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Savenkova M.S.1, 2

MEASLES (MORBILLI) IN CHILDREN: 
THE PROBLEM STATUS AS OF TODAY
1 Pirogov Russian National Research Medical University.
2 State Budgetary Healthcare Institution Scientific and Practical Center for Specialized  

Assistance for Children named after N.V. Voyno-Yasenetsky Department of Healthcare  
of Moscow. 38, Aviatorov st., Moscow, Russia, 119619.

КОРЬ (MORBILLI) У ДЕТЕЙ: СОСТОЯНИЕ  
ПРОБЛЕМЫ НА СЕГОДНЯШНИЙ ДЕНЬ

Резюме
В связи с подъемом заболеваемости корью в г. Мо-
скве и других городах России и мира статья имеет 
особую актуальность. Представлены основные по-
ложения, касающиеся острого инфекционного за-
болевания – кори. Выделены основные периоды ее 
течения, цикличность течения, профилактические 
меры – вакцинация.

Ключевые слова: детские инфекции, корь, диагно-
стика, лечение

Корь относится к острым инфекционным забо-
леваниям с циклическим течением и  высокой кон-
тагиозностью.

По МКБ-10 различают:
В05.0 – корь, осложненная энцефалитом (после-

коревой энцефалит);
В05.1 – корь, осложненная менингитом (после-

коревой менингит);
В05.3 – корь, осложненная средним отитом (по-

слекоревой острый средний отит);
В05.4 – корь с кишечными осложнениями;
В05.8 – корь с другими осложнениями (коревой 

паротит и коревой кератоконъюнктивит);
В05.9 – корь без осложнений.
Многолетние успехи вакцинации против кори по-

зволили Всемирной организации здравоохранения 

(ВОЗ) запланировать к концу 2015 года  элиминацию 
кори и краснухи. К 2010 году государствами члена-
ми Европейского региона ВОЗ по данному вопро-
су были достигнуты определенные успехи. Однако 
начиная с 2011 года в 38 странах Западной Европы 
был отмечен рост заболеваемости корью. Ежегодно 
от кори в мире умирает около 400 детей. В период с 
2000 по 2015 год удалось спаси жизни 20,3 млн детей 
благодаря вакцинации, однако такое же количество 
не получило прививок, и 143 тыс. из них скончались 
[1]. Заболеваемость корью в России резко увеличи-
лась. Показатель заболеваемости корью в России на 
1 млн составил 17,3 случая. Из-за отказа от вакци-
нации существенно выросла неиммунная прослойка 
в отношении кори. Как известно, Москва является 
большим мегаполисом с определенной плотностью 

Abstract
The article has extra relevance due to the increase in 
measles in Moscow and other cities of Russia and 
the world. The main theses regarding acute infectious 
disease – measles, are introduced. The main periods of 
its course, cycle of the course, preventive measures – 
vaccination, are distinguished. 

Key words: infantile infections, measles, diagnostics, 
treatment

Савенкова М.С.1, 2

1 Российский национальный исследовальский медицинский универсистет  
им. Н.И. Пирогова.

2 ГБУЗ «Научно-Практический Центр Специализированной помощи детям имени В.Ф. Войно-Ясенецкого 
Департамента здравоохранения г. Москвы». Россия, Москва, 119619, ул. Авиаторов, 38.
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населения, миграционными потоками, большим ко-
личеством приезжих. С 2012 года заболеваемость 
корью в Москве превысила среднероссийский пока-
затель в 2,3 раза. Среди больных преобладали  дети, 
причем более половины – непривитые. Половина 
случаев кори – это непривитые дети. Большинство – 
33% – это дети 1–4 лет.

По отчетам, своевременность прививок от кори 
достаточно высокая (97,9% – к 24 месяцам и 97,3% – 
к 6 годам). Однако возникновение очагов вокруг за-
возных случаев говорит о существовании недопри-
витых групп населения, в том числе медработников 
[2].

По информации Европейского регионального 
бюро ВОЗ, в период с января по декабрь 2018 г. 
корью заразились 82 596 человек в 47 из 53 стран 
региона. В 72 случаях заболевание закончилось ле-
тально. Наиболее высокие показатели по заболева-
емости корью зафиксированы в Грузии, Украине, 
Албании, Черногории, Греции, Румынии, Франции 
и ряде других стран. Вспышки кори регистрируют-
ся в Великобритании, Германии, Бельгии, Болгарии, 
Швейцарии, Словакии, Польше, Казахстане.

Управление Роспотребнадзора по городу Москве 
сообщает, что с 25 января 2019 года в двух школах 
Москвы зарегистрированы 2 очага заболевания ко-
рью. В Западном административном округе забо-
лело 3 ребенка из одной семьи (все дети не были 
привиты), еще 1 случай – в Восточном администра-
тивном округе. В школах, которые посещали эти 
дети, проводятся противоэпидемические мероприя-
тия и иммунизация по эпидемическим показаниям.

Следует напомнить, что корь – заболевание вы-
сококонтагиозное, из этого следует, что непривитые 
и не болевшие корью дети после контакта с боль-
ным заболевают в 100% случаев. Заболевание пе-
редается воздушно-капельным путем, быстро рас-
пространяется. К резервуарам инфекции относятся 
организованные коллективы. Пораженность корью 
детских садов составила 1,4%, школ – 10,8%, ПТУ 
и колледжей – 11,7% [3].

Этиология
Возбудитель кори – РНК-вирус, относящийся к 

роду морбилливирусов (Morbillivirus spp), семейству 
парамиксовирусов. В настоящее время известно 120 
генотипов вирусов кори (от А до Н). В России цир-
кулируют «импортные» штаммы А22, А23, D4, D6, 
H19. С 2015 года циркулируют генотипы D4, D8, B3.

Эпидемиология
Единственным естественным хозяином вируса 

кори является человек. Корь передается при прямом 
контакте с инфицированным больным с каплями 
секрета или (реже) распространяется по воздуху. В 
условиях умеренного климата обычно пик заболе-
ваемости приходится на конец зимы и весну. Дети 
дошкольного и младшего школьного возраста более 
восприимчивы к заболеванию.

Больные заразны за 1–2 дня до появления сим-
птомов (сыпи) и в течение 4 дней после появления 
сыпи. У лиц со сниженным иммунитетом период 
выделения вируса удлиняется, и с секретом из ды-
хательных путей вирус может выделяться в течение 
всей болезни.

Вирус обладает лимфотропным, нейротропным 
и эпителиотропным действием.

Классификация
Выделяют корь типичную и атипичную. К ати-

пичным относят как стертую форму, так и гиперток-
сические, геморрагические.

По тяжести: легкую, среднетяжелую, тяжелую.

Диагностика
Корь можно диагностировать при выявлении 

специфических антител (IgM – в остром периоде) 
и значительного возрастания антител IgG (в случае 
взятия парных сывороток в период реконвалесцен-
ции). IgM антитела, свойственные кори, продолжа-
ют определяться около 1 месяца.

Клиническая картина
За многие десятилетия картина типичной кори 

не изменилась. Характерен циклический характер 

Рис 1. Статистические показатели заболеваемости корью в 
России
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появления и угасания клинических симптомов, их 
последовательность.

Выделяют 4 периода кори: инкубационный, ка-
таральный, высыпания, пигментации.

Инкубационный период – от 9 до 17 дней. У лиц, 
получивших иммуноглобулин, – до 21–28 дней. При 
подостром склерозирующем панэнцефалите – в 
среднем 10,8 лет.

Катаральный период обычно длится 3–4 дня (от 
1 до 6 дней), сопровождается симптомами инток-
сикации и катаральным воспалением со стороны 
слизистых не только верхних дыхательных путей, 
но и желудочно-кишечного тракта. Заболевание 
обычно начинается с сухого кашля, конъюнктивита. 
Симптомы обычно усиливаются в течение первых 
дней. Появляется светобоязнь, пастозность век и 
лица. Обычно уже в первые дни (еще до характер-
ных высыпаний на коже) на слизистой полости рта 
появляется энантема и очень характерный симптом 
болезни – пятна Бельского – Филатова – Коплика  
(рис. 2), который помогает диагностировать корь 
уже в раннем периоде болезни [4].

Эти пятна невозможно снять тампоном. Они на-
поминают небольшие белые точечки, окруженные 
зоной гиперемии. Это участки некротизированного 
эпителия.

Период высыпания характеризуется новым 
подъемом температуры и появлением на теле ре-
бенка сыпи розового или ярко-красного цвета, кото-
рая располагается на неизмененном фоне, склонной 
к слиянию. У 30% детей возникает сыпь, которая 
может быть геморрагической [3]. Сыпь при кори 
носит этапный характер: 

1 день – заушная зона, волосистая часть головы, 
лицо и шея;

2 день – грудная клетка, живот и спина, плечи;
3 день – руки (от локтя до ладоней) и ноги.

Обратное развитие сыпи происходит с 4-5 дня – 
период пигментации.

Сыпь становится багрово-цианотичной, пигмен-
тированной, меняет свой цвет, угасает и сохраняет-
ся в течение 1,5–2 недель. Температура  тела к это-
му моменту нормализуется.

Особенности течения кори у детей 1-го года 
жизни. 

Катаральные симптомы слабо выражены, этап-
ность сохраняется. Пятна Бельского – Филатова – 
Коплика могут отсутствовать.

Осложнения. Ранние осложнения возникают в 
катаральном периоде болезни, поздние вызваны 
вторичной инфекцией (бактериальной). Наиболее  
частыми осложнениями в настоящее время явля-
ются: коревой круп, ларинготрахеит, отит, пневмо-
ния, синусит, бронхит, пневмония, стоматит, колит 
и энтероколит, импетиго, фурункулез [3]. Острый 
коревой энцефалит (вне зависимости от тяжести 
заболевания) возникает на 3–5 день высыпания, по-
является высокая температура, эпилептиформные 
судороги, диэнцефальные симптомы, мозжечковая 
атаксия, поражение лицевого и зрительного нервов. 
При серозном менингите – умеренный плейоцитоз 
чаще смешанного или лимфоцитарного характера.

Подострый коревой склерозирующий панэнце-
фалит – заболевание с длительным инкубационным 
периодом – до 8–10 лет (после перенесенной кори). 
Постепенно наблюдаются изменения в психоэмоцио-
нальной сфере, затем присоединяются пирамидные и 
экстрапирамидные симптомы, припадки, гиперкинезы, 
снижение интеллекта. На компьюторной томографии 
определяется атрофия вещества головного мозга [3].

Дифференциальный диагноз следует проводить 
со следующими заболеваниями: энтеровирусная эк-
зантема, скарлатина, токсико-аллергическая сыпь, 
краснуха, парвовирус В19, герпесвирус 6 типа.

Рис 2. Пятна Бельского – Филатова – Коплика Рис 3. Второй день высыпания при кори

КОРЬ (MORBILLI) У ДЕТЕЙ:  
СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ НА СЕГОДНЯШНИЙ ДЕНЬ
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Лечение
Лечение включает соблюдение режима, ухода и 

рационального питания.
Госпитализации подлежат больные с тяжелым тече-

нием кори, из закрытых детских коллективов, дети пер-
вого года жизни, а также дети из асоциальных семей.

При кори применяются рекомбинантные ин-
терфероны – α-интерферон (виферон). В качестве 
других препаратов, обладающих противовирусным 
действием, при тяжелых формах можно применять 
инозин пранобекс (по инструкции). При тяжелом 
крупе – глюкокортикоидные препараты в/венно 
или в/мышечно. Гормональная терапия при стено-
зах – ингаляционно (в виде препаратов будесонида 
(Пульмикорт в небулах, Будесонид Стери-Неб).

Антибактериальная терапия назначается при тя-
желых, среднетяжелых формах, в основном у детей 
первого года жизни при развитии бактериальных 
осложнений.

Профилактика
Основной метод профилактики кори – это вак-

цинация.
ЖКВ – живая коревая аттенуированная вакцина 

(«Микроген», Россия), содержит штамм вируса Л 16. 
Моновакцина французского производства «РУ-

ВАКС» (содержит живой ослабленный вирус кори).
Дивакцина против кори-паротита («Микроген», 

Россия).
Зарубежные комбинированные вакцины – про-

тив кори, краснухи, эпидемического паротита – 
«MMR II», «ПРИОРИКС».

Для предупреждения кори в очагах инфекции 
не позднее 72 часов от момента выявления пер-
вого больного проводится вакцинация (ревакци-
нация) против кори следующим категориям кон-
тактных: 

– в возрасте до 35 лет – не болевшим и не при-
витым ранее; 

– не болевшим и привитым однократно, если с 
момента прививки прошло не менее 6 мес;

– при неизвестном инфекционном и прививоч-
ном анамнезе; 

– серонегативным или имеющим титр антител 
ниже защитного уровня [3]. 

Для пассивной профилактики кори, а также де-
тям, не достигшим прививочного возраста,  исполь-
зуют нормальный иммуноглобулин человека не 
позднее 5-го дня от контакта с больным.

Разобщению подлежат дети, контактные по кори 
с 9-го по 17-й день (если ребенку вводился иммуно-
глобулин – до 21 дня).

Редко после введения иммуноглобулина возни-
кает так называемая митигированная корь, для ко-
торой характерен удлиненный до 21–28 дней инку-
бационный период, короткий катаральный период 
(1–2 дня) или его отсутствие, катаральные симпто-
мы слабо выражены, пятна Бельского – Филато-
ва – Коплика часто отсутствуют. Сыпь бледная, 
мелкая, необильная, часто ее нет на конечностях. 
Нехарактерна этапность появления сыпи. Пери-
од высыпания длится 1–2 дня. Пигментация по-
сле исчезновения сыпи выражена слабо и быстро  
исчезает.
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ТЕОРЕТИЧЕСКОЕ И ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
НОВЫХ ПРЕДСТАВЛЕНИЙ О ХРОНИЧЕСКОЙ 
СТРЕССОВОЙ РЕАКЦИИ У ДЕТЕЙ

Резюме
Хронический стресс – интегральное понятие, объе-
диняющее все адекватные реакции в организме, воз-
никающие под влиянием экзогенных и эндогенных 
факторов, способных вызвать нарушение гомеостаза. 
Ведущим предназначением стрессовой реакции явля-
ется энергетическое обеспечение организма за счёт 
усиления катаболических (энерготропных) процес-
сов. Последние, в свою очередь, уравновешиваются 
анаболическими (трофотропными) процессами. Бла-
годаря взаимодействию этих процессов достигается 
резистентность организма к повреждающим факто-
рам. При нарушении равновесия между ними отмеча-
ется развитие патологического состояния. Выделение 
энерготропной и  трофотропной стадий хронического 
стресса углубляет представление о стрессовой теории 
Г. Селье. Предложенные нами стадии и фазы хрони-
ческого стресса позволяют индивидуализировать под-
ход к ведению детей с хроническим стрессом.

Ключевые слова: дети, хронический стресс, энер-
готропная и трофотропная стадии.

«До тех пор, пока природа всех без исключения 
патологических процессов не будет объединена ка-
ким-либо общим признаком, пока к методу разде-
ления болезней по различию мы не добавим метод 

объединения их по сходству, у нас не будет теории ме-
дицины…» – писал А.Д. Сперанский [1] в 1935 году.  
Им установлено, что организм на огромное количе-
ство раздражителей отвечает относительно неболь-

Abstract
Chronic stress is an integral concept that unites all the 
adequate reactions in the body that occur under the 
influence of exogenous and endogenous factors that 
cause a  disruption of homeostasis. The main purpose of 
the stress response is the energy supply of the body by 
increasing the catabolic (energy-tropic) processes. The 
latter are balanced by anabolic (trophotropic) processes.  
Due to the interaction of these processes, the resistance 
of the body to damaging factors is achieved. In case of 
balance disorder between them, the development of a 
pathological state is noted.  The isolation of the energy 
tropic and trophotropic stages of chronic stress deepens 
the idea of H. Selye’s stress theory. The stages and phases 
of chronic stress proposed by us allow individualizing 
the approach to the management of children suffering 
from chronic stress. 

Key words: children, chronic stress, energу tropic and 
trophotropic stages.
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шим набором стандартных форм реагирования. Од-
ной из таких  форм является стрессовая реакция.

Термин «стресс» (англ. stress – напряжение) ши�-
роко используется в научных публикациях. Однако 
до настоящего времени представления о нём в раз-
личных литературных источниках часто не совпа-
дают, многие детали его патогенеза ещё нуждаются 
в уточнении.

По мнению Г. Селье [2], под стрессом следует 
понимать патогенетически значимую неспецифи-
ческую адаптивную реакцию организма, возникаю-
щую при действии на него стрессоров, способных 
вызвать нарушение гомеостаза. Физиологическое 
значение стрессовой реакции в основном заключа-
ется в энергетическом обеспечении специфических 
компонентов адаптации. С помощью стрессовой 
(адаптивной)  реакции организм стремится к до-
стижению резистентности по отношению к повре-
ждающим воздействиям. При стрессе отмечается 
активизация защитных (антистрессовых) реакций 
и процессов повреждения. Последние являются 
«платой» организма за мобилизацию защитных 
сил. «Защита достигается ценой повреждения» [3]. 
Благодаря стрессу тренируются защитные механиз-
мы, повышается его сопротивляемость. Процессы 
защиты и повреждения практически никогда не бы-
вают в состоянии равновесия, преобладают то одни, 
то другие. Именно в таком состоянии (динамиче-

ского равновесия) организм находится в «полной 
боевой готовности» к защите своего гомеостаза. От 
степени активности защитных (антистрессовых) 
реакций зависит уровень резервных возможностей 
(адаптоспособности) организма. Это положение 
подтверждается диалектическим законом единства 
и борьбы противоположностей, который я рекомен-
дую переименовать в закон альтернативного вза-
имодействия.

В процессе адаптационных реакций противо-
положности непрерывно взаимодействуют. Друг 
без друга они не существуют. Равновесия между 
ними практически не бывает. Взаимодействие аль-
тернативных процессов осуществляется по прин-
ципу «обратных связей», по образцу «качелей» 
[3]. Взаимодействие противоположностей, взаимо-
проникающих друг в друга, является внутренним 
источником движения, цикличности процесса, рит-
мического развития живого организма.

Под влиянием чрезвычайных или длительно 
действующих неблагоприятных факторов стрессо-
вая реакция способна превратиться из физиологи-
ческого звена в патологическое.  При патологиче-
ском стрессе истощаются механизмы адаптации, 
повреждаются органы и системы организма, в ре-
зультате чего возникают изменения, характерные 
для различных заболеваний.  Стресс является обяза-
тельным компонентом их патогенеза. В ликвидации 

Имунный 
уровень

Цитокиновый 
уровень

Вегетативный 
уровень

Эндокринный 
уровень

Клеточный  
уровень

Психоэмоционалный уровень 
Реакции ЦНС

Рис.1. Уровни регуляции адаптивных процессов с позиции их альтернативного взаимодействия (Неудахин Е.В., 2008)
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последствий патологического стресса принимают 
участие различные уровни регуляции адаптивных 
процессов в организме (рис. 1).

Особенно неблагоприятны эффекты патологи-
ческого стресса для детского организма, который 
характеризуется ускоренным развёртыванием ге-
нетической программы, интенсивным развитием 
головного мозга и других регуляторных систем, не-
прерывными  морфо-функциональными перестрой-
ками и как следствие – неустойчивым гомеостазом.

Г. Селье [2] различал острый и хронический 
стресс и выделял три стадии его развития: 1) ста-
дию тревоги, 2) стадию резистентности, 3) стадию 
истощения. В стадию тревоги под влиянием раздра-
жителя организм мобилизуется с целью сохранения 
постоянства внутренней среды, но при сильном (за-
предельном) воздействии на организм может насту-
пить смерть. Стадия резистентности возникает при 
достаточном уровне адаптационных резервов в орга-
низме. При этом может быть постепенное повыше-
ние приспособляемости организма и даже переход 
количественных изменений в новое качественное 
состояние с развитием новых фаз адаптационных ре-
акций. Развитие стадии истощения связано с дефи-
цитом энергии. К концу своей научной деятельности 
Г. Селье стал  уделять  внимание не только гормо-
нальным, но и психоневрологическим, а также био-
химическим аспектам стрессовых реакций. Он очень 
интересовался участием митохондрий в энергетиче-
ском обеспечении процессов адаптации.

При остром стрессе включаются механизмы сроч-
ной адаптации, значительно повышается активность 
симпатико-адреналовой и гипоталамо-гипофизарно- 
адреналовой систем. В крови определяется высокий 
уровень стрессреализующих гормонов, которые обе-
спечивают развитие резистентности организма за счёт 
выраженного усиления катаболических процессов и 
связанного с этим повышения энергопродукции. Для 
обеспечения энергией используются жирные кислоты 
и глюкоза. Последняя – это, по сути дела, «скоропом-
ощное средство» для устранения энергетического го-
лодания. В связи с этим  при остром стрессе большое 
значение имеет глюконеогенез, в процессе которого 
часть глюкозы образуется из  белков. Обычно исполь-
зуются белки лимфоцитов. 

При хроническом стрессе включаются механиз-
мы долговременной адаптации. Необходимо от-
метить, что хронический стресс – не обязательно 

следствие острого. Он может быть врождённым и 
генетически детерминированным (следствием нару-
шения закона стабильности кариотипа). На первых 
этапах развития хронического стресса отмечается 
умеренное повышение в крови уровня катехолами-
нов и глюкокортикостероидов при достаточно выра-
женном уменьшении содержания инсулина. В связи 
с этим ткани становятся более чувствительными к 
действию стресс-реализующих гормонов, а состоя-
ние резистентности достигается на фоне менее вы-
раженного катаболического повреждения тканей  
[4, 9]. Такое соотношение отмеченных гормонов 
способствует преобладанию в организме эрготроп-
ных (катаболических) реакций, способных в конце 
концов привести к истощению защитных механиз-
мов. С целью сохранения себя организм, в соответ-
ствии с генетическими программами, мобилизует 
качественно новые адаптационно-компенсаторные 
реакции, трофотропные по своей сути (закон пере-
хода количественных изменений в новое качество). 
Трофотропные реакции направлены на повышение 
пластических и энергетических ресурсов, реоргани-
зацию тканевых, клеточных и субклеточных струк-
тур, изменение метаболических процессов. 

Любой прогрессирующий процесс характеризу-
ется фазностью развития [5–10]. «Именно благода-
ря смене противоречивых приспособительных про-
цессов формируется относительная устойчивость 
организма» [5]. Новая стадия (новый уровень) 
функционирования адаптационно-компенсаторных 
механизмов обеспечивает оптимально возможную 
на определённом этапе развития стресса адаптацию 
организма (новое устойчивое состояние). В основе 
развития каждой новой стадии лежит формирова-
ние «нового структурного следа» [6]. Старый струк-
турный след стирается с помощью катаболических 
реакций, а новый активно развивается в системах, 
наиболее востребованных в процессе адаптации. 
При этом в клетках доминирующей адаптацион-
ной системы, благодаря наличию связи между их 
функциональным состоянием и генетическим ап-
паратом, усиливается синтез нуклеиновых кислот и 
белка, а также рост ключевых структур [6].

Преобладание синтеза стрессреализующих гор-
монов при хроническом стрессе свидетельствует о 
преобладании в организме эрготропных, т. е. ка-
таболических реакций, способных в конце концов 
привести к истощению защитных механизмов. С 

ТЕОРЕТИЧЕСКОЕ И ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ НОВЫХ 
ПРЕДСТАВЛЕНИЙ О ХРОНИЧЕСКОЙ СТРЕССОВОЙ РЕАКЦИИ У ДЕТЕЙ



13«QUANTUM SATIS»
2019 • VOLUME I • No 1

целью сохранения себя организм в соответствии 
с генетическими программами мобилизует каче-
ственно новые адаптационно-компенсаторные ре-
акции – трофотропные, которые направлены на 
повышение пластических и энергетических ресур-
сов, реорганизацию тканевых, клеточных и молеку-
лярных структур, изменение метаболических про-
цессов. При этом продукты распада одних структур 
индуцируют синтез других, необходимых для фор-
мирования устойчивости в данный момент [11].

«Страх истощения» адаптационно-компенсатор-
ных механизмов из-за повышения активности эр-
готропных реакций на фоне хронического стресса за-
кономерно должен привести к формированию новой 
стадии (нового устойчивого состояния) с преоблада-
нием активности трофотропной реакции. По данным 
Ф.З. Меерсона [7], анаболическая стадия стресс-ре-
акции, развивающаяся вслед за катаболической и 
характеризующаяся длительной активацией синтеза 
нуклеиновых кислот и белка, способствует поддер-
жанию долговременной адаптации. Активизация  
трофотропных реакций может быть связана и с на-
личием реципрокных взаимоотношений между сим-
патоадреналовой и вагоинсулярной системами. При 
этом вагоинсулярные реакции вначале могут быть 
гиперкомпенсаторными [12]. Смена стадий может 
провоцироваться и гуморально-метаболическими 
сдвигами. Так, при длительной стресс-реакции под 
влиянием глюкокортикоидов повышается содержа-
ние глюкозы, инсулина и гормона роста, в результате 
чего в крови увеличивается концентрация триглице-
ридов и свободных жирных кислот [13]. Это способ-
ствует усилению холинергических свойств  крови 
за счёт снижения активности ацетилхолинэстеразы,  
уменьшения связывания ацетилхолина эритроци-
тами, М-холинергического торможения выделения 
норадреналина, что рассматривается как компенса-
торная реакция на тканевом уровне. Кроме ацетил-
холина в крови повышается содержание гистамина 
[14]. Последний стимулирует выход АКТГ из гипо-
физа и адреналина из надпочечников. Усилению ак-
тивности симпато-адреналовой системы способству-
ет также и повышенная продукция инсулина.

Смена стадий при развитии хронического 
стресса наглядно демонстрируется результатами 
наших исследований [10, 15]. По данным исследо-
вания функционального состояния вегетативной 
нервной системы у детей с пре- и постнатальной 

гипотрофией, при I и II степенях отмечалась про-
грессирующая симпатикотония, которая при III 
степени сменялась ваготонией (переход количе-
ства в новое качественное состояние – автономный 
уровень регуляции). При оценке функционального 
состояния коры надпочечников  у детей с пре- и 
постнатальной гипотрофией в большинстве слу-
чаев определялись два типа реакции: дисфункция 
и гипофункция коры надпочечников.  При первом 
типе отмечалось повышение уровня глюкокорти-
коидных фракций и снижение – минералокорти-
коидных.  При втором типе наблюдалось отчётли-
вое уменьшение глюко- и минералокортикоидов. 
По нашему мнению, первый тип реакции коры 
надпочечников может рассматриваться в качестве 
маркёра хронической стрессовой реакции. Дис-
функция коры надпочечников, характеризующая-
ся преобладанием катаболических процессов над  
анаболическими, определялась при I и II степенях 
гипотрофии. Гипофункция (истощение) коры  над-
почечников, указывающая на «срыв адаптации»,  
диагностировалась при III степени гипотрофии.

«Целесообразность» установленной нами дис-
функции коры надпочечников  заключается  прежде 
всего в энергетическом обеспечении механизмов 
долговременной адаптации. Это связано с преоб-
ладанием катаболических процессов и переключе-
нием метаболизма на преимущественно липидный 
обмен. О степени выраженности катаболических 
процессов можно судить по увеличению общих ли-
пидов, триглицеридов, эфиров холестерина, фосфо-
липидов, неэстерифицированных жирных кислот. 

По нашим данным [15, 16], для детей с гипотро-
фией характерна  гиперлипидемия, которая, по мне-
нию ряда авторов [14, 17], является одним из при-
знаков хронического стресса. При I и II степенях 
гипотрофии гиперлипидемия в основном связана с 
увеличением концентрации триглицеридов, эфиров 
холестерина и фосфолипидов, при III степени – с 
повышением триглицеридов и неэстерифицирован-
ных жирных кислот. При I и II степенях гипотрофии 
повышение содержания триглицеридов, скорее все-
го, указывает на усиление их использования в ка-
честве энергетического субстрата для обеспечения 
адаптационно-компенсаторных реакций организ-
ма. Интенсивное образование эфиров холестерина 
свидетельствует об усилении биосинтеза желчных 
кислот, кортикостероидов и других биологически 
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активных веществ. Повышенная продукция фосфо-
липидов направлена на поддержание функциональ-
ной активности клеточных мембран. При III степени 
гипотрофии наступает декомпенсация липидного 
обмена. Об этом свидетельствует значительное по-
вышение неэстерифицированных жирных кислот за 
счёт плохой их утилизации, снижение уровня сво-
бодного холестерина, уменьшение концентрации 
эфиров холестерина. Из-за уменьшения содержа-
ния свободного холестерина повышается прони-
цаемость клеточных мембран. Снижение уровня 
эфиров холестерина является признаком угнетения 
биосинтеза биологически активных веществ.

Под влиянием глюкокортикоидов усиливается 
биосинтез фосфолипидов – в основном за счёт фос-
фатидилхолина, необходимого для стабилизации 
клеточных мембран [18]. При исследовании спектра 
фосфолипидов у детей с гипотрофией нами обнару-
жено увеличение содержания фосфатидилхолина 
и уменьшение фосфатидилэтаноламина при всех 
её степенях. Последний в условиях хронического 
стресса используется для образования фосфатидил-
холина. При II степени гипотрофии, по сравнению с 
I и III степенями, отмечается достоверное повыше-
ние уровня лизофофатидилхолина при одновремен-
ном уменьшении содержания фосфатидилхолина. 
Это свидетельствует о том, что  при II степени гипо-
трофии отмечаются наиболее выраженные призна-
ки дестабилизации клеточных мембран, наиболее 
значительное напряжение адаптационно-компен-
саторных механизмов. В целях сохранения жизне-
деятельности клеток организм переключается на 
новый уровень адаптации за счёт децентрализации 
регуляции (уход от стресса) и перехода на автоном-
ные, эволюционно более древние механизмы регу-
ляции («эволюция наоборот»), что мы и наблюдали 
при III степени гипотрофии. Основной  причиной 
развития децентрализации регуляции является воз-
никающий дефицит энергии в клетках, связанный 
с разобщением окислительного фосфорилирования 
под влиянием липоперекисей.

Таким образом, полученные нами данные позво-
ляют рассматривать гипотрофию как проявление 
хронической стрессовой реакции, осуществляющей 
энергетическое обеспечение адаптационно-компен-
саторных механизмов за счёт использования ней-
трального жира из жировых депо, в первую очередь 
из подкожно-жировой клетчатки. 

У детей с целиакией при наличии у них гипо-
трофии I и II cтепеней определялись гиперсимпа-
тикотония и дисфункция коры надпочечников с 
повышенным синтезом глюкокортикоидов и пони-
женным – минералокортикоидов. Когда у этих де-
тей на фоне аглиадиновой диеты возникала  избы-
точная масса тела, то у них отмечались ваготония и 
дисфункция коры надпочечников, но уже с преобла-
данием секреции минералокортикоидов. Соотноше-
ние лизофосфатидилхолина к фосфатидилхолину у 
детей с недостаточной и избыточной массой тела 
было достоверно больше, чем у детей контрольной 
группы. Это указывает на наличие у них признаков 
окислительного стресса как при недостаточной, так 
и при избыточной массе тела. Полученные данные 
свидетельствуют о том, что течение хронического 
стресса у детей с целиакией характеризуется сме-
ной эрготропной и трофотропной стадий.

По нашим данным, в экологически неблагопри-
ятных регионах (в Приаралье, Усть-Каменогорске, 
некоторых районах Москвы и Тулы) у детей ран-
него возраста достоверно чаще, чем у детей анало-
гичного возраста из общей популяции,  фиксирова-
лось недостаточное питание, в то время как у детей 
школьного возраста – ожирение. Следовательно, в 
условиях экологически неблагоприятной обстанов-
ки (т. е. в условиях хронического стресса) явно про-
сматриваются две стадии: стадия с преобладанием 
активности катаболических (эрготропных) процес-
сов и стадия с преобладанием активности анаболи-
ческих (трофотропных) процессов. 

Указанные стадии характерны для хронического  
стресса любого происхождения. Они, безусловно, 
являются общебиологическим явлением. Не следу-
ет забывать, что эрготропные и трофотропные адап-
тационно-компенсаторные реакции в своей превос-
ходной степени из физиологических превращаются 
в патологические, что может способствовать разви-
тию различных клинических синдромов и заболе-
ваний. Наши исследования позволили определить 
основные инициальные маркёры каждой стадии. 

Основные маркёры эрготропной стадии: дефи-
цит массы тела, симпатикотония, гипердинамиче-
ская реакция миокарда, лейкоцитоз, нейтрофилёз, 
лимфопения, гиперсекреция глюкокортикоидов, 
гипосекреция минералокортикоидов и инсулина, 
гиперлипидемия за счёт триглицеридов, фосфоли-
пидов, эфиров холестерина.
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Основные маркёры трофотропной стадии: из-
быточная масса тела, ваготония, лейкопения, ней-
тропения, лимфоцитоз, гиперсекреция глюко-
кортикоидов, инсулина и минералокортикоидов, 
гипогликемия, гипоальбуминемия, гиперлипидемия 
за счёт триглицеридов, свободных жирных кислот, 
холестерина и фосфолипидов. При нарастании дис-
липидемии, инсулинорезистентности и глюкозото-
лерантности  возникают гипергликемия и гиперин-
сулинемия, стимулируется симпатическая нервная 
система, усиливается образование катехоламинов 
и глюкокортикоидов. Эти гормонально-метабо-
лические изменения, возникающие под влиянием 
механизмов обратной связи и имеющие  адаптаци-
онно-компенсаторное значение, по-видимому, на-
правлены на предупреждение прогрессирующего 
развития ожирения.

Важно подчеркнуть, что как при гипотрофии, 
так и при ожирении имеются признаки усиления 
биосинтеза глюкокортикоидов, признаки усиления 
процессов окисления липидов, т. е. оксидантного 
стресса [10, 19, 20]. Следовательно, и гипотрофия, 
и ожирение – проявления различных стадий хрони-
ческого стресса.

На основании данных, полученных нами при 
исследовании липидного обмена у детей с гипо-
трофией и ожирением, экопатологией, хронически-
ми головными болями, синдромом раздраженно-
го кишечника, мы пришли к заключению, что при 
хронической стрессовой реакции «работа адапта-
ционно-компенсаторных механизмов, особенно 
автономных, в первую очередь направлена на ста-
билизацию клеточных мембран ради сохранения 
жизнедеятельности клеток. По нашим данным, 
при хронической стрессовой реакции повышает-
ся интенсивность перекисного окисления липидов 
(ПОЛ). Одновременно с этим происходит усиление 
активности альтернативной антиоксидантной защи-
ты клеток. Например, у всех детей с хронической 
головной болью на фоне снижения содержания ли-
зофосфатидилхолина (ЛФТХ) отмечалось увеличе-
ние концентрации фосфатидилхолина (ФТХ), что 
приводило к достоверному повышению индекса 
стабильности клеточных мембран (ИСКМ), опре-
деляемого нами по формуле: ИСКМ=ФТХ/ЛФТХ 
[21].  Важную роль в стабилизации клеточных мем-
бран играют свободный холестерин (СХ) и фосфо-
липиды (ФЛ). Увеличение соотношения СХ/ФЛ, 

установленное у всех детей с хроническими голов-
ными болями, указывает на эффект «конденсации», 
т. е. уплотнение клеточных мембран. При этом 
происходит повышение микровязкости, толщины 
клеточных мембран, уменьшается их текучесть и 
подвижность, следовательно, снижается проница-
емость клеточных мембран для воды, электроли-
тов и других веществ. В результате повышается 
электрическая стабильность мембран, тормозятся 
процессы ПОЛ. Таким образом, биологическим 
смыслом гиперхолестеринемии является повыше-
ние стабильности, «уплотнение» клеточных мем-
бран, направленное на уменьшение разрушающего 
действия ПОЛ, возникающего при стрессе. Однако, 
сохраняя свою структуру и внутриклеточный гоме-
остаз, клетки частично теряют функциональную ак-
тивность. В клетках уменьшается трансмембранная 
диффузия, понижается рецепторная чувствитель-
ность, уменьшается возбудимость. Стабилизация 
обменных процессов в организме при хроническом 
стрессе достигается за счет активизации стресс-
лимитирующих реакций (феномен адаптационной 
стабилизации структур). При феномене адаптаци-
онной стабилизации структур в первую очередь 
усиливается защита клеточных, митохондриаль-
ных, лизосомальных и ядерных мембран [5]. На ос-
новании комплексного исследования адаптацион-
но-компенсаторных механизмов при хроническом 
стрессе прослеживается определенная, как нам 
кажется, общебиологическая закономерность: чем 
более стойкие «внешние» клинические проявления, 
тем сильнее стремление к сохранению внутренне-
го гомеостаза, тем больше выражена «мобилизация 
к стабильности», несмотря на потерю некоторой 
функциональной активности [21].

Для эрготропной стадии хронического стресса 
характерна более выраженная лабильность состоя-
ния клеточных мембран. Это связано с высокой ак-
тивностью катаболических процессов, в результате 
чего часть фосфолипидов мембран мобилизуется 
для синтеза свободных жирных кислот, используе-
мых организмом в качестве энергетического мате-
риала. В такой ситуации выше риск развития мем-
бранолиза.

Для трофотропной стадии характерна более вы-
раженная стабильность клеточных мембран, но при 
этом снижается оперативность (быстрота реагиро-
вания) приспособительных механизмов организма 
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из-за уменьшения рецепторной чувствительности 
клеток.

Особое внимание обращаем на определение 
адаптационных реакций организма с помощью 
оценки морфологического состава белой крови по  
Л.Х. Гаркави с соавт. [22]. При этом тип реакции 
диагностируется в основном по процентному со-
держанию лимфоцитов в лейкоцитарной формуле 
и по их соотношению с сегментоядерными нейтро-
филами. Авторы различают: 1) реакцию тренировки 
(число лимфоцитов в пределах нижней половины 
зоны нормы); 2) реакцию спокойной активации (чис-
ло лимфоцитов в пределах верхней половины зоны 
нормы); 3) реакцию повышенной активации (число 
лимфоцитов, по нашим данным, по сравнению со 
средними показателями нормы, увеличено меньше 
чем на 50%); 4) реакцию переактивации (число лим-
фоцитов, по нашим данным, по сравнению со сред-
ними показателями нормы, увеличено больше чем на 
50%); 5) реакции стресса (острого и хронического), 
при которых число лимфоцитов меньше нормы, а 
количество нейтрофилов больше нормы. По наше-
му мнению, указанные изменения лейкоцитарной 
формулы при хроническом стрессе характерны для 
эрготропной стадии, а для трофотропной стадии 
характерна реакция переактивации, отражающая 
преобладание анаболических процессов, активацию 
синтеза минералокортикоидов.

Таким образом, в результате проведённых ис-
следований (углубляющих представления о тео-
рии стресса) нам удалось доказать необходимость 
выделения эрготропной и трофотропной стадий 
хронического стресса, что расширило возможно-
сти использования этой теории для уточнения па-
тогенеза многих заболеваний. В качестве примера 
можно обсудить некоторые аспекты патогенеза хро-
нической патологии желудочно-кишечного тракта 
(гастродуоденита, язвенной болезни и т. д.). Давно 
известно, что хронический (в основном психоэмо-
циональный) стресс способствует развитию ука-
занной патологии. Однако некоторые патогенети-
ческие детали его влияния неизвестны. По нашему 
мнению, одним из патогенетических компонентов 
хронической патологии желудочно-кишечного 
тракта является хроническая стрессовая реакция в 
стадии преобладания трофотропных реакций, когда 
на фоне выраженной ваготонии в результате дисба-
ланса агрессивных и защитных факторов возникает 

повреждение слизистой оболочки желудочно-ки-
шечного тракта, развитие воспалительного процес-
са, поддерживаемого высокой секрецией минерало-
кортикоидов, ацетилхолина, гистамина.

