 
поскольку с его помощью выделяются две под-
группы с низкой потребностью в повторных го-
спитализациях — 14,2 и 13,9 % и две подгруппы 
с высокой потребностью в них — 44 и 48 %. Пер-
вые две подгруппы состоят из женщин и мужчин, 
исходно имевших 2 группу инвалидности, нуждав-
шихся в послеоперационном использовании СГ, 
и мужчины с сохраненной трудоспособностью, ко-
торым СГ не назначались. вторые две подгруппы 
представлены больными обоего пола, инвалидами 
2 группы, не нуждавшимися в использовании СГ, 
и исходно трудоспособных мужчин, которым СГ 
назначались. информативность обсуждаемого ин-
тегрального фактора подтверждается значимостью 
отличия частот при данной выборке — 14 и 46 %, 
равной 0,0005 по точному критерию Фишера. 

второй значимый интегральный фактор объеди-
няет показатели:

a — ХСн iii–iv ФК (nyha);
b — постоянная форма фибрилляции предсер-

дий;
c — потребность во временной кардиостимуля-

ции.
он имеет вид b + ac + abc (mod 2) и отражает на-

личие или постоянной фибрилляции предсердий, 
или необходимости осуществления временной 
кардиостимуляции у пациентов с ХСн iii–iv ФК. 
данной категории больных свойственно 64,7 % 
повторных госпитализаций по сравнению с 26,9 % 
у остальных пациентов (значимость различия 
0,004).

третий интегральный фактор сформировало 
сочетание показателей: протезирование аК, не-
физический труд и потребность в использовании 
катехоламинов (инотропной поддержки). если 
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они отсутствуют или присутствуют по отдельно-
сти, то вероятность повторной госпитализации со-
ставляет 46,7 % (21 из 45). если же эти факторы 
присутствуют вместе или попарно, то вероятность 
последующих госпитализаций существенно мень-
ше — 13,8 % (5 из 36); p = 0,002.

При объединении трех перечисленных инте-
гральных факторов наиболее значимой для прогно-
зирования повторных госпитализаций оказывается 
комбинация двух и более интегральных факторов. 
При этом условии обеспечивается высокая вероят-
ность (значимость различия 0,000007) выделения 
групп с низким риском повторных госпитализаций 
(9,5 %; 4 из 43 больных) и с высоким (58,1 %; 18 
больных из 31). 

Сформированные интегральные факторы могут 
быть использованы в прогнозировании необходи-
мости госпитализаций наряду с количественными 
характеристиками: возраст, индекс массы тела, дли-
тельность заболевания и длительность иЭ, фрак-
ция выброса, длительность экстракорпорального 
кровообращения и ишемии, давление в легочной 
артерии, размеры предсердия и левого желудочка. 
результаты классификации с точностью 78 % пред-
ставлены на рисунке 2, а. Классификация осущест-
влялась при помощи линейного дискриминантного 
анализа по всевозможным тройкам из указанных 
переменных. По дискриминантным функциям, 
вероятность правильной классификации которых 

была выше 80 %, было осуществлено усреднение 
(д. ф. 1). через д. ф. 2 обозначено усреднение соот-
ветствующих классифицирующих функций. если 
ограничиться только количественными показате-
лями, то точность классификации уменьшается 
до 69 % (рис. 2, б). основной вклад в ошибку клас-
сификации был внесен более тяжелыми 15 больны-
ми, информация о повторных госпитализациях ко-
торых отсутствовала из-за смерти или потери свя-
зи с ними в дальнейшем. трое больных, наоборот, 
по показаниям не отличались от больных более 
благополучной группы, не нуждавшихся в госпи-
тализациях, но которым в дальнейшем она потре-
бовалась. двоим — для уточнения генеза лихорад-
ки, одному — в связи с прогрессированием ХСн.

Ɂɚɤɥɸɱɟɧɢɟ
результаты выполненного исследования свиде-

тельствуют о возможности использования мето-
дов статистического анализа для прогнозирования 
потребности в повторных госпитализациях после 
оперативного вмешательства по поводу инфекци-
онного эндокардита на основе до- и послеопераци-
онных характеристик больных. Показана перспек-
тивность применения симптомно-синдромального 
подхода к формированию наиболее информатив-
ных факторов через сочетания отдельных показа-
телей для описания неоднородных групп риска. 
данная методика может быть использована для 

Ɋɢɫ� 2� Ⱦɜɭмɟɪɧɵɟ ɞɢɚɝɪɚммɵ оɛɴɟɞɢɧɟɧɧɵɯ ɞɢɫɤɪɢмɢɧɚɧтɧɵɯ ɮɭɧɤɰɢɣ 
(точками обозначены объединенные дискриминантные функции больных с числом госпитализаций не более 

одной, треугольниками — с числом госпитализаций не менее двух; эллипсы рассеяния соответственно отличаются 
сплошной и пунктирной линиями):

а — по метрическим характеристикам с включением интегральных факторов, точность 0,78;
б — по метрическим характеристикам без включения интегральных факторов, точность 0,69
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аналогичных исследований у различных категорий 
пациентов для перспективного планирования ле-
чебно-профилактических и социально-экономиче-
ских мероприятий. 
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Ɋɟɡɸмɟ
Ⱥɤтɭɚɥɶɧоɫтɶ� у 30 % пациентов с эпилепсией заболевание соответствует критериям фармакоре-

зистентности и требует хирургического лечения. для повышения эффективности хирургии эпилепсии 
необходимо усовершенствование алгоритма предоперационного и интраоперационного обследования. 
интраоперационная широкополосная электрокортикография является новым методом определения объ-
ема резекции при фокальной структурной эпилепсии. Комбинированный анализ высокочастотной и 
эпилептиформной активности дает дополнительную информацию и позволяет прогнозировать исходы 
хирургического лечения. однако корректная оценка результатов интраоперационного исследования воз-
можна только с учетом влияния общих анестетиков на параметры биоэлектрической активности.

ɐɟɥɶɸ ɞɚɧɧоɝо ɢɫɫɥɟɞоɜɚɧɢɹ является оценка влияния ингаляционного анестетика севофлурана на 
высокочастотную биоэлектрическую активность, регистрируемую непосредственно на коре и в глубин-
ных структурах головного мозга. 

Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ� в исследование включено 8 пациентов (2 женщины, 6 мужчин) в возрасте от 19 до 
47 лет с длительным течением структурной эпилепсии (стаж заболевания от 15 до 38 лет), которым был показан 
длительный предоперационный инвазивный мониторинг с целью локализации эпилептогенной зоны и функ-
ционально-значимых зон. Проводилась регистрация и анализ широкополосной электрокортикографии (ЭКоГ) 
в условиях медленного сна и в условиях наркоза ингаляционным анестетиком севофлураном (0,8–1,1 МаК).

Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ� При сравнении с интраоперационной электрокортикограммой все зоны, генерирующие 
патологические высокочастотные осцилляции (пвчо), демонстрировали стабильность, не отмечалось 
уменьшения или увеличения их площади. Средняя амплитуда фоновой активности интраоперационно 
была статистически значимо снижена (z = 2,45; p = 0,014), что при визуальном анализе облегчало мар-
кировку пвчо. Статистически значимых различий между экстраоперационным и интраоперационным 
индексом пвчо не обнаружено (z = 0; p = 0,5).

Ɂɚɤɥɸɱɟɧɢɟ� При контролируемых уровнях общей анестезии ингаляционным анестетиком сево-
флураном (0,8–1,1 МаК) влияние на высокочастотный компонент биоэлектрической активности мини-
мально. ингаляционный анестетик севофлуран дает возможность осуществлять полноценный анализ 
широкополосной электрокортикограммы без пробуждения пациента и получить больше информации о 
протяженности эпилептогенной зоны и тотальности ее удаления интраоперационно.

Ʉɥɸɱɟɜɵɟ ɫɥоɜɚ� эпилепсия, хирургия эпилепсии, нейрофизиология, электрокортикография, высо-
кочастотная биоэлектрическая активность, патологические высокочастотные осцилляции, севофлуран.

Для цитирования: Архипова Н.Б., Александров М.В. Влияние севофлурана на высокочастотную биоэ-
лектрическую активность головного мозга. Трансляционная медицина. 2019;6(6):23–28.
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$EVWUDFW
%DFNJURXQG� in 30 % of cases with epilepsy, it qualifies as medically intractable and requires surgical treat-

ment. The need for improvement of epilepsy surgery effectiveness demands updating of the preoperative as-
sessment protocols. intraoperative wide-range electrocorticography is a novel technique for defining resection 
volume in focal structural epilepsy. Combined analysis of high-frequency and epileptiform activity provides 
additional information and allows prognosticating of surgery outcome. however, consistent evaluation of intra-
operative monitoring results is only possible when general anesthetic effect on brain electrical activity is taken 
into account.

2EMHFWLYH� This study was aimed at evaluation of anesthetic gas sevoflurane effect on high-frequency brain 
electrical activity, recorded directly from the cortex or deep brain structures. 

'HVLJQ DQG PHWKRGV� eight patients were included in this study (2 females, 6 males), aged 19 to 47, with a 
long-term epilepsy (disease duration 15 to 38 years). Prolonged electrocorticographic monitoring was indicat-
ed to these patients, combined with eloquent zones mapping in some cases. Patients were implanted with grid 
electrodes on frontal and temporal cortex, and deep brain spencer electrodes into the mesial temporal lobe. 
Wide-range electrocorticography was recorded during slow-wave sleep and intraoperatively under sevoflurane 
anesthesia. Pathological high-frequency oscillations (phFos) rate was counted. 

5HVXOWV� in seven patients phFos were recorded extraoperatively. Pathological hFo rate varied between 13 
and 30 % (mean — 19 %). distribution of phFo did not change due to anesthesia effects. mean background 
noise amplitude was significantly decreased intraoperatively (z = 2.45; p = 0.014). This effect facilitated visual 
marking of phFos. There were no trends in comparison between extraoperative and intraoperative phFo rate. 

&RQFOXVLRQ� Well-controlled levels of general anesthesia obtained with sevoflurane (0,9–1,1 maC) showed 
minimal effect on high-frequency brain electrical activity. This allows thorough analysis of wide-range electro-
corticography without waking the patient and provides more information about the extension of the epileptogen-
ic zone and its resection rate intraoperatively.

.H\ZRUGV� epilepsy, epilepsy surgery, neurophysiology, electrocorticography, high-frequency brain electri-
cal activity, pathological high-frequency oscillations, sevoflurane.

For citation: Arkhipova NB, Aleksandrov MV. Effect of sevoflurane on high-frequency brain electrical activ-
ity. Translyatsionnaya meditsina=Translational Medicine. 2019;6(6):23–28. (In Russ.)
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ɋɩɢɫоɤ ɫоɤɪɚɳɟɧɢɣ� знП — зона начала 
приступа, зр — зона раздражения, МаК — ми-
нимальная альвеолярная концентрация, пвчо — 
патологические высокочастотные осцилляции, 
Эз — эпилептогенная зона, ЭКоГ — электрокор-
тикография.

ȼɜɟɞɟɧɢɟ
Целью интраоперационного нейрофизиологи-

ческого мониторинга при хирургическом лечении 
эпилепсии является определение границ резекции 
эпилептогенного очага. для этого применяется 
стандартная методика интраоперационной элек-
трокортикографии (ЭКоГ) в диапазоне от 0,5 до 70 
Гц [1]. Эта методика позволяет локализовать зону 
раздражения (зр), генерирующую межприступную 
эпилептиформную активность. однако зр зачастую 
не совпадает с эпилептогенной зоной (Эз), ответ-
ственной за генерацию приступов. Перспективной 
методикой локализации Эз является широкополос-
ная электрокортикография с регистрацией биоэлек-
трической активности головного мозга в диапазоне 
от 0,5 до 500 Гц [2]. Широкополосная ЭКоГ позво-
ляет локализовать зону, генерирующую патологи-
ческие высокочастотные осцилляций (пвчо) [3]. 
удаление зоны, генерирующей пвчо, ассоцииро-
вано с лучшими исходами хирургического лечения 
фокальной структурной эпилепсии [4].

При анализе интраоперационной электрокор-
тикографии необходимо учитывать влияние вида 
анестезии на параметры биоэлектрической актив-
ности. в центрах по лечению эпилепсии откры-
тое хирургическое вмешательство под контро-
лем электрокортикографии может производиться 
с применением тотальной внутривенной анестезии 
пропофолом или под ингаляционным наркозом 
галогенсодержащими анестетиками (севофлуран, 
изофлуран) [5, 6].

известно, что пропофол вызывает выраженное 
подавление как эпилептиформной, так и высокоча-
стотной биоэлектрической активности [7, 8]. При 
пробуждении после интраоперационного снижения 
дозировки пропофола индекс пвчо также не явля-
ется оптимальным, поскольку его максимальные 
значения достигаются во время медленного сна.

Севофлуран в высоких дозировках может вы-
зывать появление эпилептиформной активности 
и эпилептические приступы у пациентов без эпи-
лепсии в анамнезе [9]. однако при контролируемом 
уровне минимальной альвеолярной концентрации 
(МаК) отмечается лишь умеренная экзальтация 
эпилептиформной активности у пациентов с уже 
диагностированной эпилепсией [4]. влияние ане-
стезии севофлураном на высокочастотную биоэ-

лектрическую активность на настоящий момент 
не изучено.

Целью данного исследования было оценить 
влияние севофлурана на индекс и морфологию вы-
сокочастотных осцилляций головного мозга у па-
циентов с фармакорезистентной структурной эпи-
лепсией.

Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ
данное исследование проводилось на базе кли-

ники рнХи им. проф. а. л. Поленова в 2018–2019 
годах. Критериями включения в исследование 
были: 1) фармакорезистентная эпилепсия; 2) не-
обходимость инвазивного продолженного нейро-
физиологического мониторинга биоэлектрической 
активности. 