Выделенные нами стадии хронической стрес-
совой реакции помогут обеспечить оптимальное 
проведение тренировочного процесса у юных 
спортсменов, предупредить побочные эффекты 
эрготропных (в начале хронических физических 
перегрузок) и трофотропных (в период «пика фор-
мы») реакций. Теоретические представления о хро-
нической стрессовой реакции позволяют  высказать 
мысль о том, что гиперплазия вилочковой железы  
у детей раннего возраста, а также ожирение – это 
проявления трофотропной стадии хронической 
стрессовой реакции. 

Адаптационные реакции действуют по принципу 
опережающего отражения событий [23], а также по 
принципу автоматического саморегулирования [4]. 
Благодаря принципу опережающего отражения со-
бытий на начальном этапе адаптации деятельность 
организма осуществляется при почти полной моби-
лизации функциональных резервов [6, 23], т. е. при 
развитии патологического процесса сначала возни-
кает фаза напряженной адаптации, которая сменяет-
ся фазами относительной компенсации и декомпен-
сации. Эти фазы характерны как для эрготропной, 
так и для трофотропной стадий [24]. Выделение 
этих фаз базируется на сравнении альтернативных 
показателей, например, показателей, отражающих 
состояние симпатического и парасимпатического от-
делов вегетативной нервной системы (ВНС). В своей 
работе мы часто использовали  показатели кардиоин-
тегралографии, характеризующие активность симпа-
тического (АМо) и парасимпатического (∆х) отделов 
ВНС, а также – интегрального показателя исходного 
вегетативного тонуса (ИН) (рис. 2)

При эрготропной стадии для фазы напряжен-
ной адаптации характерно одинаковое повышение 
активности симпатического и парасимпатического 
отделов, для фазы относительной компенсации – 
недостаточное повышение тонуса парасимпатиче-
ского отдела, для фазы декомпенсации – повыше-
ние активности симпатического отдела и снижение 
парасимпатического.

При трофотропной стадии для фазы на-
пряженной адаптации характерно одинаковое 
повышение тонуса парасимпатического и сим-
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Рис. 2. Характер фазовой структуры при разных типах вегетативных расстройств у детей (Неудахин Е.В., 2003)
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патического отделов, для фазы относительной ком-
пенсации – недостаточное повышение активности 
симпатического отдела, для фазы декомпенсации – 
повышение парасимпатического тонуса на фоне 
уменьшения симпатического. Кроме того, для 
оценки адаптационно-компенсаторных реакций и 
определения указанных фаз при различных пато-
логических состояниях у детей использовались та-
кие альтернативные показатели, как паратгормон 
и кальцитонин, остеокальцин и С-концевые тело-
пептиды, кальций и магний, а также другие аль-
тернативные противоположности [24, 25].

Таблица. Классификация хронического стресса (Неудахин Е.В., 2008)
 Стадии Маркёры Фазы

Эрготропная

Дефицит массы тела, симпатикотония, лейкоцитоз, нейтрофи-
лёз, лимфопения, гиперсекреция глюкокортикостероидов, ги-
посекреция минералокортикостероидов и инсулина, гипергли-
кемия, гиперлипидемия за счёт триглицеридов, фосфолипидов 
и эфиров холестерина

Напряжённой адаптации

Относительной компенсации
 
Декомпенсации

Трофотропная

Ожирение, ваготония, лейкопения, нейтропения, лимфоцитоз, 
гипосекреция глюкокортикостероидов, гиперсекреция минера-
локортикостероидов и инсулина, гипогликемия, гипоальбуми-
немия, гиперлипидемия за счёт триглицеридов, холестерина и 
свободных жирных кислот

На основании данных исследования функци-
онального состояния вегетативной нервной си-
стемы, эндокринного и метаболического статуса, 
установления маркёров, ассоциированных с той 
или иной стадией хронического стресса, а также с 
их фазами, предлагается классификация хрониче-
ского стресса (табл.).

Выделение указанных стадий и фаз, безуслов-
но, способствует индивидуализации лечебных 
мероприятий при хроническом стрессе, являю-
щимся патологической основой многих хрониче-
ских заболеваний.
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ТАКТИКА ХИРУРГИЧЕСКОЙ КОРРЕКЦИИ  
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Резюме
Представлены клинические наблюдения, демон-
стрирующие лечение сколиозов на фоне спинальной 
мышечной атрофии. Показано, что в результате опе-
ративного вмешательства у пациентов восстановлен 
баланс туловища, предотвращена прогрессия дефор-
мации позвоночника и грудной клетки, улучшено са-
мообслуживание.

Ключевые слова: оперативное лечение, нейромы-
шечный сколиоз, коррекция и фиксация позвоночни-
ка, спинальная мышечная атрофия.

Abstract
The paper presents clinical observations of treatment 
outcomes of scoliosis associated with spinal muscular 
atrophy. It was shown that surgical intervention resulted 
in corrected body balance, prevented progression of 
spine and thorax deformity, and improved self-care in 
patients. 

Key words: surgical treatment, neuromuscular scoliosis, 
correction and fixation of the spine, spinal muscular 
atrophy. 

Спинальные мышечные атрофии (СМА) – груп-
па наследственных заболеваний детского возраста, 
впервые они были описаны G. Werdnig в 1891 году. 
Одним из признаков данных заболеваний была сим-
метричная атрофия клеток передних рогов спинного 
мозга и передних корешков, вызывающая нарушение 
нейро-мышечной передачи и прогрессирующий па-
ралич. 

Shavyrin I.A.1, Kudryakov S.A.1, Kolesov S.V.2
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На сегодняшний момент выделяют 4 формы 
СМА, из которых наиболее тяжелым является пер-
вый, при котором поражаются глотательные мышцы 
и диафрагма. Данный тип характеризуется ранней 
смертностью. Второй тип несколько благоприят-
нее: пациенты способны сидеть без поддержки, од-
нако они часто страдают от осложнений, связанных 
с инфекциями дыхательных путей.
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Третий тип, описанный Е. Kugelberg и L. We- 
lander характеризуется более поздним началом и от-
носительно доброкачественным течением. Пациент 
способен стоять, но испытывает сильную слабость. 
Тип 4 – взрослая форма болезни, характеризующа-
яся атрофией мышц рук, ног и языка, которые появ-
ляются после 35 лет.

СМА вызвана мутацией SMN1 гена, кодирую-
щего белок SMN. Диагноз СМА подтверждается в 
результате ДНК-анализа. У пациентов с мышечной 
атрофией производится меньшее количество SMN 
белка, что приводит к потере моторных нейронов. 
Эти процессы сопровождается нарушением работы 
поперечнополосатой мускулатуры нижних конечно-
стей, а также головы и шеи. Мышцы верхних конеч-
ностей обычно не страдают. Для спинальных амио-
трофий характерно сохранение чувствительности, а 
также отсутствие задержки психического развития. 

Сколиозы у пациентов, страдающих СМА но-
сят нейромышечный характер и могут сочетаться с 
костно-суставными деформациями, деформациями 
грудной клеткой, вывихами суставов. Сколиотиче-
ская дуга протяженная, односторонняя, захватыва-
ет большое количество позвонков, сопровождается 
выраженным перекосом таза.

В отечественной литературе работы, посвящен-
ные оперативному лечению сколиозов на фоне 
СМА практически отсутствуют. Данная тяжелая 
группа пациентов долгое время была вынуждена 
получать лечение за рубежом. Приводим клиниче-
ские случаи успешного оперативного лечения де-
формаций позвоночника у пациентов, страдающих 

СМА, наблюдавшихся в НПЦ Специализированной 
МПД имени В.Ф. Войно-Ясенецкого ДЗМ.

Клинический пример № 1
Пациентка Р., 17 лет, наблюдалась в НПЦ Спец 

МПД с диагнозом: Нейро-мышечный сколиоз гру-
до-поясничного отдела 4 ст. на почве спинальной 
амиотрофии (2 тип).

Из анамнеза известно, что в возрасте 6 месяцев 
у ребенка после ОРВИ отмечено снижение тонуса 
мышц конечностей, прогрессирующее снижение 
двигательной активности. Наблюдалась в психо-
неврологическом стационаре по месту жительства 
с диагнозом наследственное заболевание нервной 
системы. Обследована в центре молекулярной ме-
дицины, проводился ДНК-анализ, выявлены де-
леция в 7, 8 экзонах SWN гена в гетерозиготном 
состоянии, диагноз СМА подтвержден. С 8 лет ро-
дителями отмечено появление и прогрессирование 
деформации позвоночника. 

При поступлении вялый тетрапарез, выражен-
ная левосторонняя деформация грудо-поясничного 
отдела позвоночника  с перекосом таза вправо, боли 
в спине. Рентгенологически выявлен грудо-пояс-
ничный сколиоз 4 ст. (135 градусов по Коббу), на-
клон таза вправо – угол наклона (между линией, 
соединяющей крылья подвздошных костей и гори-
зонтальной линией) 20 градусов (рис. 1). 

Первым этапом выполнено наложение кольца га-
ло-аппарата, проводилась гало-тракция в течение 14 
дней. Вторым этапом проведено оперативное вмеша-
тельство: в условиях интраоперациооной гало-трак-
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Рис 1. Пациентка Р., 17 лет. Рентгенограммы (а, б) и внешний вид (в, г) при поступлении
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ции проведена дорсальная коррекция и фиксация 
позвоночника гибридной металлоконструкцией (в 
верхнем и нижнем полюсе металлоконструкции 
транспедикулярные винты, на вершине деформации – 
проволочная ламинарная фиксация по Luque) с фик-
сацией таза. Продолжительность операции – 3 часа 
40 минут, интраоперационная кровопотеря – 700 мл. 
Коррекция сколиотической деформации составила с 
135 до 55 градусов, кифотической – с 88 до 42 граду-
сов, коррекция наклона таза с 20 до 10 град. (рис. 2).

Послеоперационный период протекал без ос-
ложнений, продолженная ИВЛ не потребовалась, 
рана зажила первичным натяжением, швы сняты 
на 14 сутки. При контрольном осмотре через 3, 6 и 
12 месяцев металлоконструкция стабильна, потеря 

коррекции через 1 год – 8% (с 65 до 70 град). При 
исследовании функции внешнего дыхания отмече-
но увеличение жизненной емкости легких (через 6 
мес. после оперативного лечения) на 35%. 

Клинический пример № 2
Пациентка Т., 17 лет, находилась на оперативном 

лечении с диагнозом: Нейромышечный грудо-пояс-
ничный сколиоз 4 ст. на фоне спинальной мышеч-
ной атрофии 2 типа. Наблюдается с данным диагно-
зом с 2-летнего возраста. До 4–5-летнего возраста 
самостоятельно передвигалась, затем нарастал про-
грессирующий тетрапарез. При поступлении ниж-
ний грубый вялый парапарез и верхний умеренный 
парапарез.
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Рис 2. Пациентка Р., 17 лет. Рентгенограммы и внешний вид до (а, в, д, ж) и после лечения (б, г, е, з)
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При поступлении жалобы на наличие деформа-
ции позвоночника и грудной клетки, боли, быстрая 
утомляемость мышц спины. Пациентка передвигает-
ся на инвалидном кресле, в положении сидя испы-
тывает значительный дискомфорт из-за выраженно-
го дисбаланса туловища. Использует полужесткий 
грудопоясничный корсет. По снятии корсета выра-
женная левосторонняя грудопоясничная кифоско-
лиотическая деформация, левосторонний реберный 
горб (рис. 3). По данным рентгенографии позвоноч-
ника, угол сколиотической деформации составляет 
95 град. кифотической сидя – 50 град. Угол наклона 
правой подвздошной кости таза 25 градусов.

По заключению анестезиолога и реаниматолога 
имеется высокая степень анестезиологического ри-
ска, однако абсолютные противопоказания к прове-
дению общей анестезии и хирургического вмеша-
тельства отсутствуют.

Пациентке проведено оперативное вмешатель-
ство – дорсальная коррекция и фиксация позво-
ночника винтовой металлоконструкцией (рис. 4). 
После субпериостального скелетирования паравер-
тебральных мышц установлены транспедикуляр-
ные винты, также произведена задняя мобилиза-
ция позвоночника: многоуровневая остеотомия по 
Смит-Петерсону (SPО – резекция остистых, сустав-
ных отростков, корригирующая ляминотомия, иссе-
чение желтой связки). После достижения удовлет-
ворительной мобильности проведена коррекция и 
фиксация позвоночника, задний спондилодез. 

Продолжительность операции – 7 часов 40 минут, 
интраоперационная кровопотеря – 1200 мл. Коррек-

ция сколиотической деформации составила с 95 до 
50 градусов, кифотической – с 50 до 30 градусов, 
коррекция наклона таза с 25 до 10 град. (рис. 5).

Пациентка активирована на 2 сутки после вме-
шательства, в положении сидя отмечено устране-
ние дисбаланса туловища, значительная коррек-
ция сколиотической и кифотической деформации. 
Рана зажила первичным натяжением, швы сняты 
на 12 сутки. При контрольном осмотре через 3 и 
6 месяцев болевой синдром в спине купирован, 
значительно улучшилось самообслуживание паци-
ентки, нормализовалась работа органов желудоч-
но-кишечного тракта. По данным рентгенограмм, 
металлоконструкция стабильна, потери коррекции 
не отмечено. При исследовании функции внешне-
го дыхания регистрировано увеличение жизненной 
емкости легких (через 6 мес. после оперативного 
лечения) на 25%. 

            
а			              б				      в			         г
Рис 3. Пациентка Т., 17 лет. Внешний вид (а, в) и рентгенограммы (б, г) при поступлении

Рис 4. Пациентка Т., 17 лет. Интраоперационное фото: уста-
новка транспедикулярных винтов с уровня Th1 до S2 
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Обсуждение и выводы
Сколиозы на фоне СМА являются нейромышеч-

ными деформациями, обусловленными поражением 
2 мотонейрона передних рогов спинного мозга [1]. 

В доступной нам отечественной литературе отсут-
ствовал материал по вопросам хирургической коррек-
ции нейромышечных деформаций позвоночника, что 
делает изучение данной проблемы актуальным. 

Отсутствие своевременного лечения нейромы-
шечных деформаций позвоночника вызывают сле-
дующие симптомы:  

– боль;
– нарушенный баланс туловища при сидении, 

что значительно снижает самообслуживание 
больных;

– пролежни;
– психологические проблемы (для пациентов с 

сохранным интеллектом);
– проблемы со стороны органов грудной клетки 

(уменьшение показателей ФВД, респиратор-
ные заболевания, пневмонии, нарушение рабо-
ты сердечно-сосудистой системы) [2, 3, 4].

Перед проведением вмешательств на позвоноч-
нике у пациентов в ряде случаев проводится устра-
нение сопутствующей патологии – контрактур и 
возможных вывихов в суставах.

Учитывая протяженность сколиотической дуги, 
значительную ротацию позвонков, относительную 
мобильность, практический постоянно присутству-
ющий перекос таза, при проведении коррекции и 
фиксации нейромышечных деформаций использу-
ются дорсальные методики [5, 6].

Вентральный подход используется для проведе-
ния релиза межпозвонковых структур и как само-
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Рис 5. Пациентка T., 17 лет. Рентгенограммы и внешний вид до (а, в, д, ж) и после (б, г, е, з) лечения
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стоятельный подход при лечении нейромышечных 
деформаций применяется редко [7, 8]. 

Для фиксации позвоночника у пациентов с ней-
ромышечными деформациями применяются винто-
вые, либо комбинированные конструкции (винты + 
проволока). При оперативной коррекции сколиоза 
важным моментом является многоуровневая фик-
сация с установкой большого числа опорных эле-
ментов (желательно фиксировать каждый сегмент 
сколиотической дуги). Многоуровневая фиксация 
позволяет равномерно распределить нагрузку на 
опорные элементы позвоночника, в которых зача-
стую отмечается остеопения, и в условиях непол-
ноценной паравертебральной мускулатуры надеж-
но удерживать позвоночный столб [9, 10].  

Так как практически все нейромышечные дефор-
мации сопровождаются перекосом таза, при мон-

таже конструкции в нижнем полюсе используется 
узел пельвик/сакро-пельвик-фиксации. Показаниям 
к фиксации таза является угол наклона таза (между 
линией, соединяющей крылья подвздошных костей 
и горизонтальной линией) более 15 градусов.

В результате хирургической коррекции нейромы-
шечного сколиоза у наших пациентов достигнута:

– коррекция деформации позвоночника;
– остановка прогрессии сколиоза, уменьшение 

болевого синдрома;
– восстановление правильного сагиттального и 

фронтального баланса туловища, облегчение 
передвижения в кресле-каталке;

– исправление формы и объема деформиро-
ванной грудной клетки, улучшение функции 
внешнего дыхания;

– улучшение самообслуживания пациентов.
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KAPOSIFORM HAEMANGIOENDOTHELIOMA  
IN INFANCY, AFFECTING THE ENTIRE  
GASTRO-INTESTINAL TRACT

Abstract
Kaposiform haemangioendothelioma is a rare vascular neoplasia of child-hood. We present a neonate, whose entire 
gastrointestinal tract was involved by this aggressively growing tumour. The main symptoms of the disease were 
feeding difficulty, subileus, ileus and intestinal necrosis with consequent septic condition. Furthermore, involvement 
of the urogenitary tract was also observed. We hypothesize that dilated haemangioma-like vessels in the bowel wall 
may have functioned as shunts and might have substantially contributed to the extensive intestinal necrosis, an unusual 
presentation of a haemangioma-like disease.    

Key words: haemangioendothelioma, gastrointestinal tract, necrosis, neonate. 

Introduction
Gastrointestinal haemangiomatosis usually invol- 

ves gastrointestinal bleeding [1, 2]. Kaposiform 
haemangioendothelioma (KH), a rare childhood disease 
resembling juvenile haemangioma, was described in 
1993. It most commonly involves the superficial or 
deep tissues of the extremities, the neck-face, or the 
chest-trunk area [3, 4]. In some cases, it can also affect 
retroperitoneal and gastrointestinal organs [4]. 

We report a case of a neonate who suffered from 
intestinal haemangiomatosis, with histological features 
that fit the description of KH. We regard this case as 
a new clinical entity due to its unusual presenting 
symptoms with local ischemia and consequent intestinal 
necrosis.

Case report
Clinical presentation 
A 16-day-old female neonate was referred to 

our department with symptoms of necrotizing 
enterocolitis and sepsis. She was born in the 37th 
gestational week with a birth weight of 2920 g. 
During the perinatal period, a feeding problem 
and Streptococcus agalactiae infection was found. 
Following antibiotic treatment, she was released on 
the 10th day of life, but in two days she was readmitted 
with repeated, bile-stained vomits. Her bowels 

became meteoristic, and septic shock condition 
developed. An abdominal-chest x-ray revealed free 
air in the abdominal cavity. She was operated on 12 
hours after arrival, as soon as her cardiopulmonary 
state could be stabilized. On exploration, almost the 
entire small bowel was livid and necrotic. There were 
only a 100-mm-long oral part of the small intestine 
and a 150-mm-long part of the terminal ileum, which 
seemed to be viable. Intestinal malrotation was not 
noticed. Partial resection of the obviously necrotic 
intestinal segment was performed but total resection 
was postponed for a second look surgery in order to 
allow some time for a demarcation of the necrotic and 
viable parts. The resected part of the bowel was sent 
for histopathological examination. Postoperatively 
the neonate was in a severe but stable condition. 
Signs of repeated intestinal perforation developed. 
In two weeks’ time the second look surgery was 
also performed, when the previously observed livid 
parts of the small bowels were already found to be 
necrotic. Following resection of these segments of 
the bowel, end-to-end anastomosis was performed. 
In the following 2 months she was continuously 
in severe condition, and needed total parenteral 
nutrition. 

Abdominal suture insufficiency and purulent 
leakage emerged through the abdominal wound. She 
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passed away at the age of 80 days, 64 days following 
admission.

Pathological findings of surgical specimen 
Microscopic examination exhibited multifocal 

angiomatous proliferation extending from the 
submucosa to the subserosal region. The muscular layer 
was also involved focally. The vascular proliferation 
included mainly dilated vascular spaces, resembling 
cavernous haemangiomas filled with red blood cells 
(Fig. 1B). There were only a few foci mainly in the 
submucosa where a different pattern of vascular 
proliferation was observed with solid endothelial 
nodules.

Multifocal necrosis and fibrinopurulent peritonitis 
were present in association with the dilated vascular 
spaces. No evidence of capillary microthrombi could 
be seen in the proliferating capillaries. 

Immunohistochemistry 
Antibodies CD 34 (clone QBEnd 10; NeoMarkers, 

USA), CD31 (clone JC 70A, DAKO, Denmark), 
factor VIII (clone F8/86, NeoMarkers), podoplanin 
(clone D2-40 Histopathology LTD, Hungary), 
Vascular Endothelial Growth Factor Receptor 
(VEGFR – Labvision, USA) and smooth muscle 
actin (clone 1A4; DAKO) were applied to confirm 
the presence of endothelial cells and pericytes in the 

capillary proliferations and to characterize its cellular 
composition. Further antibodies, such as Ki 67 (clone 
B56, Histopathology Ltd., Hungary), cyclin D1 (clone 
124, DAKO) and bcl-2 (clone DCS-6, DAKO), were 
used to resolve questions raised about the nature of 
vascular proliferation and whether it is neoplastic or 
not. 

Post-mortem histology
Systematic tissue sampling was carried out for a 

histological evaluation. The findings were the same 
that were seen in the surgical sample. Microscopically, 
multifocal nodular proliferation of endothelial cells 
was noted in the liver, mesentery, stomach, and small 
and large intestines (Fig. 1A, B, C, D). Samples from 
the pelvic organs, uterine cervix, and bladder showed 
vascular proliferation, too. There were multiple lesions 
composed of elongated endothelial cells, which formed 
small, round or slit-like spaces with focal haemosiderin 
deposition as well as submucosal dilated vessels, 
resembling a cavernous haemangioma. Nodules also 
showed convoluted vascular channels reminiscent 
of Kaposi’s sarcoma but there was no sign of adja�-
cent chronic inflammation, reflecting the presence of 
KH. A perineural spread was also visible (Fig. 1E). 
The presence of endothelial cells was confirmed by 
the CD31, CD34 and factor VIII expression. VEGFR 
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and podoplanin, indicating the presence of lymphatic 
elements, showed focal expression in the vessel lumina. 
Ultrastructural examination from the bowel sample also 
confirmed the presence of endothelial cells and pericytes 
(Fig. 1F). Further immunohistochemistry showed a 
moderate proliferate activity of the endothelial cells 
(Ki 67). There was cyclin D1 expression indicative of 
an increased cell cycle promotion. Apoptosis resistance 
was suggested by positive bcl-2 expression. Smooth 
muscle actin staining showed pericytes around the 
proliferating endothelial cells, indicating that the 
vascular proliferation is formed by two cell types. 
These findings are more indicative of an aggressive 
neoplasm rather than a reactive vascular proliferation. 
In the mesentery and liver, capillary proliferation dom�-
inated with intermingling foci of glomeruloid endothe�-
lial proliferations. No other organs, including the heart, 
skin, central nervous system and bones, were involved 
in the vascular malformation. The hypoplastic right 
kidney showed non-specific tubulointerstitial damage 
with secondary glomerular sclerosis without renal 
dysplasia.

Discussion
Although several symptoms show overlap with 

haemangiomatosis, aggressive, systemic KH is a rare 
entity, which can terminate patients’ life. Because of the 
rarity of the condition, many cases may be reported as 
haemangiomatosis. The differentiation of haemangioma 
from haemangioendothelioma creates a diagnostic 
challenge for pathologists. Features of glomeruloid 
areas, haemosiderin deposition, areas with a mixed 
lymphatic and pericytes covered endothelial cells lined 
capillaries, occasional spindle shaped cells, and hyaline 
globules favour a diagnosis of haemangioendothelioma. 
Ancillary methods with confirmation of the presence of 
endothelial cells markers, expression of CD31, CD34, 
factor VIII, VEGFR and podoplanin, areas with high 
mitotic activity, lack of apoptosis coupled with an 
aggressive behaviour, occasional perineural spread in 
our case indicated a multifocal semimalignant tumour 
[5].

In KH cases with the typical pathological features, 
the typical morphologic presence includes glomeruloid 
vascular proliferations and accompanying lymphatic 
vascular proliferation. Reported age distribution 
is typically between 1 month and 20 years. [3, 4], 
although recently adult cases were also described [6, 

7]. Evidence of lymphatic spread and lymph node 
metastases were described [4] and the multifocality of 
KH was also observed in a few cases [8, 9, 10].  

In our case, the initial symptoms included a feeding 
disorder and later ileus without an apparent haemorrhage. 
There was no clinical evidence of Kasabach-Merrit 
syndrome, although its reported incidence in KH is 
42.2% [3]. The surgically removed portion of the 
small bowel showed segmental transmural vascular 
proliferation with cavernous haemangioma-like 
areas and with slit-like, glomeruloid endothelial cell 
proliferations. On autopsy, the vascular proliferation 
also involved the retroperitoneum extending to the 
gastrointestinal tract, from the stomach to the rectum 
as well as the liver. Beyond the gastrointestinal tract, 
the involvement of the urogenital tract could also 
be observed, including the uterine cervix and the 
periurethral area of the bladder.  The morphological 
findings eventually led to a final conclusive diagnosis of 
Kaposiform haemangioendothelioma of the intestine.

Several questions can be raised about the 
mechanism of the bowel wall necrosis. Ischemia of the 
bowel without any apparent vascular occlusion can be 
explained by a steal effect. Previously closed shunts 
might gradually have led to circulatory redistribution 
because of the proliferation and expansion of the 
glomeruloid areas. It is suggested in the literature 
that lymphatic and haemangioma-like channels are 
an integral part of KH, and the glomeruloid vascular 
proliferation might initiate their formation. In our case 
the dilated haemangioma-like part might have caused 
a steal effect while the glomeruloid proliferations 
propagated, eventually leading to almost complete 
involvement of the gastrointestinal tract. 

We considered our case worth of reporting, because 
of the initial manifestations as well as the questions 
raised about the nature and behaviour of the vascular 
proliferations. Kaposiform haemangioendothelioma 
affected the entire gastrointestinal tract in this neonate 
with widespread necrosis that seems to be a new 
disease entity of a severe haemangiomatic illness. A 
further question is the involvement of the urogenital 
tract, which raises the possibility of the multifocality 
of KH, which was described so far only in a few cases 
[8, 9, 10].  
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ОСОБЕННОСТИ ПАТОГЕНЕЗА  
СОМАТИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИИ У ДЕТЕЙ  
С ВРОЖДЁННЫМИ РАСЩЕЛИНАМИ ГУБЫ И НЁБА

Резюме
В статье показано, что при врождённых расщелинах 
верхней губы и нёба под влиянием эндогенных (на-
следственных) или экзогенных (вызывающих нару-
шение эмбриогенеза) факторов, у детей возникают 
изменения в разных органах и системах организма. 
Эти изменения функционально связаны с врождён-
ным пороком челюстно-лицевой области. Особое 
внимание следует обратить на взаимосвязь врож-
дённого порока с психоэмоциональным состоянием 
ребёнка. Отмеченные системные взаимосвязи пато-
логических процессов свидетельствуют о том, что в 
процессе проведения реабилитационных мероприя-
тий должны участвовать специалисты разных про-
филей, способные  учитывать особенности пораже-
ния каждого органа и системы организма.

Ключевые слова: дети, расщелины губы и нёба, со-
матическая патология, патогенез, лечение и профи-
лактика.

Abstract
The article shows that with congenital 
cheilognathopalatoschisis influenced by internal 
(hereditary) or external (which cause embryogenesis  
disorder) causes, changes in different organs and 
systems of the organism occur in children. These 
changes functionally are connected with congenital 
malformation of maxillofacial area. Special attention 
should be paid to the interrelation between deficiency 
and psychoemotional state of a child. The systemic 
interrelations of pathologic processes noticed point to 
the fact that specialists of different areas of expertise, 
who can take into account peculiarities of each organ 
and system of the organism, should be engaged during 
the conduct of rehabilitation actions.

Key words: children, cheilognathopalatoschisis, somatic 
pathology, pathogenesis, treatment and prevention

Среди пороков развития у человека к числу наи-
более распространённых и очень социально зна-
чимых относятся врождённые расщелины губы и  
нёба. По данным разных авторов [1, 2], их частота 
среди всех врождённых пороков колеблется от 12 
до 36%. Они диагностируются в среднем у 1:1000 
новорожденных. Причём количество детей, рож-
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дённых с расщелинами верхней губы и нёба ста-
бильно увеличивается. За последние 100 лет эти 
пороки стали встречаться в 3 раза чаще. Их рост 
объясняется увеличением количества тератогенных 
и генетических факторов. По данным клинико-ге-
неалогических исследований, у 85% детей указан-
ные пороки были спорадическими,  у 15% – семей-
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ными. Семейные пороки в 18% случаев являются 
моногенными, в 7,5% – хромосомными, в 12% – с 
неустановленным типом наследования, в 62,5% –
мультифакторными [1].

В большинстве случаев врождённые дефекты 
лица и нёба имеют мультифакторный генез, т. е. 
связаны с повреждающим воздействием в эмбрио-
нальном периоде экзогенных и эндогенных факто-
ров. Причиной развития врождённой расщелины 
губы и нёба могут быть: возраст родителей (мать 
старше 35 лет), соматические заболевания матери, 
влияние ионизирующей радиации и электромаг-
нитных полей, действие некоторых лекарственных 
веществ (гормоны, жаропонижающие, тетрацикли-
ны, противосудорожные препараты и др.), многие 
химические вещества, применяемые в быту (ядо-
химикаты, бензин, формальдегид, кислоты и др.) 
оппортунистические инфекции у матери (краснуха, 
цитомегалия, токсоплазмоз и др.). Особое внима-
ние следует обратить на такие тератогенные факто-
ры, как алкоголь и никотин. 

Действие повреждающих факторов, особенно 
велико в критические периоды, когда в процессе 
интенсивного формирования челюстно-лицевой 
области наблюдается наиболее высокая активность 
энергетического обмена в клетках. Таким критиче-
ским периодом для данной области являются 6–8 
недели эмбриогенеза. 

Под влиянием тератогенных факторов изменя-
ется активность «скрытых» эпигенетических меха-
низмов, что может привести к стабильным, насле-
дуемым (потенциально обратимым) изменениям  
экспрессии генов с последующим формированием 
функциональных и морфологических нарушений. 
С годами неблагоприятный генетический «груз» 
накапливается, наследственная предрасположен-
ность нарастает, так как увеличивается количество 
носителей этой патологии благодаря улучшению 
медицинской реабилитации [3, 4].     

Врождённые дефекты лица и нёба нередко со-
четаются с пороками развития в других органах и 
систем организма. Примерно у 40% пациентов с 
ротолицевыми расщелинами имеются сочетанные 
аномалии, что позволяет диагностировать у них 
определённые синдромы множественных врож-
дённых пороков развития (МВПР). В современной 
литературе  описано 154 синдрома МВПР, вклю-
чающих орофациальные расщелины [5]. Одной из 
наиболее частых причин МВПР человека счита-

ются мутации на уровне гена или хромосомы. На-
следственные врождённые пороки в большинстве 
случаев связаны с генными мутациями. На долю 
хромосомных мутаций приходится всего 7–8%.  

Данные эмбрионального развития челюстно-ли-
цевой области  у плода свидетельствуют о тесных 
взаимоотношениях ротовой полости, языка, желу-
дочно-кишечного тракта, бронхолёгочной системы, 
иммунной  и  эндокринной систем. Дело в том, что 
в конце 1-го месяца гестационного периода форми-
руется ротовая впадина, из которой впоследствии  
образуются передняя доля гипофиза, часть ротовой 
полости, нёбная и глоточная миндалины. На 2-м 
месяце формируется жаберный аппарат, производ- 
ными которого являются слуховые трубы, среднее 
ухо, воронки миндалин, закладки паращитовидных, 
щитовидной и вилочковой желёз. 

При врождённых расщелинах верхней губы и 
нёба, являющихся следствием эмбриофетопатии, 
имеющиеся изменения анатомо-топографических 
структур нёба и носоглотки сопровождаются раз-
витием гипертрофии корня языка, нарушениями 
состояний евстахиевой трубы и среднего уха, рас-
стройствами функций сосания, глотания, дыха-
ния, слуха и речи. У многих детей при этом опре-
деляется патология иммунной, бронхо-лёгочной 
и нервной систем, а также желудочно-кишечного 
тракта.

По данным О.Е. Талицкой [6],  имеется опре-
делённая возрастная последовательность развития 
патологических изменений в висцеральных си-
стемах человека, отражающая онтогенетические 
закономерности. Чем меньше ребёнок, тем чаще 
и заметнее у него проявляются дефекты пищева-
рительной системы (наиболее древней в филоге-
нетическом плане). По мере взросления ребёнка и 
созревания его висцеральных систем «созревает» и 
чувствительность к повреждающим воздействиям 
в филогенетически более молодых системах, что 
выражается в изменении характера доминирующих 
симптомов. Причём клинические проявления, свя-
занные с иерархически более молодыми системами, 
становятся наиболее демонстративными.

По данным литературы и нашим данным [1, 7], у 
70–85% детей с врождёнными расщелинами губы 
и нёба отмечаются признаки перинатальной энце-
фалопатии, протекающей в большинстве случаев с 
синдромами внутричерепной гипертензии и повы-
шенной нервно-рефлекторной возбудимости. При 
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исследовании  цитоархитектоники  коры головно-
го мозга у детей с перинатальной энцефалопатией 
обнаружены значительные изменения простран-
ственной организации прецентральной области 
коры головного мозга, признаки интенсивного 
развития  ассоциативных областей и полей неокор-
текса [8]. Можно предположить, что зоны мозга, 
ответственные за двигательные функции, отстают 
в своём развитии (неврологический дефицит по  
А.Г. Притыко) за счёт нарушения процесса эм-
бриогенеза. Корреляционная взаимосвязь анато-
мических структур мозга с лицевыми структура-
ми часто является причиной нервно-психических 
расстройств у детей с врождёнными расщелинами 
губы и нёба. По данной И.А. Чистоградовой [9], 
у таких детей отмечается снижение уровня соци-
альной адаптации, нарушение эмоционального 
развития, формирование негативной самооцен-
ки, трудностей коммуникации. В связи с этим для 
улучшения качества жизни детей необходимо со-
здание специальной образовательной программы, 
направленной на своевременную коррекцию нерв-
но-психических расстройств. 

В результате исследования вегетативного гоме-
остаза (с помощью кардиоинтервалографии) у 90% 
детей с врождёнными расщелинами губы и нёба, по 
нашим данным [7], определяется синдром вегета-
тивной дистонии: по симпатикотоническому типу – 
в 15% случаев, по ваготоническому – в 65%, по сме-
шанному – в 20%. Ваготонический и смешанный 
типы наблюдались в основном у детей с проявле-
ниями внутричерепной гипертензии.

Литературные данные и наши наблюдения [7] 
свидетельствуют о том, что у детей с пороками раз-
вития челюстно-лицевой области, по сравнению с 
детьми общей популяции, в 3–4 раза чаще встреча-
ется гиперплазия вилочковой железы, в 2 раза чаще 
отмечаются заболевания ОРВИ, которые в 2,5–3  
раза чаще осложняются синуситами, лимфадени-
тами, бронхитами (в основном обструктивными), 
пневмониями. Часто ОРВИ и отмеченные ослож-
нения, по нашим данным, обусловлены наруше-
нием  микробиологического статуса носоглотки в 
результате дезэмбриогенетически обусловленной 
иммунологической недостаточности. Указанные за-
болевания отягощают функциональные изменения 
дыхания, речи, слуха и приёма пищи, связанные с 
наличием у детей врождённых анатомических де-
фектов.

По нашему мнению, гиперплазия вилочковой 
железы у детей с врождёнными расщелинами 
верхней губы и нёба является проявлением эм-
бриофетопатии. При эмбриофетопатии наруша-
ется генетически запрограммированный процесс 
формирования органов и систем организма, что 
является причиной развития хронического стрес-
са [10]. Доказано, что для хронического стресса 
характерны  эрготропная и трофотропная стадии 
[11]. Тимомегалия – проявление  трофотропной 
стадии хронического стресса, при которой имеется 
преобладание активности анаболических процес-
сов. Высокая активность анаболических реакций 
в данной ситуации безусловно имеет опреде-
лённое адаптационно-компенсаторное значение. 
Возможно, таким способом организм пытается 
ограничить увеличение дефекта, препятствует 
развитию гипотрофии. Однако при этом на фоне 
усиленного образования анаболических гормонов 
(инсулина и минералокортикоидов) резко повы-
шается образование лимфоцитов, отличающихся 
своей незрелостью и пониженной функциональ-
ной (иммунологической) активностью. Из-за по-
вышенного синтеза минералокортикоидов у этих 
детей ослаблена продукция глюкокортикоидов, 
что обуславливает высокий риск развития у них 
надпочечниковой недостаточности. В связи с вы-
шеизложенным мы назначаем детям с выраженной 
гиперплазией вилочковой железы глюкокортико-
идные препараты в поддерживающих дозах за 1–2 
дня до операции и в течение 1–2 дней после опе-
рации, в терапевтических дозах – в день операции. 

При гиперплазии лимфоидной ткани (явление 
лимфатизма) отмечается лимфоцитоз в основном за 
счёт накопления незрелых (То) лимфоцитов. Из-за 
нарушения функции иммунокомпетентных клеток 
возникают аллергические проявления клеточного 
типа, нарушения биоценоза ороназофарингиальной 
области и кишечника, частые респираторные забо-
левания верхних и нижних дыхательных путей.

Дети с частыми респираторными заболевани-
ями верхних и нижних дыхательных путей по-
стоянно находятся в центре внимания участковых 
врачей-педиатров. Если у детей раннего возраста 
инфекционный индекс (сумма случаев ОРВИ в те-
чение года, делённая на возраст ребёнка в годах) 
колеблется от 1,1 до 3,5, то их относят к группе 
часто болеющих детей (ЧБД). Высокая частота ре-
спираторных заболеваний у таких детей связана с 

ОСОБЕННОСТИ ПАТОГЕНЕЗА СОМАТИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИИ  
У ДЕТЕЙ С ВРОЖДЁННЫМИ РАСЩЕЛИНАМИ ГУБЫ И НЁБА
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многочисленными факторами эндогенного и экзо-
генного происхождения, которые способны приве-
сти к нарушению иммунологической защиты. По 
нашим наблюдениям, наиболее часто это встреча-
ется у детей с органической патологией головного 
мозга, лимфатическим диатезом, персистирующей 
вирусной и/или атипичной инфекцией, синдромом 
дисплазии соединительной ткани, а также с порока-
ми развития черепно-лицевой области.

У ЧБД,  по данным С.О. Ключникова и соавт. [12], 
определяется снижение активности сукцинатдеги-
дрогеназы, α-глицерофосфатдегидрогеназы, глута-
матдегидрогеназы, что свидетельствует о наличии 
энергетической недостаточности, дестабилизации 
клеточных мембран. Изменения цитохимических 
показателей  коррелируют с показателями, харак-
теризующими иммунологическую реактивность. 
У этих детей установлено уменьшение продукции 
СДЗ+,СД4+, СД16+ клеток, секреторного имму-
ноглобулина А, лизоцима, снижение активности 
фагоцитоза, интерферонообразования. По данным 
Т.В. Виноградовой и соавт. [13], у ЧБД выраженное 
нарушение процессов анаэробного гликолиза отра-
жается на функциональном состоянии рецепторно-
го аппарата В-лимфоцитов. Описанный характер 
метаболических и иммунологических изменений 
у ЧБД свидетельствует о патогенетической целесо-
образности использования для реабилитации этих 
детей энерготропных препаратов [12].