в исследование включено 8 пациентов (2 жен-
щины, 6 мужчин) в возрасте от 19 до 47 лет с дли-
тельным течением структурной эпилепсии (стаж 
заболевания от 15 до 38 лет), которым показан 
длительный предоперационный инвазивный мони-
торинг с целью локализации эпилептогенной зоны 
и функционально-значимых зон. Пациентам были 
имплантированы субдуральные электродные сет-
ки 2 × 4, 4 × 5, 8 × 8, стрип-электроды и глубинные 
электроды в соответствии с предположительной ло-
кализацией на основании данных неинвазивных ме-
тодов обследования. из 426 электродов для анализа 
вчо было выбрано 248 (по 31 у каждого пациента). 
регистрация биоэлектрической активности коры 
проводилась на аппаратно-программном комплексе 
«Мицар-ЭЭГ-202» (ооо «Мицар», Санкт-Петер-
бург) с полосой пропускания от 0,3 до 500 Гц. ана-
лиз высокочастотного компонента ЭКоГ выполнял-
ся при помощи программного обеспечения «data 
studio» (ооо «Мицар», Санкт-Петербург) с пара-
метрами фильтрации для диапазонов частот 80–250 
Гц и 250–500 Гц, чувствительностью 10–20 мкв/см, 
разверткой 240 мм/сек.

Пациентам были имплантированы электродные 
сетки на кору лобной и височной доли, в 5 случа-
ях инвазивный мониторинг был комбинированным 
и включал стереотаксическую имплантацию глу-
бинного электрода типа spencer в область медиаль-
ных височных структур (гиппокампа и амигдалы).

у 6 из 8 пациентов было зарегистрировано ми-
нимум одно иктальное событие, из них у одного — 
на фоне электростимуляционного экстраопераци-
онного картирования коры головного мозга.

у всех пациентов были отмаркированы электро-
ды зоны, генерирующей пвчо. затем для каждого 
пациента рассчитывался индекс пвчо на экстра- 
и интраоперационной электрокортикографии. оце-
нивалась локализация зоны пвчо до и во время 
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наркоза севофлураном и динамика индекса и мор-
фологии пвчо.

было попарно проанализировано 248 треков 
продолжительностью 10 минут в биполярных 
монтажах. 

регистрация проводилась в течение 1–5 суток, 
не менее чем через сутки после имплантации. для 
анализа были выбраны фрагменты 1–2 стадий мед-
ленного сна. Проводилось сравнение с интраопе-
рационной электрокортикографией в условиях нар-
коза севофлураном (1,8–2,3 об. %, 0,8–1,1 МаК). 

для каждого пациента был вычислен индекс 
вчо. индекс вчо ‒ это доля времени (в процен-
тах), в течение которого регистрируются вчо при 

эпохе анализа 1 мин. итоговым показателем ин-
декса вчо принималось максимальное значение, 
рассчитанное для всех выбранных эпох. в анализ 
включались только безартефактные фрагменты 
ЭКоГ-вч.

оценивались следующие морфологические ха-
рактеристики высокочастотной биоэлектрической 
активности: средняя амплитуда фоновой актив-
ности, средняя амплитуда и продолжительность 
осцилляций (табл. 1). оценка проводилась при 
помощи критерия знаков. для оценки значимости 
различий между индексом пвчо в треках, зареги-
стрированных экстраоперационно и интраопера-
ционно, также использовался критерий знаков.

Ɍɚɛɥɢɰɚ 1� Ɇоɪɮоɥоɝɢɱɟɫɤɢɟ ɯɚɪɚɤтɟɪɢɫтɢɤɢ ɜɵɫоɤоɱɚɫтотɧоɣ ɚɤтɢɜɧоɫтɢ� ɡɚɪɟɝɢɫтɪɢɪоɜɚɧɧоɣ 
ɷɤɫтɪɚоɩɟɪɚɰɢоɧɧо ɢ ɢɧтɪɚоɩɟɪɚɰɢоɧɧо

Характеристика Экстраоперационно интраоперационно Критерий знаков

Средняя амплитуда фоновой 
активности (мкв) 5,6 ± 1,1 3,6 ± 0,7 z = 2,45

p = 0,014

Средняя амплитуда 
осцилляций (мкв) 15,8 ± 3,8 14,6 ± 2,3 z = 0,81

p = 0,41

Средняя продолжительность 
осцилляции (с) 0,03 ± 0,08 0,03 ± 0,05 z = 0,81

p = 0,41

Ɍɚɛɥɢɰɚ 2� ɏɚɪɚɤтɟɪɢɫтɢɤɚ оɛɫɥɟɞоɜɚɧɧоɣ ɝɪɭɩɩɵ ɢ ɪɟɡɭɥɶтɚтɵ ɲɢɪоɤоɩоɥоɫɧоɣ 
ɷɥɟɤтɪоɤоɪтɢɤоɝɪɚɮɢɢ

№ возраст Пол Стаж знП зр пвчо 
extraoP

пвчо 
intraoP фвчо зона резекции

Приступы 
после 

операции

1 22 м 15 л слева л л 30 % л 28 % + л слева –

2 44 м 38 вне 
электродов т Г 15 % нет + т слева +

3 31 м 26 л справа л л 23 % л 21 % + л справа –

4 28 м 25 л справа л + в нет нет ‒ л справа +

5 33 м 28 в слева в л, в 20 % л, в 23 % ‒ в слева +

6 30 ж 20 – л + в

верхние 
отделы л, 
передние 
отделы в 

20 %

верхние 
отделы л, 
передние 
отделы в 

18 %

+ л + в слева –

7 29 ж 20 – л + в л, Г 13 % л, Г 15 % ‒ л + Г справа –

8 47 м 15 Полюс л 
слева л

задние 
отделы л 

13 %

задние 
отделы л 

15 %
+ не проводилась –

Примечания: л  лобная доля, в  височная доля, т  теменная доля, Г  гиппокамп.
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Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ
По результатам продолженного инвазивного мо-

ниторинга у 7 пациентов из 8 были зарегистриро-
ваны пвчо. индекс пвчо варьировал от 13 до 30 
%, составив в среднем 19 %.

зоны, генерирующие пвчо, у всех пациентов 
не выходили за пределы зр. в тех случаях, когда был 
зарегистрирован иктальный паттерн, зона начала 
приступа (знП) характеризовалась меньшей пло-
щадью в сравнении с зоной, генерирующей пвчо. 
во всех случаях, когда была локализована знП, она 
находилась в пределах зоны, генерирующей пвчо.

у 5 пациентов были локализованы физиологи-
ческие высокочастотные осцилляции (фвчо) пре-
имущественно в диапазоне от 80 до 250 Гц в обла-
сти функционально значимых зон. 

Характеристика обследованной группы пред-
ставлена в таблице 2.

интраоперационно у 6 пациентов были зареги-
стрированы пвчо. у одного пациента зона пвчо 
локализовалась в гиппокампе, однако, в связи 
со смещением глубинного электрода, интраопера-
ционная регистрация не представлялась возмож-
ной. все зоны, генерирующие пвчо, демонстри-
ровали стабильность, не отмечалось уменьшения 
или увеличения их площади.

Статистически значимые различия при сравнении 
параметров экстраоперационной и интраоперацион-
ной высокочастотной биоэлектрической активности 
получены для средней фоновой амплитуды (z = 2,45; 
p = 0,014). Средняя амплитуда фоновой активности 
интраоперационно была значимо снижена. Следует 
отметить, что при визуальном анализе это облегчает 
маркировку пвчо. Средняя амплитуда и продолжи-
тельность осцилляций статистически значимо не ме-
нялись под воздействием севофлурана.

Практически отсутствовали изменения средне-
го показателя индекса пвчо. Средний индекс ин-
траоперационно составил 20 %. уровень различия 
составил 2–3 %. у 3 пациентов отмечается сниже-
ние индекса пвчо в этих пределах, у 3 пациен-
тов — повышение.

Статистически значимых различий индекса пвчо 
на экстраоперационной и интраоперационной элек-
трокортикографии не обнаружено (z = 0; p = 0,5).

Ɂɚɤɥɸɱɟɧɢɟ
уровень общей анестезии ингаляционным ане-

стетиком севофлураном, достигаемый при 0,8–1,1 
МаК, считается умеренным и достаточным для 
проведения нейрохирургических операций. При 
сравнении параметров биоэлектрической активно-
сти в период медленного сна и при умеренной ане-
стезии севофлураном было обнаружено минималь-

ное влияние наркоза. Это влияние заключалось 
в изменении соотношения «сигнал–шум» в связи 
со снижением амплитуды фоновой активности. 

Это свойство ингаляционной анестезии можно 
применять при интраоперационной регистрации 
высокочастотной активности с последующим ви-
зуальным анализом. в отличие от интерикталь-
ной эпилептиформной активности, указывающей 
на зону раздражения, пвчо являются более спец-
ифическим маркером эпилептогенной зоны. Кро-
ме того, регистрация пострезекционной высоко-
частотной электрокортикографии позволяет более 
точно прогнозировать исход хирургического лече-
ния структурной эпилепсии.

возможность осуществлять полноценный ана-
лиз широкополосной электрокортикограммы без 
пробуждения пациента позволит получить боль-
ше информации о протяженности эпилептогенной 
зоны и степени ее резекции.

По данным литературы, севофлуран ослабляет 
функциональные связи в двигательной нейронной 
сети головного мозга [8]. Это согласуется с гипо-
тезой о дозозависимом специфическом угнетении 
функции головного мозга под действием анесте-
тика. однако патологические высокочастотные ос-
цилляции генерируются небольшими локальными 
источниками [4], в связи с чем могут не зависеть 
от изменений в межнейрональных связях более 
высокого уровня. в сравнении с интериктальной 
эпилептиформной активностью и паттернами зоны 
начала приступа, пвчо обладают большей диагно-
стической значимостью при локализации Эз [5]. 
Пострезекционные пвчо позволяют более точно 
прогнозировать исход хирургического лечения эпи-
лепсии.

таким образом, возможность проведения широ-
кополосной электрокортикографии крайне важна 
для полноценной интраоперационной оценки ин-
дивидуальных характеристик эпилептической си-
стемы и уровня дезинтеграции при дисконнекции 
или резекции Эз.

дальнейшие фундаментальные исследования 
могут быть сфокусированы на оценке изменений 
межнейронных связей под действием севофлура-
на при помощи количественного анализа высоко-
частотного компонента биоэлектрической актив-
ности. информация об этих изменениях позволит 
оценить параметры эпилептической системы, вов-
лекающей корковые и подкорковые структуры, до-
ступные для хирургического воздействия.
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Ɋɟɡɸмɟ
Ⱥɤтɭɚɥɶɧоɫтɶ� в настоящее время в развитых странах до 4 % беременных страдают заболеваниями 

сердечно-сосудистой системы (ССС), которые являются одной из ведущих причин материнской леталь-
ности. в случае оперативного родоразрешения у данной категории пациенток важную роль играет выбор 
анестезиологического пособия. ɐɟɥɶ ɢɫɫɥɟɞоɜɚɧɢɹ� обобщить опыт применения различных методов 
анестезии при абдоминальном родоразрешении у беременных с сопутствующими заболеваниями ССС. 
Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ� выполнен ретроспективный анализ применения различных методов анестезии 
при абдоминальном родоразрешении беременных с сопутствующими заболеваниями ССС. Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ� 
в Гбуз «родильный дом № 13» и ФГбу «нМиЦ им. в. а. алмазова» Минздрава россии за период с 2014 
по 2018 год проведено 2140 оперативных родоразрешений у беременных с сопутствующими заболевани-
ями сердца (1450 и 690 соответственно). в Гбуз «родильный дом № 13» 1374 (94,8 %) оперативных вме-
шательств были проведены под регионарной анестезией, 76 (5,2 %) — под общей анестезией. в ФГбу 
«нМиЦ им. в. а. алмазова» Минздрава россии 513 (74,3 %) оперативных вмешательств были прове-
дены под регионарной анестезией, 177 (25,7 %) — под общей анестезией. Представлены особенности 
гемодинамического профиля общей и регионарной анестезии у беременных с различными вариантами 
сопутствующих заболеваний сердца. ȼɵɜоɞɵ� у беременных с заболеваниями сердца 88 % операций 
кесарева сечения выполняются под регионарной анестезией. общая анестезия используется при наличии 
противопоказаний к проведению регионарной, а также по акушерским показаниям. Применение рас-
ширенного мониторинга, методики медленного титрования дозы местного анестетика и использование 
вазопрессорных препаратов позволяют избежать нарушений гемодинамики у пациенток с сопутствую-
щими заболеваниями сердца.
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$EVWUDFW
%DFNJURXQG� Currently in developed countries, up to 4 % of pregnant women have cardiovascular diseases, 

which are one of the leading causes of maternal mortality. anesthesia method have an important role in the ab-
dominal delivery in this category of patients. 2EMHFWLYH� To summarize the experience of different anesthesia 
approaches to abdominal delivery in pregnant women with cardiovascular diseases. 0DWHULDOV DQG PHWKRGV� a 
retrospective analysis of the use of various methods of anesthesia during abdominal delivery of pregnant women 
with cardiovascular diseases was performed. 5HVXOWV� in “maternity hospital № 13” and the almazov national 
medical research Centre for the period from 2014 to 2018 2140 abdominal deliveries were carried out in preg-
nant women with heart diseases (1450 and 690, respectively). in the maternity hospital №13 1374 (94.8 %) of 
abdominal deliveries were performed under regional anesthesia, 76 (5.2 %) under general anesthesia. in alma-
zov national medical research Centre 513 (74.3 %) of abdominal deliveries were performed under regional an-
esthesia, 177 (25.7 %) under general anesthesia. The features of the hemodynamic profile of general and regional 
anesthesia in pregnant women with various heart disease are presented. &RQFOXVLRQ� in pregnant women with 
heart disease, up to 88 % of cesarean section are performed under regional anesthesia. General anesthesia is used 
for contraindications to regional anesthesia, as well as for obstetric indications. The use of advanced monitoring, 
methods of slow titration of local anesthetic dose and the use of vasopressors allow to avoid hemodynamic dis-
orders in patients with concomitant heart disease.

.H\ ZRUGV� regional anaesthesia, anaesthesia in pregnant women, pregnant women with cardiovascular dis-
eases, cesarean section.

For citation: Bautin AE, Bel’skih YN, Moskalenko VV et al. Regional anaesthesia in pregnant women with 
cardiovascular diseases. Translyatsionnaya meditsina=Translational Medicine. 2019;6(6):29–39. (In Russ.)