В результате  многолетней работы в центре 
черепно-лицевой патологии мы установили, что 
у детей с высоким узким («готическим») нёбом 
имеется высокий риск развития аденоидов. У 
этих детей, как правило, возникают аденоидиты, 
частые ОРВИ, отмечается длительное течение 
насморка после перенесённого ОРВИ. У этих же 
детей в большинстве случаев имеются признаки 
дисплазии соединительтной ткани, гиперплазии 
вилочковой железы, гипертензии  в малом круге 
кровообращения. Отмеченные данные сопоста-
вимы с данными, полученными при наблюдении 
за детьми с врождёнными расщелинами верхней 
губы и нёба. По нашим наблюдениям [7,11], у де-
тей с врождёнными расщелинами верхней губы и 
нёба гиперплазия вилочковой  железы встречается 
в 40–60% случаев, в то время как у детей общей 
популяции – в 3–7%. Тимомегалию мы рассматри-
ваем как проявление трофотропной стадии хрони-
ческого стресса.

Результаты исследования процессов развития 
челюстно-лицевой области у плода свидетельству-
ют о тесной взаимосвязи ротовой полости, желу-
дочно-кишечного тракта, органов дыхания с эндо-
кринной и иммунной системами. В связи с этим у 
детей с челюстно-лицевыми отклонениями отме-
чается нарушение функции иммунокомпетентных  
клеток, изменение биоциноза ороназофарингиаль-
ной области, кишечника, увеличение  инфекцион-
ного индекса.

При исследовании микрофлоры ороназофарин-
геальной области примерно у 500 детей с врождён-
ными расщелинами верхней губы и нёба наиболее 
часто определялось повышенное содержание золо-
тистого стафилококка, энтеробактерий, грибов рода 
Candida на фоне практического отсутствия лакто-
бацилл и значительного снижения бифидофлоры. 
Аналогичные результаты были получены и при и 
исследовании микрофлоры кишечника (патогенный 
стафилококк, энтеробактерии, протей, грибковая 
флора на фоне дефицита лакто- и бифидофлоры).

Врождённые расщелины верхней губы и нёба  
сопровождаются не только выраженным эстетиче-
ским недостатком, но и целым рядом функциональ-
ных и морфологических изменений [1, 2, 7]. Вслед-
ствие отсутствия естественного барьера между 
полостью рта и носом, отсутствия отрицательного 
внутриротового давления пища во время кормле-
ния постоянно попадает из полости рта в носовую 
полость. Это вызывает раздражение слизистой обо-
лочки носа и носоглотки, развитие очагов хрони-
ческой инфекции в виде фарингита, хронического 
тонзиллита, евстахиита, отита, синуситов с   форми-
рованием гипертрофии носовых раковин и аденои-
дов.  При евстахиите и отите появляется риск нару-
шения слуха. Из-за сообщения полостей носа и рта 
у этих детей дыхание частое и поверхностное. Та-
кое дыхание приводит к ослаблению дыхательной 
мускулатуры и уменьшению жизненной ёмкости 
лёгких. Отмеченные изменения, связанные с врож-
дённой расщелиной губы и нёба, предрасполагают 
к развитию воспалительных заболеваний верхних 
дыхательных путей и лёгких. У таких детей в 2,5–3 
раза чаще отмечается осложнённое течение ОРВИ 
(ларингиты, бронхиты часто с обструктивным син-
дромом, пневмонии).

Наличие у детей с врождённой расщелиной 
верхней губы и нёба, аденоидов, хронического ри-
нита, аденоидита, тонзиллита, синуситов, в значи-

PECULIARITIES OF PATHOGENESIS OF SOMATIC PATHOLOGY  
IN CHILDREN WITH CONGENITAL CHEILOGNATHOPALATOSCHISIS
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тельной степени ассоциированных с гиперплази-
ей вилочковой железы и нарушением лимфотока, 
очень часто приводит к развитию постназального  
затёка. Последний является одним из факторов ри-
ска развития бронхопневмопатии. Бронхопневмо-
патия, в свою очередь, предрасполагает к формиро-
ванию хронических бронхолёгочных заболеваний, 
таких как бронхиальная астма, а в более старшем 
возрасте – хроническая обструктивная болезнь лёг-
ких (ХОБЛ).

К предрасполагающим факторам у этих детей, 
кроме отмеченных выше, следует отметить недо-
статочность мукоцилиарного клиренса, низкий 
уровень противоинфекционной защиты, измене-
ние иммунологической реактивности. Комплекс 
указанных факторов обуславливает  развитие окси-
дантного стресса, характеризующегося признаками 
энергетической недостаточности, накоплением про-
дуктов перекисного окисления липидов, накопле-
нием недоокисленных продуктов обмена веществ.

При определении типов неспецифической адап-
тационной реакции (по Д.Х. Гаркави и соавт., 1977) 
нами [11] установлено, что у детей с челюстно-ли-
цевой патологией в большинстве случаев встреча-
ются реакции повышенной активации и переакти-
вации (увеличение количества лимфоцитов до 50% 
и больше 50%, по сравнению с нормальными воз-
растными значениями). Реакцию переактивации мы 
рассматриваем в качестве маркёра трофотропной 
стадии хронического стресса. На фоне присоеди-
нившегося ОРВИ количество лимфоцитов стано-
вится меньше возрастной нормы (адаптационная 
реакция стресса по Д.Х. Гаркави). Безусловно, 
здесь речь идёт об остром стрессе.

При хронических заболеваниях бронхолёгочной 
системы практически всегда возникают нарушения 
гемодинамики малого круга кровообращения с раз-
витием лёгочной гипертензии. В основе патогене-
за последней, по мнению многих авторов, лежит 
нарушение функции эндотелия. По современным 
представлениям, эндотелий играет самостоятель-
ную роль в регуляции сосудистого тонуса. Его 
можно рассматривать как «сердечно-сосудистый 
эндокринный орган, осуществляющий связь в кри-
тических ситуациях между кровью и тканями» [14]. 
Нарушение функции эндотелия ассоциировано с 
оксидантным стрессом, возникающим при хро-
нических бронхолёгочных заболевавниях на фоне 
хронической гипоксии.

Устранение врождённой расщелины верхней 
губы и нёба возможно только с помощью хирурги-
ческого лечения.

Повышение эффективности хирургического ле-
чения детей с врождёнными расщелинами верхней 
губы и нёба невозможно без высококачественного, 
продуманного, научно обоснованного педиатриче-
ского обеспечения, привлечения специалистов раз-
ного профиля.

Актуальность этой проблемы повышается в связи 
с доказанной необходимостью оперативного лечения 
детей в более раннем возрасте, начиная с периода 
новорожденности [2]. Проведение первичной хей-
лоринопластики в неонатальный период позволяет 
в более ранние сроки нормализовать миодинамиче-
ское равновесие мышц ротовой области и тем самым 
устранить действие деформирующего фактора на 
среднюю зону лица, что обуславливает более пра-
вильное формирование лицевого скелета. Восста-
новление анатомической целостности нёба преду-
преждает развитие кондуктивной тугоухости. Раннее 
оперативное вмешательство способствует становле-
нию правильного дыхания, сосания, глотания и  раз-
витию речи, формированию нормального биоценоза 
носоглотки и «местного» секреторного иммунитета, 
предупреждению возникновения частых ОРВИ и 
хронических заболеваний носоглотки, улучшению 
физических параметров ребёнка и т. д.

В нашей клинике разработана система комплекс-
ной оценки соматического статуса детей. При этом 
учитываются результаты обследования ребёнка раз-
личными специалистами центра (хирургом, педиа-
тром, невропатологом, ортодонтом, оториноларин-
гологом, логопедом, генетиком, эндокринологом  
и т. д.). На основании оценки состояния здоровья 
детей и анализа показателей их клинико-лаборатор-
ного обследования разрабатывается тактика веде-
ния каждого ребёнка.

Предложенная система наблюдения за детьми 
позволила обосновать показания и противопоказа-
ния к проведению оперативного лечения с учётом 
степени дефекта и этапа хирургической помощи.

По нашему мнению, абсолютными противопока-
заниями для планового оперативного лечения врож-
дённых челюстно-лицевых аномалий являются:

– глубокая степень недоношенности и незрело-
сти детей;

– гемолитическая болезнь новорожденных и ро-
довая травма;
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– септические состояния и бактериемия;
– тяжёлые врождённые пороки сердца с наруше-

нием гемодинамики;
– гипоплазия и агенезия бронхолёгочной систе-

мы; 
– аномалия развития и наследственная патоло-

гия желудочно-кишечного тракта (атрезия и 
свищи пищеварительного тракта, целиакия, 
дисахаридозная недостаточность и т. д.).

– опухоли ЦНС.
Показаниями для планового оперативного лечения 

врождённых расщелин верхней губы и нёба у новоро-
жденных и детей 1-х месяцев  жизни являются:

– отсутствие вышеперечисленных абсолютных  
противопоказаний;

– наличие адаптации к приёму пищи с помощью 
ложки.

В результате наблюдения за детьми и проведён-
ных исследований выделены патологические состо-
яния, нуждающиеся в коррекции до осуществления 
оперативного лечения (относительные, временные 
противопоказания для хирургического лечения):

– перинатальная энцефалопатия;
– гипотрофия 2-й и 3-й степеней;
– железодефицитная анемия 2-й и 3-й степеней; 
– функциональные и органические изменения 

сердечно-сосудистой системы с транзиторны-
ми гемодинамическими изменениями;

– тимико-лимфатический статус с  подтверждён-
ными иммунобиологическими изменениями и 
признаками снижения функции коры надпо-
чечников;

– нарушения микрофлоры носоглотки и кишеч-
ника, сопровождающиеся выраженными кли-
ническими проявлениями;

– выраженные проявления атопического дерма-
тита;

– наличие герпетических высыпаний;

– острые инфекционные заболевания.
Педиатрическое наблюдение за детьми с челюст-

но-лицевой патологией в процессе их подготовки к 
операции и в послеоперационном периоде целесоо-
бразно разделить на 3 этапа.

Первый этап – амбулаторный. В условиях поли-
клиники проводится  клинико-лабораторное обсле-
дование детей, в котором принимают участие все 
необходимые специалисты. При этом выявляются 
сопутствующие патологические состояния, и осу-
ществляется их лечение.

Второй этап – стационарный, предоперацион-
ный. Ребёнок находится под наблюдением хирургов, 
педиатров, невропатологов, анестезиологов. По по-
казаниям проводится антибактериальная терапия, 
деконтаминация кишечника при наличии дизбио-
тических изменений, общеукрепляющее лечение. 
Все мероприятия направлены на предупреждение 
возможных послеоперационных осложнений.

Третий этап – этап послеоперационной реабили-
тации, который сначала проводится в стационаре, а 
затем – в амбулаторных условиях. Основной зада-
чей  этого этапа является проведение восстанови-
тельных мероприятий, направленных на нормали-
зацию жизненноважных функций.

Диспансерное наблюдение после оперативного 
вмешательства осуществляется постоянно между 
хирургическими этапами и в течение 3–6 месяцев 
после последнего, завершающего этапа. При этом 
основное внимание уделяется общеукрепляющей 
терапии.

Разработанная нами схема педиатрического обе-
спечения хирургической коррекции челюстно-ли-
цевой патологии позволила проводить оператив-
ное лечение в более ранние возрастные периоды, 
значительно уменьшить сроки пребывания детей в 
стационаре (в 2–3 раза), улучшить их соматический 
статус и дальнейшее физическое развитие.
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ЧАСТОТА ПОРАЖЕНИЯ БОЛЬШОГО  
САЛЬНИКА У БОЛЬНЫХ ГЕРМИНОГЕННЫМИ 
ОПУХОЛЯМИ ЯИЧНИКОВ

Резюме
Хирургическое стадирование злокачественных 
опухолей яичников включает обязательное удале-
ние большого сальника. Детские онкологи считают, 
что удаление большого сальника у больных герми-
ногенными опухолями яичника ранних стадий не 
показано. Приведены данные исследований, кото-
рые это подтверждают.

Ключевые слова: герминогенные опухоли, опухоли яич-
ников, органосохраняющее лечение, детская онкология.

Во время проведения операции в первую оче-
редь выясняется вопрос целесообразности удаления 
большого сальника. По данным Beelen R.H., саль-
ник может играть роль в защите брюшной полости и 
борьбе с инфекцией [1]. Исследования показали, что 
большой сальник помогает вылечивать поврежден-
ные или измененные воспалением  ткани и органы 

и предупреждать развитие спаечного процесса. В 
случае рака, исходящего из органов брюшной поло-
сти, в том числе и рака яичников, большой сальник 
может собирать циркулирующие раковые клетки и 
предупреждать обсеменение на большем протяже-
нии по брюшной полости [2]. Такую возможность 
подтверждает экспериментальное исследование  

Abstract
Surgical staging of ovarian malignancies requires 
omentectomy. Pediatric oncologists consider that 
omentectomy in pediatric germ cell ovarian tumors 
is not indicated. Published data confirming that are 
presented. 
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Yokoyama Y. с соавторами на мышах, которое пока-
зали, что большой сальник играет роль в сборе опу-
холевых клеток и предотвращает дальнейшую дис-
семинацию по брюшине [3]. Вследствие этого, хотя 
удаление сальника полезно, если имеются фокусы 
его поражения, то в случае отсутствия метастазов 
в сальнике его следует оставлять. Многочисленные 
исследования патологоанатомов показывают об-
ширные поражения брюшины и органов малого таза 
и значительно меньшее число поражений  большого 
сальника [4], поэтому исследователи делают заклю-
чение, что точная роль большого сальника в имму-
нологии и раке остается не полностью понятной [2]. 

При раке яичников удаление большого сальника 
традиционно рекомендуется и включено в хирур-
гию по стадированию как часть опухолевой циторе-
дукции на ранних или распространенных стадиях 
рака без указания на наличие макроскопических 
поражений. Это основывается на положении, что 
рак яичников  легко распространяется по брюшной 
полости, и большой сальник – важная локализация  
метастатической опухолевой диссеминации [5]. 

В ряде исследований обсуждается вопрос о це-
лесообразности удаления неизмененного большого  
сальника больным ранними стадиями рака яични-
ков [2, 3, 6]. Исследования показали, что частота 
изолированного поражения сальника у больных с 
I и II стадиями процесса низкая и составляет от 2 
до 7% случаев. Исследования Lee J.Y. с соавторами 
показали еще меньшую частоту поражения боль-
шого сальника на ранних стадиях. Микрометастазы 
в сальник выявлены только у 2,7% больных с IIIA 
стадией рака яичников [7]. Произвольная биопсия, 
наугад выполненная, вместо удаления большого 
сальника может быть достаточной для ранних ста-
дий рака яичников [2]. McNally L. с соавторами в 
исследовании 20 975 больных раком яичников по-
казал, что удаление большого сальника не улучшает 
выживаемость у пациентов с I–IIIA стадиями про-
цесса. Необходимы рандомизированные исследо-
вания для определения дальнейшей тактики [6]. В 
случаях злокачественных герминогенных опухолей 
яичников у взрослых  традиционно хирургическое 
стадирование включает удаление большого сальни-
ка и при ранних стадиях процесса [5]. 

Терапевтическое значение удаления большого 
сальника при герминогенных опухолях яичников не 
доказано. Самое большое ретроспективное иссле-

дование о роли удаления большого сальника у 223 
взрослых больных с I–II стадиями герминогенных 
опухолей яичников проведено в 2017 году в Китае. 
Удаление большого сальника проведено у 74% боль-
ных, и у 26% больных сальник не удалялся. Общая 
10-летняя выживаемость при удалении большого 
сальника равна 90,5% и без удаления сальника – 
98,1%. Авторы делают вывод, что удаление большо-
го сальника не улучшает результаты лечения и может 
не выполняться. Изучалась роль удаления сальника 
у больных в зависимости от стадии процесса и мор-
фологического строения опухоли. При всех стадиях 
и различных морфологических вариантах опухоли 
10-летняя выживаемость была лучше у тех больных, 
которым большой сальник не удалялся [8]. Авторы 
указывают на результаты исследований, показыва-
ющие низкий уровень поражения большого сальни-
ка на ранних стадиях процесса – 2,7% [9] или пол-
ное его отсутствие [10]. Во-вторых, они отмечают 
роль химиотерапии в послеоперационном периоде, 
которая способна контролировать возможные ми-
кроскопические метастазы. Исследование Wang X. 
с соавторами  включало и детей [9]. В этом иссле-
довании 5-летняя выживаемость при удалении боль-
шого сальника составила 88,9%, а без удаления – 
100%. Авторы делают вывод, что удаление большо-
го сальника не является обязательным для больных 
с I–II стадиями процесса.

Таким образом, одна часть онкологов настаивает 
на полном хирургическом стадировании с удале-
нием большого сальника [11, 12, 13], другая часть  
сомневается в целесообразности этого [14, 15]. Из-
учение целесообразности полного хирургического 
стадирования у больных герминогенными опухоля-
ми яичников проведено Liu Q. с соавторами в 2013 
году [16]. Анализировались длительность опера-
тивных вмешательств, частота осложнений, число 
рецидивов и т. д. Длительность оперативного вме-
шательства, кровопотеря были статистически до-
стоверно выше у больных при проведении полного 
хирургического стадирования. Другие осложнения 
были  также значительно чаще у больных, которым 
проведено полное хирургическое стадирование.  
Послеоперационные осложнения отмечены в 17,4% 
случаев по сравнению с 0%, рецидивы – 10,9% по 
сравнению с 2,2%, летальность – 4,3% по сравне-
нию c 2,2%. Общая и безрецивная 5-летняя выжива-
емость были хуже в группе больных, которым про-
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ведено полное хирургическое стадирование: общая 
5-летняя выживаемость – 92% и 97% соответствен-
но и безрецидивная выживаемость – 87% и 97%.

Хирургическое стадирование в полном объеме 
не является прогностическим фактором для безре-
цидивной выживаемости [17, 18, 19]. По мнению  
Yoon N.R. с соавторами, радикальное удаление опу-
холи, включая удаление большого сальника, не пре-
дотвращает рецидив, так как большинство рецидивов 
найдены на поверхности печени и диафрагме [20].

Следовательно, данные, представленные в лите-
ратуре, подвергают сомнению рациональность уда-

ления большого сальника на ранних стадиях злока-
чественных герминогенных опухолей, так как его 
удаление не улучшает выживаемость больных. 

Источник финансирования: не указан.
Конфликт интересов: авторы статьи подтвер-

дили отсутствие конфликта интересов, о котором 
необходимо сообщить.

Вклад авторов: 
И.В. Нечушкина, В.М. Нечушкина – сбор данных.
М.И. Нечушкин, А.Б. Рябов – замечания, редак-

тирование.
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IN CHILDREN WHO UNDERWENT TONSILLECTOMY  
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Сарафанова М.Е., Притыко А.Г.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

АНАЛИЗ ТЕЧЕНИЯ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОГО  
ПЕРИОДА У ДЕТЕЙ, ПЕРЕНЕСШИХ ТОНЗИЛЛОТОМИЮ 
ДИОДНЫМ ЛАЗЕРОМ CERALAS E15 ELVES

Резюме
В статье изложен опыт применения диодного ла-
зера Ceralas E15 Elves при проведении тонзил-
лотомии и наличие ранних послеоперационных 
осложнений в сравнении с выполнением данной 
операции петлевым тонзиллотомом. В исследова-
нии участвовали 24 ребенка, которым выполнялась 
тонзиллотомия диодным лазером Ceralas E15 Elves 
и 22 ребенка с гипертрофией небных миндалин, 
оперированных петлевым тонзиллотомом. При 
применении диодного лазера Ceralas E15 Elves во 
время проведении тонзиллотомии не отмечается 
ранних послеоперацинных осложнений, таких как 
кровотечение и усиление болевого синдрома. Пол-
ное выздоровление наступает на 3 сутки послеопе-
рационного периода.

Ключевые слова: тонзиллотомия, лазер, послеопе-
рационные осложнения, кровотечение, болевой син-
дром.

Abstract
The article describes the experience of using Ceralas 
E15 Elves diode laser during tonsillotomy and the pres- 
ence of early postoperative complications in comparison 
with the implementation of this operation by loop ton- 
sillotomy. The study involved 24 children who 
underwent diode laser tonsillotomy CeralasE 15 Elves 
and 22 children with hypertrophy of Palatine tonsils, op�-
erated loop tonsillotome. When using Ceralas E15 Elves 
diode laser during tonsillotomy, there are no early post�-
operative complications, such as bleeding and increased 
pain syndrome. Full recovery occurs on the 3rd day of 
the postoperative period. 

Key words: tonsillotomy, laser, postoperative 
complications, bleeding, pain syndrome.

Гипертрофия лимфоидной ткани носорото-
глотки является наиболее частым патологическим 
процессом в детской оториноларингологии, в свя-
зи с этим аденотомии и тонзиллотомии – наиболее 
распространенные хирургические вмешатель-
ствами в детской ЛОР-практике [1–3]. Хирур-
гические вмешательства при данной патологии 

имеют разнообразные способы выполнения опе-
раций – при помощи тонзиллотомов различных 
модификаций, коблатором (метод холодной плаз-
мы), моно- и биполярными коагуляционными 
щипцами, радиоволновая лакунотомия, лазерная 
деструкция нёбных миндалин [4]. Лазерные тех-
нологии широко используются в хирургии для 

ГБУЗ «Научно-Практический Центр Специализированной помощи детям  имени В.Ф. Войно-Ясенецкого 
Департамента здравоохранения г. Москвы». Россия, Москва, 119619, ул. Авиаторов, 38.
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удаления, разрушения или термического некроза 
клеток, тканей или иных структур [5, 6]. В нашей 
клинике выполняются около 2000 данных опера-
ций в год, из которых 30% – это частичное уда-
ление лимфоидной ткани нёбных миндалин (тон-
зиллоттомии).

В нашем обзоре мы будем исследовать ранний 
послеоперационный период после воздействие ла-
зера на нёбные миндалины, учитывая наличие ос-
ложнений, таких как кровотечение и выраженность 
болевого синдрома. 

С сентября 2018 года в отделении оториноларин-
голгии активно выполняются тонзиллотомии при 
помощи диодного лазера Ceralas E15 Elves длинной 
волны 980 нм, мощностью 30 Вт, в непрерывном ре-
жиме, красным прицельным лучом 4 мВт.

Цель нашего исследования: уменьшение боле-
вого синдрома и кровотечений в раннем послеопе-
рационном периоде.

В данном исследовании участвовали 46 детей 
от 5 до 7 лет с изолированной гипертрофией нёб-
ных миндалин, которым в анамнезе выполнялась 
аденотомия. У всех пациентов отмечались жалобы 
на храп, «гнусавый» голос, затруднение дыхания. 
Пациенты были разделены на 2 группы. В первую 
группу вошли 22 пациента, которым выполнялась 
тонзиллотомия петлевым тонзиллотомом с даль-
нейшем тщательным гемостазом при помощи би-
полярного коагулятора 15 Вт. Во вторую группу 
вошло 24 ребенка, у которых тозиллотомия прово-
дилась при помощи диодного лазера Ceralas E15 
Elves длинной волны 980 нм, мощностью 30 Вт, 
в непрерывном режиме, красным прицельным лу-
чом 4 мВт.  

При выполнении тонзиллотомии петлевым 
тонзиллотомом интраоперационная кровопо-
теря у всех исследуемых детей первой группы 
(n=22) составляла 15–20 мл. Во время проведе-
нии тонзиллотомии при помощи диодного лазе-
ра Ceralas E15 Elves интраоперационная крово-
потеря составила 0 мл у всех пациентов (n=24),  
вошедших во вторую группу исследования. Все 
операции выполнялись под интубационным 
наркозом при помощи ингаляционного анесте-
тика севофлуран. Время выполнения операции  
как у первой группы пациентов, так и у второй  
группы составило 10 минут. Все пациенты на-
ходились после выполнения хирургического 
вмешательства в палате интенсивной терапии в 

течение 15 минут, после чего были переведены в 
палаты отделения. 

При осмотре через 2 часа после операции у 
100% (n=46) детей первой и второй групп отмеча-
лись гиперемия и отек тканей нёбных миндалин, 
умеренно выраженный болевой синдром, в связи 
с чем пациенты получали обезболивающую те-
рапию ибупрофеном перорально. Через 4 часа у 
22% (n=5) пациентов первой группы зафиксиро-
ванно кровотечение из послеоперационной раны, 
купированное введением гемостатической тера-
пии (этамзилат натрия) в возрастной дозировке. 
У 100% детей (n=24) из второй группы, опериро-
ванных при помощи диодного лазера Ceralas E15 
Elves, кровотечения не отмечалось. На усиление 
болевого синдрома через 6 часов после опера-
ции пожаловались 100% (n=22) пациентов первой 
группы, в то время как детям из второй группы в 
100% (n=24) случаев не требовалась обезболива-
ющая терапия. Выраженный фибринозный налет 
на нёбных миндалинах и болевой синдром после 
выполнения тонзиллотомии при помощи петле-
вого тонзиллотома сохранялся в течение 5 дней у 
100% (n=22) детей из первой исследуемой груп-
пы. У 100% (n=24) пациентов, которым проводи-
лась тонзиллотомия при помощи диодного лазера 
Ceralas E15 Elves, фибринозный налет был слабо 
выраженным, восстановление тканей нёбных мин-
далин произошло на 3 сутки после хирургического 
лечения. 

Таким образом:
1. Выполнение тонзиллотомии при помощи диод-

ного лазера Ceralas E15 Elves, как и обычным 
способом, не увеличивает время хирургического 
вмешательства.

2. Отсутствие интраоперационной кровопотери при 
применении диодного лазера Ceralas E15 Elves.

3. Ранних послеоперационных осложнений при 
применении диодного лазера Ceralas E15 Elves 
не отмечалось в 100% (n=24) случаев, в то время 
как болевой синдром и кровотечение при выпол-
нении тонзиллотомии петлевым тонзиллотомом 
зафиксированы у 100% (n=22) и у 22% (n=5) па-
циентов соответственно.

4. Полное восстановление тканей нёбных миндалин 
происходит в 2 раза в быстрее при применении 
диодного лазера Ceralas E15 Elves, чем после про-
ведения тонзиллотомии петлевым тонзиллотомом.

АНАЛИЗ ТЕЧЕНИЯ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОГО ПЕРИОДА У ДЕТЕЙ,  
ПЕРЕНЕСШИХ ТОНЗИЛЛОТОМИЮ ДИОДНЫМ ЛАЗЕРОМ CERALAS E15 ELVES
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ИНТЕГРАЛЬНАЯ ЭКСПРЕСС-ДИАГНОСТИКА СОСТОЯНИЯ 
ЗДОРОВЬЯ У ДЕТЕЙ С ПОМОЩЬЮ АППАРАТНО-
ПРОГРАММНОГО КОМПЛЕКСА «АМСАТ-КОВЕРТ»

Резюме
В статье представлены сведения о диагности-
ческих возможностях отечественного аппарата 
«АМСАТ-КОВЕРТ». Подчёркивается, что аппарат 
предназначен в основном для оценки системных, 
функциональных параметров организма, адаптаци-
онных возможностей, психического статуса, энерге-
тического состояния тканей. В условиях стационара 
его можно использовать для контроля эффективно-
сти проводимой терапии.

Ключевые слова: дети, аппарат, «АМСАТ-КО-
ВЕРТ», функциональное состояние, адаптоспособ-
ность.

Abstract
The article informs about diagnostic features of Russian 
device “AMSAT-COVERT”. It is emphasized that 
the device is designed to estimate systemic, functional 
parameters of organism, adaptative capabilities, mental 
status, tissue energy state. In hospital settings, it can be 
used to control the effectiveness of the therapy conducted.

Key words: children, device, “AMSAT-COVERT”, 
functional state, adaptability.

В настоящее время на детей большое влияние 
оказывают различные факторы техногенной на-
грузки: избыточный поток информации из интер-
нета и телевидения, неблагоприятная экологиче-
ская обстановка, социальные и психологические 
стрессы, гиподинамия, нарушение режима дня и 
питания. Безусловно, эти факторы отрицательно 
влияют на формирующийся организм, особенно в 
пубертатный период, сказываются на функциональ-
ных резервах организма, успешности обучения. В 
соответствии со стратегией ВОЗ мониторинг функ-
циональных резервов организма, донозологиче-

Timokhin E.C., Neudakhin E.V., Bukreeva E.A., Balakireva G.M.

INTEGRAL INSTANT DIAGNOSIS OF  
STATE OF HEALTH IN CHILDREN WITH THE HELP  
OF HARDWARE-SOFTWARE SYSTEM “AMSAT-COVERT”
State Budgetary Healthcare Institution Scientific and Practical Center for Specialized  
Assistance for Children named after N.V. Voyno-Yasenetsky Department of Healthcare  
of Moscow. 38, Aviatorov st., Moscow, Russia, 119619

ская  диагностика ранних стадий нарушения адап-
тационных процессов и своевременная коррекция 
функционального состояния рассматриваются в 
качестве оптимальных методов охраны здоровья. 
По современным представлениям, здоровье – это 
способность организма приспосабливаться к посто-
янно изменяющимся условиям окружающей среды 
и нагрузкам. 

Донозологическая диагностика – перспектив-
ное научное направление, основанное на изучении 
донозологических состояний с использованием  
специфических методов и приборов для оценки и 
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измерения параметров функционального состояния 
организма человека. Донозологическая диагности-
ка – обследование практически здоровых лиц с це-
лью выявления факторов риска, латентных и нерас-
познанных случаев заболеваний. Другими словами, 
под донозологической диагностикой следует  пони-
мать оценку функционального состояния  организма 
и его адаптационных возможностей в период, когда 
ещё отсутствуют явные признаки заболеваний. До-
нозологическая диагностика занимается распозна-
ванием состояний, пограничных между нормой и 
патологией. Основа донозологической диагностики 
у подростков заключается в измерении физических 
и физиологических характеристик, психофизио-
логического состояния, интеллектуальных и лич-
ностных особенностей ребёнка, т. е. качественных 
и количественных показателей здоровья, адап-
тационных возможностей организма, получении  
научно обоснованного ответа на вопрос о том, как 
далеко от возможной дезадаптации и развития забо-
левания находится подросток.

В центре внимания врачей, в том числе педи-
атров, постоянно находится проблема освоения 
современных методов исследования, позволяю-
щих диагностировать как системные (функцио-
нальные), так и морфологические изменения в 
организме. Особый интерес вызывают систем-
ные методы диагностики, с помощью которых 
возможно оценивать компенсаторно-приспособи-
тельные механизмы, эффективность проведения 
профилактических и лечебных мероприятий. Для 
характеристики системных изменений в организ-
ме у пациентов ГБУЗ «НПЦ специализированной 
помощи детям им. В.Ф. Войно-Ясенецкого ДЗМ», 
кроме методов стационарной диагностики, ис-
пользуется аппаратно-программный комплекс 
(АПК) «АМСАТ-КОВЕРТ». Этот комплекс позво-
ляет определять качественные и количественные 
показатели здоровья, функциональные параметры 
организма, уровень его адаптационных возможно-
стей, проанализировать физическое состояние об-
следуемого, порог его психофизической устойчи-
вости, степень выраженности стрессовых реакций 
и тревожности. Кроме того данную систему можно 
применять для оценки эффективности проводимой 
терапии, для динамического наблюдения за состо-
янием пациентов.

В основе разработки представленного АПК 
«АМСАТ-КОВЕРТ» (рис. 1) лежат фундаменталь-
ные работы Р. Фолля. 

Ведущим принципом функционирования АПК 
является экспресс-оценка электрических параме-
тров в биологически активных (рефлексогенных) 
зонах кожи, отражающих состояние взаимосвя-
занных с ними внутренних органов и систем орга-
низма. Для измерения электрических параметров 
используются 22 отведения от трёх пар электродов 
на теле обследуемого пациента (в области лба, на 
ладонях и стопах). Полученные результаты анали-
зируются и преобразуются в текстовую и графи-
ческую информацию. Графические изображения 
представлены в виде фантомов, разделённых на 
зоны. Последние окрашены в различные цвета в 
зависимости от функционального состояния (от 
нормы до патологии) исследуемой области. По дан-
ным анализа электрических потенциалов можно 
судить о типе реактивности, тонусе вегетативной 
нервной системы, потенциальных возможностях 
органов-мишеней, о лимфодинамике, о физиоло-
гической активности органов и систем организма 
(физиологической норме, гипер- и гипофункцио-
нальных расстройствах). Выраженность этих на-
рушений отражается на шкале функционального 
состояния в виде соответствующих качественных 
и количественных характеристик. В процессе об-
следования производится автоматический расчёт 
данных от 0 до 100 у. е. Длительность обследования 
пациента колеблется от 5 до 15 мин. Электрические 
сигналы безболезненные и абсолютно безвредны 
для человека.

Лидером по разработке программно-аппарат-
ных диагностических комплексов, пригодных для 

Рис 1. АПК «АМСАТ-КОВЕРТ» (АРК “АМSАТ-COVERT”)
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экспресс-диагностики, в нашей стране стал меди-
ко-технический центр (МТЦ) «КОВЕРТ» (г. Мо-
сква), который наладил производство аппаратов, 
разработанных на предприятиях военно-промыш-
ленного комплекса. В 1989 году первый вариант 
компьютерной системы электрокожной диагно-
стики под названием «АСЭД-14» прошёл клиниче-
скую апробацию в ЦВНИИАГ и активно использо-
вался при обследовании лётчиков и космонавтов. 
В дальнейшем усовершенствованные аппараты 
«АМСАТ-КОВЕРТ» (рис. 2) (регистрационное удо-
стоверение № ФСР 2008/02205 от 17 марта 2008 – 
срок действия не ограничен; Федеральная рецензия  
№ 99-03-000838 от 5 сентября 2007 г.) проходили 
испытания в НИИ традиционных методов лечения 
МЗ РФ, в НИИ педиатрии РАМН. 

Они неоднократно награждались медалями  и ди-
пломами, в том числе  в салоне новейших техноло-
гий в Женеве. В настоящее время аппараты работают 
в 35 странах (в США, Англии, Германии, Швейцарии 
и т. д.). В нашей стране они  широко применяются 
для донозологической диагностики при диспансе-
ризации широких масс населения, спортсменов, 
пациентов физиотерапевтических кабинетов, для 
динамической оценки эффективности проводимой 
терапии у амбулаторных и стационарных больных. 
Вся аппаратура  сертифицирована, внесена в Госу-
дарственный реестр медицинских изделий, разреше-
на к использованию Комитетом по новой медицин-
ской технике Минздрава России  (протокол № 4 от 
09.10.1998 г. № 29 (23-934-98), а также Минздравом 
РФ (лицензия ЦЛМД № 7278/7274).

Новые научные исследования расширяют пред-
ставления о возможностях этой аппаратуры. Так, в 
диссертационной работе на соискание учёной сте-
пени кандидата медицинских наук [1] установлено, 
что у детей в возрасте от 7 до16 лет с дисциркуля-
торными нарушениями в вертебробазилярной си-
стеме АПК «АМСАТ» позволяет выявлять гипер- и 
гипофункциональные нарушения. Достоверность 
полученных результатов, по данным автора, состав-
ляет 72%. Проведенное исследование  мотивирует  
дальнейшее углублённое изучение этого метода.

В диссертации  Е.В. Мамаевой [2] на соискание 
учёной степени доктора мед наук, посвящённой 
оценке пародонтологического статуса и функцио-
нального состояния организма у подростков, ком-

пьютерная система «АМСАТ» использовалась для 
обследования 164 школьников старших классов  в 
возрасте от 13 до 18 лет. При сопоставлении пока-
зателей, полученных при кардиоинтервалографии, 
характеризующей состояние ВНС, с показателями 
АПК результаты совпали, что, по мнению автора, 
подтверждает обоснованность применения послед-
него. Автор рекомендует применять АПК «АМ-
САТ-КОВЕРТ» при планировании индивидуальных 
программ пародонтологического обследования,  
при проведении эпидемиологических исследова-
ний: для диагностики патологии тканей пародонта, 
для определения риска возникновения деструктив-
ных форм. Е.В. Мамаева получила патент на изо-
бретение (№ 207104576 от 15.03.2007): «Способ 
определения взаимосвязи пародонтологического 
статуса и функционального состояния организма у 
подростков». 

По данным С.Н. Серебрякова и соавт. [3], экс-
пресс-оценка органов желудочно-кишечного трак-

Рис 2. Регистрационное удостоверение (Registration certificate)

ИНТЕГРАЛЬНАЯ ЭКСПРЕСС-ДИАГНОСТИКА СОСТОЯНИЯ ЗДОРОВЬЯ У ДЕТЕЙ  
С ПОМОЩЬЮ АППАРАТНО-ПРОГРАММНОГО КОМПЛЕКСА «АМСАТ-КОВЕРТ»
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та (ЖКТ) с помощью АПК «АМСАТ-КОВЕРТ» 
позволяет определить тяжесть функциональных 
нарушений ЖКТ и установить локальные измене-
ния (повышение или понижение) функциональной 
активности в каждом из отделов ЖКТ. Проводи-
мая одновременно с этим оценка функциональных 
нарушений внутренних органов, вертебральных 
структур  позволяет судить об адаптационных воз-
можностях организма, об уровне функциональных 
резервов. Благодаря возможности ежедневного мо-
ниторинга  функционального состояния организма, 
возникают благоприятные условия для коррекции 
проводимой терапии.

АПК «АМСАТ-КОВЕРТ» активно использо-
вался в исследованиях М.М. Хакуновой с соавт. 
[4, 5]. Так, в работе, посвящённой оценке функ-
ционального состояния организма у 150 студен-
тов в возрасте от 17 до 23 лет, занимающихся в 
группах лечебной физкультуры, отмечено, что с 
помощью АПК можно определять потребление 
кислорода тканями (ПКТ), т. е. судить об энерге-
тическом статусе организма. Уменьшение ПКТ 
при физической нагрузке, стрессовых состояниях 
является патологическим явлением. Это должно 
быть поводом для коррекции энергетического об-
мена. В статье, посвящённой экспресс-диагности-
ке функционального состояния систем организма 
у воспитанников школы-интерната, установлены 
гипер- и гипофункциональные отклонения со сто-
роны разных органов и систем организма: органов 
зрения (30,3%), эндокринной системы (27,3%), 
ЛОР-органов (24,2%), сердечно-сосудистой систе-
мы (15,2%), ЖКТ (9,1%). Комплексные  изменения 
различных органов определялись в 24,2% случа-
ях. Обращает на себя внимание большая частота 
психоэмоционального напряжения (1–2 степени 
у 57,6% детей, 3 и 4 степени – у 42,4%). На этом 
фоне у многих детей отмечается синдром вегета-

тивной дистонии (51,5%), нарушение лимфодина-
мики (54,5%). У 93,9% обследованных пациентов 
снижен уровень ПКТ, что вынуждает исследовате-
лей  разрабатывать способы коррекции энергети-
ческого статуса организма.

Особое внимание привлекла к себе диссертаци-
онная работа Т.В. Кухаровой [6] на соискание учё-
ной степени кандидата технических наук, которая 
посвящена диагностике психических расстройств, 
а также выбору стратегии лечения. На основании 
использования АПК «АМСАТ-КОВЕРТ» автором 
разработана методика синтеза распределённых си-
стем управления и (самое главное) получены мате-
матические модели, позволяющие проводить оцен-
ку психического состояния человека, ориентируясь 
на установленные параметры электропроводности. 
Кроме того, получена модель системы управления 
психическим состоянием человека, а также матрица 
передаточных функций, характеризующая реакцию 
психики человека на воздействие применяемых для 
лечения психических расстройств лекарственных 
препаратов. Следует отметить, что математические 
модели наблюдателей, базирующиеся на параме-
трах накожной электропроводимости организма, 
позволяют определить наличие у человека психи-
ческих  расстройств. Эта новизна исследования за-
щищена патентом на изобретение.

Таким образом, проанализированные литератур-
ные источники свидетельствуют о том, что АПК 
«АМСАТ-КОВЕРТ» отражает не только функци-
ональные параметры организма, его органов и си-
стем, активность всех регулирующих систем, но и 
психическое состояние и даже энергетический об-
мен в тканях. Анализ новых работ, особенно поя-
вившихся  в последние годы, открывает новые воз-
можности этой аппаратуры. Напрашивается вывод 
о необходимости более широкого её использования 
в научной и практической медицине.  
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Резюме
В психоневрологическом отделении ГБУЗ «НПЦ 
спец. мед. помощи детям ДЗМ» совместно с вра-
чами-генетиками обследованы 12 пациентов с 
эпилепсией, задержкой психомоторного и рече-
вого развития. Наблюдение включало фенотипи-
ческий анализ: характер приступов, когнитивных 
и поведенческих нарушений, видео-электроэнце-
фалография, магнитно-резонансная томография 
головного мозга, лицевые дизморфии, особенно-
сти перинатального периода и таргетное экзомное 
секвенирование панели генов, ассоциированных с 
эпилептической энцефалопатией (NGS). Длитель-
ное медицинское сопровождение и анализ феноти-
па пациентов с эпилептической энцефалопатией не 
позволило диагностировать известные моногенные 
формы эпилепсии. В результате исследования выяв-
лены патогенные варианты в следующих 

Abstract
The patients (N=12) with epilepsy, psychomotor and 
speech development delay were examined togeth�-
er with the geneticists in the psycho-neurological 
department of the St.Luka Scientific and Practical 
Center of Specialized Medical Care for Children. 
The observation included phenotypic analysis: type 
of seizures, cognitive and behavioral disorders, video 
electroencephalography (video-EEG), magnetic re- 
sonance imaging of the brain (MRI), facial 
dysmorphia, perinatal hystory, and targeted exome 
sequencing of genes panel associated with epileptic 
encephalopathy (NGS). Long-term medical support 
and phenotype analysis of patients with epileptic 
encephalopathy did not allow diagnosing the known 
monogenic forms of epilepsy. The pathogenic variants 
were detected in the following genes: PCDH19 
(n = 1), ALDH7A1 (n = 1), SCN2A (n = 2), GRIN2B 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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Введение
Эпилепсия – распространенное неврологиче-

ское расстройство, поражающее около 65 милли-
онов человек в мире [1]. Причина судорог у более 
50% людей неизвестна, и эпилепсия квалифици-
ровалась как «идиопатическая» согласно класси-
фикации 1989 года [3]. В результате интенсивного 
развития методов молекулярно-генетического ис-
следования  стали экспоненциально увеличивать-
ся знания о причинах идиопатических эпилепсий. 
Данный факт послужил тому, что Международная 
лига против эпилепсии (ILAE) заменила термин 
«идиопатическая эпилепсия» на «генетическую 
эпилепсию» [4]. Кроме того, появляется все боль-
ше доказательств генетической природы эпи-
лепсии вследствие структурных аномалий, таких 
как фокальная дисплазия коры,  гиппокампальный 
склероз [1, 5]. 

Эпилептическая энцефалопатия (ЭЭ) – генети-
чески гетерогенная группа тяжелых расстройств, 
которые характеризуются наличием судорожного 
синдрома и сопровождаются выраженными когни-
тивными и поведенческими нарушениями. К насто-
ящему времени в базе данных OMIM зарегистри-
ровано 56 фенотипических вариантов ранних ЭЭ у 
детей [6]. 

В клинической практике с целью поиска молеку-
лярного дефекта все чаще используются полноэк-
зомное и таргетное экзомное секвенирование пане-
лей генов [7].

Цель данного исследования: выявить генетиче-
ские причины ранней ЭЭ у детей и попытаться про-
вести генотип-фенотипическую корреляцию.

генах – PCDH19 (n=1), ALDH7A1 (n=1), SCN2A 
(n=2), GRIN2B (n=2), DOCK7 (n=2), HCN1 (n=1), 
CNTNAP2 (n=2), DLGAP2 (n=1). В связи с появле- 
нием в литературе данных о новых мутациях и фор-
мах эпилептических энцефалопатий при сходной 
клинической картине заболевания и обуславливает 
необходимость в проведении NGS и анализе гено-
тип-фенотипических корреляций в каждом отдель-
ном случае. 

Ключевые слова: эпилептическая энцефалопа-
тия, генетическая гетерогенность, таргетное 
экзомное секвенирование, генотип-фенотипиче-
ские корреляции.

(n = 2), DOCK7 (n = 2), HCN1 (n = 1), CNTNAP2 
(n = 2), DLGAP2 (n = 1). The appearance data in 
the literature regarding new mutations and forms of 
epileptic encephalopathy shows necessary to perform 
targeted exome sequencing of genes panel in a similar 
clinical picture of the disease and analyze genotype-
phenotypic correlations in each individual case.

Key words: epileptic encephalopathy, genetic 
heterogeneity, targeted exome sequencing, genotype-
phenotype correlations.

Пациенты и методы исследования
Обследованы 12 пациентов с идиопатической 

эпилепсией, задержкой психомоторного и речевого 
развития, наблюдающихся в психоневрологическом 
отделении ГБУЗ «НПЦ спец. мед. помощи детям 
ДЗМ». Проведен фенотипический анализ: характер 
приступов, когнитивных и поведенческих наруше-
ний, видео-электроэнцефалография (видео-ЭЭГ), 
магнитно-резонансная томография (МРТ) голов-
ного мозга и молекулярно-генетические исследова-
ния (ООО «Геномед» и лаборатория молекулярной 
генетики и полногеномного секвенирования ГБУЗ 
«НПЦ спец. мед. помощи детям ДЗМ» – руководи-
тель к.х.н. М.С. Беленикин). На проведение иссле-
дования получено разрешение Этического комитета 
ГБУЗ «НПЦ спец. мед. помощи детям ДЗМ» после 
подписания родителями добровольного информи-
рованного согласия. 

Результаты и обсуждение
Длительное медицинское сопровождение и 

анализ фенотипа пациентов с резистентной к ан-
тиэпилептическим препаратам (АЭП) ЭЭ не по-
зволило диагностировать известные моногенные 
формы эпилепсии. Исходя из этого, были определе-
ны показания к проведению таргетного экзомного 
секвенирования панели генов, ассоциированных с 
наследственными формами эпилепсии. В резуль-
тате проведенного исследования выявлены пато-
генные варианты в следующих генах – PCDH19 
(n=1), ALDH7A1 (n=1), SCN2A (n=2), GRIN2B 
(n=2), DOCK7 (n=2), HCN1 (n=1), CNTNAP2 (n=2), 
DLGAP2 (n=1). 
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Клинико-генетическая характеристика пациен-
тов представлена в таблице 1.

Так, пациенты с функционально одинаковыми 
мутациями в гене GRIN2B имели различные клини-
ческие проявления. 

Клинические примеры с выявлением у пациен-
тов мутаций в гене GRIN2B 

Пациент М. (№ 5), мальчик, 3 года 4 мес. Кли-
нический диагноз: Идиопатическая генерализован-
ная эпилепсия, недифференцированный вариант. 
Перинатальный анамнез без особенностей. 

Дебют заболевания в возрасте 1 г., когда отмеча-
лись аффективно-респираторные приступы, зами-
рания с версией глаз вправо (до нескольких раз в 
день). В 2 г. на фоне полного благополучия утром 
во время сна обмяк, отмечалось шумное дыхание, 
гиперсаливация, с утратой сознания. Приступ купи-
ровался самостоятельно. Через 2 дня пароксизмы с 
замиранием и закатыванием глаз, а вечером на фоне 
высокой температуры (до 38,9 °C) развился генера-
лизованный судорожный приступ. Подобные при-
ступы повторялись и без повышения температуры 
тела. Клиническая и ЭЭГ-ремиссия на фоне приема 
препаратов вальпроевой кислоты через 1 год. Эф-
фективность противоэпилептической терапии: со-
кращение приступов на 100%.

Фенотипические особенности: лицевых дизмор-
фий нет. Интеллект не нарушен. Ребенок контактен, 
адекватен. Характер приступов – фебрильные: во 
сне замирание с закатыванием глаз, затем симме-
тричные клонические судороги, афебрильные: во 
сне замирание, закатывание глаз, затем рвота и мо-
чеиспускание. 

По данным видео-ЭЭГ – ирритативные диффуз-
ные изменения ритмики коры и подкорковых струк-
тур. Эпиактивности нет. МРТ головного мозга без 
патологии.

Выявлен ранее описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гене GRIN2B 
(chr12:13716759C>T, rs187979330) в гетерозигот- 
ном состоянии, приводящий к замене аминокисло-
ты в 1138 позиции белка (p.Arg1138Gln). 

Пациент З. (№ 6), мальчик, 11 мес 8 дней. Кли-
нический диагноз: Ранняя миоклоническая энцефа-
лопатия. Синдром двигательных нарушений (фор-
мирование спастического тетрапареза). Задержка 
психомоторного и предречевого развития.

Беременность протекала на фоне ОРВИ, гесто-
за и измененного биохимического пренатального 
скрининга, что явилось показанием для инвазивной 
пренатальной диагностики. Кариотип плода 46, XY. 
Роды II самостоятельные в головном предлежании 
на 41–42 нед. беременности, на фоне стимуляции 
окситоцином. Масса при рождении 3650 г., длина  
53 см., Апгар 8/9. Ранее развитие с задержкой пси-
хомоторного и предречевого развития.     

Дебют заболевания в возрасте 1 месяца, когда 
появились миоклонические приступы и приступы 
по типу серийных и одиночных вздрагиваний (ин-
фантильные спазмы). На фоне гормональной те-
рапии положительная динамика в виде отсутствия 
модифицированной гипсаритмии в бодрствовании, 
практически полного отсутствия эпизодов «вспыш-
ка-подавление» во сне, улучшения фоновых харак-
теристик, отсутствия инфантильных спазмов, одна-
ко миоклонические приступы сохранялись.

Характер приступов: инфантильные спазмы 
(асимметричные одиночные и серийные эпилепти-
ческие спазмы), асимметричные тонические при-
ступы, одиночные и серийные миоклонические 
приступы

Фенотипические особенности: монголоидный 
разрез глаз, глазные щели узкие, дакриоцистит, 
спастический тетрапарез. Реакция сосредоточения 
и комплекс оживления на внешние раздражители.  
Гуления нет. Улыбается.

Ранее проведенное генетическое исследова-
ние: селективный скрининг на наследственные 
болезни обмена с началом в неонатальном перио-
де (ТМС) и анализ мочи на органические кислоты  
без изменений. По данным видео-ЭЭГ – мульти-
региональная эпилептиформная активность в ле-
вой височной области, левой затылочной области, 
в правой центрально-височной области, зареги-
стрированы множественные миоклонии различной 
степени выраженности, в ряде случаев напомина-
ющие эпилептические короткие спазмы, а в ряде – 
неэпилептический миоклонус, асимметричные оди-
ночные и серийные эпилептические спазмы, асим-
метричные тонические приступы. МРТ без патоло-
гии.

Учитывая фармакорезистентное течение эпи-
лепсии, ребенок переведен на кетогенную диету 
(3:1). Количество приступов сократилось. Отме-
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чаются улучшения на ЭЭГ. Мальчик начал крат-
ковременно фиксировать взгляд и следить непро-
должительно за предметом. Прислушивается к 
обращенной речи, редко улыбается. 

Выявлен ранее не описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гена GRIN2B 
(chr12:13716451G>A) в гетерозиготном состоянии, 
приводящий к замене аминокислоты в 1241 пози-
ции белка (p.Arg1241Trp). 

Ген GRIN2B кодирует белок семейства N-ме-
тил-D-аспартата (NMDA)-рецепторов. NMDA-ре-
цепторы обеспечивают медленную кальций-опосре-
дованную синаптическую передачу в центральной 
нервной системе (ЦНС). Ген GRIN2B играет важ-
ную роль в развитии головного мозга, образовании 
нейронной сети, синаптической пластичности, кле-
точной миграции и дифференцировке. Мутации в 
данном гене ассоциированы с неврологическими 
расстройствами, включая аутизм, синдром гиперак-
тивности и дефицита внимания, эпилепсию [10].

De novo мутации в гене GRIN2B в гетерозигот-
ном состоянии описаны у пациентов с аутосомно-до-
минантным заболеванием – ранняя эпилептическая 
энцефалопатия, тип 27 (OMIM: # 616139) [10].

Данные наблюдения иллюстрируют эффектив-
ность медикаментозной коррекции в первом случае 
и отсутствие эффекта от АЭП во втором наблюде-
нии, что потребовало перевод ребенка на кетоген-
ную диету с доведением до ремиссии по приступам. 
Отсюда вывод, что при функционально одинаковых 
мутациях все-таки не исключается возможность по-
лучения терапевтического эффекта от АЭП, что по-
зволяет частично развеять миф о некурабельности 
моногенных форм эпилепсии.

Клинические примеры с выявлением у паци-
ентов функционально разных мутаций в гене 
SCN2A 

Пациент П. (№ 9), мальчик, 16 лет. Клиниче-
ский диагноз: Идиопатическая генерализованная 
эпилепсия с фебрильными судорогами плюс, кли-
ническая ремиссия с 2008 г. 

Ребенок от 1-й беременности, протекавшей с 
угрозой прерывания в 1-ом триместре, анемией. 
Роды срочные. В родах – обвитие пуповиной. Масса 
при рождении 3110, рост 52 см. Раннее развитие по 
возрасту. В периоде новорожденности ребенок был 
очень беспокоен, часто срыгивал.

Дебют заболевания с 7 лет – многократные (15 
раз) тонические судорожные приступы с утратой 
сознания и последующим мышечным дрожанием, 
на фоне повышения температуры тела. Длитель-
ность приступов до 3 мин. Положительный эффект 
на фоне приема АЭП. Лицевых дизморфий нет. Ин-
теллект не нарушен. Ребенок контактен, адекватен.   

По данным видео-ЭЭГ отмечаются умеренные 
общемозговые диффузные изменения биоэлектри-
ческой активности коры головного мозга; эпилепти-
формной активности не выявлено в бодрствовании 
и во сне. МРТ головного мозга – признаки гипопла-
зии мозжечка. Врожденная киста задней черепной 
ямки. 

Выявлен ранее не описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гене SCN2A 
(chr2:166229774G>C) в гетерозиготном состоянии, 
приводящий к замене аминокислоты в 1287 пози-
ции белка (p.Val1287Leu). 

Пациент А. (№ 10), мальчик, 1 год 5 мес. Кли-
нический диагноз: Эпилепсия симптоматическая 
мультифокальная, пирамидная недостаточность 
слева, задержка моторного и психоречевого разви-
тия.

Ребенок от беременности, наступившей после 
периода бесплодия и протекавшей на фоне токсико-
за. Роды срочные, оперативные, Апгар 8/9. 

Дебют заболевания на 2 сутки жизни – нараста-
ние дыхательной недостаточности на фоне аспи-
рационного синдрома, синдрома угнетения ЦНС, 
неонатальных судорог. С 15 дней жизни  регистри-
ровались частые фокальные приступы в виде вер-
сии головы вправо, миоклонии век, а также геми-
конвульсивные приступы справа и асимметричные 
аксиальные миоклонические спазмы. Приступы 
купированы фенобарбиталом и препаратами валь-
проевой кислоты. Ремиссия до 10 мес. В возрасте 
10 мес. приступы возобновились – серийные флек-
сорные спазмы, атонические приступы (до 4 серий 
по 5–7 приступов), длительные гипомоторные при-
ступы (0–3/сут). В терапию введен вигабатрин – 
частота приступов уменьшилась на 75%. Ребенок 
развивается с задержкой психоречевого и моторно-
го развития.

Характер приступов: атонические, миоклониче-
ские приступы, эпилептические тонические спаз-
мы с минимальными моторными проявлениями. 
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Осмысленному контакту трудно доступен. Взгляд 
фиксирует непродолжительно, следит кратковре-
менно. Речь – гуление, лепет, внимание рассеяно, 
гипердинамичен, игровых навыков нет. Легкая дис- 
тоническая установка головы вправо, полуптоз 
OD=OS, псевдобульбарный синдром, умеренная 
диффузная гипотония, патологические синкинезии. 
Делает несколько самостоятельных шагов.      

По данным видео-ЭЭГ, региональная эпилепти-
формная активность в левой теменно-затылочной 
области с формированием мультирегиональной 
эпилептиформной активности с преимущественной 
локализацией в левом полушарии головного мозга, 
зарегистрированы серийные инфантильные спаз-
мы, без четкого инициального начала в ЭЭГ. МРТ 
головного мозга – расширение субарахноидальных 
пространств в лобно-теменно-височных областях.

Выявлен ранее не описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гене SCN2A 
(chr2:166237672insA) в гетерозиготном состоянии, 
приводящий к сдвигу рамки считывания, начиная с 
1506 кодона (p.Ser1506fs). 

Потенциалзависимые натриевые каналы пред-
ставляют собой трансмембранные гликопротеино-
вые комплексы (тетрамер), состоящие из четырех 
субъединиц, формирующих пору канала. Основ-
ная роль натриевых каналов состоит в генерации 
и передаче потенциалов действия в нейронах и 
мышцах, необходимых для возникновения нейро-
нального возбуждения. Ген SCN2A кодирует аль-
фа2-субъединицу натриевого канала. Варианты в 
гене описаны у пациентов с ранней эпилептической 
энцефалопатией тип 11 (OMIM #613721) и доброка-
чественными семейными судорогами младенчества 
(OMIM #607745).

В наших наблюдениях два пациента с функци-
онально различными мутациями в гене SCN2A и с 
совершенно разной клинической картиной: один с 
доброкачественным течением эпилепсии и другой с 
тяжелой резистентной к АЭП ЭЭ. Этим можно объ-
яснить необходимость таргетного секвенирования 
панели генов.   

Другими интересными клиническими наблюде-
ниями в нашей практике были пациенты с мутаци-
ями в генах HCN1, PCDH19, DLGAP2 и ALDH7A1

Клинический пример с выявлением у пациен-
тов мутации в гене HCN1

Пациент, К. (№3), девочка, 9 лет. Клинический 
диагноз: Эпилепсия криптогенная мультифокаль-
ная. 

Ребёнок от 3 беременности, протекавшей с угро-
зой прерывания с 14 недели гестации, 2 родов (1 
здоровый ребенок 2-я беременность, замершая на 
9 неделе гестации). Роды в срок с массой 3100 гр. 
Раннее развитие с задержкой психомоторного и ре-
чевого развития.

В возрасте 3 мес. жизни отмечались состояния в 
виде запрокидывания головы назад. С 8 мес. появи-
лись кивки головой 2–3 раза в день с последующим 
присоединением атонических приступов с паде-
ниями, травматизацией, чаще сериями по 2 атони-
ческих приступа в сутки до 10–15 раз. На фоне 
приема АЭП (ламотриждин) отмечается снижение 
интенсивности приступов.

Наследственность по данному заболеванию отя-
гощена (у прабабушки пробанда по линии матери 
эпилепсия стала причиной смерти).

Фенотипические особенности: выступающая 
вперёд челюсть, открытый рот, постоянное слюно- 
течение, микрокрания, гипомимия, аномальный 
рост зубов. Расходящееся косоглазие. Движения в 
конечностях ограничены. Мышечный тонус дисто-
ничен. Моторное развитие: ходит самостоятельно с 
3 лет 6 мес, атактико-гипотоническая походка. Ос-
мысленному контакту трудно доступен, обращён-
ную речь понимает на обиходно-бытовом уровне, 
выполняет простые инструкции. 

По данным видео-ЭЭГ, региональная эпи-
лептиформная активность в правой ценрально-ви-
сочно-теменной области с распространением на 
соседние регионы; в левых затылочно-теменно-за-
дневисочных отделах и правой заднелобной обла-
сти. МРТ головного мозга – врождённая аномалия 
развития головного мозга: гипоплазия лобно-те-
менных отделов, полимикрогирия.

Выявлен ранее не описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гена HCN1 
(chr5:45396616G>A) в гетерозиготном состоянии, 
приводящий к замене аминокислоты в 403 позиции 
белка (p.Ser403Leu).

Ген HCN1 экспрессируeтся в коре головного 
мозга, гиппокампе, коре мозжечка и стволе мозга 
[3]. HCN1 регулирует  возбудимость нейронов, яв-
ляется водителем ритмической или осцилляторной 
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активности [8]. Показано, что HCN1 играет опреде-
лённую роль в развитии эпилепсии и невропатиче-
ской боли [11].

De novo мутации в гене HCN1 в гетерозиготном 
состоянии описаны у пациентов с ранней эпилепти-
ческой энцефалопатией, тип 24 (OMIM: #615871) [11]. 

Клинический пример с выявлением у пациен-
тов мутации в гене PCDH19

Пациент Б. (№ 4), девочка, 1 год 4 мес. Клини-
ческий диагноз: Криптогенная генерализованная 
эпилепсия: синдром Веста. Задержка психомотор-
ного развития.

Ребенок от 1 беременности, протекавшей с угро-
зой прерывания (кровотечение) с 7 недели и гипок-
сией плода. Срочные роды с массой – 3700 гр., рост – 
53 см. оценка по Апгар 8/9. Ранее развитие до 6 ме-
сяцев соответствовало возрасту.

Дебют приступов в 6 месяцев с аксиальных то-
нических спазмов с частотой до 70 раз в сутки. С 
момента начала заболевания отмечается регресс  
психомоторного развития. Терапевтический эффект 
от АЭП не более 25%. Характер приступов – акси-
альные тонические  спазмы. Лицевых дизморфий 
нет. Диффузная мышечная гипотония с гиперреф-
лексией. Двигательные навыки задержаны, само-
стоятельно не ходит.

По данным видео-ЭЭГ, полипик-волны в те-
менно-височных отделах, в структуре замедления. 
Мультирегиональная эпилептиформная актив-
ность. МРТ: наружная региональная гидроцефалия.

Выявлен ранее не описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гене PCDH19 
(chrX:99662047C>T) в гетерозиготном состоянии, 
приводящий к замене аминокислоты в 517 позиции 
белка (p.Ala517Thr).

Ген PCDH19 экспрессируется в развивающемся 
головном мозге, включая гиппокамп и кору, уча-
ствует в установлении связей между нейронами и 
процессах сигнальной трансдукции на уровне си-
наптической мембраны. Мутации в гене PCDH19 
описаны у пациентов женского пола с X-сцеплен-
ной доминантной ранней эпилептической энцефа-
лопатией, тип 9 (OMIM: # 300088) [12].

Клинический пример с выявлением у пациен-
тов мутации в гене DLGAP2

Пациент Х. (№ 11), 3 года. Клинический диа-
гноз: Симптоматическая фокальная эпилепсия.

Ребенок от 1 беременности и физиологических 
родов. Дебют заболевания в возрасте 5 месяцев, 
когда на фоне ОРВИ с гипертермией до 39–40 °С 
появились серийные приступы  длительностью до 
10 минут.  Присоединение приступов при пробуж-
дении: запрокидывание головы назад, глаза вверх, 
тоническое напряжение в конечностях длительно-
стью до минуты, гипомоторные приступы с клони-
ческим компонентом. Количество приступов – 12 
раз за сутки. На фоне приема АЭП достигнута ме-
дикаментозная ремиссия.

В клинической картине атактико-гиперкинети-
ческий синдром, грубая задержка развития, грубые 
коммуникативные нарушения и стереотипии, от-
сутствие целенаправленных движений. 

По данным видео-ЭЭГ типичной эпилептифор-
мной активности не зарегистрировано. МРТ голов-
ного мозга: корковая атрофия, гипоплазия червя 
мозжечка.

Выявлен ранее не описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гене DLGAP2 
(chr8:1497737C>T) в гетерозиготном состоянии, 
приводящий к замене аминокислоты в 293 позиции 
белка (p.Thr293Met). DLGAP2 кодирует PSD-95/
SAP90-связывающий белок 2, который локализу-
ется в постсинаптической мембране и участвует в 
молекулярной организации синапсов и в сигнале 
нейронных клеток. В литературе описания клиниче-
ских случаев с мутациями в данном гене на данный 
момент нет, но было показана значимая его роль в 
патогенезе аутизма  [13]. Таким образом, учитывая 
отсутствие эпилептической активности на ЭЭГ, па-
роксизмальные проявления у данного ребенка мо-
гут быть переквалифицированы в стереотипии.

Клинический пример с выявлением у пациен-
тов мутации в гене ALDH7A1

Пациент В. (№ 12), девочка, 4 мес. Клинический 
диагноз: Тяжелая младенческая генерализованная 
идиопатическая эпилепсия со статусным течением 
приступов. Суперрефрактерный эпилептический 
статус повторный (40 дней). Состояние кетоза на 
фоне кетогенной диеты. Гипоксически-ишемиче-
ская энцефалопатия. Синдром мышечной дистонии. 
Задержка психомоторного и предречевого развития.

Ребенок от 1 беременности, протекавшей с угро-
зой прерывания (кровотечение на сроке 7 недель). 
Роды первые на 40–41 нед. гестации, плановое ке-
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сарево сечение. Масса при рождении 4630 г., рост 
56 см, Апгар 8/9. 

Дебют заболевания в возрасте 10 часов жизни, 
когда отмечено ухудшение состояния в связи с на-
растанием неврологической симптоматики в виде 
синдрома угнетения с элементами возбуждения. В 
возрасте 20 часов жизни – тонико-клонические су-
дороги, сохранялись до 3 дней. В возрасте 1 мес. у 
ребенка повторились эпизоды судорог (кратковре-
менные клонические подергивания рук), появились 
приступы по типу инфантильных спазмов. Ребенок 
в связи с ухудшением состояния и увеличением ча-
стоты и интенсивности судорог находился в отде-
лении реанимации (рефрактерный эпилептический 
статус). Пациент был выписан домой в удовлетво-
рительном состоянии. Мама самостоятельно от-
менила назначенный per os витамин В6. Через 1,5 
месяца приступы возобновились, ребенок вновь 
в состоянии эпилептического статуса поступает 
в отделение реанимации. Приступы купированы 
внутривенным введением витамина В6. В связи с 
отсутствием положительного эффекта от приема  
АЭП пациент переведен на кетогенную диету, на 
фоне который отмечено снижение частоты и интен-
сивности судорог. 

В неврологическом статусе: мышечный тонус 
дистоничен, выше в верхних конечностях, D=S. 
При тракции за руки не группируется. Голову не 
держит.

По данным видео-ЭЭГ регистрируются корот-
кие частые диффузные разряды эпилептиформ-
ных комплексов острая-медленная волна, пик-, 
полипик-медленная волна, с альтернативным 
полушарным амплитудным преобладанием, чаще 
слева, амплитудой до 150 мкВ, длительностью 
1–2 секунды, которые перемежаются периодами 
диффузной низкоамплитудной кривой до 10 мкВ, 
длительностью 3–5 секунд, что, вероятнее все-
го, соответствует ЭЭГ-паттерну «вспышка-пода-
вление». МРТ головного мозга: последствия ги-
поксически-ишемического поражения больших 
полушарий головного мозга, щелевидный дефект 
мозгового вещества в подкорковых структурах 
справа, положительная динамика. Гипогенезия 
червя мозжечка. Mega cisterna magna. Минималь�-
ная вентрикуломегалия левого бокового желудоч-
ка, без динамики.

Выявлены ранее не описанные у больных ва-
рианты нуклеотидной последовательности в гене 
ALDH7A1 в гетерозиготном состоянии, приводя-
щие к появлению стоп-кодона в 82 позиции белка 
(p.Arg82Ter) и к замене аминокислот в 399 позиции 
белка (p.Glu399Gln).

Ген ALDH7A1 является членом семейства генов 
альдегиддегидрогеназы (ALDH), кодирует фермент 
дегидрогеназу α-аминоадипинового полуальдегида 
(α-AASA), также известный как антиквитин. Вну-
три клетки антиквитин обнаруживается во внутрен-
ней жидкости клетки (цитозоль) и в ядре. Данный 
фермент участвует в расщеплении лизина в голов-
ном мозге и облегчает превращение α-аминоади-
пинового полуальдегида в α-аминоадипат. Распад 
лизина в мозге необходим для синтеза энергии и 
других необходимых молекул.

Мутации в гене ALDH7A1 в гомозиготном и ком-
паунд-гетерозиготном состоянии описаны у паци-
ентов с пиридоксин-зависимой эпилепсией (OMIM: 
# 266100) [14].

Руководствуясь полученными результатами 
ДНК-обследования, ребенку назначены терапевти-
ческие дозы витамина В6 пожизненно.

У пациентов с функционально разными мутаци-
ями в гене DOCK7 были описаны разные феноти-
пические проявления – эпилепсия идиопатическая 
генерализованая с миоклонически-астатическими 
приступами (мутация сайта сплайсинга), фокаль-
ная симптоматическая эпилепсия на фоне порока 
развития левой лобно-теменной области головного 
мозга (миссенс-мутация). 

Клинические примеры с выявлением у пациен-
тов мутаций в гене DOCK7 

Пациент П. (№ 1), мальчик, 1 года 8 мес. Кли-
нический диагноз: Эпилепсия идиопатическая ге-
нерализованная с миоклонически-астатическими 
приступами (синдром Дозе?). Задержка психомо-
торного и речевого развития. 

Ребенок от IV беременности (I – здоровый ре-
бенок, II и III – м/аборт), протекавшей без осо-
бенностей. Роды вторые в срок в тазовом пред-
лежании, самостоятельные. Масса при рождении  
3600 г., длина 56 см. По шкале Апгар 7/8 баллов. 
Ранее развитие с задержкой психомоторного раз-
вития. Дебют эпилепсии в 7 мес. Терапия АЭП без 
эффекта. 
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Характер приступов: миоклонические при-
ступы, миоклонически-атонические приступы до 
8–20 раз/сутки. Диффузная мышечная гипотония, 
самостоятельно садится и сидит, ходит самостоя-
тельно, неустойчиво (атактико-паретическая поход-
ка). Речи нет. Дифференцировка на «свои-чужие» 
отсутствует. Игрушками не интересуется. Контакт 
«глаза в глаза» кратковременный, быстро истоща-
ется. Гиперактивен.

На видео-ЭЭГ регистрируется эпилептиформная 
активность, представленная комплексами острая- 
медленная волна, пик-медленная волна амплитудой 
200–250 (до 350 при диффузных) мкВ: в правой те-
менно-задневисочной области, с тенденцией к вто-
ричной билатеральной синхронизации и диффуз-
ному распространению, в структуре преходящего 
регионального замедления; в левой теменно-задне-
височной области, с тенденцией к вторичной била-
теральной синхронизации и диффузному распро-
странению, в левой полюсно-лобной области, в виде 
диффузных разрядов с различными региональными 
акцентами, в виде генерализованных разрядов. В 
бодрствовании и во сне зарегистрировано множе-
ство миоклонических приступов разной степени вы-
раженности. МРТ головного мозга без патологии.

При проведении молекулярно-генетического ис-
следования выявлен ранее не описанный у больных 
вариант нуклеотидной последовательности в 15 ин-
троне гена DOCK7 (chr1:63044645C>A, rs79716948) 
в гетерозиготном состоянии.

Пациент М. (№ 2), мальчик. 1 год 4 мес. Кли-
нический диагноз: Порок развития головного 
мозга (фокальная кортикальная дисплазия левой 
лобно-теменной области). Эпилепсия симптомати-
ческая фокальная. Правосторонний гемипарез. За-
держка темпов психоречевого развития.

Ребенок от II беременности (I – здоровый ребе-
нок), протекавшей с угрозой прерывания. Роды вто-
рые, на 38 недели гестации, экстренное кесарево се-
чение. Масса при рождении 3350 г., длина 54 см. По 
шкале Апгар 8/9 баллов. Состояние при рождении 
тяжелое за счет дыхательной недостаточности на 
фоне аспирационной пневмонии (ИВЛ 1 сутки). Ра-
нее развитие с задержкой психомоторного развития.

Первый приступ развился в возрасте 3 мес: де-
виация взора и головы вправо, тонико-клонические 
подергивания конечностей. Ребенок госпитали-

зирован, назначен препарат вальпроевой кислоты  
90 мг/сут, через 3 нед. приступ повторился. В дина-
мике появились гипомоторные состояния и клонии 
в правой руке и ноге. К терапии добавили окскар-
базепин. В течение 4 мес. приступов не было, за-
тем они возобновились в виде миоклоний правой 
половины лица, затем клонии в правой руке и ноге 
и иногда развивается вторично-генерализованный 
приступ. На фоне приема АЭП (вальпроевая кисло-
та до 500 мг/сут + окскабазепин 480 мг/сут) отме-
чалась ремиссия более 2 мес. с последующим воз-
обновлением приступов с волнообразным течением 
от 0 до 5 раз/сут (частота возникновения приступов 
1 р. / 3–10 дней). На фоне комбинации вальпроевой 
кислоты 500 мг/сут. + окскарбазепина 480 мг/сут. + 
левотирацетам 700 мг/сут. приступы сохранялись. 

Характер приступов: фокальные правосто-
ронние гемиконвульсивные с вторичной генера-
лизацией, фокальные гипомоторные приступы. 
Снижен объем активных движений в правых ко-
нечностях. Мышечная сила снижена больше в 
правых конечностях, до 4 баллов. Голову держит, 
переворачивается, стоит на четвереньках, сидит, 
стоит и делает несколько шагов у опоры. Диффе-
ренцировка на «свои-чужие» сохранена. Лепет, 
пытается повторять слова. Улыбается на обра-
щенную речь, реагирует на интонацию голоса. 
Интересуется игрушками.

По данным видео-ЭЭГ регистрируется эпи-
лептиформная активность в лобно-центрально-ви-
сочной области. Во сне зарегистрирован единичный 
комплекс пик-медленная волна в левой лобно-ви-
сочной области. МРТ головного мозга – гипоплазия 
мозолистого тела, фокальная кортикальная диспла-
зия левой лобной области. 

При проведении молекулярно-генетического ис-
следования выявлен ранее не описанный вариант 
нуклеотидной последовательности в 48 экзоне гена 
DOCK7 (chr1:62923335G>A, rs753509954) в гетеро-
зиготном состоянии, приводящий к замене амино-
кислоты в 2074 позиции белка (p.Pro2074Leu). 

По литературе описаны только 3 пациента с 
ранней эпилептической энцефалопатией, тип 23 
(OMIM: # 615859) с компаунд-гетерозиготными му-
тациями в гене DOCK7 на хромосоме 1p31.

В 2014 г. Perrault et al (2014) описал 3 девочек 
(возраст 5–10 лет) с ранней ЭЭ, рожденных от 2 не-
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родственных браков. В первые месяцы жизни у всех 
девочек наблюдались фармакорезистентные судо-
роги, отставание в психомоторном, речевом разви-
тии и кортикальное нарушение зрения или слепота 
[8]. ЭЭГ во всех случаях показала мультифокаль-
ную эпилептическую активность. Фенотипические 
особенности включали следующие: низкая линия 
роста волос, телекант и широкая переносица носа, 
утолщенные брови, синофриз, длинные ресницы, 
энофтальмия, короткий фильтр, полные губы и из-
мененная форма ушей. МРТ головного мозга по-
казала аномально выраженную понтобульбарную 
борозду с мягкой гипоплазией моста, истончение 
мозолистого тела и атрофию белого и серого ве-
щества в затылочной области. Perrault et al. (2014) 
идентифицировали 4 различные гетерозиготные 
нонсенс-мутации (приводящие к потери функции 
белка) в гене DOCK7 [8]. Поскольку ген DOCK7 
играет важную роль в нейрогенезе, регуляции по-
лярности нейронов и развитии ГАМКергических 
нейронов, нарушение функции DOCK7 может при-
вести к патологии нервной системы, что наблюда-
ется у данных пациентов, а также может объяснить 
клиническую картину и у наших пациентов.

Принимая во внимание, что данным тип ЭЭ на-
следуется аутосомно-рецессивно и в наших случа-
ях были обнаружены только по 1 мутации в гете-
розиготном состоянии в гене у каждого пациента, 
то можно предполагать наличие второй мутации в 
интроне либо микроделеции в локусе на хромосо-
ме, захватывающем ген DOCK7.

Оба описанных пациента требуют дальнейшего 
обследования: проведения хромосомного микрома-
тричного анализа с целью поиска микроперестроек 
хромосомы и полногеномного секвенирования.

Клиническая картина у пациентов с функцио-
нально разными мутациями в гене CNTNAP2 также 
отличалась. У пациента с нонсенс-мутацией фено-
типические проявления были более выраженными 
(мульфокальная эпилепсия, тетрапарез, отставание 
в моторном и психоречевом развитии), чем у паци-
ента с миссенс-мутацией (фокальная эпилепсия с 
последующей медикаментозной ремиссией). 

Клинические примеры с выявлением у пациен-
тов мутаций в гене CNTNAP2

Пациент С. (№ 7), мальчик, 2 года. Клиниче-
ский диагноз: Эпилепсия симптоматическая муль-

тифокальная. Смешанный тетрапарез. Задержка 
психоречевого развития. 

Ребенок от IV беременности, протекавшей на 
фоне угрозы прерывания, протеинурии, гестоза. 
Роды вторые на 41–42 нед. гестации, слабость ро-
довой деятельности, крупный плод.  Масса при ро-
ждении 3978 г., длина 53 см, Апгар 8/9.

Дебют заболевания в 6 мес., когда на фоне высо-
кой температуры, возникли тонические судороги. 
Периодически отмечались «застывания» ребенка и 
вздрагивания. В 8 мес. ребенок перенес ротовирус-
ную инфекцию, после чего появились ежедневные 
множественные тонические судорожные приступы. 
В терапию введен препарат вальпроевой кислоты – 
б/эффекта, на фоне приема топиромата – приступы 
купированы. До 8 мес. жизни ребенок развивался с 
темповой задержкой психомоторного развития, после 
появления судорог, отмечается регресс всех навыков 
(мальчик перестал переворачиваться, следить за пред-
метом, при вертикализации давать опору на ножки).

Характер приступов: тонические судорожные 
приступы, гипомоторные судорожные приступы, 
фокальные серийные и одиночные тонические 
флексорные симметричные и асимметричные эпи-
лептические спазмы.

Фенотипические особенности: микроцефалия, 
диффузная мышечная гипотония с патологическими 
дискинезиями, миоклонии мышц, отсутствие реакции 
на окружающих, астазия, афазия.  Неэпилептический 
миоклонус – крайне редко. Моторное развитие: при 
тракции за руки не группируется, лежа на животе 
опоры на предплечья нет, голову не держит, не пере-
ворачивается, не сидит, не ползает, при вертикализа-
ции опоры на стопы нет. Психическая сфера: гуления 
и лепета нет, не улыбается, в эмоциональный контакт 
не вступает. Кариотип 46, ХУ. ТМС без патологии.

По данным видео-ЭЭГ: мультифокальная эпи-
лептиформная активность. МРТ головного мозга – 
субатрофия больших полушарий головного мозга.

Выявлен ранее не описанный у больных ва-
риант нуклеотидной последовательности в гене 
CNTNAP2 (chr7:148112703A>TAG) в гетерозигот- 
ном состоянии, приводящий к появлению стоп-ко-
дона в 1331 позиции белка (p.Ile1331X).

Пациент Т. (№ 8), мальчик, 13 лет. Клинический 
диагноз: Криптогенная фокальная эпилепсия, кли-
ническая ремиссия с октября 2014 г.
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Дебют заболевания в возраст 2 лет, когда впер-
вые появились простые фокальные адверсивные 
приступы с поворотом головы и глаз вправо дли-
тельностью до 5 секунд. Достаточно быстро при-
ступы стали сопровождаться потерей постурально-
го тонуса и диффузным мышечным расслаблением. 
Предчувствуя наступление приступа (чувство лег-
кости, парестезии пальцев кисти), ребенок пытался 
принять защитную позу или найти опору. Частота 
указанных приступов около 10 раз в сутки. На фоне 
АЭП достигнута ремиссия.