%DXWLQ $� (�1� %HO¶VNLK <� 1�2� 0RVNDOHQNR 9� 9�2� )UHGHULNV (� 9�2� 
<DN\ERY $� 9�1� 3R]KLGDHYD $� 0�1� $UDP�%DOLN 1� 9�1�  
5DGRYVND\D 9� $�3� 0HUNXORYD /� *�1� $EXWDOLPRYD 1� 5�1�  
0D]XURN 9� $�1

1almazov national medical research Centre, saint Petersburg, russia
2maternity hospital № 13, saint Petersburg, russia
3Federal state Budgetary education institution of higher education 
«academician i. P. Pavlov First saint Petersburg state medical 
university» of ministry of healthcare of the russian Federation 
university, saint Petersburg, russia

Ʉɥɸɱɟɜɵɟ ɫɥоɜɚ� регионарная анестезия, анестезия у беременных, беременные с сопутствующими 
заболеваниями сердца, кесарево сечение.

Для цитирования: Баутин А.Е., Бельских Ю.Н., Москаленко В.В. и др. Региональная анестезия у бе-
ременных с сопутствующими заболеваниями сердечно-сосудистой системы. Трансляционная медицина. 
2019;6(6):29–39.
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ɋɩɢɫоɤ ɫоɤɪɚɳɟɧɢɣ� ад — артериальное дав-
ление, ивл — искусственная вентиляция легких, 
нМГ — низкомолекулярные гепарины, нФГ — 
нефракционированный гепарин.

ȼɜɟɞɟɧɢɟ
в настоящее время в развитых странах до 4 % 

беременных имеют какое-либо заболевание сер-
дечно-сосудистой системы, причем наблюдается 
отчетливая тенденция к увеличению этого показа-
теля за два последних десятилетия [1, 2]. По дан-
ным европейского регистра беременных с сопут-
ствующими заболеваниями сердечно-сосудистой 
системы, материнская летальность в этой группе 
пациенток составляет 0,6 % [3], при этом в общей 
структуре причин материнской летальности на за-
болевания сердечно-сосудистой системы прихо-
дится до 15 % [1, 2]. Сегодня в развитых странах 
заболевания сердечно-сосудистой системы стали 
ведущей причиной материнской летальности, при-
чем имеется четкая тенденция к тому, что в скором 
времени этот приоритет будет иметь общемировое 
значение [2, 3].

в европе в структуре сопутствующих заболева-
ний сердечно-сосудистой системы у беременных 
преобладают врожденные пороки сердца, на долю 
которых приходится 57,4 %, патологические из-
менения клапанного аппарата составляют 28,7 %, 
кардиомиопатии — 7,6 % (перипартальная карди-
омиопатия — 5,3 %), ишемическая болезнь сердца 
представлена 1,6 % [2].

учитывая тот факт, что роды через естествен-
ные родовые пути, в сравнении с абдоминальным 
родоразрешением, сопровождаются меньшей кро-
вопотерей, а также меньшим риском инфекционных 
и тромбоэмболических осложнений, международ-
ные и национальные руководства определяют са-
мостоятельные роды методом выбора у большин-
ства пациенток с сопутствующими заболеваниями 
сердечно-сосудистой системы (класс клинических 
рекомендаций iС) [1]. Показания для оперативного 
абдоминального родоразрешения сегодня ограниче-
ны тяжелой сердечной недостаточностью, тяжелым 
аортальным стенозом, синдромом Эйзенменгера, 
случаями расширения восходящей аорты более 45 
мм, а также преждевременными родами у пациен-
ток, получающих пероральные непрямые антикоагу-
лянты (класс клинических рекомендаций iiаС) [1, 4].

При подготовке к оперативному родоразрешению 
пациенток с заболеваниями сердечно-сосудистой 
системы необходим персонифицированный подход 
к выбору метода анестезии. По мнению экспертов, 
для таких беременных предпочтительно проведе-
ние регионарных методов, а не общей анестезии 

[1]. так, имеются сведения о том, что использование 
общей анестезии почти в четыре раза увеличивает 
риск материнской смертности у женщин с тяжелой 
легочной артериальной гипертензией [1].

оценивая преимущества общей или регионар-
ной анестезии при конкретном варианте сопутству-
ющего заболевания со стороны сердечно-сосуди-
стой системы, необходимо учитывать разнонаправ-
ленное влияние искусственной вентиляции легких 
(ивл) на функцию правого и левого желудочков. 
Хорошо известно, что ивл увеличивает внутри-
грудное давление, вследствие чего затрудняется 
венозный приток к сердцу и снижается преднагруз-
ка левого желудочка. Повышение внутригрудного 
давления приводит к снижению интрамурального 
напряжения стенки левого желудочка и уменьша-
ет его постнагрузку. таким образом, в целом, ивл 
оказывает благоприятное влияние на поврежден-
ный левый желудочек. напротив, характерная для 
ивл компрессия полых вен, правого предсердия 
и правого желудочка в сочетании с увеличением 
легочного сосудистого сопротивления (лСС) мо-
жет привести к декомпенсации правожелудочковой 
сердечной недостаточности. у пациенток с син-
дромом Эйзенменгера в этих условиях увеличива-
ется шунтирование крови справа налево.

Существуют клинические состояния, при ко-
торых общая анестезия обеспечивает более безо-
пасный гемодинамический профиль, чем регио-
нарная. При стенозе аортального клапана и тяже-
лой форме стеноза митрального клапана, а также 
их сочетании, проведение регионарных методов 
обезболивания при оперативном родоразрешении 
противопоказано. у человека со здоровым серд-
цем при развитии характерного для регионарной 
анестезии снижения сосудистого сопротивления 
возникает компенсаторное увеличение ударного 
объема и частоты сердечных сокращений (чСС), 
что в достаточной мере предупреждает снижение 
артериального давления (ад). у больных с тяже-
лым аортальным или митральным стенозом ука-
занный компенсаторный механизм не работает, так 
как ударный объем фиксирован за счет патологи-
ческого сужения аортального/митрального клапа-
нов. в результате значительно увеличивается риск 
развития артериальной гипотонии, а преинфузия 
в таких ситуациях малоэффективна. указанные 
обстоятельства определяют общую анестезию ме-
тодом выбора при обеспечении кесарева сечения 
у пациенток с сопутствующим тяжелым стенозом 
аортального или митрального клапанов. 

таким образом, сопутствующие заболевания сер-
дечно-сосудистой системы, в соответствии с риском 
развития тяжелых гемодинамических нарушений 



 32 том 6 №6 / 2019

Анестезиология и реаниматология / Pain, Critical Care and Anesthesia

в ответ на применение общей комбинированной или 
регионарной анестезии, можно разделить на три 
группы (табл. 1). К первой мы относим клиниче-
ские состояния, при которых одинаково безопас-
ны как общая, так и регионарная методики. в этих 
случаях, вследствие указанной выше акушерской 
специфики, необходимо отдавать предпочтение ре-
гионарным методикам. Ко второй группе относятся 
ранее упомянутые заболевания, при которых разви-
тие тяжелых гемодинамических сдвигов делает не-
приемлемым использование при кесаревом сечении 
регионарных методик. в этих ситуациях должна 
быть выбрана общая комбинированная анестезия. 
наконец, в третью группу мы включили сопутству-
ющие заболевания с повышенным риском летально-
го исхода при применении общей комбинированной 
анестезии в условиях ивл. в этих случаях при кеса-
ревом сечении требуется применение регионарных 
методик. учитывая вышеизложенное, в большин-
стве случаев у беременных с сопутствующими забо-
леваниями сердечно-сосудистой системы регионар-
ные методы обезболивания имеют преимущества. 
во-первых, за счет отсутствия болевого синдрома 
снижена выработка катехоламинов; во-вторых, в ре-
зультате расширения венозных и артериальных со-
судов происходит снижение преднагрузки и постна-
грузки, что является благоприятным фактором для 
поврежденного левого желудочка; в-третьих, реги-
онарная анестезия позволяет избежать применения 
ивл, неблагоприятно воздействующей на правый 
желудочек при его дисфункции.

Принимая во внимание указанные выше поло-
жительные влияния регионарной анестезии, нельзя 

забывать о неблагоприятных эффектах этого метода. 
все местные анестетики увеличивают рефрактер-
ный период сердца, угнетают возбудимость, про-
водимость и сократимость миокарда. Эти эффекты 
являются следствием блокады симпатической ин-
нервации в области действия анестетика на кореш-
ки спинного мозга. также большинство местных 
анестетиков обладают и прямым действием на ар-
териолы — в высоких концентрациях вызывают 
вазодилатацию и снижают общее сосудистое сопро-
тивление. Помимо этого, местный анестетик, посту-
пающий в кровь в результате резорбции, снижает 
чувствительность β-адренорецепторов. однако бло-
када симпатических волокон на уровне корешков 
не сопровождается блокадой a-адренорецепторов 
периферических кровеносных сосудов, сохраняя их 
реакцию на эндо- и экзогенные катехоламины, что 
играет большую роль при коррекции сосудистого 
тонуса. таким образом, сочетание прямого действия 
местных анестетиков на миокард, артериолы, β-ре-
цепторы и ганглии, несмотря на компенсаторные 
механизмы, может привести к значительному сни-
жению артериального давления.

Круг профилактических мер для предупрежде-
ния негативного влияния регионарной анестезии 
на гемодинамику хорошо известен — это преинфу-
зия, использование компрессионного белья на ниж-
ние конечности, медленное титрование расчетной 
дозы местного анестетика. у беременных с сопут-
ствующими заболеваниями сердечно-сосудистой 
системы использование указанных мер имеет свою 
специфику. так, учитывая исходное превышение 
у беременных объема циркулирующей крови (оЦК) 

Ɍɚɛɥɢɰɚ 1� Ɋɚɫɩɪɟɞɟɥɟɧɢɟ ɫоɩɭтɫтɜɭɸɳɢɯ ɡɚɛоɥɟɜɚɧɢɣ ɫɟɪɞɟɱɧо�ɫоɫɭɞɢɫтоɣ ɫɢɫтɟмɵ 
ɜ ɫоотɜɟтɫтɜɢɢ ɫ ɪɢɫɤом ɪɚɡɜɢтɢɹ тɹɠɟɥɵɯ ɝɟмоɞɢɧɚмɢɱɟɫɤɢɯ ɧɚɪɭɲɟɧɢɣ ɩɪɢ ɩɪɢмɟɧɟɧɢɢ 

оɛɳɟɣ ɤомɛɢɧɢɪоɜɚɧɧоɣ ɢɥɢ ɪɟɝɢоɧɚɪɧоɣ ɚɧɟɫтɟɡɢɢ

Группа риск развития тяжелых гемодинамических 
нарушений

Сопутствующие заболевания сердечно-
сосудистой системы

I равный риск при применении общей 
комбинированной или регионарной методик

Систолическая дисфункция левого желудочка; 
недостаточность аК; недостаточность МК; 
недостаточность тК

II высокий риск при регионарной анестезии
тяжелый стеноз МК; тяжелый стеноз аК; 
констриктивный перикардит; тяжелая 
коарктация аорты (угроза нарушения 
плацентарного кровотока)

III высокий риск при общей комбинированной 
анестезии в условиях ивл

тяжелая легочная артериальная гипертензия, 
в том числе при вПС; синдром Эйзенменгера; 
выраженная систолическая дисфункция 
правого желудочка

Примечания: аК — аортальный клапан; МК — митральный клапан; тК — трикуспидальный клапан.
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на 40–50 %, а также ожидаемый закономерный при-
рост преднагрузки после извлечения новорожден-
ного, связанный с прекращением кавальной ком-
прессии и сокращением матки, следует сдержанно 
относиться к преинфузии. возможность развития 
интраоперационной перегрузки объемом повре-
жденных правого и/или левого желудочков, вплоть 
до формирования кардиогенного отека легких, ука-
зывает на необходимость ограничения объема пре-
инфузии 250,0–500,0 мл кристаллоидного раствора. 
в подобных условиях у пациенток с сопутствующи-
ми заболеваниями сердечно-сосудистой системы ос-
новным методом профилактики нарушений гемоди-
намики становится медленное титрование местного 
анестетика, подразумевающее введение препарата 
в эпидуральный катетер 3–4 болюсами до достиже-
ния расчетной дозы за период 30–40 минут. в случае 
развития артериальной гипотонии вазоплегию сле-
дует купировать постоянной инфузией норэпинеф-
рина в дозе 0,03–0,1 мкг/кг/мин. При развитии си-
нусовой брадикардии показано введение атропина, 
в случаях необходимости длительного поддержа-
ния нормосистолии может быть назначен дофамин 
в дозе 3–8 мкг/кг/мин. 

необходимо отметить, что вероятность неблаго-
приятных изменений гемодинамики больше при спи-
нальной анестезии, что связано с более широкой зо-
ной действия анестетика на симпатическую иннерва-
цию. Кроме того, при спинальной анестезии быстрее, 
чем при эпидуральной, развивается блокирующий 
эффект, что ограничивает мобилизацию адаптивных 
механизмов сердечно-сосудистой системы. однако, 
как уже упоминалось, подобные недостатки регио-
нарной анестезии нивелируются применением вазо-
прессоров и инфузионной терапии.

ряд особенностей в применение регионарной 
анестезии у беременных с сопутствующими заболе-
ваниями сердечно-сосудистой системы вносит ис-
пользование антикоагулянтов. известно, что у этой 
категории пациенток необходимость назначения 
таких препаратов значимо выше, чем в общей попу-
ляции, а наиболее частыми показаниями являются 
фибрилляция предсердий, механические протезы 
клапанов сердца, тромбозы и тромбоэмболии в анам-
незе. в этих случаях на сроке 12 недель беременным 
назначают варфарин, терапия которым продолжается 
до 36 недели. После этого переходят на использова-
ние низкомолекулярных гепаринов (нМГ) в лечеб-
ных дозировках или нефракционированного гепа-
рина (нФГ) с целевым активированным частичным 
тромбопластиновым временем (ачтв), в два раза 
превышающим верхнюю границу нормы [1]. в слу-
чае выполнения планового кесарева сечения в усло-
виях эпидуральной анестезии при использовании ле-

чебных доз, нМГ отменяют за 24 часа до операции. 
удаление эпидурального катетера в послеоперацион-
ном периоде возможно через 24 часа после последней 
инъекции, следующее введение нМГ должно быть 
выполнено через 24 часа [5, 6].

терапия нФГ должна быть прекращена за 4 часа 
до установки эпидурального катетера, а безопасное 
его удаление возможно через 4 часа после отмены 
нФГ, с возобновлением терапии нФГ не ранее чем 
через 4 часа после удаления катетера [5, 6].

необходимо помнить о том, что противопока-
заниями для использования регионарных методик 
являются врожденные и приобретенные коагулопа-
тии, имеющие следующие проявления: междуна-
родное нормализованное отношение (Мно) более 
1,5; активированное частичное тромбопластиновое 
время (ачтв) более 1,5 от нормы; фибриноген ме-
нее 1,0 г/л. тромбоцитопения ниже 100 × 109/л яв-
ляется противопоказанием для эпидуральной ане-
стезии, а ниже 75 × 109/л — для спинальной. более 
подробно об особенностях анестезии и интенсив-
ной терапии у пациенток, получающих антикоагу-
лянты, можно ознакомиться в существующих рос-
сийских [4, 5] и зарубежных рекомендациях [6]. 

Цель исследования: обобщить опыт применения 
различных методов анестезии при абдоминальном 
родоразрешении беременных с сопутствующими 
заболеваниями сердечно-сосудистой системы.

Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ
выполнен ретроспективный анализ примене-

ния различных методов анестезии при абдоми-
нальном родоразрешении беременных с сопут-
ствующими заболеваниями сердечно-сосудистой 
системы в двух специализированных стационарах 
Санкт-Петербурга — СПб Гбуз «родильный дом 
№ 13» и Перинатальном центре при ФГбу «нМиЦ 
им. в. а. алмазова» Минздрава россии.

Материалом для исследования послужили дан-
ные, указанные в медицинской документации 
(историях родов, картах анестезии и картах ин-
тенсивной терапии) пациенток, которым операции 
кесарева сечения были выполнены в указанных уч-
реждениях за пятилетний период (2014–2018 гг.). 

Статистический анализ проведен с помощью 
пакета statistica 7.0 (statsoft inc., СШа). Сравнение 
качественных показателей проводили с помощью 
точного критерия Фишера. Критическим уровнем 
значимости считали р = 0,05. 

Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ
анестезиологическое обеспечение абдоминаль-

ного родоразрешения у пациенток с сопутствую-
щими заболеваниями сердца
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в СПб Гбуз «родильный дом № 13» за пери-
од с 2014 по 2018 год проведено 1450 оперативных 
родоразрешений у беременных с сопутствующими 
заболеваниями сердца (табл. 2).

При выборе метода анестезиологического обе-
спечения предпочтение отдавали регионарной ане-
стезии. общую выбирали только в случаях нали-
чия противопоказаний к регионарной, в том числе 
связанных с акушерской ситуацией. Как следует из 
данных, представленных в таблице 3, в подавляю-
щем большинстве случаев (94,8 %) оперативные 
родоразрешения были проведены под регионар-
ной анестезией. общую анестезию использовали 
исключительно по акушерским показаниям, свя-
занным либо с гипоксией плода, либо с наличием 
продолжающегося кровотечения. 

во время оперативных вмешательств проводи-
ли стандартный мониторинг витальных функций. 
Клиническое течение всех представленных для 
анализа анестезий характеризовалось отсутствием 
значимых отклонений со стороны гемодинамики 
и газообмена.

Сведения о заболеваниях сердца у 690 беремен-
ных, которым выполнялись операции кесарева се-
чения в ФГбу «нМиЦ им. в. а. алмазова» Минз-
драва россии, представлены в таблице 4.

несмотря на достаточно серьезные отклонения 
со стороны сердечно-сосудистой системы, предпо-
чтение при проведении операций кесарева сечения 
отдавали эпидуральной анестезии. Причем, как 
свидетельствуют данные таблицы 5, наблюдалась 
отчетливая тенденция к снижению частоты при-

Ɍɚɛɥɢɰɚ 2� ȼɢɞɵ ɫоɩɭтɫтɜɭɸɳɢɯ ɡɚɛоɥɟɜɚɧɢɣ ɫɟɪɞɰɚ� ɩɪɢ ɤотоɪɵɯ ɩɚɰɢɟɧтɤɚм  
ɋɉɛ ȽȻɍɁ ©Ɋоɞɢɥɶɧɵɣ ɞом № 1�ª ɜɵɩоɥɧɹɥɢɫɶ оɩɟɪɚɰɢɢ ɤɟɫɚɪɟɜɚ ɫɟɱɟɧɢɹ

заболевание сердца 201� 2015 2016 201� 201�

врожденные пороки сердца 
некорригированные 55 59 56 54 63

врожденные пороки сердца 
корригированные 10 10 15 17 16

Приобретенные пороки сердца 
некорригированные 224 205 239 221 205

Приобретенные пороки сердца 
корригированные 0 0 0 1 0

всего 289 274 310 293 284

Ɍɚɛɥɢɰɚ �� Ɇɟтоɞɵ ɚɧɟɫтɟɡɢɢ� ɢɫɩоɥɶɡоɜɚɧɧɵɟ ɩɪɢ оɩɟɪɚɰɢɹɯ ɤɟɫɚɪɟɜɚ ɫɟɱɟɧɢɹ ɭ ɩɚɰɢɟɧтоɤ 
ɫ ɫоɩɭтɫтɜɭɸɳɢмɢ ɡɚɛоɥɟɜɚɧɢɹмɢ ɫɟɪɞɰɚ� ɞɚɧɧɵɟ ɋɉɛ ȽȻɍɁ ©Ɋоɞɢɥɶɧɵɣ ɞом № 1�ª 

заболевание сердца вид анестезии 201� 2015 2016 201� 201�

врожденные пороки 
сердца некорригированные

общая 6 3 2 1 3

регионарная 49 56 54 53 60

врожденные пороки 
сердца корригированные

общая 4 1 2 0 1

регионарная 6 9 13 17 15

Приобретенные пороки 
сердца некорригированные

общая 20 16 10 4 3

регионарная 204 189 229 217 202

Приобретенные пороки 
сердца корригированные

общая 0 0 0 0 0

регионарная 0 0 0 1 0

всего 
общая 30 20 14 5 7

регионарная 259 254 296 288 277
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менения общей анестезии. в последние два года 
случаи использования этого метода ограничены 
экстренными операциями и клиническими ситу-
ациями с абсолютными противопоказаниями для 
выполнения регионарных методов.

При сравнении показателей, полученных в двух 
специализированных стационарах акушерского 
профиля, обращает на себя внимание значимое 
различие в частоте применения общей комбиниро-
ванной анестезии у беременных с сопутствующи-
ми заболеваниями сердца (рис. 1). 

так, в СПб Гбуз «родильный дом № 13» доля 
общей анестезии за весь изученный период со-
ставила 5,2 % (76 из 1450 случаев), в то время как 

в Перинатальном центре ФГбу «нМиЦ им. в. а. 
алмазова» Минздрава россии — 25,7 % (177 из 690 
анестезий). Это различие мы связываем с несколь-
кими обстоятельствами. во-первых, в нМиЦ им. 
в. а. алмазова в большинстве случаев пациентки 
с сопутствующими заболеваниями сердца допуска-
ются к родам через естественные родовые пути, и в 
структуре выполненных операций кесарева сечения 
преобладали ситуации, связанные с неотложными 
акушерскими показаниями, когда выполнение ре-
гионарной анестезии было невозможно или крайне 
затруднительно. во-вторых, среди указанных 177 
операций, 29 раз кесарево сечение проводили у бе-
ременных с состояниями фиксированного сердечно-

Ɍɚɛɥɢɰɚ �� ȼɢɞɵ ɫоɩɭтɫтɜɭɸɳɢɯ ɡɚɛоɥɟɜɚɧɢɣ ɫɟɪɞɰɚ� ɩɪɢ ɤотоɪɵɯ ɩɚɰɢɟɧтɤɚм  
ɎȽȻɍ ©ɇɆɂɐ ɢм� ȼ� Ⱥ� Ⱥɥмɚɡоɜɚª Ɇɢɧɡɞɪɚɜɚ Ɋоɫɫɢɢ ɜɵɩоɥɧɹɥɢ оɩɟɪɚɰɢɢ ɤɟɫɚɪɟɜɚ ɫɟɱɟɧɢɹ

заболевание сердца 201� 2015 2016 201� 201�

врожденные пороки сердца 
некорригированные 53 61 83 51 49

врожденные пороки сердца 
корригированные 13 17 8 10 7

Приобретенные пороки сердца 
некорригированные 68 89 87 47 43

Приобретенные пороки сердца 
корригированные 1 1 1 1 0

всего 135 168 179 109 99

Ɍɚɛɥɢɰɚ 5� Ɇɟтоɞɵ ɚɧɟɫтɟɡɢɢ� ɢɫɩоɥɶɡоɜɚɧɧɵɟ ɩɪɢ оɩɟɪɚɰɢɹɯ ɤɟɫɚɪɟɜɚ ɫɟɱɟɧɢɹ  
ɭ ɩɚɰɢɟɧтоɤ ɫ ɫоɩɭтɫтɜɭɸɳɢмɢ ɡɚɛоɥɟɜɚɧɢɹмɢ ɫɟɪɞɰɚ�  

ɞɚɧɧɵɟ ɎȽȻɍ ©ɇɆɂɐ ɢм� ȼ� Ⱥ� Ⱥɥмɚɡоɜɚª Ɇɢɧɡɞɪɚɜɚ Ɋоɫɫɢɢ

заболевание сердца вид анестезии 201� 2015 2016 201� 201�

врожденные пороки сердца 
некорригированные

общая 22 11 22 9 7

регионарная 31 50 61 42 42

врожденные пороки сердца 
корригированные

общая 7 6 1 4 0

регионарная 6 11 7 6 7

Приобретенные пороки 
сердца некорригированные

общая 40 20 11 8 7

регионарная 28 69 76 39 36

Приобретенные пороки 
сердца корригированные

общая 1 0 0 1 0

регионарная 0 1 1 0 0

всего 
общая 70 37 34 22 14

регионарная 65 131 145 87 85
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го выброса (митральный стеноз, аортальный стеноз, 
гипертрофическая кардиомиопатия с обструкцией 
выходного отдела левого желудочка), что являлось 
противопоказанием для использования регионарной 
анестезии.

в целом, обобщив полученные данные и приняв 
во внимание особенности работы каждого специа-
лизированного стационара, мы можем утверждать, 
что при оперативном родоразрешении 2140 бере-
менных с сопутствующими заболеваниями сердца 
регионарные методы использовались 1887 раз, это 
составило 88,2 %.

Ɋɟɝɢоɧɚɪɧɚɹ ɚɧɟɫтɟɡɢɹ ɭ ɩɚɰɢɟɧтоɤ 
ɫ ɧɚɢɛоɥɟɟ ɜɵɪɚɠɟɧɧɵмɢ ɧɚɪɭɲɟɧɢɹмɢ 
ɝɟмоɞɢɧɚмɢɤɢ

особое внимание следует уделить особенно-
стям использования регионарных методов у наи-
более проблемной группы больных — беременных 
с сопутствующей тяжелой легочной артериаль-
ной гипертензией. за изученный период в ФГбу 
«нМиЦ им. в. а. алмазова» Минздрава россии 

операции кесарева сечения были выполнены у 33 
таких пациенток. у 24 (72,7 %) из этих женщин ле-
гочная артериальная гипертензия сформировалась 
на фоне врожденного порока сердца, причем 17 
женщин имели синдром Эйзенменгера.

у 32 (97 %) пациенток применяли сочетанную 
анестезию на основе эпидуральной блокады, у од-
ной женщины, ввиду выраженной тромбоцитопе-
нии (16·103/мкл), провели общую комбинирован-
ную анестезию в условиях ивл с использованием 
севофлурана.

осуществляли расширенный мониторинг ви-
тальных функций, включавший во всех случаях 
прямое измерение ад и центральное венозное дав-
ление (Цвд). Катетер swan-Ganz в легочную ар-
терию был установлен во время 6 операций. один 
раз интраоперационно осуществляли транспище-
водную эхокардиографию (ЭхоКГ), три раза — 
трансторакальную ЭхоКГ.

Эпидуральную блокаду выполняли на уров-
не l2–l3. в катетер вводили тест-дозу раствора 
лидокаина (20 мг/мл, 2 мл), а затем — раствор 

Ɋɢɫ� 1� ɑɚɫтотɚ ɩɪɢмɟɧɟɧɢɹ оɛɳɟɣ ɤомɛɢɧɢɪоɜɚɧɧоɣ ɚɧɟɫтɟɡɢɢ ɩɪɢ ɚɛɞомɢɧɚɥɶɧом 
ɪоɞоɪɚɡɪɟɲɟɧɢɢ ɭ ɛɟɪɟмɟɧɧɵɯ ɫ ɫоɩɭтɫтɜɭɸɳɢмɢ ɡɚɛоɥɟɜɚɧɢɹмɢ ɫɟɪɞɰɚ ɜ ɞɜɭɯ 

ɫɩɟɰɢɚɥɢɡɢɪоɜɚɧɧɵɯ ɫтɚɰɢоɧɚɪɚɯ ɚɤɭɲɟɪɫɤоɝо ɩɪоɮɢɥɹ
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ропивакаина (7,5 мг/мл) в объеме 15–20 мл, в за-
висимости от массы тела пациентки. во всех на-
блюдениях использовали методику медленного 
титрования, которая заключалась в достиже-
нии расчетного объема ропивакаина введением 
3–4 болюсов препарата по 5 мл за 30–40 минут. 
Подобная методика позволила избежать разви-
тия артериальной гипотонии без использования 
предварительной инфузионной нагрузки (во всех 
наблюдениях объем кристаллоидного раствора, 
введенного до развития блока, не превышал 300 
мл). При 18 анестезиях внутривенно вводили ди-
азепам в дозе от 5 до 10 мг.

интраоперационная интенсивная терапия пред-
полагала продолжение применения вазодилата-
торов малого круга, у всех пациенток применяли 
ингаляцию оксида азота (no) в дозе 40–60 ppm, 
у трех женщин дополнительно ингалировали ило-
прост в дозе 20 мкг. в 26 (78,8 %) наблюдениях для 
поддержания достаточного уровня артериального 
давления требовалось назначение норэпинефрина 
в дозе 0,05–0,2 мкг/кг/мин. инотропную терапию 
добутамином в дозе 5–12 мкг/кг/мин применяли 
при 27 (81,8 %) операциях.