В неврологическом статусе: очаговой симпто-
матики нет, ребенок контактен, адекватен. Речь – 
фразовая, правильная. По данным видео – ЭЭГ 
мультирегиональная эпиактивность правой цен-
трально-височно-затылочной области, левой ви-
сочной, левой теменной, часто по типу ДЭРД. МРТ 
головного мозга без структурной патологии

Выявлен ранее описанный у больных вариант 
нуклеотидной последовательности в гене CNTNAP2 
(chr7:146818170G>C, rs150918383) в гетерозигот-
ном состоянии, приводящий к замене аминокисло-
ты в 285 позиции белка (p.Gly285Ala). 

Ген CNTNAP2 кодирует трансмембранный кон-
тактин-ассоциированно-подобный белок-2, который 
чаще обнаруживается в миелинизированных аксонах 
совместно с калиевыми каналами. Возможная роль 
CNTNAP2 – участие в локальной дифференциации 
аксона на отдельные функциональные субдомены.

Мутации в гене CNTNAP2 в гомозиготном и 
компаунд-гетерозиготном состоянии описаны у 
пациентов с кортикальной дисплазией-фокальной 
эпилепсией и Питт-Хопкинс-подобным синдромом 
(OMIM # 610042) [9].

Клиническую картину заболевания мы не можем 
объяснить выявленной мутацией, поскольку она в 
гетерозиготном состоянии. Дети нуждаются также 
в дообследовании с целью поиска  второй мутации 
в гене CNTNAP2.

При эпилепсии проведение генотип-фенотипи-
ческие корреляций представляет собой достаточно 
трудоемкую задачу [2, 15]. Вследствие сложных 
корреляций генотипа и фенотипа становится труд-
ной классификация и категоризация этих заболе-
ваний. Показано, что гены, ассоциированные с 
эпилепсией, могут нести все виды мутаций: от мис-
сенс-мутаций до мутаций сдвига рамки считывания 

и хромосомных аберраций и вариаций числа копий, 
которые объясняют фенотипический полиморфизм, 
наблюдаемый при данной патологии. [16]. 

В настоящее время на рынке существует мно-
жество генетических тестов, которые могут иден-
тифицировать каждую из этих мутаций. Общепри-
знано, что чем протяженнее мутация, тем тяжелее 
фенотип [17], но это не всегда верно. 

Одной из важных причин нечеткой корреляции 
генотипа и фенотипа при эпилепсии является то, 
что большинство из них имеют сложную структуру 
наследования с вовлечением двух или более генов и 
влиянием факторов окружающей среды; даже один 
и тот же тип мутации у двух людей может вызывать 
болезнь с вариабельной степенью тяжести [18]. На-
пример, мутация в гене KCNQ2 может приводить 
к доброкачественным семейным судорогам у неко-
торых новорожденных и тяжелой эпилептической 
энцефалопатии у других детей [19].

Однако было замечено, что многие четко опре-
деленные мутации вызывают характерный фено-
тип, например, пациенты с синдромом Драве с 
нонсенс-мутациями в гене SCN1A имеют более 
раннее появление судорог и тяжелое их проявление, 
чем пациенты с миссенс-мутациями в гене SCN1A  
[18, 20]. Кроме того, было отмечено, что микрохро-
мосомные перестройки с вовлечением гена SCN1A 
и смежных генов потенциально связаны с дополни-
тельными дисморфическими особенностями у по-
раженных пациентов [20]. 

Есть несколько важных моментов, которые врач 
должен знать при проведении корреляции генотипа 
и фенотипа в случае эпилепсии [21]:
1. Должен быть четко описан клинический профиль 

(демография, клинические признаки и симпто-
мы, результаты исследования) пациента.

2. Генетический диагноз, используемая генетиче-
ская технология и ее ограничения должны быть 
понятны врачу.

3. В случае проявления эпилепсии у других род-
ственников пробанда (пациента) должна быть 
составлена детальная родословная и проведен 
клинико-генеалогический анализ (не менее трех 
поколений).

4. Врач должен исключить воздействия возможного 
фактора окружающей среды, вариабельную пе-
нетрантность и мозаицизм.
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Заключение
Выраженная генетическая гетерогенность ранних 

ЭЭ обуславливает целесообразность и эффективность 
проведения таргетного экзомного секвенирования для 
диагностики генетических вариантов с использовани-
ем панелей генов, ответственных за возникновение 

заболеваний, сопровождающихся судорожным син-
дромом. Описание фенотипических проявлений при 
выявляемых мутациях позволит клиницистам на ран-
них стадиях заболевания заподозрить редкие формы 
наследственной ЭЭ и, возможно, провести коррекцию 
терапевтических мероприятий.
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ОБОСНОВАНИЕ ВОЗМОЖНОСТИ  
ПРИМЕНЕНИЯ ЛАЗЕРНОЙ ТЕРАПИИ  
В ПАЛЛИАТИВНОЙ ПЕДИАТРИИ

Резюме
Статья посвящена проблемам паллиативной помо-
щи детям. Паллиативная помощь детям относится 
к дорогостоящей медицинской помощи. Предлага-
емая авторами идея внедрения лазерной терапии 
позволит снизить расходы в детской паллиативной 
помощи. Приводится ряд исследований отечествен-
ных авторов об эффективности лазерной терапии 
при бронхо-лёгочной патологии. Лазерная терапия 
потенцирует действие лекарственных препаратов, 
что позволяет существенно снижать их дозировки 
и повышать качество лечения. Лазерная терапия на-
правлена  на повышение защитных сил организма и 
его физиологических функций и систем: нервной, 
сосудистой, эндокринной и иммунной, что необхо-
димо детям, находящимся в центрах паллиативной 
помощи детям. 

Ключевые слова: паллиативная педиатрия, лазерная 
терапия.

Введение 
Проблемам организации паллиативной по-

мощи детям и вопросам снижения расходов, на 
Западе посвящено множество публикаций [1, 2, 
3, 4, 5, 6, 7, 8, 9]. Так, Американская ассоциация  
педиатров отмечает, что дети нуждающиеся в 

паллиативной помощи получают терапию улуч-
шающую качество их жизни, но эти затраты на 
лечение неадекватно возмещаются системой 
Медикейд. Лечение, включающее новые, более 
дорогие антибиотики детям с муковисцидозом, 
долгосрочная искусственная вентиляция лёгких 

Abstract
The article focuses on the problems of children palliative 
care. Children palliative care refers to expensive 
medical aid. The idea of implementation of laser therapy 
suggested by the authors will allow reducing expenses 
on children palliative care. Several pieces of research of 
Russian authors on the effectiveness of laser therapy in 
the cases of bronchovascular disorders are mentioned. 
Laser therapy potentiates the effect of medication and it 
allows to reduce significantly their dosage and increase 
the quality of treatment. Laser therapy is intended to 
increase body defenses and its physiological functions 
and systems: nervous, vascular, endocrine and immune, 
which is very important for children who are at the 
centres of  children palliative care.

Key words: pediatric palliative, laser therapy.
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детям с нервно-мышечными расстройствами  
или хирургические вмешательства, которые мо-
гут смягчить симптоматику заболевания, а также 
необходимость проведения других видов дорого-
стоящей помощи могут привести к отказу госпи-
тализации таких детей [10]. 

Ассоциацией паллиативной помощи детям  раз-
работала классификацию угрожающих жизни и 
приводящих к преждевременной смерти состояний, 
при которых осуществляется паллиативная помощь 
детям [1].

Категория 1. Угрожающие жизни заболевания, 
при которых радикальное лечение может быть осу-
ществимо, но часто не дает результатов. При неу-
даче радикального лечения ребенок получает пал-
лиативную помощь. В эту группу не входят дети, 
находящиеся в длительной ремиссии или после 
удачно проведенного радикального лечения (тер-
минальные стадии инкурабельных заболеваний), 
(например, злокачественные новообразования, не-
обратимая/злокачественная сердечная, печеночная 
и почечная недостаточность).

Категория 2. Состояния, при которых преж-
девременная смерть неизбежна, но длительное 
интенсивное лечение может увеличить продолжи-
тельность жизни ребенка и позволит сохранить его 
активность (например, кистозная гипоплазия лег-
ких/поликистоз легких).

Категория 3. Прогрессирующие инкурабельные 
состояния, обычно длящиеся многие годы, когда 
возможно проведение лишь паллиативной терапии 
(например, болезнь Баттена/нейронный восковид-
ный липофусциноз/болезнь Тея – Сакса; мукополи-
сахаридоз; мышечная дистрофия).

Категория 4. Необратимые/неизлечимые, но не 
прогрессирующие состояния/заболевания, обуслов-
ливающие тяжелую инвалидизацию ребенка, пред-
расположенность к частым осложнениям и возмож-
ность преждевременной смерти (например, тяжелый 
церебральный паралич; множественные тяжелые ин-
валидизирующие последствия заболеваний и травм, 
например последствия травмы головного или спин-
ного мозга).

Выделяют следующие группы незлокачествен-
ных заболеваний, которые потенциально могут обу-
словить потребность в паллиативной помощи: 

– болезни дыхательной системы (22%) – му-
ковисцидоз, атипичные формы туберкулеза, 
бронхолегочная дисплазия; 

– патология ЦНС (20,3%) – ДЦП, микроцефа-
лия, перинатальная асфиксия, спинномозговая 
грыжа, гидроцефалия; 

– заболевания сердечно-сосудистой системы 
(14,6%) – кардиомиопатии, комбинированные 
врожденные болезни сердца; 

– нервно-мышечная дегенерация (12,2%) – мы-
шечная дистрофия Дюшенна, спинальная мы-
шечная атрофия, прогрессирующая нейропа-
тия; 

– дегенеративные заболевания ЦНС (8,1%) – бо-
лезнь Нимана – Пика, рассеянный склероз, не-
установленные дегенеративные состояния; 

– наследственные синдромы (6,5%) – Ретта, На-
гера, Эдвардса, хромосомные делеции и др.; 

– печеночная патология (4,9%) – билиарная атре-
зия, дефицит а1-антитрипсина; 

– почечная недостаточность (4,1%) – двусторон-
нее уретероцеле, множественные аномалии 
развития, задние уретральные клапаны, по-
сттрансплантационная почечная недостаточ-
ность; 

– метаболические заболевания (4,1%) – мито-
хондриальные болезни, тирозинемия и др.; 

– другие болезни (3,3%) – гастрошизис, синдром 
короткой кишки, тяжелый несовершенный 
остеогенез, буллёзный эпидермолиз. 

Обоснование целесообразности внедрения 
лазерной терапии в паллиативную педиатрию
Лазерная терапия позволяет снизить расходы в 

детской паллиативной помощи [14].  Как уже упо-
миналось, американские специалисты отмечают, в 
частности, всё возрастающие затраты при лечении 
муковисцидоза. Исследования отечественных учё-
ных показали, что применение лазерной терапии 
при данной патологии не только повышает качество 
проводимой терапии, но и снижает затраты на лече-
ние [11, 16].  

Нередки случаи заболевания детей, нуждаю-
щихся в паллиативной помощи, бронхо-лёгочной 
патологией. Клинические исследования детей с 
хроническим бронхитом, острой и хронической 
пневмонией показали, что импульсное инфракрас-
но-лазерное излучение, включенное в комплексную 
терапию, ведет к более быстрому исчезновению 
основных клинических симптомов, сокращению 
сроков пребывания больных в стационаре с 30 дней 
до 24, ускорению регрессии эндобронхита с 33 до 
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17 дней. Лазеротерапия способствует быстрой и 
стабильной нормализации таких показателей им-
мунитета, как интерфероновый статус и Т-лимфо-
цитарная система. Проводимая антибактериальная 
терапия снижает активность выработки α- и γ-ин-
терферонов, а воздействие лазерного излучения 
нивелирует отрицательное действие антибиотиков. 
Повышенный сывороточный интерферон снижает-
ся у всех больных до нормы, содержание α-интер-
ферона повышается в 100% случаев а содержание 
γ-интерферона повышается в 56% случаев. Норма-
лизация содержания Т-лимфоцитов происходит в 
89% случаев. Достигнутые результаты сохраняются 
в течение 3,5–4 мес [12, 13, 17, 18]. 

Немаловажным фактором является потенцирую-
щее действие лекарственных препаратов при вклю-
чении лазерной терапии в комплексное лечение 
[15].  Лазерная терапия направлена  на повышение 
защитных сил организма и его физиологических 
функций и систем: нервной, сосудистой, эндокрин-
ной и иммунной [19]. В этом плане лазерная тера-
пия является пусковым механизмом, запускающим 
все физиологические системы организма для вос-
становления гомеостазиса. Возможность эффектив-
но применять лазерную терапию при различных за-
болеваниях объясняется тем, что она воздействует 
на все звенья патологического процесса на клеточ-
ном уровне, который  характеризуется тремя основ-
ными признаками: внутриклеточный дефицит сво-
бодной энергии (гипоэнергизм) и связанный с нею 
электромагнитный дефицит, дефицит кислородного 
обеспечения (гипоксия), нарушение трофических 
функций (дистрофия). Современная фармакотера-
пия не может одновременно воздействовать на пе-
речисленные составляющие звенья патологических 
процессов. 

Эффективность лазерной терапии при воздей-
ствии на организм на различных уровнях можно 
представить следующим образом:

– на клеточном уровне: повышение энергетиче-
ского обмена в клетках и тканях, активизация 
синтеза белка – РНК и ДНК, снижение воз-
будимости рецепторов клеточных мембран, 
улучшение обмена в клетках головного мозга, 
нормализация уровня нейротрансмиттеров, 
кальций-блокирующий эффект;

– на уровне органов: увеличение скорости кро-
вотока, реологический и микроциркуляторный 
эффекты, регуляция аденогипофиза, нормали-

зация работы щитовидной железы, стимуляция 
половых желёз, короноактивный, спазмолити-
ческий, метаболические эффекты;

– на уровне систем и организма в целом: коррек-
ция факторов специфического и неспецифиче-
ского иммунитета, улучшение кровообраще-
ния, обезболивание, снижение возбудимости 
вегетативных центров, улучшение проводимо-
сти нервных волокон. А также: снижение глю-
кокортикоидной активности надпочечников, 
снижение уровня перекисного окисления ли-
пидов, регулирование обратных связей, увели-
чение нейрогуморальных факторов, ускорение 
выработки ферментов и АТФ. Помимо выше-
указанных эффектов отмечаются: снижение 
уровня холестерина, ускорение синтеза кол-
лагена, улучшение трофики тканей, усиление 
регенерации эпителия и кожи, профилактика 
и лечение целюллита, нормализация и рост 
синтеза простогландинов, противовоспали-
тельный, противоотечный рассасывающий, 
саногенный, адаптирующий, стрессолимити-
рующий, гиполипидемический и антиокси-
дантный эффекты и др.

Проведенный анализ позволил определить пока-
зания и противопоказания к проведению лазерной 
терапии у детей, нуждающихся в паллиативной 
помощи. Так, в показания входят: гнойно-воспа-
лительные заболевания и токсико-септические со-
стояния, неинфекционные поражения кожи и под-
кожной жировой клетчатки,  заболевания органов 
дыхания, болевой синдром, пролежни, ДЦП и др. 

Противопоказано воздействие лазерным из-
лучением на гнойные очаги без оттока гноя. При 
лечении таких очагов лазерная терапия проводит-
ся только после их вскрытия и дренирования. У 
больных с симптоматической эпилепсией (опухоли 
головного мозга, сосудистые заболевания мозга, 
травматические повреждения мозга, энцефалиты, 
менингоэнцефалиты, лептоменингиты) противо-
показано проведение лазерного облучения крови. 
Это объясняется тем, что антигипоксическое влия-
ние лазерной терапии нередко приобретает эффект 
гипероксии – чреватой при наличии даже только 
наклонности к пароксизмальным состояниям (су-
дорожной готовности) самими серьезными послед-
ствиями. Таким детям можно проводить лазерную 
терапию при лечении респираторных заболеваний, 
пролежней и других патологиях, не требующих ла-
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зерного воздействия на кровь. У онкологических 
больных противопоказано воздействие лазерным 
излучением на опухоль и метастазы, но показана 
лазерная гемотерапия и лечение сопутствующих за-
болеваний. Также лазерное облучение крови проти-
вопоказано больным гемофилией, но показано про-
ведение лазерной терапии при поражении суставов 
у этих больных. 

Высокая эффективность, низкая стоимость, всё 
это делает лазерную терапию незаменимым мето-
дом в паллиативной медицине. Немаловажно и то, 
что многочисленные исследования о возможном от-
рицательном воздействии лазерного излучения на 
организм человека доказали отсутствие негативных 
побочных эффектов как во время проведения лазер-
ного воздействия, так и в отдаленные сроки после 
него.

Материалы и методы 
В Московский центр паллиативной помощи де-

тям лазерная терапия была внедрена в конце 2015 
года. Приказ МЗ РФ от 14 апреля 2015 г. № 193н «Об 
утверждении Порядка оказания паллиативной меди-
цинской помощи детям» не предусматривает ставки 
врача-физиотерапевта, и нами было предусмотрено 
обучение всех врачей работающих в стационаре 
и выездной бригады врачей методам лазерной те-
рапии. Учитывая большое количество противопо-
казаний приведенных выше, за истекший период 
лазерная терапия была проведена 21 ребёнку,  нахо-
дящимся в стационаре. Чаще всего лазерная терапия 
проводилась по поводу трофических нарушений  
(n = 17). При хроническом обструктивном бронхите  
у 2 детей, при остаточных явлениях пневмонии у 
2 детей. Во всех случаях отмечены положительные 
результаты. Приведём пример лечения пневмонии у 
ребёнка с бронхолёгочной дисплазией.

Синдром дыхательных расстройств (СДР) у не-
доношенных детей встречается в 30–80% случаев. У 
глубоко недоношенных детей чаще всего это брон-
холёгочная дисплазия. Бронхолёгочная дисплазия 
(БЛД) – хроническое заболевание легких, развива-
ющееся у новорожденных детей в процессе тера-
пии респираторных расстройств с помощью ИВЛ 
с высокими концентрациями кислорода, проявля-
ющееся дыхательной недостаточностью, гипоксе-
мией, стойкими обструктивными нарушениями и 
характерными рентгенологическими изменениями. 
При наслоении инфекции степень дыхательной не-

достаточности возрастает, что может стать причи-
ной смерти детей. 

Оценка результатов внедрения лазерной 
терапии  
Ребёнок Щ., дата рождения 20.05.2015, поступил с 

клиническим диагнозом: Бронхолегочная дисплазия, 
новая форма, тяжелое течение. Осложнения: Бактери-
альная правосторонняя полисегментарная пневмония. 
Сопутствующий: Постгипоксическая энцефалопатия, 
восстановительный период, синдром мышечного ги-
пертонуса и гиперрефлексии в ногах пирамидного 
типа. Ретинопатия недоношенных 2 стадии, стаби-
лизация состояния. Малая аномалия развития сердца 
(открытое овальное окно). Вторичная кардиопатия. 
Симптоматическая артериальная гипертензия в ана-
мнезе. Недоношенность 25 недель гестации, экстре-
мально низкая масса тела при рождении.

Анамнез: ребенок от 2 беременности (1-я –  
2010 г – роды), протекавшей на фоне анемии, угро-
зы прерывания. Роды 2, преждевременные, в 25 не-
дель гестации. Масса при рождении 730 г., длина  
32 см. С рождения состояние крайне тяжелое за счет 
дыхательной недостаточности (ДН), синдрома уг-
нетения ЦНС, кожно-геморрагического синдрома, 
экстремально низкой массы тела. На 7-е сутки был 
переведен в отделение реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ) 79 ГКБ. Искусственная вентиля-
ция лёгких (ИВЛ) с рождения в течение 25 суток. В 
последующие дни проводились неоднократные по-
пытки перевода на респираторную терапию с посто-
янным положительным давлением в дыхательных 
путях через носовые катетеры (NCPAP), но через 
короткое время возвращался режим ИВЛ (до 1,5-ме-
сячного возраста). До 2-месячного возраста оксиге-
нация на режиме NСРАР, затем кислород диффузно 
(5 л/мин). Эндотрахеально вводился «Куросурф». С 
рождения выявлены симптомы врожденной пнев-
монии. Течение пневмонии осложнялось интер-
стициальной эмфиземой на первом месяце жизни, 
пристеночным пневмотораксом. До поступления в 
НПЦ ребёнок находился на лечении в 5 отделениях 
реанимации и интенсивной терапии, длительно по-
лучал антибиотики (амоксиклав, амикоцин, ванко-
мицин, меронем). С первых суток жизни по резуль-
татам НСГ отмечалось гипоксически-ишемическое 
поражение ЦНС, к возрасту 1 мес. 5 суток сфор-
мировалась кистозная перивентрикулярная лейко-
маляция. Ребенок наблюдался офтальмологом по 
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поводу ретинопатии, по данным осмотра 16.09.15 г – 
ретинопатия 2 степени, активная фаза. По резуль-
татам осмотра ЛОР врача от 14.09.15 г – парез мяг-
кого неба. По результатам Р-графии грудной клетки 
от 10.09.15 г – картина двусторонней пневмонии в 
стадии разрешения на фоне БЛД.

При поступлении в НПЦ состояние тяжелое 
за счет основного и сопутствующих заболеваний. 
Получал кислород 5 л/мин через палатку. Кормле-
ние смесью «Нутрилон Пре 1» по 70,0×8 раз через 
зонд, дробно. Двигательная активность снижена. 
Мышечный тонус снижен. Безусловные рефлексы 
не вызываются. Не сосет, не глотает. Нуждается в 
постоянной санации слизи из верхних дыхатель-
ных путей. Кожные покровы чистые, розовые с 
мраморным рисунком. Голова округлой формы. 
Большой родничок 1,0×1,0 см, не выбухает. В 
легких дыхание проводится равномерно во все 
отделы, ослабленным, с обеих сторон выслушива-
ются крепитирующие хрипы и хрипы проводного 
характера. мин. Тоны сердца приглушены, рит-
мичные, ЧСС 158 в мин. Артериальное давление  
95/60 мм рт. ст. Живот мягкий, доступен глубокой 
пальпации во всех отделах, перистальтика выслу-
шивается. Печень +2,0 см, селезёнка не пальпиру-
ется.  Пупочная грыжа. Стул и мочеиспускание не 
нарушены. Масса тела 2980 г.

За период пребывания в НПЦ состояние ре-
бёнка с переменной динамикой. В течении меся-
ца после поступления уменьшилось количество 
санируемой слизи из ВДП, уменьшилась кисло-
родная зависимость, адаптирован к кормлению из 
бутылочки. С 28.10.15 г. отмечалось нарастание 
симптомов обструктивного бронхита. По резуль-
татам КТ грудной клетки от 30.10.15 г и Р-графии 
грудной клетки 03.11.15 г. – картина полисегмен-
тарной пневмонии правого легкого, тимомегалия. 
Проведена медикаментозная терапия: меронем 
с 22.09 по 02.10.15, зивокс с 26.09 по 02.10.15, 
флюконазол с 22.09. по 02.10.15, УЗ ингалляции 
с колистином с 22.09 по 02.10.15, УЗ ингалляции 
с беродуалом с 22.09 по 30.11.15, с пульмикортом 
с 02.10 по 02.11.15 и с 23.11.15 по 1.12.15, капо-
тен с 22.09 по 25.11.15, верошпирон с 22.09.15 по 
26.11.15, элькар с 22.09 по 31.10.15, вифидумбак-
терин с 22.09 по 01.11.15, линекс с 01.11.15 по 
1.12.15, витамин Д3 с 22.09 по 1.12.15, пантогам 
с 25.09 по 25.11.15. Тиенам с 01.11 по 09.11.15, 
меронем с 09.11 по 22.11.15, зивокс с 05.11 по 

18.11.15, флюконазол с 03.11 по 22.11.15. Пента-
глобин № 3.   

В связи с низкой эффективностью антибактери-
альной терапии с 16.11. по 27.11.15 проведен курс 
лазерной терапии: 50 Гц по 2 минуты на область 
каждого легкого: (рис. 1).

Применяемая доза лазерного излучения –  
0,0015 Дж/см2. На первый взгляд может показаться, 
что выбранная дозировка лазерного излучения слиш-
ком мала, но проведенные клинические исследования 
доказали, что применение инфракрасных (890 нм) 
полупроводниковых лазеров с малой длительно-
стью импульсов излучения (50–100 Гц) наиболее 
эффективно, когда в первые 3 сеанса ЛТ дозы воз-
действия на рану не превышают 0,002–0,005 Дж/см2 

(усиливаются репаративные процессы, ускоряется 
рост капилляров, повышается рН тканевой жид-
кости, уменьшается отечность тканей и болевого 
синдрома) Если лечение начато дозами, превыша-
ющими 0,005 Дж/см2, возникают отрицательные 
изменения в ране (признаки интенсификации вос-
палительных процессов, увеличение сроков зажив-
ления) [20].

Уже после первого сеанса лазерной терапии 
клинически отмечалось улучшение состояния ре-
бёнка в виде нормализации аускультативной кар-
тины (над легкими проводные хрипы в меньшем 
количестве и непостоянные крепитирующие). К 
концу курса лазерной терапии вышеперечислен-
ные симптомы купировались. По результатам 
Р-графии грудной клетки от 23.11.15 данных за 
воспалительные проявления не выявлено. Умень-

Рис 1. Сеанс лазерной терапии ребёнку с бронхолёгочной 
дисплазией

ОБОСНОВАНИЕ ВОЗМОЖНОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ  
ЛАЗЕРНОЙ ТЕРАПИИ В ПАЛЛИАТИВНОЙ ПЕДИАТРИИ



69«QUANTUM SATIS»
2019 • VOLUME I • No 1

шились проявления бронхолегочной дисплазии: с 
12.11.15 обходится без кислородной поддержки, 
улучшилась аускультативная картина над легкими. 
Рефлексы периода новорожденности частично ре-
дуцированы. При выписке масса тела 4220 г, длина 
56 см, окружность головы 37 см, груди 35,5 см. Па-
циент выписан в удовлетворительном состоянии 
под амбулаторное наблюдение врача-невролога, 
педиатра, офтальмолога в поликлинике по месту 
жительства в рамках программы государственных 
гарантий бесплатного оказания гражданам меди-
цинской помощи. 

Медицинский эффект в данном случае выража-
ется в том, что уже после первого сеанса состояние 
ребёнка улучшилось и существенное улучшение 
состояния ребёнка зафиксировано при его выписке 
из стационара.

Абсолютная эффективность несомненна – тру-
довые затраты на лазерную терапию составили все-
го 4 мин в день.

Учитывая затраты на лечение (Меронем – свыше 
7000 руб., Зивокс – свыше 6000 руб., Тиенам – свы-

ше 5000 руб., Колистин – от 15 000 до 120 000 руб., 
и это только стоимость антибиотиков!), БЛД следу-
ет отнести к дорогостоящим видам лечения.  

Относительная эффективность подтверждает-
ся снижением дозировки дорогостоящих антибио-
тиков во время проведения лазерной терапии.

Прямой экономический эффект связан со сниже-
нием стоимости лечения и сокращением пребыва-
ния в стационаре. 

Включение лазерной терапии в комплексное ле-
чение позволит существенно снизить затраты. Учи-
тывая полученные результаты, было решено, более 
широко применять лазерную терапию у детей с 
бронхолёгочной патологией.

Заключение 
В заключение следует отметить, что лазерная те-

рапия пневмоний у новорождённых проводилась и 
раньше [21], но описания лечения данной патоло-
гии с применением лазерного излучения у детей с 
бронхолёгочной дисплазией в доступной литерату-
ре нам не попадались.  
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ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ РИСКА  
РАЗВИТИЯ ДЕТСКОГО АТЕРОСКЛЕРОЗА 

Резюме
Атеросклероз представляет собой комплексное муль-
тифакторное заболевание средних и крупных арте-
рий, в котором задействованы множественные гене-
тические и экологические факторы. Достижения в 
методах молекулярной генетики показали, что гене-
тические полиморфизмы существенно влияют на вос-
приимчивость к атеросклеротическим сосудистым 
повреждениям. В последние годы выявлено большое 
количество генов-кандидатов, генетических полимор-
физмов и локусов восприимчивости, связанных с ате-
росклерозом, и их число быстро растет. В этом обзоре 
мы фокусируем внимание и обсуждаем некоторые из 
основных генов-кандидатов и генетических полимор-
физмах, связанных с атеросклеротическими повреж-
дениями у человека.

Ключевые слова: детский атеросклероз, ген, поли-
морфизм, генетическое исследование.

Abstract
Atherosclerosis is a complex multifocal arterial 
disease involving interactions of multiple genetic 
and environmental factors. Advances in techniques 
of molecular genetics have revealed that genetic 
polymorphisms significantly influence susceptibility 
to atherosclerotic vascular diseases. A large number 
of candidate genes, genetic polymorphisms and 
susceptibility loci associated with atherosclerotic 
diseases have been identified in recent years and their 
number is rapidly increasing. In this review we focus and 
discuss on some of the major candidate genes and genetic 
polymorphisms associated with human atherosclerotic 
vascular diseases. 

Key words: childhood atherosclerosis, gene, genetic 
polymorphism, genetic study.

Введение
Атеросклероз представляет собой комплексное 

мультифакторное заболевание средних и крупных 
артерий, в котором задействованы множественные 
генетические и экологические факторы. Атероскле-
роз – главная причина смертности и инвалидности в 
развитых странах, в то время как в развивающихся 

странах заболеваемость данной патологией растет 
быстро [1]. Атеросклероз может вызвать стеноз или 
окклюзию артерий и является основной патологией 
при заболевании коронарной артерии, перифериче-
ских артерий и сонной артерии [1].    

Принимая во внимание тот факт, что клиниче-
ские проявления сердечно-сосудистых заболеваний 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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(ССЗ), таких как инфаркт миокарда (ИМ), инсульт и 
заболевания периферических сосудов, проявляются 
в среднем возрасте, процесс атерогенеза может на-
чаться и в раннем детстве. Результаты многочислен-
ных эпидемиологических исследований свидетель-
ствуют, что основные конституциональные факторы 
риска ССЗ, такие как атерогенные дислипидемии, 
артериальная гипертензия (АГ), избыточная масса 
тела, сахарный диабет, отягощенный наследствен-
ный анамнез, существуют или формируются в дет-
ском возрасте и имеют генетическую основу [1, 2].

Эндотелиальная дисфункция, воспаление, нару-
шенный метаболизм липопротеина и гомоцистеина, 
а также дисфункциональная коагуляция и фибрино-
лиз, как известно, играют важную роль в развитии 
атеросклеротических поражений [3]. Связь между 
генами и атеросклерозом является комплексной с 
наследственным компонентом сердечно-сосуди-
стых заболеваний в большинстве популяций варьи-
руя от 40 до 60%, и на большинство сердечно-сосу-
дистых нарушений влияют взаимодействия между 
множественными генами и факторами окружаю-
щей среды [3].

Достижения в области лабораторной генетики 
показали, что генетические нарушения значитель-
но влияют на восприимчивость к атеросклероти-
ческим поражениям сосудов. В последние годы 
выявлено большое количество генов-кандидатов, 
генетических полиморфизмов и локусов восприим-
чивости, связанных с атеросклерозом, и их число 
быстро растет [4].

Опубликованные исследования убедительно по-
казали, что: (1) процесс атерогенеза начинается в 
детском возрасте; (2) факторы риска, включая по-
вышенные уровни холестерина, в детском возрасте, 
сохраняются у взрослых и связаны с умеренным и 
высоким риском развития ССЗ; и (3) у лиц с гене-
тической дислипидемией, факторы риска ускоряют 
развитие ССЗ. Формирование такой уязвимой по 
риску развития атеросклеротических повреждений 
сосудов группы детей создаст возможность пре-
дотвратить развитие преждевременных состояний, 
связанных с ССЗ, путем эффективного управления 
генетическими и приобретенными факторами ри-
ска [6].

В этом обзоре рассматриваются основные гены 
восприимчивости и генетические полиморфизмы, 
связанные с атеросклеротическими сосудистыми 
расстройствами.

Гены, ассоциированные с метаболизмом 
липидов
Группу риска угрожаемых по развитию атеро-

склероза составляют дети, у которых имеет место 
повышение уровня холестерина (ХС), липопроте-
инов низкой плотности (ЛПНП), апопротеина В, а 
также сочетанное повышение уровня триглицери-
дов (ТГ) и снижение уровня липопротеинов высо-
кой плотности (ЛПВП). 

Среди различных наследственно обусловлен-
ных генетических причин атеросклероза выделяют 
моногенные формы наследственных гиперлипиде-
мий (семейные гиперлипидемии, OMIM #143890) 
[7], для которых характерно ранее развития ССЗ. 
При моногенных формах нарушения обмена липи-
дов была установлена корреляционная связь меж-
ду полиморфизмами в нескольких группах генов, 
участвующих в метаболизме липидов и атероскле-
розе  [8].

Метаболизм ЛПНП 
Семейство генов рецептора липопротеинов низ-

кой плотности (LDLR) состоит из гена LDLR, гена 
рецептора липопротеинов с очень низкой плотно-
стью (ЛПОНП – VLDLR); белка, связанного с ре-
цептором липопротеинов (LRP), LRP1b, мегалин/
LRP2, множественного эпидермального фактора 
роста, содержащий белок 7 (MEGF7)/LRP4, LRP5, 
LRP6 и аполипопротеина Е-рецептор 2 (apoER2)/
LRP8 [9]. 

Семейная гиперхолестеринемия (СГХ) явля-
ется аутосомно-доминантным заболеванием, ха-
рактеризующимся отсутствием или нарушенной 
функцией гена ЛПНП – LDLR. СГХ поражает 
около 1 из 500 человек во всем мире. Мутации в 
гене LDLR приводят к нарушению метаболизма 
ЛПНП, что приводит к высоким уровням ЛПНП 
и повышенной предрасположенности к развитию 
атеросклероза. Описаны более тысячи вариантов в 
гене LDLR у пациентов с СГХ, и эти мутации лока-
лизованы во всех функциональных регионах белка 
ЛПНП [10]. 

Аутосомно-рецессивный тип гиперхолестери-
немии описан у небольшого числа семей с тяже-
лой гиперхолестеринемией [11]. Мутации в гене 
LDLRAP1, также известном как ARH, были иденти-
фицированы у таких пациентов [11]. 

LRP представляет собой многофункциональный 
рецептор, который участвует в нескольких биоло-
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гических процессах, связанных с развитием атеро-
склероза. Полиморфизмы в гене LRP, в частности, 
C200T, вероятно, связаны с риском преждевремен- 
ного развития ИБС [12]. 

Аполипопротеин B (apoB) является ключевым 
гликопротеином в метаболизме липопротеинов. 
Ген apoB характеризуется множественными поли-
морфными сайтами. Миссенс-мутации в LDL-ре-
цептор-связывающем домене гена apoB приводят 
к формированию семейного лиганд-дефектного 
apoB-100, характеризующийся гиперхолестерине-
мией и ранним развитием ИБС. Другие мутации 
в гене apoB ген вызывают семейную гипобетали-
попротеинемию, характеризующуюся гипохоле-
стеринемией и резистентностью к атеросклеро-
зу [13]. Три полиморфизма в гене apoB, включая 
два из-за наличия/отсутствия участка рестрикции  
для рестрикционных ферментов (XbaI и EcoRI) и 
один полиморфизм вставка/делеция (SpIns/Del) 
размером 9-bp, которые приводят к появлению или 
делеции трех аминокислот в сигнальном пептиде 
апопротеина, часто ассоциируются с ИБС и/или 
инфарктом миокарда (ИМ). Метаанализ опубли-
кованных исследований предположил, что аллель 
A EcoRI полиморфизма, D-аллель SpIns/Del поли-
морфизма и гомозиготный ТТ-генотип полимор-
физма XbaI в гене apoB связаны с повышенным 
риском ИБС/ИМ [14].

Аполипопротеин E (apoE) является основным 
компонентом ЛПОНП. АpoE4 аллель связана с по-
вышенным уровнем ХС, ЛПНП и повышенным ри-
ском коронарного атеросклероза. Аллели apoE2 и 
apoE4 у мужчин ассоциированы со значительным 
повышенным риском ИБС (Lahoz et al. 2001). Ге- 
терозиготные носители аллелей apoE2/E3 имеют 
более низкий уровень ЛПНП и более низкий риск 
атеросклероза [15]. На основании эпидемиологиче-
ских данных по распространенности  полиморфиз-
мов гена apoE и ССЗ сделан вывод, что они явля-
ются плохими прогностическими маркерами при 
проведении скрининга на клинически выраженный 
атеросклероз [16]. 

Мутации в гене, который кодирует пропроте-
инконвертазу субтилизин/кексин тип 9 (PCSK9), 
связаны с редкой тяжелой формой аутосомно-до-
минантной СГХ. Ген PCSK9 кодирует регуляцию 
конвертазы, которая экспрессируется в печени и 
участвует в обмене ХС. Полиморфизм E670G в гене 

PCSK9 был идентифицирован как важная детерми-
нанта уровня ЛПНП в плазме и связан с тяжестью 
коронарного атеросклероза и риском развития ин-
сульта [17]. 

Холестерин 7α-гидроксилаза катализирует на-
чальную стадию катаболизма холестерина и син-
теза желчных кислот. Делеция в гене CYP7A1, 
который кодирует фермент холестерин 7α-гидрок-
силазу, вызывает редкую форму гиперлипидемии 
у гомозиготных и гетерозиготных лиц. Генотип CC 
полиморфизма A278C в гене CYP7A1 увеличивает 
прогрессирование атеросклероза [18]. 

Семейная комбинированная гиперлипидемия 
(СКГ) является заболеванием, характеризующимся 
повышенными уровнями ТГ и ХС, и ранним разви-
тием ИБС. Данная патология поражает около 2% 
населения, и около 20% пациентов с ИМ среднего 
возраста имеют СКГ. СКГ связана с геном, кодиру-
ющим транскрипционный фактор (USF1), который, 
как известно, регулирует несколько генов метабо-
лизма глюкозы и липидов [19]. Аллельные вариан-
ты гена USF1 как было недавно обнаружено, ассо-
циированы с коронарным атеросклерозом. 

Метаболизм ЛПВП
Установлена обратная связь между ЛПВП и 

атеросклерозом, но не все лица с низким уровнем 
ЛПВП обязательно подвержены риску преждевре-
менной ИБС. Лецитин-холестерин-ацилтранс-
фераза (LCAT) является ключевым ферментом в 
обратном транспорте холестерина и метаболизме 
ЛПВП. Мутации в гене LCAT при семейной не-
достаточности LCAT связаны с низким уровнем 
ЛПВП. Полиморфизм P143L в экзоне 4 гена LCAT 
связан со сниженным уровнем ЛПВП и повышен-
ным риском дислипидемии и ИБС [20].

Аполипопротеин A-I (apoA-I) является ключе-
вым компонентом ЛПВП, и антиатерогенные свой-
ства ЛПВП происходят главным образом от apoA-I. 
Полиморфизм G75GA в гене гена apoA-1 связан с 
коронарным атеросклерозом [21].

Семейство аденозинтрифосфат-связываю-
щих (АВС) транспортеров представляет собой 
семейство, которые включают 48 генов. Около 50 
мутаций и ряд полиморфизмов были идентифици-
рованы в гене ABCA1 [22]. ABCA1 играет важную 
роль в метаболизме ЛПВП. Мутации в гене ABCA1 
вызывают заболевание Танжера (Tangier disease, 
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OMIM# 205400), которое характеризуется отсут-
ствием ЛПВП и преждевременным атеросклерозом 
[7]. Полиморфизмы G3456C, C477T и C565T в гене 
ABCA1 связаны с риском развития коронарного ате-
росклероза. Мутации в генах, кодирующих транс-
портеры ABCG8 и ABCG5, вызывают редкое ауто-
сомно-рецессивное заболевание – ситостеролемию 
[23]. Пациенты с ситостеролемией часто имеют 
гиперхолестеринемию, ксантомы и преждевремен-
ный атеросклероз [22]. 