Спустя 3–5 минут после извлечения ребенка 
и удаления плаценты наблюдали увеличение веноз-

ного возврата к сердцу, связанное с сокращением 
матки, прекращением аортокавальной компрессии 
и перемещением крови в сосудистое русло. Это 
событие определяли по росту Цвд, а при уста-
новленном катетере swan-Ganz — по увеличению 
среднего давления в легочной артерии (дла). учи-
тывая неблагоприятное влияние объемной нагруз-
ки на функцию правого желудочка пациенток с ле-
гочной артериальной гипертензией, в этот период 
вводили 1–4 болюса изосорбида динитрата (250 
мкг) под контролем ад, Цвд или давления в ле-
гочной артерии (дла).

С целью предотвращения выраженного сниже-
ния сосудистого тонуса и связанной с этим артери-
альной гипотонии в ответ на введение окситоцина, 
данный препарат назначали медленно микроструй-
но со скоростью 2,5 Ме в час. 

на фоне выполнения указанных выше мер во 
время всех 33 анестезий сохранялась стабильная 
гемодинамика, а показатели газообмена не от-
личались от дооперационных значений (рис. 2). 
в единственном наблюдении использования общей 
комбинированной анестезии в условиях ивл паци-
ентка была экстубирована в операционной и пере-
ведена в орит с восстановленным сознанием и со-
храненным спонтанным дыханием [7, 8].

Ɋɢɫ� 2� Ɂɚɩɢɫɶ ɩоɤɚɡɚтɟɥɟɣ ɝɟмоɞɢɧɚмɢɤɢ ɢ оɤɫɢɝɟɧɚɰɢɢ ɜо ɜɪɟмɹ оɩɟɪɚɰɢɢ ɤɟɫɚɪɟɜɚ 
ɫɟɱɟɧɢɹ� ɜɵɩоɥɧɟɧɧоɣ ɩоɞ ɷɩɢɞɭɪɚɥɶɧоɣ ɚɧɟɫтɟɡɢɟɣ ɭ ɩɚɰɢɟɧтɤɢ ɫ ɞɟɮɟɤтом мɟɠɠɟɥɭɞоɱɤоɜоɣ 

ɩɟɪɟɝоɪоɞɤɢ ɢ ɫɢɧɞɪомом ɗɣɡɟɧмɟɧɝɟɪɚ
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ȼɵɜоɞɵ
1. у беременных с сопутствующими заболева-

ниями сердца до 88 % операций кесарева сечения 
выполняются под регионарной анестезией.

2. использование общей комбинированной ане-
стезии у беременных с сопутствующими заболева-
ниями сердца в большинстве случаев продиктова-
но акушерской ситуацией, наличием абсолютных 
противопоказаний к регионарной анестезии, но не 
характером заболевания сердца. Применение реги-
онарной анестезии противопоказано для пациенток 
с состоянием фиксированного сердечного выброса 
(аортальный стеноз, митральный стеноз, обструк-
ция выходного отдела левого желудочка).

3. Применение расширенного гемодинами-
ческого мониторинга, методики медленного ти-
трования расчетной дозы местного анестетика 
и рациональное использование инотропных и ва-
зопрессорных препаратов позволяют избежать ин-
траоперационных нарушений гемодинамики даже 
у пациенток с тяжелыми сопутствующими заболе-
ваниями сердца.
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Ɋɟɡɸмɟ
Эндометриоз — одно из самых распространенных гинекологических заболеваний, которое негативно 

сказывается на качестве жизни женщин и является одной из главных причин бесплодия. необходима как 
можно более ранняя и точная диагностика заболевания для предупреждения развития осложнений. из 
инструментальных методов диагностики эндометриоза в настоящее время используются ультразвуковое 
исследование, магнитно-резонансная томография и лапароскопия. Мрт органов малого таза имеет высо-
кую точность в диагностике эндометриоза и позволяет визуализировать большинство эндометриоидных 
очагов, в том числе экстраперитонеальных, что позволяет правильно спланировать лечение и предупре-
дить осложнения заболевания.

Ʉɥɸɱɟɜɵɟ ɫɥоɜɚ� магнитно-резонансная томография, ультразвуковое исследование, эндометриоз, 
лапароскопия, аденомиоз, эндометриоидные кисты.

Для цитирования: Чегина Д.С., Сергиеня О.В., Ефимцев А.Ю. и др. Магнитно-резонансная томогра-
фия в диагностике эндометриоза. Трансляционная медицина. 2019;6(6):40–50.
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ɋɩɢɫоɤ ɫоɤɪɚɳɟɧɢɣ� ви — взвешенные изо-
бражения, лСК — лапароскопия, Мрт — магнит-
но-резонансная томография, узи — ультразвуко-
вое исследование.

ȼɜɟɞɟɧɢɟ
Эндометриоз — это гинекологическое заболева-

ние, при котором эндометрий распространяется за 
пределы полости матки и вызывает воспалитель-
ную реакцию, вследствие чего начинается форми-
рование спаечного процесса в малом тазу за счет 
фиброза [1].

данное заболевание поражает 13–60 % женщин 
[2] и имеет хроническое, прогрессирующее тече-
ние с обострениями и ремиссиями.

в структуре гинекологической заболеваемости 
эндометриоз находится на 3-м месте после воспа-
лительных заболеваний органов малого таза и миом 
матки и клинически вызывает хронические тазовые 
боли (72–88 %) и бесплодие (22–47 %) [3]. По дан-

ным статистики, эндометриоз поражает 1 из 10 жен-
щин в возрасте от 15 до 49 лет. Примерно 176 млн 
женщин в мире сталкиваются с симптомами данной 
патологии [4, 5, 6]. особенно важна диагностика за-
болевания на ранних стадиях для предупреждения 
возникновения тяжелых осложнений, однако за-
держка в диагностике составляет от 7 до 10 лет [7]. 
для инструментальной диагностики эндометриоза 
в настоящее время используют ультразвуковое ис-
следование (узи), магнитно-резонансную томогра-
фию (Мрт) и лапароскопию (лСК) [8, 9]. на про-
тяжении последних десятилетий «золотым стан-
дартом» диагностики и, в первую очередь, лечения 
эндометриоза остается лСК, при которой все очаги 
удаляются с последующим гистологическим иссле-
дованием. выявление в биоптате эндометриоидных 
желез и стромы с признаками воспаления, и фибро-
за подтверждает диагноз [10]. операция по поводу 
эндометриоза в идеале должна быть единственной. 
в связи с этим лСК считается основным методом 
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лечения и представляется ценной для формулиров-
ки окончательного диагноза, согласно современ-
ным международным классификациям [11]. одна-
ко в плане диагностики лСК не является методом 
выбора из-за ее инвазивности. в связи с этим зна-
чимость приобретают другие методы диагностики, 
такие как узи и Мрт. Эти методы позволяют с вы-
сокой точностью оценить состояние не только ор-
ганов, но и брюшины, визуализация которой может 
быть затруднена при лСК.

обычно узи является первым методом для ис-
следования органов малого таза [12]. С помощью 
узи можно предположить наличие аденомиоза, 
эндометриоидных кист и очагов глубокого ин-
фильтративного эндометриоза, особенно в стенке 
кишки [13]. К преимуществам данного метода от-
носится невысокая стоимость и быстрота иссле-
дования. недостатками метода являются высокая 
операторозависимость и трудности выявления 
мелких эндометриоидных очагов. несмотря на бо-
лее высокую стоимость и длительность исследова-
ния, Мрт в большинстве случаев является методом 
выбора в неинвазивной диагностике эндометриоза. 
По данным европейского общества урогениталь-
ной радиологии (esur), более чем в 90 % случаев 
Мрт проводится для диагностики эндометриоза 
при недостаточной информативности узи [14]. 
Мрт имеет высокую точность в диагностике аде-
номиоза, эндометриоидных кист, а также поверх-
ностного и глубокого инфильтративного эндоме-
триоза и позволяет выявлять очаги, расположенные 
в структуре спаек и субперитонеально [15]. К пре-
имуществам метода также относится возможность 
визуализации всех отделов малого таза при одном 
исследовании за счет получения полипроекцион-
ных изображений [16].

ɐɟɥɶ ɢɫɫɥɟɞоɜɚɧɢɹ� проанализировать совре-
менные данные отечественной и зарубежной лите-
ратуры по данной теме, а также обобщить Мр-се-
миотику заболевания на основании анализа Мр-ис-
следований.

Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ
был проведен ретро- и проспективный анализ 

Мр-исследований 78 пациенток в возрасте 20–46 
лет с подозрением на эндометриоз. При проведе-
нии Мр-исследования органов малого таза паци-
ентка лежала на спине, головой по направлению 
к магниту. абдоминальную катушку центровали 
над подвздошным гребнем. При опорожненном 
или слишком наполненном мочевом пузыре отме-
чается отклонение тела матки и смещение петель 
тонкой кишки, из-за чего можно пропустить эн-

дометриоидные очаги небольшого размера [15]. 
за три дня до проведения Мрт рекомендуется 
ограничить прием газообразующих продуктов 
и напитков, а также продуктов, богатых клетчат-
кой. за 40 минут до исследования рекомендуется 
прием препарата, ингибирующего перистальтику 
кишечника (20 мг бускопана в/м или в/в, глюкагон 
2 мл в/в, 120 мг «но-шпа»). нет единого мнения 
и соответствующих рекомендаций по проведению 
Мрт в определенные дни менструального цик-
ла. ряд авторов считает, что день цикла не влияет 
на проведение данного метода обследования [14]. 
При подозрении на наружный генитальный эндо-
метриоз исследование целесообразнее проводить 
на 3–4 день менструального цикла, так как очаги 
эндометриоза во время менструации активны и хо-
рошо визуализируются при Мрт. исследования 
проводили на томографе magnetom espree siemens 
с индукцией магнитного поля 1,5 тл. единый про-
токол сканирования включал получение т2-взве-
шенные изображения (ви) в трех стандартных 
плоскостях, т1-ви, т2-ви и т1-ви с подавлением 
сигнала от жировой ткани, дви. При подозрении 
на эндометриоидную инфильтрацию кишечника 
исследование дополняли внутривенным контраст-
ным усилением (Магневист в дозировке 0,2 мг/кг). 

Полученные данные Мрт у всех пациенток 
были подтверждены результатами лСК и последу-
ющего гистологического исследования.

Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ ɢ оɛɫɭɠɞɟɧɢɟ
у 78 пациенток при проведении Мрт был вы-

явлен эндометриоз различной локализации. из них 
пациентки в возрасте 20–30 лет составили 28 % 
группы (22 человека), пациентки в возрасте 31–40 
лет составили 56 % группы (44 человека), паци-
ентки в возрасте 41–45 лет составили 16 % группы 
(12 человек). у 73 пациенток (93,5 %) был выявлен 
генитальный эндометриоз, из них у 39 (53 %) был 
выявлен внутренний эндометриоз и у 55 (75 %) 
наружный. у 21 пациентки (28 %) было выявлено 
сочетание внутреннего и наружного эндометриоза. 
Экстрагенитальный эндометриоз был выявлен у 8 
женщин (10 %).

не возникает затруднений в определении нали-
чия эндометриоидных кист или аденомиоза при 
Мрт. Микроскопически очаги эндометриоза бывают 
активными и неактивными, и в зависимости от это-
го наблюдается различная их Мр-семиотика [16]. 
Самой большой трудностью является визуализация 
неактивных очагов эндометриоза небольших раз-
меров. Эндометриоидные гетеротопии, как и нор-
мальный эндометрий, подвержены гормональному 
воздействию и в них происходят те же циклические 
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изменения. Повторяющиеся менструальные кровот-
ечения со временем приводят к развитию в очагах 
воспаления и фиброза, в результате чего образуются 
соединительнотканные конгломераты [17], а в по-
лых органах развиваются стриктуры и обструкции 
[18]. Фиброз на Мрт имеет изогипоинтенсивный 
Мр-сигнал на т1-ви и гипоинтенсивный на т2-ви. 
на т2-ви в гипоинтенсивных узлах могут опреде-
ляться мелкие гиперинтенсивные участки — расши-
ренные эктопированные железы. на т1- или т1-ви 
с подавлением сигнала от жировой ткани в гипоин-
тенсивном узле эндометриоза могут выявляться ги-
перинтенсивные геморрагические включения [19]. 
Эндометриоидные очаги имеют нечеткие неровные 
контуры и по-разному накапливают парамагнитный 
контрастный препарат.

ɗɧɞомɟтɪɢоɡ ɩɟɪɟɞɧɟɝо отɞɟɥɚ ɠɟɧɫɤоɝо мɚ�
ɥоɝо тɚɡɚ ɛɵɥ ɜɵɹɜɥɟɧ ɭ 11�5 � �9 ɠɟɧɳɢɧ�� 
в переднем отделе женского малого таза эндоме-
триозом могут поражаться мочевой пузырь, моче-
точники, пузырно-маточный карман, пузырно-вла-
галищная перегородка и брюшина. Эндометриоз 
мочевыделительной системы был выявлен у 3 жен-
щин, у 2 из них было выявлено поражение мочевого 
пузыря. При подозрении на эндометриоз мочевого 

пузыря исследование следует проводить при его 
повышенном наполнении для лучшей визуализа-
ции небольших очагов. При вовлечении в процесс 
мочевого пузыря эндометриоидные очаги чаще 
располагаются на серозной оболочке в области его 
дна кпереди от маточно-пузырного кармана, одна-
ко они могут инфильтрировать мышечный слой 
и слизистую оболочку, имитируя внутрипросвет-
ные образования. 

внутрипросветный эндометриоз мочевого пу-
зыря был выявлен у одной пациентки и протекал 
с выраженной клинической симптоматикой в виде 
дизурии и цикличной гематурии во время менстру-
ации. По данным литературы, в 43–50 % случаев 
эндометриоз мочевого пузыря обнаруживается 
у пациенток, в анамнезе которых были хирургиче-
ские операции на малом тазу [15], поэтому в таких 
случаях следует внимательнее оценивать мочевой 
пузырь на предмет поражения его эндометриозом. 
у данной пациентки в анамнезе была лСК по по-
воду удаления кисты яичника. внутрипросветный 
эндометриоз мочевого пузыря на Мрт проявляет-
ся в виде диффузного или локального фиброзного 
утолщения стенок мочевого пузыря с наличием 
в них гиперинтенсивных на т2- и т1-ви очагов 

Ɋɢɫ� 1� ɉɚɰɢɟɧтɤɚ Ⱥ�� 29 ɥɟт� ɷɧɞомɟтɪɢоɡ ɩɭɡɵɪɧо�мɚтоɱɧоɝо ɤɚɪмɚɧɚ
Клетчатка между маткой и мочевым пузырем облитерирована за счет узлового фиброзного гипоинтенсивного 

на т2-ви в корональной проекции инфильтрата с множественными мелкими гиперинтенсивными на т1-ви в ко-
рональной проекции кровоизлияниями, с признаками инвазии верхней стенки мочевого пузыря и передней стенки 
матки (круг). визуализируется эндометриоидная киста левого яичника (стрелка)
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увеличенных желез или геморрагических вклю-
чений соответственно. При внутривенном введе-
нии парамагнитного контрастного вещества очаги 
эндометриоза накапливают его более интенсивно, 
чем неизмененный детрузор [15].

Эндометриоз мочеточников так же может быть 
наружным и внутрипросветным. Мы наблюда-
ли наружный эндометриоз мочеточника у одной 
пациентки, у которой был выявлен эндометриоз 
сочетанной формы. Симптомы эндометриоза мо-
четочника могут быть схожи с симптомами эндо-
метриоза других органов малого таза или же иметь 
урологический характер. При эндометриозе моче-
точников выявляются гипоинтенсивные на т2-ви 
очаги фиброза с нечеткими неровными контурами, 
муфтообразно охватывающие мочеточник и су-
живающие его просвет. определяется расшире-
ние мочеточника выше уровня обструкции. вну-
треннее поражение мочеточников эндометриозом 
встречается крайне редко из-за бессимптомного 
течения и чаще всего диагностируется уже после 
развития осложнений и терминальной почечной 
недостаточности. дифференциальную диагности-
ку эндометриоза мочеточника следует проводить 

с новообразованием, которое также может приво-
дить к сужению мочеточника, однако опухолевая 
ткань имеет изоинтенсивный Мр-сигнал и ограни-
чение на диффузионно-взвешенных изображениях 
с признаками выраженного снижения измеряемого 
коэффициента диффузии.

Эндометриоз пузырно-маточного кармана был 
выявлен у 5 пациенток, имел вид гипоинтенсивных 
на т2-ви фиброзных изменений неправильной 
формы с четкими неровными контурами (рис. 1), 
в большинстве случаев спаянных с передней стен-
кой матки. тело матки при этом было отклонено 
кпереди, пузырно-маточный карман обтурирован 
за счет спаечного процесса. Структура эндометри-
оидных очагов часто неоднородна за счет кистоз-
ных и геморрагических включений. Эндометриоз 
пузырно-влагалищной перегородки был выявлен 
у одной пациентки и сочетался с эндометриозом 
влагалища и ретроцервикальным эндометриозом.

у одной пациентки был выявлен эндометриоз 
рубца по передней брюшной стенке (рис. 2). Этой 
пациентке за 2 года до настоящего исследования 
было выполнено родоразрешение через кесарево 
сечение. С тех пор ежемесячно пациентка предъ-

Ɋɢɫ� 2� ɉɚɰɢɟɧтɤɚ Ⱥ�� 2� ɥɟт� ɷɧɞомɟтɪɢоɡ ɪɭɛɰɚ ɩоɫɥɟ ɤɟɫɚɪɟɜɚ ɫɟɱɟɧɢɹ
При Мр-исследовании непосредственно в области послеоперационных рубцовых изменений определяется ин-

фильтрат неправильной формы, выполняющий прямую мышцу на всю толщину, гипоинтенсивный на т2-ви в са-
гиттальной проекции с мелкими гиперинтенсивными кистозными включениями (стрелка). на т1-ви в аксиальной 
проекции с жироподавлением структура очага неоднородная за счет наличия мелких гиперинтенсивных кровоиз-
лияний (круг)



 �5том 6 №6 / 2019

Радиология / Radiology

являла жалобы на боли в области рубца, усиливаю-
щиеся перед и во время менструации. в большин-
стве случаев эндометриоз рубца сочетается с эндо-
метриозом другой локализации.

ɗɧɞомɟтɪɢоɡ ɫɪɟɞɧɟɝо отɞɟɥɚ ɠɟɧɫɤоɝо мɚ�
ɥоɝо тɚɡɚ ɛɵɥ ɜɵɹɜɥɟɧ ɭ �0�5 � �55 ɠɟɧɳɢɧ�� 
Эндометриоз среднего отдела женского малого 
таза включает поражение матки, яичников, фалло-
пиевых труб, влагалища и маточных связок. в мат-
ке эндометриоз может локализоваться на серозной 
оболочке и в миометрии. Поражение миометрия 
эндометриозом — это внутренний генитальный 
эндометриоз, или аденомиоз. аденомиоз представ-
ляет собой неопухолевое заболевание, при котором 
происходит дислокация желез и стромы базаль-
ного слоя эндометрия в подлежащий миометрий. 
аденомиоз был выявлен у 39 пациенток. выде-
ляют три формы аденомиоза: диффузная, узловая 
и очаговая. у 16 пациенток при Мрт была выявле-
на диффузная форма аденомиоза, проявляющаяся 
диффузным расширением гипоинтенсивной на т2-
ви переходно-соединительной зоны более 11 мм 
при однородной структуре и более 7 мм, если в пе-
реходной зоне имеются включения, гиперинтен-
сивные на т2-ви или на т1-ви. При выраженном 
диффузном аденомиозе матка увеличивается в раз-

мерах, приобретает шаровидную форму и визуали-
зируется по типу «швейцарского сыра» (рис. 3).

узловая форма аденомиоза была выявлена у 2 
пациенток. Проявляется она изолированным рас-
положением в миометрии узлов различной вели-
чины с нечеткими контурами, связанных с пере-
ходно-соединительной зоной, часто с наличием 
в структуре узлов, гиперинтенсивных на т2-ви 
мелких кист или гиперинтенсивных на т2-ви 
участков кровоизлияний. очаговая форма адено-
миоза была выявлена у 8 пациенток. Проявляет-
ся она наличием в структуре переходно-соеди-
нительной зоны очаговых образований округлой 
формы с нечеткими неровными контурами без 
деформации полости матки (основное отличие 
от лейомиом), часто с гиперинтенсивными на т2-
ви участками кистозной перестройки, соответ-
ствующими гипертрофированным эндометриаль-
ным железам. также в структуре очагов могут 
выявляться гиперинтенсивные на т1-ви мелкие 
зоны кровоизлияний, что является специфичным 
признаком аденомиоза. в нашем наблюдении у 11 
пациенток были выявлены сочетанные формы 
аденомиоза: у 6 пациенток — диффузно-очаго-
вая форма, а у 5 — диффузно-узловая. Поражение 
шейки матки для аденомиоза не характерно.

Ɋɢɫ� �� ɉɚɰɢɟɧтɤɚ Ɇ�� �2 ɝоɞɚ� ɞɢɮɮɭɡɧɚɹ ɮоɪмɚ ɚɞɟɧомɢоɡɚ
Матка увеличена в размерах, имеет шаровидную форму с гиперинтенсивными на т2-ви в сагиттальной пло-

скости и изогипоинтенсивными на т1-ви в сагиттальной плоскости участками кистовидной перестройки («швей-
царский сыр»)
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При эндометриозе серозной оболочки матки 
определяется ее деформация гипоинтенсивными 
на т2-ви узловыми образованиями с нечеткими 
неровными контурами, а также с кистозными 
и геморрагическими включениями, что позволя-
ет проводить дифференциальный диагноз с ми-
омой. С серозной оболочки матки эндометриоз 
часто распространяется на связочный аппарат 
матки. в нашем исследовании очаги эндометри-
оза на серозной оболочке матки были выявлены 
у 3 пациенток.

Поражение яичников эндометриозом было вы-
явлено у 55 пациенток. оно может быть в виде по-
верхностного или глубокого фиброзного очага или 
в виде эндометриоидной кисты (синоним — эндо-
метриома). в нашем исследовании были выявлены 
эндометриоидные гетеротопии в правом яичнике 
у 2 пациенток и в левом яичнике у 1 пациентки. Эн-
дометриома — киста с тонкой или толстой капсу-
лой, не накапливающая контрастное вещество, 
которая содержит продукты распада гемоглобина 
и характеризуется гиперинтенсивным Мр-сигна-
лом на т1-ви и гетерогенным Мр-сигналом на т2-
ви (часто с двухслойной структурой) (рис. 4), мо-
жет содержать перегородки [18].

Эндометриомы были диагностированы у 54 жен-
щин. чаще наблюдалось двустороннее поражение 
(26 женщин). Кисты правого яичника были обнару-
жены у 12 женщин, левого яичника — у 16. изоли-
рованно эндометриоидные кисты были обнаружены 
у 39 женщин, в остальных случаях они сочетались 
с эндометриозом другой локализации. размеры кист 
были различными, от 3 до 75 мм. При лапароскопи-
ческом исследовании кисты имели «шоколадный» 
цвет. Кисты могут быть одиночными или множе-
ственными. врачам-рентгенологам следует знать, 
что вероятность развития эндометриоза множе-
ственной локализациии с вовлечением в процесс ки-
шечника у пациенток с эндометриоидными кистами 
в 2–3 раза выше, чем у больных с эндометриозом, 
но без эндометриоидных кист [20].

вовлечение в процесс фаллопиевых труб обыч-
но возникает в субсерозном слое и часто приво-
дит к их непроходимости. Эндометриодные очаги 
в фаллопиевых трубах могут быть причиной бес-
плодия (полная непроходимость трубы) или разви-
тия трубной беременности [21]. выявить эндоме-
триоз фаллопиевых труб при Мрт крайне сложно. 
любые изменения сигнала от фаллопиевых труб, 
их асимметрия или изменение размеров должны 

Ɋɢɫ� �� ɉɚɰɢɟɧтɤɚ Ʌ�� 2� ɥɟт� ɷɧɞомɟтɪɢомɚ ɩɪɚɜоɝо ɹɢɱɧɢɤɚ� 
а — т2-ви в корональной плоскости — неоднородный изогипоинтенсивный Мр-сигнал от кисты (стрелка);  

б — на т1-ви c подавлением сигнала от жировой ткани в корональной плоскости — гиперинтенсивный Мр-сигнал 
от кисты (стрелка)
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быть отмечены в протоколе исследования как воз-
можные проявления эндометриоза. для уточне-
ния диагноза возможно дополнить исследование 
Мр-гистеросальпингографией. в нашем исследо-
вании непроходимость фаллопиевых труб была 
выявлена у 7 пациенток, у 5 из них был выявлен 
эндометриоз другой локализации. если у пациент-
ки имеются признаки эндометриоза другой локали-
зации, то с большой вероятностью изменения фал-
лопиевых труб также связаны с эндометриозом. 
в нашем исследовании у одной пациентки был вы-
явлен эндометриоз маточной трубы с вовлечением 
широкой связки матки. (рис. 5)

Эндометриоз влагалища чаще всего диагности-
руется на этапе гинекологического осмотра. Па-
циентки уже приходят с диагнозом для выявления 
эндометриоза другой локализации. в нашем иссле-
довании эндометриоз влагалища в анамнезе был у 2 
пациенток и впервые обнаружен при Мр-исследова-
нии у 1 пациентки. очень редко эндометриоз влага-
лища встречается изолированно, чаще он сочетается 
с эндометриозом другой локализации (чаще с ретро-
цервикальным эндометриозом). чаще поражается 
верхняя треть задней стенки влагалища.

ɗɧɞомɟтɪɢоɡ ɡɚɞɧɟɝо отɞɟɥɚ ɠɟɧɫɤоɝо мɚɥоɝо 
тɚɡɚ ɛɵɥ ɜɵɹɜɥɟɧ ɭ 1� � �1� ɠɟɧɳɢɧ�� инфиль-
тративные формы эндометриоза задних отделов 
малого таза включают ретроцервикальный эндоме-
триоз, поражение крестцово-маточных связок, за-
днего свода влагалища, прямокишечно-влагалищ-
ной перегородки и прямой кишки. большинство 
очагов эндометриоза локализованы в ретроцерви-
кальной области. ретроцервикальный эндометри-
оз — экстраперитонеальная форма наружного ге-
нитального эндометриоза с локализацией очагов 
в клетчатке между задней поверхностью шейки 
матки и прямой кишкой, был выявлен у 7 пациен-
ток. (рис. 6). у 4 пациенток в процесс были вов-
лечены прямокишечно-влагалищная перегородка, 
задний свод влагалища и толстая кишка, что при-
вело к формированию массивного спаечного про-
цесса. очаги эндометриоза чаще локализуются 
в верхней части задней поверхности шейки матки 
и визуализируются как гипоинтенсивные на т1-ви 
и т2-ви тяжистые структуры, распространяющие-
ся к маточно-крестцовым связкам. Поражение ма-
точно-крестцовых связок может быть одно- и двух-
сторонним. у 2 пациенток при Мрт отмечалась 

Ɋɢɫ� 5� ɉɚɰɢɟɧтɤɚ ɋ�� �5 ɥɟт� ɷɧɞомɟтɪɢоɡ ɲɢɪоɤоɣ ɫɜɹɡɤɢ мɚтɤɢ  
ɫ ɜоɜɥɟɱɟɧɢɟм мɚтоɱɧоɣ тɪɭɛɵ ɫɩɪɚɜɚ

в аксиальной плоскости на т1-ви c подавлением сигнала от жировой ткани в структуре правой широкой связ-
ки матки определяется инфильтрат гипоинтенсивного Мр-сигнала с множественными мелкими геморрагически-
ми включениями (стрелка). Кзади от тела матки справа определяется кистозное образование с ровными стенками 
и белковым содержимым (пунктирная стрелка). При выполнении т2-ви в сагиттальной плоскости очевидно, что 
это расширенная маточная труба
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Ɋɢɫ� 6� ɉɚɰɢɟɧтɤɚ Ɇ�� �� ɝоɞɚ� ɪɟтɪоɰɟɪɜɢɤɚɥɶɧɵɣ ɷɧɞомɟтɪɢоɡ ɫ ɪɚɫɩɪоɫтɪɚɧɟɧɢɟм ɧɚ ɲɟɣɤɭ 
мɚтɤɢ ɢ ɢɧɜɚɡɢɟɣ ɩɟɪɟɞɧɟɣ ɫтɟɧɤɢ ɜɟɪɯɧɟɚмɩɭɥɹɪɧоɝо отɞɟɥɚ ɩɪɹмоɣ ɤɢɲɤɢ

на т2-ви в сагиттальной плоскости (два среза) в ретроцервикальном пространстве (от задней стенки шейки 
матки по направлению к передней стенке верхнеампулярного отдела прямой кишки) определяется инфильтрат, 
представленный фиброзной тканью с мелкими участками кровоизлияния, распространяющийся на переднюю стен-
ку верхнеампулярного отдела прямой кишки глубиной до 9,5 мм

Ɋɢɫ� �� ɉɚɰɢɟɧтɤɚ Ɍ�� �6 ɥɟт� ɷɧɞомɟтɪɢоɢɞɧɵɣ ɢɧɮɢɥɶтɪɚт  
ɜ оɛɥɚɫтɢ ɫɮɢɧɤтɟɪɚ ɩɪɹмоɣ ɤɢɲɤɢ

на т2-ви в сагиттальной плоскости в области сфинктера прямой кишки отмечается гипоинтенсивный с кисто-
зными включениями эндометриоидный инфильтрат, с четкими и неровными контурами без признаков инвазивного 
роста в стенку прямой кишки (стрелка). на т1-ви c подавлением сигнала от жировой ткани в структуре инфиль-
трата определяются гиперинтенсивные геморрагические включения (пунктирная стрелка)
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асимметрия связок, их локальное или диффузное 
утолщение с наличием на т2-ви очагов инфиль-
трации неправильной формы с нечеткими неров-
ными контурами.