Параоксоназа обладает антиоксидантными 
свойствами и способностью гидролизовать окис-
ленные липиды в ЛПНП. Семейство параоксона-
зы (PON) состоит из трех членов PON1, PON2 и 
PON3. PON1 и PON3 являются ЛПВП-ассоцииро-
ванными белками, экспрессирующиеся в основ-
ном в печени и способствующие антиатероген-
ным эффектам ЛПВП [24]. В отличие от PON1, 
экспрессия PON3 не регулируется окисленными 
липидами. PON2, хотя и не связан с ЛПВП, повсе-
местно экспрессируется и проявляет свою антиок-
сидантную функции на клеточном уровне. Поли-
морфизмы M55L и Q192R в гене PON1, как было 
показано, ассоциированы с ИБС и повышенным 
риском атеросклероза сонных артерий. Полимор-
физмы C107T и Q192R в гене PON1 были связаны 
с риском инсульта [24]. 

Печеночная липаза катализирует гидролиз 
липопротеиновых триацилглицеринов и фосфо-
липидов. Она участвует с поверхностными проте-
огликанами как лиганд в активации поглощения 
липопротеинов печенью, включая богатые три- 
глицеридами липопротеиновые остатки, частицы 
ЛПНП и ЛПВП. Хотя роль печеночной липазы в 
катаболизме липопротеина хорошо установлена, 
ее роль в качестве анти- или проатерогенного фак-
тора все еще спорная. Вероятно, анти- или проате-
рогенная роль опосредуется при одновременном 
присутствии других аномальных липидов. Четы-
ре полиморфизма G250A, C514T, T710C и A763G 
в промоторной области гена печеночной липазы 
(LIPC) были описаны и связаны с повышенным 
уровнем ЛПВП и риском ИБС [25]. 

Метаболизм триглицеридов
Сывороточный уровень триглицеридов являет-

ся важным независимым фактором риска развития 
атеросклероза. Липопротеиновая липаза (LPL) 

является ключевым ферментом для катаболизма 
богатых триглицеридом липопротеиновых частиц, 
используя apoC-II в качестве кофактора. Сниженная 
активности LPL приводит к повышенным уровням 
триглицеридов. Более 60 мутаций гена LPL было 
идентифицировано. Варианты D9N и N291S в гене 
LPL ассоциированы с повышенным риском коро-
нарного атеросклероза [26]. 

Генетические факторы риска ССЗ, не связанные с 
липидным обменом, привлекают внимание в качестве 
маркеров предрасположенности к атеросклерозу.

Гены, ассоциированные с эндотелиальной 
функцией
Эндотелиальная дисфункция играет ключевую 

роль в развитии и прогрессировании атеросклероза. 
Сниженная биодоступность оксида азота (NO), по-
лученного из эндотелиальной NO-синтазы (eNOS), 
приводит к ухудшению эндотелиальной релаксации 
артерий. NO также ингибирует агрегацию тром-
боцитов, адгезию лейкоцитов к эндотелию и рост 
сосудистых гладкомышечных клеток. eNOS коди-
руется геном NOS3, который локализован в участке 
хромосомы 7q35/q36. Полиморфизмы в гене NOS3 
связаны с атеросклерозом. Полиморфизм G894T и 
T786C в промоторной области гена NOS3 ассоции-
рованы с ИМ [27]. 

Супероксиддисмутаза марганца (MnSOD) 
представляет собой антиоксидантный фермент. Де-
фицит MnSOD увеличивает эндотелиальную дис-
функцию. Полиморфизм A16V гена MnSOD связан 
с риском атеросклероза сонной артерии и ИБС [28]. 

Рецептор-2 (KDR) фактора роста эндотелия со-
судов (VEGF) является основным рецептором, пе-
редающим VEGF сигналы в эндотелиальных клет-
ках. Полиморфизмы T604C в области промотора 
гена KDR, G1192A и A1719T связаны с повышен- 
ным риском развития ИБС [29]. 

Гены, ассоциированные с окислительным 
стрессом
Реактивные формы кислорода (ROS) также 

включаются в развитие атеросклероза. Система ни-
котинамидадениндинуклеотид (НАДН)/никотина-
мидадениндинуклеотидфосфат (НАДФН) оксидаза, 
которая является ключевым источником суперок-
сидных анионов в кровеносных сосудах, влияет на 
перекисное окисление липидов и атеросклероз [30]. 
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Ген CYBA кодирует p22phox, компонент 
НАДФН-оксидазы. Полиморфизм C242T гена 
CYBA ассоциирован со сниженной оксидазной ак-
тивностью НАДФН, сниженной продукцией ROS и 
повышенным риском раннего ИБС [31].

Миелопероксидаза (МРО) представляет со-
бой фермент, который в основном продуцируется 
активированными нейтрофилами и моноцитами. 
МРО генерирует несколько ROS и является актив-
ным медиатором атерогенеза. Полиморфизм G463A 
в промоторной области гена МРО регулирует экс-
прессию MPO. Аллели A/A и A/G связаны со сни-
женным риском коронарного атеросклероза [32].

Внеклеточная супероксиддисмутаза (EC-
SOD) представляет собой антиоксидантный фер-
мент, обнаруженный в высоких концентрациях в 
кровеносных сосудах. Как было показано, в датской 
популяции полиморфизм R213G гена EC-SOD свя-
зан с повышенным риском ИБС [33].

Глутатионпероксидаза 1 (GPX1) участвует в 
ограничении клеточного повреждения, вызванное 
окислением, и его дефицит приводит к эндотели-
альной дисфункции. Снижение активности GPX-1 
связано с повышенным риском атеросклероза. По-
лиморфизмы гена GPX ассоциированы с повышен-
ным риском атеросклероза [34]. 

Глутатион-s-трансфераз (GST) является фер-
ментом, который играет ключевую роль в кле-
точных антиоксидантных механизмам защиты. В 
недавнем исследовании авторами было предполо- 
жено, чтобы варианты в гене GST могут изменять 
восприимчивость к атеросклерозу [35].

Несвязанный белок 2 (UCP2) регулирует про-
дукцию ROS в макрофагах. Полиморфизм G866A в 
гене UCP2 связан с атеросклерозом сонной артерии 
и риском ИБС коронарного заболевания [36].

Гем оксиназа (HO) является ферментом, огра-
ничивающим скорость в деградации гема. Ген HO-1 
картирован на хромосоме 22q12. Короткие (GT)n – 
повторы в гене HO-1 увеличивают активность 
транскрипции в ответ на окислительный стресс и 
снижают риск развития ИБС, в то время как длин-
ные (GT)n – повторы в промоторном регионе гена 
HO-1 увеличивают риск развития ИБС [37].

Гены, ассоциированные с воспалением
Атеросклероз считается хроническим воспали-

тельным заболеванием, и воспалительные процес-

сы имеют решающее значение для развития ате-
росклеротических бляшек. Взаимодействие между 
клеточными и молекулярными иммунными/воспа-
лительными компонентами происходит на разных 
стадиях атеросклероза. Связь между иммунными/
воспалительными генами и атеросклерозом явля-
ется сложной, но недавние генетические иссле-
дования дали значительное представление о роли 
иммунных/воспалительных молекул в патогенезе 
атеросклероза [6].

Локальное и системное воспаление является 
ключевой особенностью атерогенеза и повышен-
ный уровень воспалительных биомаркеров, таких 
как C-реактивный белок (СРБ) и фибриноген, свя-
заны с повышенным риском ССЗ. СРБ является 
острым фазовым маркером и имеет прогностиче-
скую ценность при атеросклеротических заболева-
ниях. Полиморфизмы в гене CRP, которые ассоци-
ированы с выраженным увеличением уровня СРБ, 
могут быть предикторами повышенного риска ИБС 
[38]. 

Концентрации фибриногена в плазме рассма-
триваются как независимый предиктор ИМ. В до-
полнение к его роли неспецифического маркера 
воспаления, фибриноген может также играть непо-
средственную роль в атерогенезе и тромбогенезе, 
действуя как мостиковая молекула для многих ти-
пов клеточной адгезии, критичных для атерогенеза 
[39]. Полиморфизмы гена фибриногена значимо ас-
социированы с уровнями фибриногена у пациентов 
после ИМ, с риском ИМ, независимо от концентра-
ции в плазме фибриногена [39].

Интерлейкины представляют собой большую 
группу цитокинов с широким диапазоном воспали-
тельных и иммунных функций. Генетические вари-
ации внутри кластера генов IL-1 были подчеркнуты 
в патогенезе и прогрессировании атеросклероти-
ческих заболеваний. Варианты гена, кодирующего 
антагонист рецептора IL-1 (IL-1Ra) способствуют 
восприимчивости к развитию атеросклероза сонной 
артерии и ИМ [40]. Полиморфизмы гена IL-6 свя-
заны с атеросклерозом периферических артерий и 
сонных аретрий. IL-18 представляет собой провос-
палительный цитокин и повышенная концентрация 
IL-18 увеличивает риск ИБС. Варианты в гене IL-18 
влияют на концентрация IL-18 и, следовательно, мо-
гут участвовать в развитии атеросклероза. IL-10 об-
ладает противовоспалительным эффектом, а также  
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установлена связь полиморфизмов A4259G, G1082A, 
C592A и G2849A в гене IL-10 с атеросклерозом коро-
нарных и цереброваскулярных артерий [40]. 

Провоспалительный цитокин TNF-α влияет на 
эндотелиальную функцию, коагуляцию, инсули-
норезистентность и липидный обмен. Лимфоток-
син-α (LTA, также известный как TNF-β) является 
цитокином с множеством функций в регуляции 
иммунной системы и в воспалительных реакциях. 
Роль полиморфизмов генов TNF-α, TNF-β и TNF-
рецептора при атеросклеротических заболеваниях 
спорная [40]. 

Толлайк – рецепторы (TLR) являются иммунными 
рецепторами, которые распознают различие между 
различными патогенами и активируют врожденный 
иммунный ответ. TLR также могут быть активиро- 
ваны молекулами, полученными хозяином. Было 
предположено, что TLR могут быть ключевой свя- 
зью между развитием кардиоваскулярного заболе-
вания и иммунной системой. Экспрессия TLR регу-
лируется в эндотелиальных клетках и макрофагах 
атеросклеротических повреждений. Полиморфизм 
A299G в гене TLR связан со сниженным риском ате-
росклероза сонной артерии, острого коронарного 
синдрома и ИМ [41]. 

Гены, ассоциированные с сосудистым  
моделированием
При атеросклерозе происходят изменения в 

структуре и составе внеклеточного матрикса. Ма-
тричные металлопротеиназы (ММР) и трансформи-
рующий фактор роста (TGF)β1 являются решающи- 
ми детерминантами сосудистого ремоделирования 
и вовлекаются в патогенез атеросклероза. TGF-β1, 
который участвует в различных процессах, вклю-
чая ремоделирование тканей, ангиогенезе, иммун-
ном ответе и воспалении, был широко изучен в его 
роли при атеросклерозе. Полиморфизмы в гене  
TGF-β1 описаны как факторы риска генетической 
восприимчивости к ИМ, ишемическому инсульту и 
атеросклерозу сонных артерий [41].

Проведено несколько исследований по изучению 
взаимосвязи между полиморфизмами в различных 
генах MMP и атеросклерозом. Общий полиморфизм в 
промоторной регионе гена стромелизин-1 (MMP-3), 
в котором один аллель имеет участок из шести  
аденозинов (6A) и другой пять аденозинов (5A) 
был описан. Генотип 6A/6A значимо ассоциирован 

с большей прогрессией коронарного атеросклероз и 
атеросклероза сонной артерии. Было также выска-
зано предположение, что аллель 5А, который име-
ет высокую активность, может предрасполагать к 
разрыву бляшки и ИМ [42]. Полиморфизм 1G/2G в 
гене MMP-1 может влиять на риск ИБС и генотип 
MMP-1 2G/2G в сочетании с генотип 6А/6А строме-
лизина-1 значимо увеличивают риск атеросклероза 
сонной артерии. Полиморфизм C1562T гена MMP9 
также связан с риском ИБС. Полиморфизмы A181G 
и C153T в гене MMP-7 и полиморфизм A82G в гене 
MMP-12 влияют на размер просвета коронарной 
артерии. Таким образом, полиморфизмы в генах 
MMP-1, MMP-3, MMP-7, MMP-9 и MMP-12 являют-
ся возможными факторами риска развития раннего 
атеросклероза [42].

Недавние открытия в молекулярной  
генетике атеросклероза
Несколько геномных исследований показали, 

что локус на хромосоме 9p21 значимо ассоциирован 
с риском ИБС и ИМ. Гены ингибитора циклин-за-
висимой киназы CDKN2A (кодирует белок INK4 
p16INK4a) и CDKN2B (кодирует белокp15INK4b), 
ген PSRC1 (кодирующий богатый пролином бе-
лок) на хромосоме 1p13.3, ген ингибирования ак-
тивности меланомы 3 (MIA3) на хромосоме 1q41, 
ген SMAD3 на хромосоме 15q22,33, ген метилен-
тетрагидрофолатдегидрогеназы-подобного белка 
(MTHFD1L) на хромосоме 6q25.1 и ген CXCL12 на 
хромосоме 10q11.21 новые гены, полиморфизмы 
в которых могут способствовать риску развития 
раннего атеросклероза, связаны с развитием ИБС и 
ИМ. Данные открытия строго подразумевают роль 
регуляции клеточного цикла в патогенезе атеро-
склероза [43]. 

В недавнем исследовании авторы показали, что 
новый локус вблизи генов PSRC1 и CELSR2 на 
хромосоме 1, вероятно, повышает риск коронарно-
го атеросклероза посредством влияния на уровни 
ЛПНП в плазме [44]. Недавний метаанализ трех 
геномов идентифицировал несколько полимор-
физмов, связанных с увеличенной концентрацией 
ЛПНП, которые присутствовали с повышенной ча-
стотой в случаях ИБС [45]. Эти результаты предпо-
лагают, что полиморфизмы в новых генах, участву-
ют в регуляции метаболизма ЛПНП и патогенезе 
атеросклероза.
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Генетические полиморфизмы в гене GATA2 ас-
социированы с коронарным атеросклерозом [46]. 
Фактор транскрипции GATA2 необходим для раз-
вития и дифференцировки гемопоэтических ство-
ловых клеток и клеток-предшественников. Эти 
наблюдения показывают, что гены и транскрипци-
онные факторы, которые регулируют гемопоэтиче-
ские стволовые клетки и клетки-предшественники 
играют роль в атеросклерозе/патогенезе ИБС. Ген 
GATA2 экспрессируется как в эндотелиальных клет-
ках, так и в сосудистых гладкомышечных клетках 
и, как известно, регулирует несколько других эндо-
телий-специфичных генов, которые связаны с ИБС 
[46]. Полиморфизмы в гене KALRN, расположенном 
рядом с геном GATA2 на хромосоме 3, также были 
связаны с ИБС.

Ген большой антисмысловой некодирующей 
РНК (ANRIL) был идентифицирован как первичный 
кандидатный ген восприимчивости к ИБС на хро-
мосоме 9p21. Биологические функции ANRIL в зна-
чительной степени неизвестны, но он экспрессиру-
ется в тканях и типах клеток, которые вовлекаются 
при атеросклерозе [47]. Варианты в 2 генах: VAMP8, 
который участвует в дегрануляции тромбоцитов, и 
HNRPUL1, который кодирует рибонуклеарный бе-

лок, связаны с ранним развитием ИМ [48]. Аллель 
-719R гена члена семейства кинезина 6 (KIF6) был 
связан с повышенным риском ИБС/ИМ. Кинезины – 
большое семейство белков, участвующих во вну-
триклеточном транспорте [49].

Заключение
Развитие генетики атеросклероза основывается 

на комбинированных подходах. Быстрый прогресс в 
секвенировании генома человека и молекулярно-ге-
нетические методы помогли в определение локусов 
восприимчивости и связанных с ними генов-канди-
датов с атеросклерозом и сопутствующими заболева-
ниями. Наличие мощных молекулярно-генетических 
методов исследования, вероятно, будет способство-
вать идентификации новых генов и генетических по-
лиморфизмов, связанных с атеросклерозом, и усилит 
наше понимание патофизиологии атеросклероти- 
ческих сосудистых заболеваний.

Также растет роль генетических вариантов в 
модуляции терапевтических ответов на лекарства, 
которые, вероятно, приведут к открытию новых 
подходов для индивидуального лечения пациентов, 
страдающих от атеросклеротических сосудистых 
заболеваний. 
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СТИМУЛЯЦИЯ ФАГОЦИТАРНОЙ  
АКТИВНОСТИ ЛЕЙКОЦИТОВ КАК МЕТОД  
ПРОФИЛАКТИКИ ОРАЛЬНЫХ МУКОЗИТОВ

Резюме
В статье представлен опыт клинического применения 
лазерной терапии в детской онкологии для профилак-
тики и лечении осложнений химиотерапии, оральных 
мукозитов. Впервые в мире для этой цели применено 
неинвазивное лазерное освечивание крови на сино-
каротидную зону (проекцию общей сонной артерии 
симметрично) и подколенные ямки симметрично с 
целью стимуляции фагоцитарной активности лейко-
цитов и эндотелиоцитов, вырабатыващих фактор ро-
ста кератиноцитов (ФРК). Ни у одного из 23 детей, 
прошедших курс лазерной терапии, осложнений не 
наблюдали: 6 детей с остеогенной саркомой в возрас-
те от 7 до 17 лет (средний возраст 13,5 лет), 4 ребёнка 
с саркомой Юинга в возрасте от 5 до 15 лет (средний 
возраст 9 лет), 10 детей с опухолями центральной 
нервной системы в возрасте от 1,5 до 10 лет (сред-
ний возраст 5,2 года), 4 ребёнка с рабдомиосаркомой 
в возрасте 4 года (2) и 8 лет (2), и один ребёнок с опу-
холью Вилмса был в возрасте 6 лет.

Ключевые слова: детская онкология, оральный муко-
зит, лазерное облучение крови.

Abstract
The article presents the experience of the clinical use of 
laser therapy in pediatric oncology for the prevention 
and treatment of complications of chemotherapy and 
oral mucositis. Non-invasive laser screening of blood to 
the synocarotid zone (projection of the common carotid 
artery symmetrically) and popliteal fossae symmetrical�-
ly was used for this purpose for the first time in order 
to stimulate the phagocytic activity of leukocytes and 
endotheliocytes producing keratinocyte growth factor 
(KGF). None of the 23 children who underwent laser 
therapy had any complications: 6 children suffering from 
osteogenic sarcoma between the ages of 7 and 17 years 
(mean age 13.5 years), 4 children suffering from Ewing’s 
sarcoma between the ages of 5 and 15 years (mean 
age 9 years), 10 children suffering from tumors of the 
central nervous system between the ages of 1.5 and 10 
years (average age 5.2 years), 4 children suffering from 
rhabdomyosarcoma at the age of 4 years (2) and 8 years 
(2), and one child suffering from a tumor of Wilms was 
at the age of 6 years.

Key words: pediatric oncology, oral mucositis, laser 
irradiation of blood.
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Оральные мукозиты (ОМ) – это эрозивно-язвен-
ные поражения слизистой рта, глотки, пищевода и 
в целом желудочно-кишечного тракта у взрослых и 
детей, образующиеся в результате проведения про-
тивоопухолевой химиотерапии [5, 8].

Профилактикой и лечением ОМ, включая во-
просы питания и борьбы с болевым синдромом 
больных, страдающих тяжёлой формой мукозита, 
вынуждены заниматься во всех детских онкологи-
ческих клиниках мира, однако стандартные прото-
колы помощи при данном осложнении химиотера-
пии все еще не разработаны [9, 10].

На сегодняшний день при лечении и профилак-
тики ОМ наиболее эффективна и экономична лазер-
ная терапия [4].

 До настоящего исследования в НПЦ специали-
зированной медицинской помощи детям при прове-
дении профилактических курсов лазерной терапии 
у 21% детей развился ОМ. Это ниже, чем в странах 
зарубежья: так, на фоне проведения профилактиче-
ских курсов лазерной терапии в одном из исследо-
ваний оральный мукозит развился в 40% случаев  
[7], в другом исследовании у 45% [6]. У белорус-
ских онкологов 30% [1]. Поиск путей к снижению 
частоты развития ОМ при проведении химиоте-
рапии привёл нас к исследованию эффективности 
стимуляции фагоцитарной активности лейкоцитов 
лазерным облучением крови.

Материалы и методы
Впервые, исходя из того факта, что повышение 

фагоцитарной активности лейкоцитов при лазерном 
облучении крови может препятствовать бурному 
развитию патогенной микрофлоры, даже при раз-
витии лейкопении [3], мы решили проводить лазер- 
ное облучение крови у пациентов перед сеансами 
химиотерапии. Настоящее исследование направле-
но на разработку метода профилактики орального 
мукозита путём стимуляции фагоцитарной актив-
ности лейкоцитов и эндотелиоцитов лазерным об-
лучением крови.

Исследование фагоцитарной активности лей-
коцитов является важнейшим фактором определе-
ния неспецифической резистентности организма. 
В нашем исследовании для определения состояния 
фагоцитарной активности лейкоцитов мы применя-
ли методику с тест-объектом микрочастиц латекса. 
Идеальным вариантом являются частицы диаме-
тром 4 мкм, т. к. их легче подсчитывать [2].

Нам не удалось найти латекс такого размера, и в 
нашем исследовании мы применяли частицы диа- 
метром 1,8 мкм. Более мелкие частицы захватыва-
ются клетками фагоцитами в огромном количестве, 
что серьёзно затрудняет подсчёт. 

Методика определения фагоцитарной активно-
сти лейкоцитов выглядит следующим образом. Ге-
паринизированная (50 ЕД/мл) кровь в количестве 
0,05 мл инкубируется в конических пробирках при 
температуре 37 ºС с 0,05 мл промытой суспензией 
латекса. Через 5 мин и через 1 час готовятся маз-
ки, которые окрашивают по Романовскому – Гимзе. 
Затем подсчитывался фагоцитарный индекс (ФИ) – 
процент фагоцитирующих клеток из 100 клеток 
фагоцитов и фагоцитарное число (ФЧ) – среднее 
количество частиц, захваченных одной клеткой. К 
недостаткам метода можно отнести невозможность 
определения завершенности фагоцитоза, т. к. части-
цы латекса не перевариваются.

В настоящее исследование вошли 23 пациента. 
Шестеро детей с остеогенной саркомой были в воз-
расте от 7 до 17 лет (средний возраст 13,5). Четверо 
детей – с саркомой Юинга в возрасте от 5 до 15 лет 
(средний возраст 9 лет). Больные с опухолями ЦНС 
были представлены 10 детьми в возрасте от 1,5 до 
10 лет (средний возраст 5,2 года). Двое детей с раб-
домиосаркомой в возрасте 8 и 4 года и один ребёнок 
с опухолью Вилмса был в возрасте 6 лет. 

18 пациентам уже проводилась высокодозная 
полихимиотерапия (В-ПХТ), которая осложнялась 
развитием ОМ. 5 пациентам В-ПХТ  до этого по-
ступления ещё не проводилась. 

Всем пациентам  проводили  чрескожное (над-
венное) лазерное облучение крови (ЧЛОК) за 1–2–3 
дня до начала химиотерапии. Облучение проводили 
отечественными импульсными лазерными аппара-
тами 1-го класса РИКТА-ЭСМИЛ 1А. Воздействие 
лазерным излучением  на кровь осуществляли путем 
наложения излучателя на кожу над крупными сосу-
дами: зоны сонных артерий и вен, кубитальных, под-
ключичных или подколенных (рисунки 1 и 2).

Частота лазерного излучения 50 Гц, длительность 
сеанса для детей старшего возраста составляла 15 
мин (облучение крови осуществлялось двумя тер-
миналами-излучателями одновременно, т. е. общее 
время воздействия составляло 30 мин). Доза лазер-
ного излучения за 1 мин составляла 0,006 Дж/ см2. 
Суммарная доза за сеанс составляла 0,18 Дж 
при площади светового пятна в 4 см2, суммарная 
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ограничено 1-2 сеансами. И наоборот, при низких 
исходных показателях фагоцитарной активности, ко-
личество сеансов может быть увеличено. Т. к. сеансы 
проводятся 1 раз в день, в таких ситуациях процедуры 
могут быть растянуты на 3–4 дня. Суммарное время 
сеанса зависит от возраста. Детям до 10 лет он состав-
лял 20 мин, детям старшего возраста – 30 мин. 

Клинический пример 1
Ребёнок П., 14 лет, поступил в отделение детской 

онкологии с диагнозом: остеогенная саркома. В пла-
не предоперационной подготовки ребёнок получал 
высокодозный метотрексат в дозе 12 000 мг/м2, что 
составило 15 000 мг. Учитывая, что при первом вве-
дении метотрексата у ребёнка развился оральный 
мукозит 2 степени, до начала введения очередной 
дозы метотрексата ребёнку были проведены 3 сеанса 
лазерного облучения крови (лазерная гемотерапия 
(ЛГТ) с целью стимуляции фагоцитарной активно-
сти лейкоцитов. В приведенной ниже таблице 1 вид-
но, что ЛГТ позволила увеличить процент активных 
фагоцитов, который сохранился вплоть до 10 дня. 
Оральный мукозит у ребёнка не развился.

Рис. 1. Проведение сеанса лазерной гемотерапии (ЛГТ) с 
установкой излучателей на подколенные ямки (ребёнку 7 лет)

Рис. 2. Проведение сеанса лазерной гемотерапии с установ-
кой излучателей на зоны каротидных синусов

доза за сеанс составляла 0,045 Дж/см2. Взрослым 
детям проводили от 1 до 3 таких сеансов, детям 
младшего возраста – 1–2 сеанса, причём общее 
время длительности процедуры сокращалось до  
20 мин. Процедуры проводились в палатах боль-
ных. СанПиН от 18.05.2010 г. (пункт 10.10.6), допу-
скает применение лазерных аппаратов 1-го класса в 
палатах больных. 

Результаты и их обсуждение 
У всех детей (n=23), которым проводилась стиму-

ляция фагоцитарной активности лейкоцитов, ОМ не 
развился. Количество проводимых стимулирующих 
сеансов лазерного облучения крови в первую оче- 
редь зависело от исходного показателя фагоцитар-
ной активности лейкоцитов. При высоких показате-
лях количество стимулирующих сеансов может быть 

Таблица 1. Исследование фагоцитарной активности лейкоцитов пациента П., 14 лет

Пациент Количество  
сеансов ЛГТ

Время исследования  
фагоцитарной активности

Время инкубации
5’ 60’

ФИ ФЧ ФИ ФЧ
П., 14 лет 3 До лазерной терапии 24,00% 11,7 44,00% 16,6

По 30 мин Сразу после 3 сеансов ЛГТ 68,00% 7,5 73,00% 13,9
Через 10 дней после ЛГТ 74,00% 8,1 71,00% 10,1

STIMULATION OF THE PHAGOCYTIC ACTIVITY  
OF LEUKOCYTES AS A METHOD OF ORAL MUCOSITIS PREVENTION
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Клинический пример 2 
Ребёнок С., 7 лет, поступил 9.10.17 в отделе-

ние детской онкологии НПЦ для проведения  про-
граммной полихимиотерапии (ПХТ) по протоко-
лу SIOPLGG2010. Анамнез заболевания: болеет 
с лета 2016 г., головные боли, снижение остроты 
зрения. При МРТ ЦНС от 06.05.17 – многоочаговая 
опухоль ХСО с распространением на ножки моз-
га, миндалины и базальные ядра с 2 сторон, зри-
тельные нервы. Смещение срединных структур на  
9 мм влево. 23.05.17 – частичное удаление опухоли 
(биопсия) – диагноз: фибриллярная астроцитома 
(глиома низкой степени злокачественности). Кли-
нический диагноз: С 71.8 Глиома низкой степени 
злокачественности хиазмально-селлярной области, 
интракраниальных отделов зрительных нервов, 
подкорковых структур, височной области и остров-
ковой области слева. Состояние после частичной 
резекции опухоли. Продолженный рост опухоли.  
Состояние после выполнения вентрикуло-пери-
тонеального шунтирования, состояние на момент 
проведения этапа программной цикловой ПХТ по 
протоколу SIOPLGG-2010, кл. гр. 2. Выраженный 
эффект. Осложнения основного диагноза: G81.1 ле-
восторонний гемипарез. Н 47.2 органическое пора-
жение проводящих путей зрительного анализатора. 
Н 50.0 косоглазие содружественное сходящееся.  
Н 55 нистагм горизонтальный. К 71.9 гепатологиче-
ская токсичность 1 степени. Сопутствующий диа-
гноз: В 18.2 вирусный гепатит С.

12.10.17 – проведена хирургическая операция- 
Имплантация вентрикуло-перитонеального шунта 
MiethkeproGAV(5) + ShuntAssisistant с эндоскопи- 
ческой установкой вентрикулярного катетера. Эн-
доскопическая септостомия. С 01.11.17 ребёнок 
начал получать программную цикловую ПХТ по 
протоколу SIOPLGG-2010. Лечение переносил с  
гепатологической токсичностью 1 степени, с вин-
кристиновой нейропатией 2 степени. 

Перед 13 неделей программной цикловой ПХТ 
ребёнку было проведено исследование фагоцитар-
ной активности лейкоцитов (табл. 2). Учитывая низ-
кие показатели фагоцитарной активности, была на-
чата её стимуляция лазерным облучением крови.

Как видно из  таблицы 2, сразу после проведен-
ной стимуляции фагоцитоза фагоцитарный индекс 
возрос почти в 2 раза, а фагоцитарное число в 1,5 
раза. Химиотерапию ребёнок перенёс удовлетвори-
тельно. Оральный мукозит не развился. Отмечено 
увеличение фагоцитарного числа даже после окон-
чания курса химиотерапии.

Перед очередным курсом ПХТ ребёнку было 
проведено только 2 сеанса лазерной гемотерапии. 
Это связано с тем, что показатели фагоцитарной ак-
тивности до лазерной терапии были высокими. На 
хорошем уровне эти показатели остались и после 
проведенной ПХТ (табл. 3), которую ребёнок пере-
нёс хорошо. Оральный мукозит не развился.

Перед следующим курсом ПХТ мы успели про-
вести только один сеанс ЛГТ. Рано утром была взя-

Таблица 2. Исследование фагоцитарной активности лейкоцитов пациента С., 7 лет (первое исследование)

Пациент Количество  
сеансов ЛГТ

Время исследования  
фагоцитарной активности

Время инкубации
5’ 60’

ФИ ФЧ ФИ ФЧ
С., 7 лет 4 До ЛГТ 4% 3,5 24% 10,4

По 20 мин На 2 день после ЛГТ 16% 11,8 44% 15,3
На 5 день после ЛГТ 18% 10,6 54% 14,1
На 9 день после ЛГТ 20% 7,8 30% 16,9

Таблица 3. Исследование фагоцитарной активности лейкоцитов пациента С., 7 лет (второе исследование)

Пациент Количество  
сеансов ЛГТ

Время исследования  
фагоцитарной активности

Время инкубации
5’ 60’

ФИ ФЧ ФИ ФЧ
С., 7 лет 2 До ЛГТ 18% 6 78% 12,8

По 20 мин На 8 день после ЛГТ 12% 8,8 74% 16,9

СТИМУЛЯЦИЯ ФАГОЦИТАРНОЙ АКТИВНОСТИ  
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та кровь на определение фагоцитарной активности. 
Учитывая, что показатели активности были низ-
кими, в этот же день была проведена стимуляция 
фагоцитарной активности, и в этот же день была 
начата ПХТ. 

В мазке, сделанном после 5 минут инкубации 
крови в термостате, фагоцитоз отсутствовал. Через 
час инкубации, в мазке отмечена крайне низкая фа-
гоцитарная активность. В данном случае мы огра-
ничились одним сеансом ЛГТ, но провели его за  
30 мин. Сразу после сеанса ЛГТ была взята кровь 
на исследование. Как видно из данного примера, 
стимуляция фагоцитоза резко увеличивается сразу 
после лазерного облучения крови (табл. 4). 

Химиотерапию ребёнок перенёс удовлетвори-
тельно. Оральный мукозит не развился.

В общей сложности в группе, состоящей из 23 
пациентов, было проведено 47 сеансов лазерной ге-
мотерапии. Ни в одном из случаев ОМ после стиму-
ляции фагоцитарной активности не развился и ни 
в одном случае у пациентов, которым проводилась 
стимуляция фагоцитарной активности, не было за-
фиксировано каких-либо осложнений. 

Проведенное исследование доказало высокую 
эффективность и безопасность лазерного облучения 
крови, проводимого с целью стимуляции фагоци-
тарной активности, направленной на профилактику 
ОМ. Полученные результаты дали основание к по-
даче заявки на патент «Способ профилактики и ле-
чения орального мукозита у детей» (№ 2018112705 
от 10.04.2018 г.).

Следует обратить внимание и на наличие проти-
вопоказаний. Одному пациенту мы не смогли про-
вести лазерное облучение крови из-за низкого со-
держания тромбоцитов (tr – 52 000). Дело в том, что 
при лазерном облучении крови выделение гепарина 
тучными клетками ведет к разжижению крови, и 
при низких тромбоцитах может возникнуть кровот-
ечение, которое порой бывает трудно остановить 
[3].

Заключение 
Проведенные профилактические курсы лазерной 

гемотерапии не дали развиться оральному мукози-
ту, тем самым предупредив затраты на содержание 
пациентов в стационаре на период лечения ОМ. 

Сравнивая результаты эффективности профилакти-
ки оральных мукозитов методом чрескожного лазерно-
го облучения слизистой оболочки ротовой полости и 
методом стимуляции фагоцитарной активности лейко-
цитов и эндотелиоцитов путём чрескожного облучения 
крови, наглядно видно преимущество последнего мето-
да. Исходя из всего вышеизложенного, мы предлагаем 
методику профилактики орального мукозита, которая 
должна включать следующие мероприятия:
1. Сразу при поступлении ребёнок осматривается 

стоматологом и при необходимости проводится 
санация ротовой полости.

2. В отделении вместе с другими анализами крови 
берётся кровь на определение фагоцитарной ак-
тивности. Исходя из полученных данных, опре-
деляется доза лазерного облучения крови и про-
водится стимуляция фагоцитарной активности.

3. В случае низкой фагоцитарной активности фа-
гоцитов даже после её стимуляции ребёнку  
проводятся профилактические сеансы лазерной 
терапии, а при высокодозной ПХТ можно доба-
вить и медикаментозную деконтаминацию сли-
зистой полости рта.
Таким образом, анализ крови на фагоцитарную 

активность лейкоцитов дает возможность определить 
фактическую готовность организма к противостоя-
нию инфекциям. Если ранее развитие ОМ предска-
зать было невозможно, то с внедрением методики 
определения фагоцитарной активности лейкоцитов, 
вероятность такого прогноза существенно возрастает. 
Таким образом, все полученные нами результаты ста-
ли возможны только при внедрении в практику анали-
за определения фагоцитарной активности лейкоцитов 
и стимуляции фагоцитарной активности лейкоцитов и 
эндотелиоцитов лазерным облучением крови.

Таблица 4. Исследование фагоцитарной активности лейкоцитов пациента С., 7 лет (третье исследование)

Пациент Количество  
сеансов ЛГТ

Время исследования  
фагоцитарной активности

Время инкубации
5’ 60’

ФИ ФЧ ФИ ФЧ
С., 7 лет 1 13.04.18 Фагоцитоза нет 20% 3,4

30 мин 13.04.18 8% 12,2 44% 14,5
16.04.18 64% 12,2 100% 13,7

STIMULATION OF THE PHAGOCYTIC ACTIVITY  
OF LEUKOCYTES AS A METHOD OF ORAL MUCOSITIS PREVENTION
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МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ОЦЕНКИ ЭФФЕКТИВНОСТИ 
ЛАЗЕРНОГО ОБЛУЧЕНИЯ КРОВИ ПРИ ПРОФИЛАКТИКЕ 
ОРАЛЬНЫХ МУКОЗИТОВ У ДЕТЕЙ

Резюме
В статье представлен первый опыт оценки эффектив-
ности лазерного освечивания крови (ЛОК), проводи-
мого с целью профилактики орального мукозита (ОМ). 
Применялись методы: УЗИ цветное доплеровское кар-
тирование (ЦДК) сосудов щеки и лазерная допплеров-
ская флуометрия (ЛДФ). Исследование проводилось 
до и после и ЛОК. Во всех случаях (УЗИ ЦДК – 3 де-
тей) отмечена эффективность ЛОК в виде улучшения 
микроциркуляции, расширения сосудов в исследуемой 
области и  увеличения скорости кровотока. Данные 
ЛДФ (4 детей) свидетельствуют об  усиления перфу-
зии по гиперемическому типу характеризующийся 
усилением притока крови в микроциркуляторное рус-
ло, значительным повышением числа функциониру-
ющих капилляров, расширением микрососудов. По-
лученные данные доказывают эффективность ЛОК в 
плане стимуляции эндотелиоцитов, вырабатывающих 
фактор роста кератиноцитов, предохраняющих разви-
тие ОМ при проведении химиотерапии.  

Ключевые слова: детская онкология, оральный му-
козит, лазерное облучение крови, УЗИ ЦДК, ЛДФ.

Abstract
The article presents the first attempt to estimate the 
efficiency of laser blood illumination (LBI) conducted 
to prevent oral mucositis (OM). Methods applied: Color 
Doppler imaging (CDI) ultrasound investigation of cheek 
vessels and laser Doppler flowmetry (LDF). The research 
was conducted before and after LBI. In each case (CDI 
ultrasound investigation – 3 children) was recorded the 
effectiveness of LBI as improvement of microcirculation, 
vascular distention in the area investigated and blood 
flow increase. LDF data (4 children) shows perfusion 
intensification as for hyperemic type characterized 
by the growth of blood flow into microvasculature, 
a significant increase in the number of functional 
capillaries, microcirculation vessels distention. The 
data received prove the efficiency of LBI regarding 
endotheliocyte stimulation which produces keratinocyte 
growth-stimulating factor, preventing the development 
of OM during chemotherapy.

Key words: pediatric oncology, oral mucositis, laser 
irradiation of blood, CDI ultrasound investigation,  
LDF. 
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Введение 
Исследования патогенеза оральных мукозитов 

(ОМ) выявили, что в основе его развития лежит ги-
бель подслизистых эндотелиоцитов, что ведёт к на-
рушению развития эпителия и приводит к его истон-
чению и образованию язв, на которых развиваются 
колонии патогенных микроорганизмов [1, 2]. 

Отечественные исследования доказали что лазер-
ное облучение крови (ЛОК) ведёт к стимуляции фаго-
цитарной активности лейкоцитов и нормализации ми-
кроциркуляции. Повышение фагоцитарной активности 
лейкоцитов при лазерном облучении крови может пре-
пятствовать бурному развитию патогенной микрофло-
ры, даже при развитии лейкопении. Также ЛОК сти-
мулирует макрофаги и эндотелиоциты к выделению 
оксида азота (NО). Длительный эффект вазодилятации 
под влиянием NO способствует улучшению доставки 
питательных веществ. ЛОК активизирует работу мио-
цитов и эндотелиоцитов, вырабатыващих фактор роста 
кератиноцитов (ФРК), а прямая диффузия ФРК из эн-
дотелиоцитов определяет нормальное развитие эпите-
лиального покрова слизистой ротовой полости. 

Для оценки эффективности профилактических 
сеансов лазерной гемотерапии (ЛГ) применяются 
различные методики. Оценка стимуляция фагоци-
тарной активности лейкоцитов проводится по специ-
альной методике [3]. В плане оценки эффективности 
ЛОК для нормализации микроциркуляции, а соот-
ветственно стимуляции эндотелиоцитов,  наиболее 
эффективно применяются: УЗИ цветное доплеров-
ское картирование (ЦДК) сосудов щеки до и после и 
ЛОК и  лазерная допплеровская флуометрия (ЛДФ).