Эндометриоз кишечника встречается в 12–37 % 
случаев и у большинства больных сочетается с эн-
дометриозом другой локализации [20]. наиболее 
часто поражаются передняя стенка прямой киш-
ки и ректосигмоидный переход [20]. в нашем ис-
следовании эндометриоз сигмовидной кишки был 
выявлен у 2 пациенток. Эндометриоидные очаги 
у одной пациентки локализовались на серозной 
оболочке кишки по передней стенке, у второй на-
блюдалось распространение в мышечный слой, 
вызывая его неравномерное утолщение и фиброз. 
Эндометриоз прямой кишки был выявлен у 2 па-
циенток и выглядел как ассиметричное утолщение 
стенки кишки с формированием тупого угла меж-
ду участком неизмененной стенки и пораженным 
участком. Подлежащая слизистая оболочка не из-
менена, что является важным критерием в диф-
ференциальной диагностике с опухолями кишеч-
ника. очаги поражения имеют гипоинтенсивный 
Мр-сигнал на т2-ви, изоинтенсивный по сравне-
нию с мышечной оболочкой на т1-ви и накапли-
вают контрастное вещество менее интенсивно, чем 
неизмененная слизистая оболочка. у одной из па-
циенток был выявлен эндометриоз прямой кишки 
на уровне анального сфинктера (рис.7).

Формирующийся при эндометриозе спаечный 
процесс кишечника может приводить к воспали-
тельным изменениям в стенке кишки и к циклич-
ным кровотечениям. типичными симптомами яв-
ляются боли во время дефекации, вздутие живота 
и кишечные спазмы, усиливающиеся в предмен-
струальный период [22].

Ɂɚɤɥɸɱɟɧɢɟ
Своевременная инструментальная диагности-

ка эндометриоза в сочетании с клинической кар-
тиной играет ключевую роль в раннем лечении 
и предупреждении осложнений. Мрт позволяет 
с высокой точностью выявить различные формы 
аденомиоза, эндометриоидные кисты и инфиль-
тративные очаги перитонеальной и экстраперито-
неальной локализации. 

По данным нашего исследования, из обследо-
ванных с помощью Мрт 73 пациенток, чаще всего 
эндометриозом поражаются яичники в виде эндо-
метриом (74 %), на втором месте по частоте встре-
чаемости находится аденомиоз (53 %). в 19 % слу-
чаев поражается брюшина заднего отдела женского 
малого таза. врачу-рентгенологу необходимо знать 
Мр-семиотику генитального и экстрагенитально-

го эндометриоза, а также помнить о местах наибо-
лее частой локализации очагов для своевременной 
и правильной диагностики. также необходимо пом-
нить о сочетании различных форм эндометриоза 
и более внимательно оценивать все органы малого 
таза для предупреждения осложнений.
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Ɋɟɡɸмɟ
наследственный сфероцитоз (нС) является самой распространенной причиной развития гемолити-

ческой анемии различной степени тяжести, может приводить к осложнениям: желчнокаменная болезнь, 
сепсис и т. д. трудности в диагностике представляют бессимптомные и атипично протекающие случаи 
нС. актуальным является поиск методов надежной диагностики микросфероцитарных анемий.

в статье описана методика выполнения глицеринового теста по определению скорости лизиса эри-
троцитов, полученные результаты и аналитические характеристики метода. Представленный усовер-
шенствованный глицериновый тест (Гт) с инкубированной кровью, выполняемый на автоматическом 
биохимическом анализаторе с графической регистрацией лизиса эритроцитов является чувствительным, 
быстро выполнимым и надежным способом идентификации нС для широкого применения в клини-
ко-диагностических лабораториях.

Ʉɥɸɱɟɜɵɟ ɫɥоɜɚ� микросфероцитоз, глицериновый тест, гемолиз, анемия.

Для цитирования: Асатрян Т.Т., Гайковая Л.Б., Слепышева В.В. Значимость глицеринового теста 
с графическим определением скорости лизиса эритроцитов для скрининга наследственного сфероцито-
за. Трансляционная медицина. 2019;6(6):51–59.
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ɋɩɢɫоɤ ɫоɤɪɚɳɟɧɢɣ� Га — гемолитическая 
анемия, Гт — глицериновый тест, нС — наслед-
ственный сфероцитоз, оП — оптическая плот-
ность, ФСб — фосфатно-солевой буфер.

наследственный сфероцитоз (нС, по МКб 10: 
d58.0) представляет собой наследственное заболе-
вание, связанное с дефектом мембраны эритроци-
та, сопровождающееся развитием гемолитической 
анемии (Га) различной степени тяжести [1]. в се-
верной части европы нС является самой распро-
страненной причиной наследственной гемолити-
ческой анемии. распространенность среди других 
национальностей недостаточно изучена [2].

При анализе крови пациентов с нС обнаружива-
ются морфологически измененные эритроциты — 
микросфероциты [3]. в перечень рекомендуемых 
исследований для подтверждения диагноза наслед-

ственного сфероцитоза включен метод определе-
ния осмотической резистентности эритроцитов 
[4]. однако вследствие трудоемкости и недостаточ-
ной чувствительности он мало приспособлен для 
скрининга и дифференциальной диагностики нС 
от других гемолитических анемий, что особенно 
актуально для легких или атипично протекающих 
случаев [5]. При латентном течении возникают 
трудности в диагностике, поскольку существую-
щие лабораторные методы не обладают необходи-
мой чувствительностью и специфичностью.

в 1974 году e. l. Gottfried и n. a. robertson 
[6, 7] предложили количественный метод оценки 
скорости лизиса эритроцитов. для этого цельную 
кровь (антикоагулянт na2edTa) инкубировали 
в глицериновом буфере (ph = 7,40) и определяли 
изменение оптической плотности (оП). По скоро-
сти снижения оП оценивали скорость лизиса эри-

7+( 9$/8( 2) 7+( $&,',),(' */<&(52/ /<6,6 7(67 :,7+ $ 
*5$3+,&$/ '(7(50,1$7,21 )25 6&5((1,1* 2) +(5(',7$5< 
63+(52&<726,6
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$EVWUDFW
hereditary spherocytosis (hs) is the most common cause of hemolytic anemia of varying severity can lead 

to complications such as cholelithiasis, sepsis, etc. difficulties in diagnosis are asymptomatic and atypical cases 
hs. it is important to search methods that can detect microspherocytic anemia.

The article describes the technique of acidified glycerol lysis test (aGlT), the results and analytical charac-
teristics of the method. Presents a refined acidified glycerol lysis test (aGlT) with incubated blood performed 
on the automatic biochemical analyzer with a graphical check of the lysis of erythrocytes is a sensitive, fast and 
reliable method of identification of hs and can be used in clinical diagnostic laboratories.

.H\ ZRUGV� spherocytosis, glycerol test, hemolysis, anemia.

For citation: Asatryan TT, Gaikovaya LB, Slepisheva VV. The value of the acidified glycerol lysis test with a 
graphical determination for screening of hereditary spherocytosis. Translyatsionnaya meditsina=Translational 
Medicine. 2019;6(6):51–59. (In Russ.)
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троцитов в течение 1800 с. регистрацию кинетики 
разрушения эритроцитов проводили ручным мето-
дом на спектрофотометре. результат определяли, 
как время, необходимое для снижения оП в 2 раза 
от исходной оП (GlT50). однако чувствитель-
ность данного метода составляла лишь 14 %.

в 1980 году a. Zanella [8] модифицировал тест, 
при этом он изменил условия инкубации эритроци-
тов путем снижения рн фосфатно-солевого буфе-
ра (ФСб) до 6,85, а также добавления в реакцион-
ную смесь глицерина в концентрации 300 ммоль/л. 
для этого к 20 мкл цельной крови (антикоагулянт 
na2edTa) добавляли 5,0 мл ФСб (рн 6,85). Су-
спензию тщательно и аккуратно перемешивали, 1,0 
мл переносили в чистую пробирку, добавляли 2,0 
мл глицерина (300 ммоль/л), перемешивали. да-
лее незамедлительно начинали ручную регистра-
цию изменения оП при помощи спектрофотометра 
в течение 1800 с. результат определяли, как вре-
мя, необходимое для снижения оП в 2 раза от ис-
ходного значения оП (аGlT50). тест проводили 
с образцом крови сразу после взятия и повторяли 
его после 24-часовой инкубации при температуре 
37 °С в термостате. По мнению авторов, данная 
модификация теста позволяет выявлять скрытые 
формы нС и имеет большую чувствительность 
(73 %) по сравнению с методом, предложенным e. 
l. Gottfried и n. a. robertson (1974) [7]. однако он 
может быть ложноположительным при различных 
физиологических и патологических состояниях ор-
ганизма, таких как беременность, онкологические 
заболевания и т. д.

ранее предложенные методы оценки осмотиче-
ской резистентности эритроцитов не стандартизи-
рованы, трудоемки, поэтому актуален поиск но-
вых современных методов или совершенствование 
имеющихся, особенно в связи с развитием совре-
менных лабораторных технологий и оснащением 
клинико-диагностических лабораторий автомати-
ческими биохимическими анализаторами.

в связи с этим, целью нашей работы было усо-
вершенствовать глицериновый тест (Гт) путем ав-
томатизации его выполнения, регистрации кинетики 

лизиса эритроцитов на биохимическом анализаторе 
и оценить его значимость для скрининга нС.

Ɇɚтɟɪɢɚɥɵ ɢ мɟтоɞɵ
в основную группу были включены 18 паци-

ентов с диагнозом «наследственный сфероцитоз». 
в связи с тяжелым течением заболевания 5 паци-
ентам ранее была проведена спленэктомия. Группа 
сравнения (Га, 32 пациента) включала пациентов 
с различными типами несфероцитарных гемолити-
ческих анемий. Контрольную группу («здоровые» 
лица) составили 25 человек с отсутствием гемато-
логических заболеваний. 

Характеристика групп больных по полу и воз-
расту представлена в таблице 1. Приведены ме-
диана (Ме), нижний (25) и верхний (75) квартили. 
все пациенты на момент обследования проживали 
в Санкт-Петербурге.

Материалом для исследования явилась венозная 
кровь. забор крови производили в пробирки с ан-
тикоагулянтом li-гепарин (vacuette, GreinerBio-
one, австрия), натощак. 

в ходе наших исследований и в связи с недостат-
ками известных методов и техническими возмож-
ностями современных клинико-диагностических 
лабораторий методика проведения Гт нами была 
модифицирована и полностью автоматизирована. 
усовершенствование теста заключалось в измене-
нии условий проведения теста: использование од-
ного глицеринового реактива, который позволяет 
начать измерение оП без предварительного разведе-
ния пробы, автоматизация всего процесса с исполь-
зованием биохимического анализатора и сокраще-
ние времени проведения Гт до 600 с. автоматизация 
процесса состояла в непрерывной регистрации сни-
жения оП в течение 600 с и расчете разности значе-
ний начальной оП и конечной оП. в дальнейшем 
для удобства представления результатов лизиса эри-
троцитов использовали коэффициент 1000 и визу-
альную оценку графиков зависимости снижения оП 
во времени.

для проведения усовершенствованного Гт необ-
ходим биохимический анализатор открытого типа.

Ɍɚɛɥɢɰɚ 1� ɏɚɪɚɤтɟɪɢɫтɢɤɚ ɝɪɭɩɩ ɛоɥɶɧɵɯ ɩо ɩоɥɭ ɢ ɜоɡɪɚɫтɭ

Группы
возраст, годы Пол

min-max me m Мужской Женский

основная группа (нС, n = 18) 6 61 25,5 27,8 9 9

Группа сравнения (Га, n = 32) 8 56 27,0 29,8 16 16

Контрольная группа
(«здоровые» лица, n = 25) 2 61 20,0 21,5 13 12
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для приготовления глицеринового реактива 11 
мл (13,81 г) глицерина растворяли в 400 мл фос-
фатно-солевом буфере (ФСб, PBs) с рh = 6,85 
и доводили объем до 1 л дистиллированной водой. 
Готовый реактив хранили при температуре 2–8 °С, 
а перед использованием доводили до комнатной 
температуры.

для выполнения Гт в биохимическом анализа-
торе (Гт-0: сразу после взятия крови; Гт-инк: по-
сле 24-часовой инкубации) необходимо установить 
следующие параметры: объем дозируемой жид-
кости (297 мкл реактива и 3 мкл цельной крови), 
тип реакции (кинетика), время исследования (600 
с), температура исследования (37 °С). таким обра-
зом, в автоматическом биохимическом анализаторе 
после дозирования реактива в измерительную кю-
вету, реактив нагревался до 37 °С, затем в кювету 
дозировались 3 мкл цельной крови. После переме-
шивания незамедлительно начиналось измерение 
снижения оП. измерение оП проводили с интер-
валом 1 с в течение 600 с. результат выражали в ус-
ловных единицах в виде разницы между начальной 
и конечной оП. для удобства предоставления дан-
ных ввели фактор 1000.