Материалы и методы. УЗИ ЦДК является са-
мым быстрым и безболезненным способом про-
верки изменения сосудов при проведении ЛГ. Это 
неинвазивная методика исследования, которая 
осуществляется для визуализации анатомиче-
ских особенностей сосудов области щёк до ЛОК. 
После проведения сеанса лазерной гемотерапии 
УЗИ ЦДК проводится повторно. В нашем иссле-
довании УЗИ ЦДК магистральных сосудов щёч-
ной области выполнялась на аппарате TOSHIBA 
Aplio 500 линейным датчиком 12 МГ, трём де- 
тям со злокачественными новообразованиями, 
которым проводилась химиотерапия. Обследова-
ние больных проводилось в положении лёжа на 
спине. Лицевую артерию инсонировали по краю 
нижней челюсти у передней глазницы, жеватель-
ной мышцы (рис. 1, 2). 

Это исследование показывает, что после ЛОК 
отмечается расширение сосудов в исследуемой об-
ласти, улучшается микроциркуляция. 

Лазерная доплеровская флоуметрия успешно 
применяется при диагностике микроциркулярных 
изменений капиллярного кровотока при онкологи-
ческих заболеваниях кожи, при оценке микрогемо-
динамики, и оценке эффективности проводимой 
терапии. Принцип лазерной флоуметрии основан 
на эффекте Допплера – отражении луча от движу-
щихся частиц.  

Основным показанием к применению ЛДФ явля-
ется необходимость оценки системного состояния 
микроциркуляции у больных с поражением сли-
зистой оболочки рта. Применение ЛДФ позволяет 

Рис 1. Лицевая артерия диаметром 1,7 мм, показатели кро-
вотока до ЛОК:Vmax 5, 7 см/сек., Vmin 0,8 см/сек., RI 0,7, PI 
2,9, S/D 6

Рис 2. Лицевая артерия диаметром 1,9 мм. Показатели 
кровотока лицевой артерии после ЛОК: Vmax 7 см/сек., Vmin 
0,9см/сек., RI 0,77, PI 3, S/D 6,5



89«QUANTUM SATIS»
2019 • VOLUME I • No 1

RESEARCH METHODS OF EFFICIENCY EVALUATION OF LASER  
IRRADIATION OF BLOOD IN PREVENTION OF ORAL MUCOSITIS IN CHILDREN

оценивать состояние и расстройства микроциркуля-
ции крови и тем самым осуществлять объективный 
контроль над эффективностью проводимой лазер-
ной гемотерапии.

В нашем исследовании мы применяли прибор 
«ЛАКК-М» – анализатор, изготовляемый ООО 
НПП «ЛАЗМА». Метод ЛДФ основывается на 
оптическом неинвазивном зондировании тканей 
лазерным излучением и анализе рассеянного и от-
раженного от движущихся в тканях эритроцитов 
излучения. В качестве датчика в приборах ЛАКК 
применяется световой зонд, состоящий из трёх 
моноволокон. Одно волокно служит для доставки 
лазерного излучения от прибора к исследуемому 
объекту, а два других волокна являются прием-
никами для рассеянного в ткани лазерного излу-
чения. Переменная составляющая отраженного 
сигнала определяется двумя факторами: концен-
трацией эритроцитов в зондируемом объеме и их 
скоростью.

В патентах США № 6322515, № 6939304,  
№ 6908436 и в патенте РФ № 222065 раскрыт спо-
соб и устройство для оценки состояния эндоте-
лия, путём  неинвазивой оценки функции эндоте-
лия с использованием фотоплетизмографического 
(ФПГ) сенсора. Величину прироста диаметров со-
судов связывают с функционированием эндотели-
альных клеток. Возрастание синтеза оксида азота 
(NO),  приводит к увеличению диаметра сосудов. 
При нарушении функции эндотелиальных клеток 
способность продуцировать оксид азота и другие 
соединения снижена. В нашем исследовании, нару-
шение функции эндотелия возникает при проведе-
нии высокодозной химиотерапии. При проведении 
лазерного облучения крови возрастает синтез NO, 
что является свидетельством стимуляции эндотели-
альных клеток. 

Методика исследования. Датчик аппарата 
прикрепляется к щеке при помощи лейкопластыря  
(рис. 3). После этого снимаются показания.

Методика исследования. При регистрации 
ЛДФ-граммы происходит вычисление:

– среднего показателя микроциркуляции крово-
тока, характеризующего перфузию тканей кро-
вью; 

– значение среднего квадратичного отклонения 
(Флакса), характеризующее колебания перфу-
зии вследствие функционирования механиз-
мов регуляции кровотока.

После оценивается частотная характеристика 
колебаний. Природа колебательных процессов  в 

системе микроциркуляции (флаксмоций¹) доста-
точно сложна. На сегодняшний момент установле-
но, что спонтанные колебания кровотока в тканях 
во многом, хотя и не только, обусловлены вазомо-
циями. 

Наилучшим образом периодичность коротких 
и длительных процессов, представленных в одной 
реализации выявляет вейвлет-преобразование². 
Наиболее значимыми в диагностическом плане яв-
ляются:

– медленные волны флаксмоций в диапазоне ча-
стот 0,07–0,2 Гц (3–12 колеб./мин) – LF («low 
frequency»);

– быстрые волны флаксмоций в диапазоне ча-
стот 0,2–0,4 Гц (12–24 колеб./мин.) – HF («high 
frequency»);

– пульсовые волны флаксмоций в диапазо-
не частот 0,8–1,5 Гц (50–90 колеб./мин) – CF 
(«cardio frequency»).

¹Флаксмоции – периодические изменения пер-
фузии тканей кровью, которые происходят с раз-
личной амплитудой. Они отражают изменчивость 
и приспособляемость кровотока к меняющимся 
условиям гемодинамики и потребностям тканей в 
кислороде.

²Вейвлет (wavelet (англ.) – маленькая волна) – 
математические функции определенной формы, 
которые локальны во времени и по частоте и в ко-

Рис 2. Лазерная доплеровская флоуметрия у пациента Б. 
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торых все функции получаются из одной базовой, 
изменяя её (сдвигая, растягивая). 

Медленные волны флаксмоций по своей природе 
связаны с работой вазомоторов (гладкомышечных 
клеток в прекапиллярном звене резистивных сосу-
дов) и относятся к механизму активной модуляции 
кровотока в системе микроциркуляции со стороны 
путей притока крови. На активные модуляции тка-
невого кровотока посредством вазомоторного меха-
низма накладываются апериодические флаксмоции 
относительно большой амплитуды, отражающие 
влияния адренергического звена регуляции.

Быстрые (высокочастотные) волны колебаний 
обусловлены распространением в микрососуды со 
стороны путей оттока крови волн перепадов давле-
ния в венозной части кровеносного русла; они пре-
имущественно связаны с дыхательными экскурсия-
ми грудной клетки.

Природа пульсовых флаксмоций достаточно 
очевидна: они обусловлены изменениями скорости 
движения эритроцитов в микрососудах,  вследствие 
перепадов систолического и диастолического дав-
ления.

Поскольку в системе кровообращения микро-
циркуляторное русло является связующим звеном 
между артериальными и венозными сосудами, то в 
силу этого, ритмы флуктуаций потока эритроцитов в 
тканях подвержены влияниям как со стороны путей 
притока – активные модуляции кровотока, так и со 
стороны путей оттока – пассивные модуляции флук-
туаций. Активные модуляции находятся под контро-
лем:  как миогенного механизма, который в большей 
мере характеризуется периодичностью флаксмоций, 
так и нейрогенного механизмам, для которого харак-
терны апериодические констрикторные фазы.

Пассивные модуляции колебаний тканевого кро-
вотока обусловлены распространением в микросо-
суды со стороны путей оттока крови волн перепадов 

давления в венозной части кровеносного русла; они 
преимущественно связаны с дыхательными экскур-
сиями грудной клетки.

Результаты исследования 
При УЗИ цветного доплеровского картирования 

(ЦДК) отмечено увеличение скорости кровотока 
после ЛОК, а также индекса Пурсело (отношение 
разности максимальной систолической и конеч-
ной диастолической скоростей к максимальной 
систолической скорости: RI = (Vps - Vd) / Vps).  
Зафиксировано увеличение индекса пульсации, от-
ражающего упругоэластические свойства артерий – 
(индекс Гослинга – представляет собой отношение 
разности максимальных систолической и диасто-
лической скоростей к средней скорости), что сви-
детельствует об эффективности ЛОК проводимое с 
целью профилактики ОМ.

При проведении лазерной доплеровской флоуме-
трии, интегральную характеристику соотношения ме-
ханизмов активной и пассивной модуляции тканевого 
кровотока дает индекс флаксмоций (ИФМ), который 
определяется по соотношению амплитуд флуктуаций 
в физиологически значимых диапазонах частот, выяв-
ляемых при спектральном анализе ЛДФ-граммы:

ИФМ = ALF/ (AHF+ ACF), где
ALF – максимальная амплитуда медленных волн 

флаксмоций, 
AHF – быстрых волн флаксмоций,
ACF – пульсовых волн флаксмоций.
Этот индекс (ИФМ) характеризует эффектив-

ность регуляции модуляций в системе микроцир-
куляции. В результате регистрации ЛДФ-грамм 
пациента Б. и последующей её обработки были по-
лучены данные, приведённые в таблице 1. 

Во время и после облучения регистрируется 
увеличение средней величины показателя микроци-
руляции, что свидетельствует о повышении перфу-
зии (график 1). При этом наблюдается понижение 

Таблица 1. Результаты ЛДФ-грамм пациента Б.
До ЛОК Во время ЛОК После ЛОК

Среднее арифметическое значение  
показателя микроциркуляции 1,83 3,98 6,36

Флакс 0,65 0,56 0,66
Амплитуда LF 0,41 0,35 0,25
Амплитуда HF 0,41 0,33 0,62
Амплитуда CF 0,14 0,15 0,25
Индекс флаксмоций 0,75 0,73 0,29

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ОЦЕНКИ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛАЗЕРНОГО  
ОБЛУЧЕНИЯ КРОВИ ПРИ ПРОФИЛАКТИКЕ ОРАЛЬНЫХ МУКОЗИТОВ У ДЕТЕЙ
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амплитуды вазомоторных волн (LF), повышение 
амплитуд быстрых (HF) и пульсовых (CF) волн. Та-
кое изменение соотношений колебательных волн 
приводит к снижению индекса флаксмоций (гра-
фик 2). Показатель флакса при этом меняется не-
значительно. Данные изменения характерны для 
усиления перфузии по гиперемическому типу и 
характеризуется усилением притока крови в микро-
циркуляторное русло, значительным повышением 
числа функционирующих капилляров, расширени-
ем микрососудов.

Таким образом, УЗИ цветное доплеровское кар-
тирование сосудов щеки и лазерная допплеровская 
флуометрия (ЛДФ), проводимые до и после и ЛОК 
достоверно свидетельствуют об объективности 
этих исследований в плане подтверждения эффек-
тивности ЛОК проводимого с целью расширения 
сосудов и стимуляции эндотелиоцитов, вырабаты-
вающих фактор роста кератиноцитов.

Существенным преимуществом применяемых 
методик, учитывая, что они проводятся детям, яв-
ляется быстрота и безболезненность.  
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ИЗМЕНЕНИЯ СТРУКТУРЫ И ФУНКЦИИ  
ГОЛОВНОГО МОЗГА В ФОРМИРОВАНИИ 
ПЕРИНАТАЛЬНЫХ ГЕМИПАРЕЗОВ

Резюме
Основным отличительным признаком гемипарети-
ческой формы церебральных параличей является 
их относительная онтогенетическая зрелость. Эта 
особенность, а также грубая очаговая симптома-
тика в виде гемипареза подразумевают сложность 
функциональных перестроек в процессе возраст-
ной компенсации глубокого поражения головного 
мозга. Знание механизмов формирования морфоло-
гического дефекта и его функциональной компенса-
ции предполагает расширение представлений о воз-
можных путях и методах компенсации моторного 
дефицита у таких больных. В обзоре представлены 
современные данные о морфологических и функ-
циональных изменениях в головном мозге при фор-
мировании перинатальных гемипарезов. Функцио-
нальный компонент рассмотрен на основе данных 
МРТ-исследований и прямого нейрофизиологиче-
ского тестирования моторного тракта посредством 
диагностической транскраниальной стимуляции. 
Показана существенно возросшая информатив-
ность МРТ-исследований в функциональных фор-
матах и влияние полученных данных по динамике 
на фоне лечения на формирование реабилитацион-
ных программ.

Ключевые слова: церебральный паралич, гемипарез, 
МРТ, диагностическая транскраниальная стимуля-
ция, реабилитация.

Abstract
The main distinguishing feature of the hemiparetic 
form of cerebral palsy is their relative ontogenetic ma�-
turity. This feature, as well as coarse focal symptoms 
in the form of hemiparesis, imply the complexity of 
the functional rearrangements in the process of age 
compensation of deep brain damage. Knowledge of the 
mechanisms of formation of the morphological defect 
and its functional compensation suggests the expansion 
of ideas about the possible ways and methods of 
compensating for the motor deficit in such patients. 
The review presents current data on morphological and 
functional changes in the brain during the formation 
of perinatal hemiparesis. The functional component 
was reviewed on the basis of MRI data and direct 
neurophysiological testing of the motor tract through 
diagnostic transcranial stimulation. The significantly 
increased information content of MRI studies in 
functional formats and the effect of the obtained data 
on the dynamics of the background treatment on the 
formation of rehabilitation programs was shown. 

Key words: cerebral palsy, perinatal hemiparesis, MRI, 
functional MRI, diagnostical transcranial magnetic 
stimulation, rehabilitation. 
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Как правило, у детей, рожденных преждевре-
менно и страдающих ЦП, в анамнезе определяется 
наличие факторов риска развития заболевания [1] с 
повреждением головного мозга в результате воздей-
ствия гипоксических или инфекционных механизмов 
[2]. Порядка 40% детей с ЦП рождаются преждев-
ременно [3, 4]. 10–15% детей, родившихся с очень 
низкой массой тела и 40–50% детей с экстремаль-
но низкой массой тела (до 1 кг), развивают ДЦП, а 
25–50% развиваются с проблемами. У этих детей 
наиболее очевидна связь развития симптомкомплек-
са с фокальным или диффузным поражением белого 
вещества головного мозга, чаще – в виде перивен-
трикулярной лейкомаляции [5]. 

Значимое место при рассмотрении вопросов 
патогенеза гемипаретической формы ЦП занимает 
проблематика перинатального инсульта.  Отмечает-
ся, что данная патология является основным меха-
низмом поражения и ведущей причиной формиро-
вания пожизненной инвалидности. 

Помимо артериального перинатального инсуль-
та выделяют внутриутробный венозный инфаркт 
мозга [6], острые нарушения мозгового кровообра-
щения, связанные с тромбозом прямого синуса (си-
нус-тромбоз) [7].

Неонатальные геморрагии также рассматри-
ваются в группе перинатальных инсультов [8]. 
Ишемический перинатальный инсульт может де-
бютировать остро, а может быть диагностирован 
ретроспективно [9]. 

Различие и разнообразие сосудистых рас-
стройств, являющихся причиной развития пери-
натального инсульта, определяет совершенно раз-
личные клинические последствия эпизода:  так, по 
данным Kirton и DeVeber, Lee и соавт., около 60% 
детей развивают клинику церебрального паралича, 
30–60% страдают впоследствии эпилепсией, 25% – 
имеют той или иной степени выраженности за-
держки речевого развития и 25–30% – различного 
рода поведенческие расстройства [10, 11].

Формирование клинической картины симме-
тричных спастических форм и гемипаретической 
во многом определяется степенью морфофункцио-
нальной зрелости головного мозга к моменту воз-
действия патогенного фактора, и гемипаретическая 
форма заболевания признается более «нейроонто-
генетически зрелой». Это положение доказано ис-
следованиями отечественных авторов. По данным 

Ермолиной Ю.В. и соавт., гестационный возраст 
и вес при рождении у пациентов со спастическим 
тетрапарезом и спастической диплегией значимо 
меньше, чем у больных с гемипаретической формой  
(р = 0,001 и р = 0,005 соответственно) [12].

Практически все рассмотренные механизмы 
патогенеза подразумевают под собой наличие зна-
чимых изменений структуры мозгового вещества. 
Поэтому многие национальные руководства реко-
мендуют выполнение МРТ головного мозга в ка-
честве первого диагностического шага после сбора 
анамнеза и клинико-неврологического исследова-
ния. Выполнение МРТ возможно уже с периода но-
ворожденности. Нейроанатомические МР-находки 
могут иметь значение как в диагностике ДЦП, так и 
в определении прогноза функциональных возмож-
ностей ребенка. 

МРТ головного мозга позволяет определить 
локализацию и особенности поражения структур 
головного мозга у пациентов с ДЦП даже на ран-
них стадиях заболевания, а классификация Объе-
динения по контролю ДЦП в Европе (Surveillance 
of Cerebral Palsy in Europe, SCPE ) помогает каче-
ственно оценить выявленные МРТ находки.

МРТ помогает установить срок возникновения 
повреждения, но не его конкретную причину.

Чувствительность метода МРТ при установлении 
диагноза ДЦП составляет 86–89%. Согласно реко-
мендациям Американской медицинской ассоциации 
(American Medical Association, AMA), для раннего 
и точного установления диагноза при подозрении 
ДЦП МР-исследование проводится с целью выявле-
ния нейроанатомических изменений в двигательных 
областях головного мозга. При этом МРТ позволяет 
определить такие изменения только в 80–90% слу-
чаев. Вместе с тем отсутствие нейроанатомических 
изменений в мозге ещё не исключает диагноза ДЦП, 
а наличие изменений не может автоматически сви-
детельствовать о наличии именно этого заболевания. 
Хорошо очерченные повреждения могут выявляться 
очень рано, в то же время оценка поражения белого 
вещества в ранние сроки может быть затруднительна 
в связи с быстрым ростом и миелинизацией прово-
дящих путей. При отсутствии изменений на первона-
чально выполненной МРТ детям с сохраняющимся 
неврологическим дефицитом рекомендуют повто-
рить нейровизуализационное исследование по до-
стижению возраста 12–18 месяцев [13].
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МРТ, бесспорно. является одним из ключевых 
методов обследования при ДЦП, но все же данный 
диагноз устанавливается по клинической картине. 
«Детский церебральный паралич» по-прежнему 
остается «собирательным» и, подчеркнем еще раз, 
клиническим диагнозом, для постановки которого 
достаточными, как правило, являются грамотно со-
бранный анамнез, наличие у пациента одного или 
нескольких факторов риска и осложнений в пери-
натальном периоде, а также специфических непро-
грессирующих двигательных нарушений. В подоб-
ной ситуации проведение МРТ рекомендовано для 
уточнения локализации и характера повреждения 
головного мозга, но не является абсолютно необхо-
димым в первые месяцы жизни ребенка. 

Отсутствие МР-изменений не позволяет ис-
ключить диагноз ДЦП, если клинически он более 
чем вероятен. В этой ситуации дополнительную 
информацию могут предоставить более современ-
ные «тонкие» методы МР-диагностики, например 
функциональная МРТ и диффузионная тензорная 
визуализация ( DTI ) [14].

По данным «рутинных» исследований, у больных 
детскими церебральными параличами часто опре-
деляются признаки уменьшения объема больших 
полушарий мозга [15]. По данным Pueyo-BenitoR 
и соавт., у пациентов со спастической диплегией 
и историей преждевременных родов в основном 
поражается перивентрикулярное белое вещество. 
При спастической тетраплегии наблюдаются диф-
фузные подкорковые поражения и гипоплазия мозо-
листого тела. При гемиплегиях может наблюдаться 
поражение белого вещества, кортикальных и суб-
кортикальных структур, в том числе – дисгенетиче-
ского характера [16].

По изучении 122 случаев спастических форм 
церебрального паралича Kwong KL и соавт. при-
шли к выводу о зависимости клинического статуса 
и нейроимиджинговой картины от гестационного 
возраста к моменту родов.  При спастической ди-
плегии те или иные варианты перивентрикулярной 
лейкомаляции были отмечены в 66% случаев. У 
пациентов со спастической тетраплегией преобла-
дали два МРТ-паттерна: врожденные аномалии го-
ловного мозга и признаки гестационно-зависимых 
его поражений (42 и 33%) соответственно. При ге-
мипаретической форме отмечена неоднородность 
МРТ-картины. Выявлялись перивентрикулярная 

лейкомаляция и постгеморрагическая порэнцефа-
лия (чаще у родившихся недоношенных пациентов, 
но отмечены и в случаях родов в нормальном геста-
ционном возрасте). Поражение базальных ганглиев, 
проявления лейкомаляции в подкорковой области, в 
том числе и мультикистозной, наблюдались только 
у пациентов, рожденных доношенными или близко 
к  сроку [17].

При анализе данных исследования 130 пациентов 
с ЦП Kulak и соавт. выявили значительные структур-
ные аномалии, «имеющие отношение к формирова-
нию ДЦП», у 124 (95,3%) пациентов. Перивентику-
лярная лейкомаляция (PVL) обнаруживалась чаще у 
детей со спастической диплегией, чем у пациентов с 
тетраплегией или гемиплегией. Атрофия головного 
мозга чаще встречалась в тетраплегической группе 
по сравнению с пациентами с диплегией. Для детей 
с гемипаретической формой заболевания более ха-
рактерными были порэнцефалические постгемор-
рагические кисты. Врожденные аномалии головного 
мозга проявились у 15 (10,7%) и был представлены 
шизенцефалией (5), агенезией мозолистого тела (4), 
полимикрогирией (2), голопрозенцефалией (2) и, в 
двух случаях, лиссенцефалией. 

Касательно недоношенности как одного из ас-
социированных патогенетических факторов, авто-
ры указывают на факт малой его применимости к 
детям с пороками развития головного мозга (лишь 
трое из 15 таких детей в исследуемой группе были 
рождены преждевременно), что, по мнению авто-
ров, «может указывать на протекание беременности 
этими плодами без эндогенных катастроф, запуска-
ющих механизм преждевременных родов» [18].

Результаты всех приведенных выше исследо-
ваний не позволяют думать о безусловно опреде-
ляющей роли именно латерализованного дефекта 
мозговой ткани в развитии гемипаретической фор-
мы церебрального паралича. Кроме того, Okumura 
и соавт. на материале МР-томограмм головного 
мозга 152 пациентов со сформировавшимися цере-
бральными параличами, указывают на возможность 
развития гемипаретической формы ЦП и при двух-
стороннем морфологическом субстрате: из 26 паци-
ентов с гемиплегией у семи наблюдалось двухсто-
роннее поражение и 17 имели одностороннее [19].

Более глубоко вопрос латерализации морфоло-
гического дефекта мозговой ткани при гемипаре-
тической форме ЦП был исследован Scheck SM 
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и соавт. по данным диффузионнно-взвешенной 
МРТ 46 пациентов детского возраста. Были выяв-
лены зоны достоверного снижения фракционной 
анизотропии белого вещества в структурах кор-
тикоспинального тракта пораженного полушария, 
сопряженные с функциональным дефицитом в по-
раженной верхней конечности. При этом у детей 
с билатеральными поражениями мозгового веще-
ства такого рода изменения отмечались в обоих 
полушариях. 

По-разному изменения формировались при лево- 
и правостороннем гемипарезах. В первом случае 
определялось снижение фракционной анизотропии 
в проекциях структур кортикоспинального тракта 
пораженного полушария. При парезах доминант-
ной конечности у правшей функция ее коррели-
ровала с показателями фракционной анизотропии 
в проекции задней таламической лучистости. Тем 
самым, морфологическим субстратом гемипарети-
ческой формы ЦП является сочетание диффузных и 
локальных изменений перивентрикулярного белого 
вещества и латерализованные изменения формиру-
ют очаговую составляющую клинической картины 
заболевания [20].

Н. Tsao и соавт., анализируя механизмы форми- 
рования сторонности при перинатальных гемипаре-
зах на сорока клинических случаях по результатам 
рутинной и диффузионно-взвешенной МРТ, при-
шли к выводу о  морфофункциональной близости 
процессов формирования симметричных и асим-
метричных форм перинатальных параличей. У 17 
детей (42,5%) с врожденным гемипарезом наблюда-
лись двусторонние поражения на структурной МРТ, 
при этом отмечена асимметрия кортикоспинальных 
проекций контралатерального парезу полушария 
у детей с ЦП. Кроме того, наблюдались признаки 
дефекта проекций не только моторной, но и сенсор-
ной коры и precuneus также в контралатеральном 
полушарии. Эти изменения были характерны как 
для случаев с односторонним поражением мозго-
вых структур, так и для случаев с поражением двух-
сторонним [21]. 

Сходные данные получены в исследованиях 
Kuczynski AM и соавт., согласно которым «не затро-
нутая» парезом, здоровая,  конечность часто имеет 
признаки моторного дефицита [22].

У пациентов  с тяжелыми проявлениями гемипа-
ретической формы детского церебрального парали-

ча  ипсилатеральные кортикоспинальные проекции 
в коре непораженного полушария гипертрофирова-
ны, наряду с чем на МРТ определяется гипертро-
фия кортикоспинального тракта, исходящего из не 
пораженного полушария [23].

Переход к функциональным методикам нейрои-
миджинга существенно дополняет данные по функ-
циональным аспектам формирования перинаталь-
ных параличей, полученные нейрофизиологически. 
Пик этих исследований с наиболее значимыми 
результатами пришелся на конец XX и первое де-
сятилетие XXI вв. Основной методикой, использо-
вавшейся для таких исследований, была диагности-
ческая транскраниальная магнитная стимуляция. 
Чисто «описательные» работы начального периода 
изучения позволили определить снижение амплиту-
ды вызванного моторного ответа и увеличение его 
латенции как основные маркеры пареза. При иссле-
довании гемипаретической формы церебральных 
параличей эти показатели были изменены на сторо-
не гемипареза у каждого второго пациента [24]. Эти 
данные можно прочесть двояко: с одной стороны, 
у каждого второго пациента изменение показателей 
было, с другой – у каждого второго они не были из-
менены. 

Кроме того, указывается на возможность полу-
чения ВМО, гомолатерального стимулируемому 
полушарию, в норме до 10-летнего возраста. Тем 
самым генерацию гомолатерального ВМО можно 
рассматривать как признак дизонтогенеза моторно-
го анализатора. При этом, как показали дальнейшие 
исследования, генез гомолатерального, или – ипси-
латерального, вызванного моторного ответа, может 
быть двояким. Во-первых, он является результатом 
иррадиации моторного импульса по поперечным 
межполушарным коллекторам, прежде всего – 
мозолистому телу. В норме транскаллозальная ир-
радиация эффективно тормозится. При детских це-
ребральных параличах этот эффект существенно 
страдает. Во-вторых, результатом перемещения в 
ипсилатеральную кору зоны моторного представи-
тельства.

Снижение эффективности угнетения транс-
полушарной иррадиации моторных стимулов при 
кортикальной стимуляции отмечено не только у 
больных с гемипарезами, но и у пациентов, стра-
дающих симметричными спастическими пораже-
ниями [25]. 
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Полученные данные позволяют использовать 
положение об угнетении иррадиации импульсов по 
поперечным транскортикальным связям в составе 
мозолистого тела уже не только в качестве теоре-
тических размышлений. Интересным является тот 
факт, что при нейроимиджинговых исследованиях 
больных детскими церебральными параличами от-
мечена достоверно меньшая площадь поверхности 
corpus callosum в сравнении с группой контроля, со-
стоявшей из здоровых детей [26].

Позволили предположить нарушение структуры 
мозолистого тела и электроэнцефалографические 
исследования [27].

Как мы уже указывали, вторым механизмом 
формирования ипсилатерального моторного ответа 
объективно признан компенсаторный, связанный с 
серьезными функциональными перестройками мо-
торной коры, прежде всего – формированием ипси-
латеральных зон моторного представительства.  

Исследование функциональных кортикоспи-
нальных проекций у детей с гемипаретической 
формой ДЦП показало, что у трети пациентов при 
стимуляции непораженного полушария возмож-
но зарегистрировать нормальный ВМО с короткой 
латенцией [28]. У большинства больных гемипаре-
тической формой ДЦП при стимуляции непоражен-
ного полушария наряду с контралатеральным выяв-
лялся и ипсилатеральный ВМО.

При симметричных формах церебральных па-
раличей сочетание первого и второго механизмов 
(ипсилатерального моторного представительства 
наряду со слабостью механизмов торможения тран-
скаллозальной иррадиации) создаёт условия для 
формирования такого клинического феномена, как 
синкинезия. Причем синкинезии различной вы-
раженности имеют и различные нейрофизиологи-
ческие паттерны. При фокальной транскраниаль-
ной магнитной стимуляции непораженной коры у 
пациентов с зеркальными синкинезиями и выра-
женным гемипарезом выявляются билатеральные 
вызванные моторные ответы с близкими латенци-
ями. У больных с тяжелым гемипарезом и синки-
незиями регистрируются ипсилатеральные вызван-
ные моторные ответы с увеличенной латенцией. У 
пациентов с гемипарезом средней выраженности 
и отсутствием синкинетической активности ипси-
латеральный ВМО не регистрируется вовсе [29]. 
Связь факта формирования ипсилатеральных про-

екций с наиболее глубоким моторным дефицитом 
была еще раз подтверждена более чем через десять 
лет: дети с сохранными контралатеральными про-
екциями имели меньшую выраженность моторного 
дефицита, наличие ипсилатеральных проекций со-
провождало его большую выраженность [30].

При латерализованных полушарных поражени-
ях было показано, что поражение кортико-спиналь-
ных проекций верхней конечности с одной стороны 
индуцирует реорганизацию речевой зоны в контра-
латеральном полушарии. Эти зоны расположены в 
местах, сравнимых с ходом кортико-спинальных и 
кортико-нуклеарных проекций первичной мотор-
ной коры в перивентрикулярном белом веществе 
[31].

 Интересные данные по роли коркового контроля 
в компенсации моторного дефицита при гемипаре-
тической форме ЦП были представлены в 2013 г. 
Dinomais M и соавт. На функциональном МР-томо-
графе было показано, что комбинация наблюдения 
за конгруэнтным движением рук одновременно с 
пассивным движением паретической руки рекрути-
рует больше моторных зон, то есть пассивное дви-
жение и наблюдение за действиями имеют общий 
характер активации зон моторного представитель-
ства [32].

При изменении морфологии мозга физиологиче-
ские эффекты функциональных перестроек могут 
иметь и обратное развитие. Так, после гемисферэк-
томии наблюдалось восстановление коркового 
представительства у молодой девушки с правополу-
шарным гемипарезом и эпилепсией [33].

Анализ приведенных данных позволяет конста-
тировать, что на настоящий момент исследователям 
удалось выйти в изучении центральных расстройств 
движения на качественно новый морфофункцио-
нальный уровень в раскрытии нейроанатомических 
коррелятов сенсомоторного дефицита.

Тем не менее говорить о том, что нам понят-
ны и известны все механизмы и формирования 
врожденного гемипареза и его компенсации, на  
сегодняшний день рано. В клинической практике 
часто встречаются случаи удивительно эффектив-
ной компенсации  грубейших, казалось бы, струк-
турных поражений головного мозга, которые под-
тверждают недостаточность наших знаний, с одной 
стороны, а с другой – делают научный поиск в этом 
направлении крайне необходимым.
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РЕЗЕКЦИЯ ЦЕНТРАЛЬНЫХ ОТДЕЛОВ  
ПЕЧЕНИ У НОВОРОЖДЕННОГО  
ПО ПОВОДУ ОПУХОЛИ

Резюме
Представлено наблюдение новорожденного, у кото-
рого при рождении диагностирована больших раз-
меров опухоль центральных отделов печени. При 
обследовании, включающем следующие визуали-
зирующие методы: ультразвуковая и компьютерная 
томографии, общая абдоминальная аортография,  
целиакография, гепатобластома. Выполнена резек-
ция центральных отделов печени с использованием 
водоструйного диссектора. Осложнений не было во 
время операции и в послеоперационном периоде не 
зарегистрировано.

Ключевые слова: новорожденные, опухоли печени, хи-
рургическое лечение, водоструйная диссекция.

Опухоли печени представляют собой достаточно 
редкую патологию у детей возраста  старше одного 
года. 

Считается, что опухоли печени в детском воз-
расте (до 15 лет) наблюдаются до 4% всех злокаче-
ственных новообразований у детей, а у пациентов 
моложе 1 года они наблюдаются более чем в 6% 
среди общего числа злокачественных опухолей [1]. 

Между тем в онкопедиатрических отделениях, 
в которых занимаются лечением детей с данной 
тяжелой патологией, такие пациенты не являют-
ся редкостью. Особую группу представляет дети 
периода новорождённости, у которых опухоли пе-
чени были диагностированы в первые дни жизни. 
Это связано с необходимостью нахождения детей 
в специализированных отделениях, а порой и ре- 

Abstract
The observation of a newborn, who was diagnosed 
with a large tumor of the central parts of the liver at 
birth, is presented. The examination, including visual 
methods: ultrasound and computed tomography, general 
abdominal aortography, celiacography) hepatoblastoma. 
The resection of the central parts of the liver using a water-
jet dissector was achieved. There were no complications 
during the operation and were not registered any in the 
postoperative period.

Key words: newborns, liver tumors, surgical treatment, 
water-jet dissection.
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анимации для новорожденных, особенностями пи-
тания пациентов, наличие соответствующего штата 
специалистов (врачей неонатологов) и т. д.

Наиболее сложным этапом лечения больного 
опухолью печени является хирургическое вмеша-
тельство. Чаше всего речь идет об удалении сег-
ментов или одной из долей печени. Такие операции 
нередко сопровождаются интра- и послеоперацион-
ными осложнениями.

Даже в специализированных онкологических 
отделениях, занимающихся хирургией печени, ос-
ложнения в послеоперационном периоде регистри-
руются у большого числа больных.

Так,  Патютко Ю.И. сообщает, что после резек-
ций печени, независимо от объема разного рода ос-
ложнения наблюдались у 191 больного, что соста-
вило 43% [2]. 

Наиболее тяжелым и опасным осложнением при 
операциях на печени является кровотечение. Осо-
бенно актуальна данная проблема при операциях на 
печени у новорожденных и маловесных детях, име-
ющих малый общий объем циркулирующей крови 
(до 300 мл). Вот почему операции на печени являют-
ся высокотехнологичными и требуют высококласс-
ных специалистов – хирургов и анестезиологов, 
применения инновационных средств хирургии (ап-
паратов и приборов) инженерного сопровождения 
[3]. 

Еще более сложными представляются случаи, 
когда опухоль занимает центральные отделы пече-
ни и вероятность осложнений повышается.  В таких 
ситуациях обсуждается вопрос о возможности вы-
полнения операции – резекции центральных отде-
лов печени. 

Мальчик Л., родился доношенным от 2 бере-
менности, вторых своевременных нормальных 
родов, от женщины 38 лет с отягощенным со-
матическим и гинекологическим анамнезом. Вес 
при рождении 3220 грамм, рост 53 см. Состояние 
при рождении оценивалось как средней степени  
тяжести, обусловленной  дыхательной недоста-
точностью 1–2 степени, выраженным синдромом 
угнетения центральной нервной системы на фоне 
риска реализации внутриутробной инфекции. С 
рождения проводилась дополнительная дотация 
кислорода через палатку. Энтеральное кормление 
усваивал. 20.11.17 ребенок переведен в ОРИТ для 

новорожденных детей ДГКБ им. З.А. Башляевой с 
диагнозом: аспирационная пневмония, церебраль-
ная ишемия легкой степени, острый период, син-
дром угнетения центральной нервной системы, 
коньюгационная желтуха. Ребенок получал анти-
бактериальную, инфузионную (с парентеральным 
питанием) и посиндромную терапию.  

При УЗИ органов брюшной полости 20.11.17: 
эхо-признаки объемного патологического образова-
ния печени (гепатобластома?).

По данным КТ брюшной полости 21.11.17: при-
знаки объемного образования печени, опухоль (гепа-
тобластома?). 

Ребенок переведен в  отделение патологии новоро-
ждённых и недоношенных детей НПЦ специализиро-
ванной медицинской помощи детям им. В.Ф. Войно- 
Ясенецкого (НПЦ) для проведения специального 
(противоопухолевого) лечения в возрасте 6 дней 
жизни.

При осмотре живот увеличен в объеме (38,5 см) 
за счет объемного новообразования, при пальпации 
плотно-эластичной  консистенции, выступающе-
го на 7,5 см из-под края правой реберной дуги и на  
5,0 см из-под края левой реберной дуги. В неврологи-

Рис 1. Компьютерная ангиография ребенка Л., 6 дн. жизни. 
Опухоль располагается в центральных отделах печени, актив-
но накапливает контрастное вещество. Более плотные участки 
располагаются на периферии новообразования. В центральных 
отделах участки кистозной плотности
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ческом статусе сохраняется умеренная мышечная 
гипотония, гипорефлексия.

При компьютерной ангиографии отчетливо ви-
зуализируется опухоль больших размеров, активно 
накапливающая контраст, расположенная в цен-
тральных отделах печени (рис. 1).

Для решения вопроса о возможности выпол-
нения хирургического вмешательства – резекции 
центральных отделов печени, решено произвести  
пациенту прямую ангио- и венографию. Для этого 
мальчик был переведен в ДКБ № 13 г. Москвы, где 
ему была выполнена общая абдоминальная анги-
ография, целиакография, мезетерикография и ве-
нография. По данным проведенного исследования 
получены данные, свидетельствующие об опухоли 
центральных отделов печени, более вероятно – 
злокачественной природы – гепатобластомы.

После обсуждения пациента на консилиуме вра-
чей отделений неонатологии, онкологии, лучевой 
диагностики, анестезиологии и реаниматологии 
было принято решения о выполнении хирургическо-
го вмешательства в объеме: 
1)  лапароскопической ревизии печени с оценкой воз-

можности резекции печени с опухолью; 
2) в случае невозможности производства обшир-

ной операции ограничиться биопсией опухоли 
или конверсии в открытую операцию – резекции 
центральных отделов печени с опухолью.

Риск операции был оценен как чрезвычайно вы-
сокий, о чем родители ребенка были предупрежде-
ны и их согласие на операцию было получено.

21 декабря 2017 г. произведено хирургическое вме-
шательство. На первом этапе выполнена лапароско-
пическая ревизия печени. Установлено, что опухоль 
занимает центральные отделы. После оценки всех 
факторов решено перейти к открытой операции по 
удалению опухоли.

Хирургический доступ – двухподреберная лапа-
ротомия. После рассечения связок печени орган вы-
веден в рану. Опухоль занимает центральные отде-
лы печени. Интактными остаются 2, 3 сегменты 
левой доли и часть 5-го, полностью 6, 7 и часть 
8-го сегментов правой доли (рис. 2).

Выделены печеночные вены. Оценена возмож-
ность сохранения оттока крови от печени после 
резекции органа по правой и левой печеночным ве-
нам (рис. 3).

С помощью водоструйного диссектора ERBE 
Jet (компания ERBE Elektromedizin, Германия) про-
изведено выделение опухоли из здоровой паренхимы 
печени. Операция сопровождалась постоянным 
ультразвуковым контролем (интраоперационная 
доплерография) для оценки краев резекции печени  с 
точки зрения абластики и расположения основным 
ветвей сосудистой триады. Крупные сосудистые 
ветви выделены, перевязаны и пересечены (рис. 4).