в нашем исследовании регистрацию скорости 
разрушения эритроцитов проводили на автомати-
ческом анализаторе sapphire-400 (hirose electronic 
system Co., япония), который дает возможность 
оценки результатов как в виде разницы между на-
чальной и конечной оП, так и в виде графиков ки-
нетики разрушения эритроцитов.

для повышения надежности диагностики ми-
кросфероцитарных анемий тест проводили с кро-
вью сразу после взятия и после 24-часовой инку-
бации с глицериновым реактивом при комнатной 
температуре.

Статистическую обработку полученных резуль-
татов осуществляли с использованием методов не-
параметрической статистики. Методы описатель-
ной статистики включали в себя оценку медианы 
(me), нижнего (25 %) и верхнего (75 %) квартилей. 
для оценки межгрупповых различий значений при-
знаков, имеющих непрерывное распределение, при-
меняли ранговый u-критерий вилкоксона–Манна–

уитни. диагностическую значимость исследуемых 
маркеров оценивали с помощью roC-анализа, 
включающего показатели чувствительности (доля 
истинно положительных случаев) и специфично-
сти (доля истинно отрицательных случаев). точки 
наиболее оптимального расположения пересечения 
на roC-кривой положительных и отрицательных 
примеров определяются как пороговые значения, 
или Сut-off. для получения численного значения 
клинической значимости теста, а также для срав-
нения двух тестов, использовали показатель auC 
(area under Curve), или значение площади под ха-
рактеристической roC-кривой. Статистическую 
обработку материала выполняли с использованием 
программ прикладного статистического анализа 
(statistica for Windows, v. 6.0 и medCalc).

Ɋɟɡɭɥɶтɚтɵ ɢ ɢɯ оɛɫɭɠɞɟɧɢɟ
результаты глицеринового теста по определе-

нию скорости лизиса эритроцитов c кровью сразу 
после взятия в основной группе (нС) и контроль-
ной группе («здоровые» лица) представлены в та-
блице 2. Приведены медиана (Ме), нижний (25) 
и верхний (75) квартили.

у пациентов основной группы разность началь-
ной и конечной оП достоверно (p < 0,001) выше 
при сравнении с пациентами контрольной группы.

При сравнении результатов глицеринового те-
ста у пациентов основной группы (нС) и группы 
сравнения (Га) (таблица 3) не было установле-
но достоверных различий по разности начальной 
и конечной оП. Приведены медиана (Ме), нижний 
(25) и верхний (75) квартили.

Сравнение результатов глицеринового теста 
по скорости лизиса эритроцитов c кровью сразу 
после взятия в группе сравнения (Га) и контроль-
ной группе («здоровые» лица) отражено в таблице 
4 и показало достоверные различия между группа-
ми (р < 0,001). Приведены медиана (Ме), нижний 
(25) и верхний (75) квартили.

был проведен анализ диагностической ценно-
сти исследуемого параметра, проводимого сразу 
после взятия крови. аналитические характери-
стики глицеринового теста, проводимого с кровью 

Ɍɚɛɥɢɰɚ 2� Ɋɚɡɧоɫтɶ ɧɚɱɚɥɶɧоɣ ɢ ɤоɧɟɱɧоɣ Ɉɉ ɩɪɢ ɩɪоɜɟɞɟɧɢɢ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ 
F ɤɪоɜɶɸ ɫɪɚɡɭ ɩоɫɥɟ ɜɡɹтɢɹ ɜ оɫɧоɜɧоɣ ɢ ɤоɧтɪоɥɶɧоɣ ɝɪɭɩɩɚɯ 

Показатель
основная

Группа
p

Контрольная

Гт-0, усл. ед.
Квартили 894; 1256 517; 732

< 0,001
me 949 573
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Ɍɚɛɥɢɰɚ �� Ɋɚɡɧоɫтɶ ɧɚɱɚɥɶɧоɣ ɢ ɤоɧɟɱɧоɣ Ɉɉ ɩɪɢ ɩɪоɜɟɞɟɧɢɢ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ 
F ɤɪоɜɶɸ ɫɪɚɡɭ ɩоɫɥɟ ɜɡɹтɢɹ ɜ оɫɧоɜɧоɣ ɝɪɭɩɩɟ ɢ ɝɪɭɩɩɟ ɫɪɚɜɧɟɧɢɹ

Показатель
основная

Группы
p

Сравнения

Гт-0, усл. ед.
Квартили 894; 1256 888; 987 0,4983

me 949 952

Ɍɚɛɥɢɰɚ �� Ɋɚɡɧоɫтɶ ɧɚɱɚɥɶɧоɣ ɢ ɤоɧɟɱɧоɣ Ɉɉ ɩɪɢ ɩɪоɜɟɞɟɧɢɢ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ  
F ɤɪоɜɶɸ ɫɪɚɡɭ ɩоɫɥɟ ɜɡɹтɢɹ ɜ ɝɪɭɩɩɟ ɫɪɚɜɧɟɧɢɹ ɢ ɤоɧтɪоɥɶɧоɣ ɝɪɭɩɩɟ 

Показатель
Сравнения

Группа
p

Контрольная 

Гт-0, усл. ед.
Квартили 888; 987 517; 732

< 0,001
me 952 573

Ɍɚɛɥɢɰɚ 5� Ⱥɧɚɥɢтɢɱɟɫɤɢɟ ɯɚɪɚɤтɟɪɢɫтɢɤɢ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ�  
ɩɪоɜоɞɢмоɝо ɫ ɢɧɤɭɛɢɪоɜɚɧɧоɣ ɤɪоɜɶɸ ɞɥɹ оɫɧоɜɧоɣ ɝɪɭɩɩɵ 

ɂɫɫɥɟɞɭɟмɵɣ ɩɚɪɚмɟтɪ Ɋɟɡɭɥɶтɚт

AUC 0,902

чувствительность 77

Специфичность 96

индекс youden 0,7378

Сut-off >864

Ɋɢɫ� 1� 52&�ɤɪɢɜɚɹ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ� ɩɪоɜоɞɢмоɝо ɫ ɤɪоɜɶɸ ɫɪɚɡɭ ɩоɫɥɟ ɜɡɹтɢɹ  
ɞɥɹ ɜɵɹɜɥɟɧɢɹ ɩɚɰɢɟɧтоɜ ɫ ɇɋ
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сразу после взятия, представлены в таблице 5 и на 
рисунке 1.

чувствительность и специфичность теста со-
ставили 77 и 96 % соответственно. Следователь-
но, Гт, проводимый с кровью сразу после взятия, 
обладает достаточной чувствительностью, но не 
надежен для диагностики нС. в связи с этим тест 
повторили с кровью после 24-часовой инкубации 
при комнатной температуре. 

результаты глицеринового теста по определе-
нию скорости лизиса эритроцитов, теста c инку-
бированной кровью в основной группе (нС) и кон-
трольной группе («здоровые» лица) представлены 
в таблице 6. Приведены медиана (Ме), нижний (25) 
и верхний (75) квартили.

Как видно из таблицы 6, установлены досто-
верные различия (р < 0,001) в разности начальной 
и конечной оП у пациентов с наследственным сфе-
роцитозом и лиц, не имеющих гематологических 
заболеваний, аналогично, как и при глицериновом 
тесте, сразу после взятия крови.

При сравнении результатов глицеринового те-
ста по определению скорости лизиса эритроцитов 
с инкубированной кровью в основной группе (нС) 
и группе сравнения (Га) (табл. 7) выявлено досто-
верное изменение (p < 0,001) показателя Гт-инк 
в отличие от теста, проведенного сразу после взя-
тия крови. Приведены медиана (Ме), нижний (25) 
и верхний (75) квартили.

Показатели глицеринового теста c инкубирован-
ной кровью (Гт-инк) в группе сравнения (Га) и кон-
трольной группе («здоровые» лица) представленные 
в таблице 8, также достоверно отличаются в груп-
пах, как и сразу после взятия крови. Приведены ме-
диана (Ме), нижний (25) и верхний (75) квартили.

для показателя Гт, проводимого после инкуба-
ции, также проводился расчет чувствительности 
и специфичности. аналитические характеристики 
глицеринового теста, проводимого с инкубирован-
ной кровью, для основной группы с использова-
нием roC-анализа представлены в таблице 9 и на 
рисунке 2.

Ɍɚɛɥɢɰɚ 6� Ɋɚɡɧоɫтɶ ɧɚɱɚɥɶɧоɣ ɢ ɤоɧɟɱɧоɣ Ɉɉ ɩɪɢ ɩɪоɜɟɞɟɧɢɢ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ  
F ɢɧɤɭɛɢɪоɜɚɧɧоɣ ɤɪоɜɶɸ ɜ оɫɧоɜɧоɣ ɢ ɤоɧтɪоɥɶɧоɣ ɝɪɭɩɩɟ 

Показатель
основная

Группа
p

Контрольная 

Гт-инк, усл. 
ед.

Квартили 1094; 1957 530; 745
< 0,001

me 1843 586

Ɍɚɛɥɢɰɚ �� Ɋɚɡɧоɫтɶ ɧɚɱɚɥɶɧоɣ ɢ ɤоɧɟɱɧоɣ Ɉɉ ɩɪɢ ɩɪоɜɟɞɟɧɢɢ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ F 
ɢɧɤɭɛɢɪоɜɚɧɧоɣ ɤɪоɜɶɸ ɜ оɫɧоɜɧоɣ ɝɪɭɩɩɟ ɢ ɝɪɭɩɩɟ ɫɪɚɜɧɟɧɢɹ

Показатель
основная

Группы
p

Сравнения

Гт-инк, усл. 
ед.

Квартили 1094; 1957 901; 1000
< 0,001

me 1843 965

Ɍɚɛɥɢɰɚ �� Ɋɚɡɧоɫтɶ ɧɚɱɚɥɶɧоɣ ɢ ɤоɧɟɱɧоɣ Ɉɉ ɩɪɢ ɩɪоɜɟɞɟɧɢɢ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ  
F ɢɧɤɭɛɢɪоɜɚɧɧоɣ ɤɪоɜɶɸ ɜ ɝɪɭɩɩɟ ɫɪɚɜɧɟɧɢɹ ɢ ɤоɧтɪоɥɶɧоɣ ɝɪɭɩɩɟ

 

Показатель
Сравнения

Группы
p

Контрольная

Гт-инк, усл. 
ед.

Квартили 901; 1000 530; 745
< 0,001

me 965 586
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Ɍɚɛɥɢɰɚ 9� Ⱥɧɚɥɢтɢɱɟɫɤɢɟ ɯɚɪɚɤтɟɪɢɫтɢɤɢ 
ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо тɟɫтɚ� ɩɪоɜоɞɢмоɝо 

ɫ ɢɧɤɭɛɢɪоɜɚɧɧоɣ ɤɪоɜɶɸ ɞɥɹ оɫɧоɜɧоɣ 
ɝɪɭɩɩɵ

ɂɫɫɥɟɞɭɟмɵɣ ɩɚɪɚмɟтɪ Ɋɟɡɭɥɶтɚт

AUC 0,987

чувствительность 94,44

Специфичность 99

индекс youden 0,94

Сut-off > 968

Ɋɢɫ� 2� 52&�ɤɪɢɜɚɹ ɞɥɹ ɝɥɢɰɟɪɢɧоɜоɝо 
тɟɫтɚ� ɩɪоɜоɞɢмоɝо ɫ ɢɧɤɭɛɢɪоɜɚɧɧоɣ ɤɪоɜɶɸ  

ɞɥɹ оɫɧоɜɧоɣ ɝɪɭɩɩɵ �ɇɋ�

Ɋɢɫ� �� Ƚɪɚɮɢɱɟɫɤоɟ ɩɪɟɞɫтɚɜɥɟɧɢɟ ɫɤоɪоɫтɢ ɥɢɡɢɫɚ ɷɪɢтɪоɰɢтоɜ ɭ ɩɚɰɢɟɧтɚ оɫɧоɜɧоɣ ɝɪɭɩɩɵ 
�ɇɋ�

Ɋɢɫ� �� Ƚɪɚɮɢɱɟɫɤоɟ ɩɪɟɞɫтɚɜɥɟɧɢɟ ɫɤоɪоɫтɢ ɥɢɡɢɫɚ ɷɪɢтɪоɰɢтоɜ ɭ ɩɚɰɢɟɧтɚ ɢɡ ɝɪɭɩɩɵ 
ɫɪɚɜɧɟɧɢɹ �ȽȺ� ɫ ȕ�тɚɥɚɫɫɟмɢɟɣ
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из представленных данных видно, что 24-часо-
вая инкубация крови с глицериновым реактивом 
при комнатной температуре позволила увеличить 
диагностическую значимость теста (94 % чувстви-
тельность и 99 % специфичность).

для быстрой визуальной оценки глицериново-
го теста использовались графики. на рисунках 3–5 
представлены примеры графиков скорости лизиса 
эритроцитов у пациентов различных групп. 

изучение кинетики гемолиза эритроцитов у па-
циентов основной группы (нС) отчетливо показа-
ло наличие двух фаз: в начальный период, который 
у всех пациентов в среднем составлял от 50 до 100 
с, снижение оптической плотности происходи-
ло быстрее, чем во второй. Это может указывать, 
что в данной группе лизис эритроцитов протека-
ет быстрее по сравнению с контрольной группой 
и группой сравнения за счет наличия большого ко-
личества микросфероцитов, которые, как известно, 
обладают сниженной резистентностью.

таким образом, полученные нами результаты 
позволяют сделать ряд выводов:

1. Проведение глицеринового теста по опре-
делению скорости лизиса эритроцитов может ис-
пользоваться для подтверждения наличия у паци-
ента нС.

2. достоинством глицеринового теста являет-
ся простота, доступность его выполнения, возмож-
ность выполнения на биохимическом анализаторе.

3. выполнение глицеринового теста с инку-
бированной 24 часа кровью позволяет увеличить 
диагностическую ценность теста.

4. Графическое представление скорости ли-
зиса эритроцитов дает возможность быстро оцени-
вать функцию мембран эритроцитов.

Ɂɚɤɥɸɱɟɧɢɟ
Представленный усовершенствованный Гт 

с инкубированной кровью, выполняемый на авто-

матическом биохимическом анализаторе с графи-
ческой регистрацией лизиса эритроцитов, позво-
ляет с высокой степенью надежности установить 
диагноз наследственный сфероцитоз, и может быть 
рекомендован для внедрения в клинико-диагности-
ческих лабораториях.
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