Рис 2. Этап операции. В рану выведена печень. В централь-
ных отделах органа отчетливо определяется больших размеров 
опухоль, имеющая достаточно четкие границы (отмечены стрел-
ками). Остаются интактными часть правой (часть 5, 6, 7 и часть 8 
сегменты) и часть левой (2, 3 сегменты) долей

Рис 3. Этап операции. На рисунке представлены печеночные 
вены, по которым осуществляется отток от опухоли и здоровых 
отделов печени в нижнюю полую вену. 1 – правая, 2 – средняя и 
3 – левая печеночные вены

Печеночные 
вены

1 3
2
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Рис 4. Этап операции. С помощью водоструйного диссектора  
ERBE Jet (компания ERBE Elektromedizin,  Германия) выполняет-
ся резекция сегментов правой и левой долей печени в пределах 
границ свободных от опухоли, что было определено выполнен-
ной интраоперационной ультразвуковой доплерографией. В ниж-
них отделах визуализируются крупные сосуды печени (отмечено 
стрелками)

Рис 5. Этап операции. Опухоль отделена от непораженных сег-
ментов  правой и левой долей печени. Тщательное и бережное 
выделение сосудов водоструйным диссектором позволяет избе-
жать ранения магистральных сосудов органа.

Рис 6. Раневая поверхность печени после удаления опухоли 
центральных отделов. Паренхима оставшейся здоровой печени 
обработана методом аргоноплазменной коагуляции (Plasma Jet).

Опухоль полностью выделена из окружающей 
здоровой паренхимы печени и под контролем УЗИ 
доплерографии отсечена от основания печени над 
нижней полой веной (рис. 5).

Вид раневой поверхности печени после её об-
работки методом аргоноплазменной коагуляции 
представлен на рис. 6.  

Сведения о ребенке и  операции представлены 
ниже:

– возраст пациента..................... 3 недели жизни
– вес ребенка..........................................  3 кг 600 г
– объем циркулирующей крови................320,0  мл 
– продолжительность операции............. 4,5 часа 
– кровопотеря...........................................140,0 мл
– перелито эритромассы.........................100,0 мл

максимальное падение Hb 
– во время операции...................................... 86 г/л
– Hb к концу операции.................................110 г/л
– вес удаленной опухоли.............................. 80 г (!)
Течение послеоперационного периода без особен-

ностей, без осложнений. Мальчик выписан  3 янва-
ря 2018 г. домой в удовлетворительном состоянии.

Гистологическое заключение: доброкачествен-
ная опухоль – гемангиома.

Ниже представлена динамика изменения веса 
печени в зависимости от возраста ребенка:

– вес печени новорождённого составляет около 
130 г;

– к году вес увеличивается до 320 г;
– к 3 годам – до 450 г;
– к 10 годам – до 800 г;
– к 16 годам – до 1250 г.
Вес печени удваивается к 8–10 месяцам и утраи-

вается к 2–3 годам.
Таким образом, для оценки возможности  вы-

полнения операции по поводу опухоли у новоро-
жденных, расположенных в трудных анатомиче-
ских зонах печени, необходимы: 

РЕЗЕКЦИЯ ЦЕНТРАЛЬНЫХ ОТДЕЛОВ  
ПЕЧЕНИ У НОВОРОЖДЕННОГО ПО ПОВОДУ ОПУХОЛИ
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– тщательная предоперационная подготов-
ка, включающая использование адекватных 
методов визуализирующего обследования 
(компьютерная ангиография, прямая общая 
и селективная ангиография и венография 
использование современных компьютерных 
диагностических программ) с последующей 
оценкой рисков анестезии и оперативного 
вмешательства;

– окончательная оценка резектабельности про-
ведением лапароскопической ревизии органов 

брюшной полости и печени (по возможности 
всех сегментов);

– использование во время операции современных 
диагностических и хирургических технологий, 
позволяющих визуализировать архитектонику 
сосудов печени, определить зону резекции с уче-
том абластики, минимизировать кровопотерю и 
предотвратить смертельно опасные осложнения 
(кровотечение, печеночная недостаточность);

– хирургическая бригада, имеющая опыт выпол-
нения операций на печени.
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ  
ЖИЗНЕУГРОЖАЮЩЕЙ АРИТМИИ  
У РЕБЕНКА С СИНДРОМОМ ГОЛЬДЕНХАРА

Резюме
В статье приводится описание клинического случая 
нарушения сердечного ритма – постоянно-возврат-
ной желудочковой тахикардии, желудочковой экстра- 
систолии у ребёнка с гемифациальной микросомией 
(синдром Гольденхара) в сочетании с мальформацией 
Денди – Уокера, внутренней сообщающейся гидроце- 
фалией, состояние после многоэтапного оперативного 
лечения. Описана динамика развития желудочковой 
тахикардии на фоне проводимой антиаритмической 
терапии. 

Ключевые слова: желудочковая тахикардия, анти-
аритмическая терапия, синдром Гольденхара, маль-
формация Денди – Уокера

Abstract
The article describes the clinical case of cardiac 
rhythm disturbances – chronic ventricular tachycardia, 
ventricular arrhythmia in a child with hemifacial 
microsomia (Goldenhar syndrome) along with 
Dandy – Walker malformation, ental communicating 
hydrocephalus, state after staged surgical treatment. The 
dynamics of the development of ventricular tachycardia 
on the background of the conducted antiarrhythmic 
therapy is described. 

Key words: ventricular tachycardia, antiarrhythmic 
therapy, Goldenhar syndrome, Dandy – Walker 
malformation

В педиатрической популяции желудочковая 
тахикардия (ЖТ) является относительно редкой 
аритмией. Распространенность ее в детском воз-
расте не изучена. Среди всех аритмий у детей она 
встречается с частотой до 6%. Соотношение ЖТ с 
суправентрикулярной тахикардией составляет 1:70. 
Этиопатогенетические основы возникновения ЖТ 
у детей разнообразны. Прогноз во многом опреде-
ляется наличием или отсутствием структурной па-
тологии сердца. Желудочковые тахикардии могут 
возникать при врожденных пороках сердца, как у 
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неоперированных детей, так и в отдаленном перио-
де после хирургической коррекции. Тетрада Фалло, 
стеноз аорты, дефект межжелудочковой перегород-
ки с выраженной легочной гипертензией (комплекс 
Эйзенменгера), транспозиция магистральных со-
судов, двойное отхождение магистральных сосу-
дов от правого желудочка наиболее часто сопря-
жены с возможностью развития ЖТ. Наряду с этим 
причинами развития желудочковой тахикардии 
могут быть кардиомиопатии (гипертрофическая, 
дилатационная, рестриктивная), травмы сердца 

Иванова С.В., Абдулаев А.К., Филижанко Т.В., Неудахин Е.В.

СЛУЧАИ ИЗ ПРАКТИКИ
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(CommotioCordis, катетерные процедуры), опухо-
ли сердца (например, рабдомиома). Сравнительно 
недавно выделена группа заболеваний, объединен-
ных общим названием – «первичные электрические 
заболевания сердца». В группе экстракардиальных 
причин важное место занимают метаболические 
нарушения. Среди них гипо- и гиперкалиемия, аци-
доз, гипоксия, гипо- и гипермагниемия и др. Ряд 
фармакологических препаратов, таких как диги-
талис, кокаин, катехоламины, антибактериальные 
средства (эритромицин, триметоприм и др.), боль-
шинство антиаритмических препаратов (препара-
ты IA, IC, III класса) также могут стать причиной 
развития жизнеопасных желудочковых аритмий. 
Гемодинамически стабильная ЖТ иногда протекает 
асимптоматически или с минимальными симпто-
мами, такими как сердцебиение. Гемодинамически 
нестабильная ЖТ в некоторых случаях проявлятся 
пресинкопальными и синкопальными состояниями, 
внезапным «сердечным арестом» или внезапной 
сердечной смертью [1].

В нейрохирургическое отделение НПЦ спе- 
циализированной медицинской помощи детям  
им. В.Ф. Войно-Ясенецкого ДЗМ поступила девочка  
Даша В. 8 лет (04.08.2009 г. р.) для проведения опера-
тивного лечения вывиха правого бедра. Из анамнеза 
известно, что ребенок от II беременности, I срочных 
родов. Вес/рост при рождении 2680 г./47 см, оценка 
по Апгар 7/8 баллов. В связи со множественными 
врожденными пороками развития она была обсле-
дована генетиком: установлен синдром Гольденха-
ра (окуло-аурикуло-вертебральная дисплазия). В 
возрасте 1 месяца диагностирован врожденный по-
рок сердца – большой открытый артериальный про-
ток (5,3 мм), гипоплазия дуги аорты с градиентом 
давления 12 мм рт ст., выраженная симметричная 
гипертрофия миокарда, расцененная как фетальный 
кардит. В 2 месяца в ДГКБ № 13 им. Н.Ф. Филатова 
выполнено хирургическое лечение порока – пере-
вязка ОАП. При дальнейшем обследовании диагно-
стированы смешанная тугоухость IV степени справа 
и III степени слева; частичная атрофия зрительного 
нерва с обеих сторон, расходящееся косоглазие; не-
стабильность тазобедренных суставов. С 3 лет от-
мечен прогрессирующий рост головы, по данным 
МРТ – мальформация Денди – Уокера, внутренняя 
сообщающаяся гидроцефалия, по поводу которой 
неоднократно проводились хирургические корри-

гирующие операции: 04.10.12 – нейроэндоскопиче-
ская перфорация дна III желудочка и двусторонняя 
плексэктомия, 16.08.13 – имплантация вентрикуло-
перитонеального шунта, 29.07.14 – удаление ВПШ, 
имплантация наружного вентрикулярного дрена-
жа; 12.08.14 – планировалось проведение вентри-
куло-атриального шунтирования, однако во время 
анестезиологического обеспечения была отмечена 
брадикардия, фибрилляция желудочков, в связи с 
чем выполнена кардиоверсия с восстановлением 
синусового ритма; 21.08.14 – имплантация вентри-
куло-атриального шунта, удаление НВД. 

В марте 2016 г во время планового проведения 
холтеровского мониторирования впервые зафик-
сировано нарушение ритма в виде желудочковой 
экстрасистолии (ЖЭС) и залпов желудочковой та-
хикардии. Девочка обследована в Детском центре 
нарушений сердечного ритма, где установлен ди-
агноз постоянно-возвратной желудочковой тахи-
кардии, желудочковой экстрасистолии (представ-
ленность желудочковой эктопии за сутки 21%). 
По данным ЭХО-КГ, определялись невыраженные 
признаки диастолической дисфункции I типа (воз-
можно, за счет тахикардии), открытое овальное 
окно 2–2,5 мм с незначительным сбросом. Начата 
антиаритмическая терапия ритмонормом в дозе  
10 мг/кг/сут. с выраженной положительной динами-
кой: при контрольном ХМ уменьшение представ-
ленности эктопической желудочковой активности 
с 21 до 0,2%. Кроме того, проведен курс нестеро-
идной противовоспалительной терапии в связи с 
течением аутоиммунного воспалительного процес-
са (повышение титра АТ к АГ эндотелия и волокон 
проводящей системы сердца до 1:160). В сентябре 
2016 г, по данным ХМ, в период сна зарегистриро-
вана умеренная желудочковая эктопическая актив-
ность (9,3%), дозу препарата пришлось увеличить 
до 12,5 мг/кг/сут. с перераспределением в течение 
суток. В январе 2017 г. на фоне приема пропафено-
на в дозе 187,5 мг/сут. желудочковая эктопическая 
активность не зарегистрирована. В июне 2017 г. от-
мечалась незначительная отрицательная динамика 
в виде возобновления ЖЭС, рекомендовано продол-
жить терапию в прежнем объеме. 

Во время настоящей госпитализации состояние 
ребенка средней степени тяжести, стабильное. Рост 
102 см, вес 16 кг. Обращают на себя внимание за-
держка физического и психомоторного развития, 
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Рис 1. ЭКГ ребенка при поступлении. Пробежка желудочко-
вой тахикардии

Рис 2. ЭКГ на длинной ленте, грудные отведения. Залпы же-
лудочковой тахикардии

Рис 3. Результаты ХМ ЭКГ, циркадность и плотность арит-
мии в течение суток

Рис 4. Фрагмент ХМ ЭКГ с пробежкой ЖТ

диспропорциональное телосложение за счет уко-
рочения правой нижней конечности и деформации 
костно-мышечной системы. Девочка самостоятель-
но не передвигается. Опора на правую ногу нару-
шена за счет болевого синдрома в правом тазобе-
дренном суставе. Определяются нейромышечный 
грудо-поясничный сколиоз III степени, сгибатель-
но-приводящая контрактура правого тазобедрен-
ного сустава, эквино-вальгусная деформация стоп, 
деформация лицевого скелета и правой ушной ра-
ковины. Кожные покровы бледно-розовые, чистые. 
Видимых отеков, пастозности тканей нет. Ката-
ральных явлений нет. Дыхание без участия вспо-

могательной дыхательной мускулатуры. Одышки 
в покое нет. В легких дыхание везикулярное, рав-
номерно проводится во все отделы, хрипов нет. 
ЧД 20 в мин. Перкуторно границы относительной 
сердечной тупости не расширены. Аускультатив-
но сердечные тоны ясные, выраженная аритмия с 
эпизодами тахикардии до 160 уд/мин. Грубых орга-
нических шумов нет. АД на верхних конечностях  
90/60 мм рт. ст. Живот мягкий при пальпации, пе-
чень и селезенка не увеличены. Диурез адекватный 
водной нагрузке. 

При проведении плановой ЭКГ (на фоне приема 
пропафенона) зарегистрированы пробежки желу-
дочковой тахикардии (рис. 1, 2).

При ХМ ЭКГ была отмечена отрицательная 
динамика на фоне получаемой антиаритмической 
терапии: регистрируется тахикардия в течение су-
ток, постоянно-возвратная желудочковая тахикар-

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ЖИЗНЕУГРОЖАЮЩЕЙ АРИТМИИ  
У РЕБЕНКА С СИНДРОМОМ ГОЛЬДЕНХАРА
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CLINICAL CASE OF LIFE-THREATENING  
ARRHYTHMIAIN A CHILD WITH GOLDENHAR SYNDROME

дия. Представленность аритмии увеличилась до 
18,6% (рис. 3, 4).

По нашему мнению, подобное состояние сердеч-
ного ритма является противопоказанием для прове-
дения планового оперативного лечения вывиха бе-
дра, в связи с чем оно было отложено. Планируется 
повторная госпитализация в Детский центр нару-
шения сердечного ритма для коррекции антиарит-
мической терапии. 

Синдром Гольденхара (гемифациальная микро-
сомия) является редким наследственным заболева-
нием, характеризующимся значительным числом 
аномалий, которые возникают вследствие наруше-
ния развития первой и второй жаберных дуг пер-
вого глоточного кармана, первой жаберной щели и 
зачатков височной кости. Клинически для гемифа-
циальной микросомии характерны: недоразвитие 
тела и ветви нижней челюсти, гипоплазия скуловой 
кости и дуги, недоразвитие структур височно-ниж-
нечелюстного сустава; нарушение размеров и по-
ложения глазницы; гипоплазия, аплазия ушной 
раковины, атрезия слухового прохода, поражение 

лицевого нерва, гипоплазия мимических мышц; 
дефицит мягких тканей; макростомия; предушные 
придатки и свищи; иногда сочетание с  врожденной 
расщелиной губы и неба, эпибульбарным дермои-
дом, аномалией прикуса, адентией, нарушением 
структуры эмали и формы зубов, пороками разви-
тия опорно-двигательного аппарата, органов зрения 
и нервной системы, а также аномалиями мочевыде-
лительной системы и желудочно-кишечного трак-
та. Со стороны сердечно-сосудистой системы опи-
саны случаи врожденных пороков сердца (дефекты 
межпредсердной и межжелудочковой перегородки, 
тетрада Фалло, двойное отхождение сосудов от 
правого желудочка, открытый артериальный про-
ток, коарктация аорты) [2]. Данных о жизнеугрожа-
ющих аритмиях у детей с синдромом Гольденхара, 
описанных ранее в доступной литературе, мы не 
встречали. Таким образом, детям с гемифациальной 
микросомией рекомендуется в плановом порядке 
проводить электрокардиографию и суточное мони-
торирование ЭКГ по Холтеру для своевременной 
диагностики нарушений ритма.  
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УДАЛЕНИЕ БОЛЬШОЙ ЛИМФАНГИОМЫ  
СЛОЖНОЙ АНАТОМИЧЕСКОЙ  
ЛОКАЛИЗАЦИИ У НОВОРОЖДЕННОГО 

Резюме
Лимфангиома – частая врожденная доброкачественная 
солидная опухоль детского возраста, преимущественно 
поражаются области головы, шеи, подмышечных ямок, 
что составляет 50–70% всех случаев. Нередко опухоли 
уже при рождении имеют очень большие размеры, рас-
полагаются в сложных анатомических областях и свя-
заны с жизненно важными магистральными сосудами, 
нервами. Иногда операции при лимфангиомах сопряже-
ны с риском развития серьезных осложнений. Авторы 
приводят клиническое наблюдение за новорожденной, 
которой было выполнено хирургическое вмешатель-
ство по поводу большой лимфангиомы грудной стенки, 
с распространением на правую подмышечную область. 
Применение инновационного метода хирургии – водо-
струйной диссекции – позволило выполнить операцию 
без кровопотери и повреждения сосудисто-нервного пуч-
ка подмышечной впадины. Показано, что даже большие 
лимфангиомы могут быть успешно удалены без ослож-
нений у новорожденного при наличии опыта у хирургов 
и использования методов инновационной хирургии. 

Ключевые слова: доброкачественные опухоли, лим-
фангиомы, новорожденные, хирургическое лечение, 
водоструйная диссекция.

Abstract
Lymphangioma is a frequent congenital benign solid tumor 
of childhood, mainly affecting the head, neck and axillary 
fossa, which is 50–70% of all cases. Often, tumors already 
at birth have very large sizes, are located in complex 
anatomical areas and are associated with vital trunk vessels, 
nerves. Sometimes surgery for lymphangioma is associated 
with the risk of serious complications. The authors present 
a clinical observation of a newborn who underwent 
surgery for a large lymphangioma of the chest wall, with 
spread to the right axillary region. The use of innovative 
methods of surgery – water-suction dissection, allowed to 
perform the operation without blood loss and damage to 
the neurovascular bundle of the axillary cavity. It has been 
shown that even large lymphangiomas can be successfully 
removed without complications in the newborn by having 
experience with surgeons and using innovative surgery 
methods. 

Key words: benign tumors, lymphangiomas, newborns, 
surgical treatment, water-suction dissection.
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Лимфангиома – врожденная доброкачественная 
опухоль, образованная лимфатическими сосудами, 
отшнуровавшимися в процессе эмбриогенеза [1].

До настоящего времени нет единого мнения о 
том, относить ли лимфангиомы к истинным опу-
холям или порокам развития. Некоторые авторы 
считают, что лимфангиомы не является истинными 
опухолями, а представляют собой гамартоматозный 
порок развития [2]. 

Может поражаться любая часть тела, имеющая 
лимфатические сосуды. Преобладает локализация в 
области головы, шеи, подмышечных ямок, что со-
ставляет 50–70% всех случаев. Возможны и другие 
локализации: средостение, брыжейка, забрюшинное 
пространство, малый таз. Большинство лимфангиом 
(50–60%) существует с рождения, а к концу второго 
года жизни они проявляются у 90% больных [3].   

В процессе своего роста лимфангиома, дости-
гая значительных размеров, может вызывать ком-
прессию окружающих органов, тканей, вызывая 
серьёзные анатомо-физиологические нарушения 
в организме больного. Радикальное удаление опу-
холи приводит к выздоровлению ребенка. Однако 
опухоли нередко располагаются в трудных анато-
мических областях, имеют связь с жизненно важ-
ными структурами организма ребенка (нервами, 
магистральными сосудами), повреждение которых 
может привести к серьёзным осложнениям и даже 
к инвалидизации. Все это значительно усложняет 

оперативное вмешательство и требует высокого ма-
стерства оперирующего хирург.

Цель: демонстрация возможностей инновацион-
ной хирургии при удалении обширной лимфангио-
мы у новорожденной.

Новорожденная москвичка А., от матери 31 
года, родилась доношенной. Во время УЗИ, вы-
полненного за 1,5 месяца до рождения, было об-
наружено массивное опухолевидное образование 
в области грудной стенки справа. Течение родов 
без особенностей. При рождении в области груд-
ной стенки справа регистрировалась больших 
размеров мягкотканая опухоль размерами до 9 см 
в диаметре с распространением на правую под-
мышечную область. Ребенок направлен в отделе-
ние патологии новорождённых и недоношенных 
детей НПЦ для лечения в возрасте 9 дней жизни. 
Состояние при поступлении удовлетворительное. 
При осмотре в области верхнего и среднего отде-
лов грудной стенки справа определяется опухоль, 
эластической консистенции, имеющая довольно 
четкий неровный контур. Новообразование рас-
пространяется на правую подмышечную область. 
Задняя граница опухоли доходит до угла лопатки 
(рис. 1).

При компьютерной ангиографии в правой под-
мышечной области определяется объемное образо-
вание, размерами 10×9 см, содержащее жидкостной 
компонент с нежной мелкодисперсной взвесью. 

Рис 1. Внешний вид ребенка при поступлении. Опухоль 
больших размеров занимает верхний и средний отделы 
грудной стенки справа, распространяется на подмышечную 
область. Внутренняя граница опухоли находится на уровне 
соска, задняя – доходит до угла лопатки

Рис 2. Компьютерная ангиография (реконструкция). Опу-
холь, состоящая из крупных кистозных полостей, размерами 
96,5×37,0 мм, сдавливает и деформирует переднебоковую 
поверхность грудной клетки. Верхний полюс новообразования 
начинается от ключицы справа, нижний – на уровне IX ребра

REMOVAL OF THE LARGE LYMPHANGIOMA  
OF COMPLEX ANATOMIC LOCALIZATION IN THE NEWBORN
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Опухоль сдавливает и деформирует переднебоко-
вую поверхность грудной клетки. Верхний полюс 
новообразования начинается от ключицы справа, 
нижний – на уровне  IX ребра (рис. 2). Подключич-
ные сосуды (артерия и вена) проходят в толще верх-
него полюса опухоли (рис. 3).

После обсуждения ребенка на консилиуме вра-
чей онкологов и рентгенологов принято решение о 
выполнении хирургического вмешательства – уда-
ления опухоли.

19 июля операция: удаления опухоли верхнего и 
среднего отделов грудной стенки и правой подмы-
шечной области справа.

В положении больного на спине с небольшим 
поворотом влево произведен овальный разрез по 
средней подмышечной линии. 

Отсепарованы кожные лоскуты. В ране определяет-
ся больших размеров кистозная опухоль эластической 
консистенции с тонкими стенками. Передняя поверх-
ность новообразования закрыта мышцами грудной 
стенки (рис. 4). Опухоль бережно выделена из окружа-
ющих тканей без повреждения капсулы (рис. 5).

С помощью водоструйного диссектора ERBE 
JET (модульная станция ERBE VIO 300 D, ком-
пания ERBE Elektromedizin) опухоль выделена 
из окружающих тканей, нервов и сосудов правой 

Рис 3. Компьютерная ангиография. Отчетливо визуализиру-
ются подключичные сосуды (вена и артерия), проходящие в 
толще верхнего полюса новообразования (обозначено овалом)

Рис 4. Дугообразный разрез по средней подмышечной линии. 
Отсепарованы кожные лоскуты с жировой клетчаткой

Рис 5. Этап операции. Опухоль очень аккуратно выделяется 
из окружающих тканей

Рис 6. Этап операции. В ране определяется сосудисто-нерв-
ный пучок правой подмышечной области (отмечено стрелкой)

УДАЛЕНИЕ БОЛЬШОЙ ЛИМФАНГИОМЫ СЛОЖНОЙ  
АНАТОМИЧЕСКОЙ ЛОКАЛИЗАЦИИ У НОВОРОЖДЕННОГО

опухоль
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Рис 7. Макропрепарат удаленной опухоли. Новообразование 
имеет кистозное строение, состоит из множественных, сливаю-
щихся крупных полостей. Опухоль удалена в капсуле

подмышечной и подключичной областей (рис. 6). 
Подключичные сосуды и сосудисто-нервный пучок 
правой подмышечной области проходят под капсу-
лой задней поверхности опухоли.  

После выделения, всех сосудистых структур и нер- 
вов методом водоструйной диссекции опухоль удале-
на единым блоком из грудной стенки и правой подмы-
шечной области. Все сосуды и нервы подключичной и 
правой подмышечной областей сохранены. Макропре-
парат удаленной опухоли представлен на рис. 7.

Таким образом, приведенное клиническое наблю-
дение демонстрирует, что качественно выполнен-
ное хирургическое вмешательство с применением 
инновационных методов хирургии (водоструйной 
диссекции) по поводу лимфангиомы больших раз-
меров может быть произведено у новорождённых с 
хорошими онкологическими, функциональными и 
косметическими результатами.
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РАЦИОНАЛЬНАЯ ОРГАНИЗАЦИЯ  
ОКАЗАНИЯ ПОМОЩИДЕТЯМ, БОЛЬНЫМ 
ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫМИ ОПУХОЛЯМИ

Резюме
Проблемы в организации оказания помощи детям, 
больным злокачественными опухолями чрезвычай-
но велика, связана с увеличением заболеваемости, 
растет потребность в оказании медицинской помо-
щи высококвалифицированными кадрами, что дик-
тует необходимость поиска путей распределения 
нагрузки в условиях работы онкологического отде-
ления в рамках современной системы финансирова-
ния. Проведенный хронометраж рабочего времени 
медицинских сестер онкологического отделения 
показал, что оптимальное количество медицинско-
го персонала и научная организация работы позво-
лила нам рационально и равномерно распределить 
нагрузку на медицинских сестер. Правильная уком-
плектованность отделений штатами позволяет оп-
тимально распределить нагрузку на персонал, что, 
в свою очередь, позволяет обеспечить пациентов 
качественным лечением и уходом.  

Ключевые слова: детская онкология, организация 
онкологической помощи, сестринское дело.

Актуальность проблемы организации оказания 
помощи детям, больным злокачественными опухо- 
лями, чрезвычайно велика и заключается в том, что 
в связи с увеличением заболеваемости в Москве, 
растет потребность в оказании медицинской по-
мощи высококвалифицированными кадрами, что 

диктует необходимость поиска путей распределе-
ния нагрузки в условиях работы онкологического 
отделения в рамках современной системы финан-
сирования. В наше время существует множество 
практических и теоретических вопросов, связан-
ных с темой распределения нагрузки на медицин-

Abstract
The problems connected with the organization of care 
delivery to children with malignant tumors are extremely 
high and are associated with an increase in incidence 
rate, there is a growing need for medical care by highly 
qualified personnel and it necessitates finding ways to 
load sharing in working conditions of oncology unit 
within the current finance system. The conducted time-
study of oncology unit nurses’ working hours showed 
that the best possible number of medical staff and 
scientific work management let us distribute loading on 
nurses rationally and equally. The proper staffing level 
of units allows to distribute loading on the staff in an 
optimal way, consequently, it allows to provide quality 
treatment and care to patients.
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ских сестер, организация работы онкологического 
отделения требует постоянного оформления боль-
ших объемов документации и различных манипуля-
ций, что, в свою очередь, приводит к значительным 
затратам времени. Внедрение новых медицинских 
технологий и методов лечения, введение бюджет-
но-страховой медицины, необходимость перехода к 
научно обоснованной сестринской помощи требует 
всё большего числа высокообразованных специали-
стов, ориентирующихся в современной стратегии 
сестринского дела.

Цель: оптимизация и рационализация деятель-
ности медицинских сестер онкологического отде-
ления.

Задачи: 
1. Проанализировать содержание деятельности се-

стринского персонала онкологического отделе-
ния.

2. Провести хронометражное наблюдение за дея-
тельностью медицинских сестёр онкологическо-
го отделения.

3. Распределить функциональные обязанности ме-
дицинских сестер наиболее оптимальным об-
разом для функционирования онкологического 
отделения. 

Материал и методы 
Онкологическое отделение ГБУЗ «Научно-прак-

тического центра специализированной медицин-
ской помощи детям им. В.Ф. Войно-Ясенецкого 
ДЗМ» (НПЦ), рассчитано на 30 коек. В отделении 
работают 12 медицинских сестер, и это не просто 
расчёт штатной единицы, это команда единомыш-
ленников, готовых прийти на помощь и делающих 
вместе одно важное дело. Медицинская помощь 
в отделении оказывается в соответствии с Фе-
деральными законами Российской Федерации и 
установленными Министерством здравоохранения 
стандартами специализированной медицинской 
помощи при злокачественных новообразованиях 
[1, 2, 3, 4, 5]. Следует отметить, что до сих пор не 
для всех детских опухолей утверждены стандарты 
специализированной медицинской помощи [6, 7, 8, 
9, 10]. Медицинские сёстры отделения, высококва-
лифицированные специалисты. В работе с больны-
ми большое значение имеет как личность сестры, 
ее отношения с коллегами, так личность больного 
и его родителя. Продуктивный стиль обращения с 

больными и родителями, умелое владение техникой 
психологической работы с пациентами – важнейшая 
составляющая в работе медицинских сестер онко-
логического отделения. В настоящее время, чтобы 
достичь наилучших результатов лечения детей, 
больных злокачественными опухолями, требуется 
использование современных протоколов лечения, 
включающих неоадъювантную и адъювантную по-
лихимиотерапию (ПХТ), этап локального контроля 
опухоли в объеме радикальной операции и/или лу-
чевой терапии. Количество детей, госпитализиро-
ванных по поводу опухолей, растет год от года. В 
нашем отделении получают лечение дети, больные 
солидными опухолями. Возрастная группа наших 
пациентов от 0 до 18 лет. Дети всех возрастных 
категорий госпитализируются совместно с роди-
телями, поскольку большинство имеют статус «ре-
бенок-инвалид». В соответствии с ФЗ-№ 323 «Об 
основах охраны здоровья граждан в Российской 
Федерации» дети-инвалиды госпитализируются 
вместе с родителями [11].

Наиболее часто дети младшей возрастной груп-
пы болеют опухолями ЦНС, что и объясняет особен-
ности ухода у этой категории больных, страдающих 
неврологическими расстройствами,  двигательны-
ми, когнитивными нарушениями, расстройствами 
речи, дисфагическими расстройствами на фоне 
морфофункциональной незрелости присущей дан-
ной возрастной группе.

Дети дошкольного и младшего школьного воз-
раста чаще страдают опухолями торако-абдоми-
нальной локализации. Дети, больные опухолями 
печени и почек, нейробластомой средостения и за-
брюшинного пространства подвергаются обшир-
ным оперативным вмешательствам, требующим 
не только тщательной подготовки, но и послеопе-
рационного ухода со скрупулезным контролем по-
казателей гомеостаза. У детей школьного возраста 
и подростков чаще встречаются опухоли опор-
но-двигательного аппарата. Дети, больные опу-
холями опорно-двигательного аппарата, страдают 
нарушением двигательных функций, связанных с 
опухолевым поражением до операции и сложным 
периодом восстановления в послеоперационном 
периоде. За одно поступление ребенок может по-
лучить ПХТ, оперативное вмешательство и сопро-
водительное лечение. Чья роль важнее – палатной, 
перевязочной, процедурной или медицинской се-
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стры химиотерапии, – сказать нельзя. Функцио-
нальные обязанности разные, но есть одно общее, 
к чему мы стремимся – вылечить ребенка. Чем 
выше уровень подготовки сестры, тем выше уро-
вень ее работы в целом (рис 1).

Важным средством организации трудового про-
цесса является нормирование труда, конечной це-
лью которого является эффективное использование 
трудовых ресурсов (таблица 1).

Таким образом, рабочее время по его использо-
ванию в процессе труда подразделяется на нормиру-
емое и ненормируемое. Нормируемое время состав-
ляют целесообразные его затраты. Ненормируемое 
время – это потери рабочего времени и его затраты, 
не связанные с выполнением основной работы. Вы-
явление и устранение этих потерь времени, а также 
несвойственной работы – одна из важнейших задач 

рационализации и повышения производительности 
труда. В соответствии с приказом Минтруда [12] 
мы провели классификацию видов деятельности 
и трудовых операций в рабочую смену медсестер. 
Исследования были выполнены: 

– в дневную рабочую смену процедурной медсе-
стры, перевязочной медсестры химиотерапии 
с 8:30 до 15:42, с понедельника по пятницу;

– в суточную рабочую смену палатной медсе-
стры;

– дни для исследования хронометража выбраны 
в случайном порядке в соответствии с особен-
ностью работы отделения: активное поступле-
ние /выписка, проведение оперативных вмеша-
тельств осуществляются в будние дни. 

Эффективность лечения больных в стационаре в 
немалой степени зависит от организации необходи-

4 
 

Дети дошкольного и младшего школьного возраста чаще страдают опухо-

лями торако-абдоминальной локализации. Дети, больные опухолями печени 

и почек, нейробластомой средостения и забрюшинного пространства подвер-

гаются обширным оперативным вмешательствам, требующим не только тща-

тельной подготовки, но и послеоперационного ухода со скрупулезным кон-

тролем показателей гомеостаза. У детей школьного возраста и подростков 

чаще встречаются опухоли опорно-двигательного аппарата. Дети, больные 

опухолями опорно-двигательного аппарата, страдают нарушением двига-

тельных функций, связанных с опухолевым поражением до операции и 

сложным периодом восстановления в послеоперационном периоде. За одно 

поступление ребенок может получить ПХТ, оперативное вмешательство и 

сопроводительное лечение. Чья роль важнее - палатной, перевязочной, про-

цедурной или медицинская сестра химиотерапии сказать нельзя. Функцио-

нальные обязанности разные, но есть одно общее, к чему мы стремимся - вы-

лечить ребенка. Чем выше уровень подготовки сестры, тем выше уровень ее 

работы в целом (рис 1). 
 

 
Рис. 1. Основные показатели работы медсестер 

 
Важным средством организации трудового процесса является нормирова-

ние труда, конечной целью которого является эффективное использование 

трудовых ресурсов (таблица 1). 
 
 
 

химиотерапия процедуры перевязки палатная

основные манипуляции 2733 6508 3256 3450
взятие крови 497 2676

2733

6508

3256 3450

497

2676

основные манипуляции взятие крови
Рис 1. Основные показатели работы медсестер

Таблица 1. Нормы труда, используемые в медицинских организациях
Вид нормы труда Определение Единица измерения 

Норма времени Величина затраты времени на единицу  
работы в конкретных условиях 

Секунда, минута, час. 
Условная единица труда (УЕТ) и другие 
условные единицы 

Норма нагрузки  
(выработки, обслуживания) 

Количество работы (объем), который  
должен быть выполнен в единицу времени  
в конкретных условиях 

Число пациентов. 
Число посещений. 
Число процедур, исследований 

Норма численности 
Необходимая численность должностей  
персонала для выполнения функций  
учреждения 

Число должностей по категориям  
персонала 
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мого лечебно-охранительного режима в отделении 
и подразумевает под собой строгое соблюдение ре-
жима и создание оптимальных условий пребывания 
больного в стационаре. 

Одним из необходимых элементов лечения яв-
ляется наличие адекватного венозного доступа. В 
нашем отделении мы используем как центральные 
венозные катетеры, центральные венозные порт- 
системы, так и периферический венозный доступ. 
Инфузионная терапия проводится, как правило, в 
большом объеме – до 3 л/кв. м поверхности тела, 
и до 5 суток непрерывной инфузии. Весь объем 
жидкости вводится через инфузоматы, перфузоры, 
лекарственные помпы. Каждая медсестра владеет 
данным медицинским оборудованием.

Перевязочный кабинет является одним из важ-
нейших структурных элементов отделения. Пред-
назначен для выполнения перевязок после хирур-
гических вмешательств, малых операций, пункций 
и введения препаратов в резервуар Оммайа при 
опухолях ЦНС. Устанавливается строгая очеред-
ность перевязок: сначала чистые, затем условно 
чистые и в последнюю очередь – гнойные пере-
вязки. Организация работы перевязочных каби-
нетов происходит в соответствии с требованиями 
действующих нормативных документов. Функци-
ональные обязанности перевязочной медицинской 
сестры определяются не только кругом лечеб-
но-диагностических процедур, но и участием в 
организации и проведении противоэпидемических 
мероприятий, направленных на профилактику 
инфекций и профессионального инфицирования 
медперсонала.

Работа процедурного кабинета регламентирова-
на приказами МЗ РФ, санитарными правилами и 
нормами [13, 14, 15, 16, 17]. Основной задачей ме-
дицинской сестры процедурного кабинета является 

строгое выполнение лечебно-диагностических на-
значений врача. 

Результаты 
Для того, чтобы начать работу, необходимо 

установить психологический контакт как с ребен-
ком, так и с родителем. Это является необходимым 
условием успешного взаимодействия медицинской 
сестры и маленького пациента. К особенностям 
работы медицинской сестры отделения онкологии 
следует так же отнести взаимозаменяемость, по-
вышенную личную инициативу, конструктивную 
коммуникацию, умение работать в команде. Раци-
ональное распределение ролей, работа на опере-
жение позволили нам сократить потери рабочего 
времени путем достижения высокой степени ор-
ганизации труда внутри коллектива и  применять 
инновационные методики в процессе лечения. 

Распределение нагрузки на медицинских сестер 
нашего отделения примерно одинаково вне зависи-
мости от квартала текущего года (таблица 2).

Оптимальное количество медицинского персо-
нала и научная организация работы позволила нам 
рационально и равномерно распределить нагрузку 
на медицинских сестер (таблица 3). 

Правильная укомплектованность отделений 
штатами позволяет оптимально распределить на-
грузку на персонал, что, в свою очередь, позволяет 
обеспечить пациентов качественным лечением и 
уходом. 

Таким образом, основная деятельность се-
стринского персонала состоит из обеспечения 
выполнения программ лечения, обеспечения со-
блюдения СанПиН, ведения документации. Хроно-
метражное наблюдение показало, что 60% рабочего 
времени занимает основная работа, 30% – вспо-
могательная деятельность, 10% – прочая деятель-

Таблица 2. Количество выполняемых процедур и манипуляций в 2018 г.
Количество выполняемых 
процедур и манипуляций I квартал II квартал III квартал IV квартал

Палатной медсестрой 762 862 870 910

Перевязочной медсестрой 648 735 875 998

Медсестрой кабинета химиотерапии 3520 4250 4651 5323

Процедурной медсестрой 2142 2444 3547 4125
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Таблица 3. Трудовая деятельность медицинских сестер
Палатная  
медсестра

Перевязочная  
медсестра

Медсестра кабинета
химиотерапии

Процедурная
медсестра

Основная деятельность 53% 52% 56% 53%

Вспомогательная  
деятельность 7% 12% 10% 15%

Работа с документами 15% 4% 4% 12%

Служебные разговоры 6% 4% 10% 4%

Прочая деятельность 14% 23% 15% 10%

Личное время 4% 4% 4% 5%

Незагруженное время 1% 1% 1% 1%
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10.	Приказ Министерства здравоохранения РФ от 7 ноября 2012 г. № 602н «Об утверждении стандарта специализи-

рованной медицинской помощи при злокачественных новообразованиях костей II–IV стадии (неоадьювантная, 
адьювантная, самостоятельная химиотерапия)».

11.	Федеральный закон от 21 ноября 2011 г. № 323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в Российской Феде- 
рации».

12.	Приказ Минтруда России № 235 «Об утверждении методических рекомендаций для федеральных органов испол-
нительной власти по разработке типовых отраслевых норм труда».

ность. Функциональные обязанности медсестер 
были распределены с равномерной нагрузкой не-
зависимо от рабочего места медицинской сестры и 
времени суток. Квалификация медицинских сестер 

позволяет проводить ротацию на рабочих местах в 
случае производственной необходимости. Ребенок, 
больной злокачественной опухолью, – это ребенок, 
и мы стараемся сделать его счастливым.
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13.	Постановление Главного государственного санитарного врача РФ от 18.05.2010 № 58 (ред. от 10.06.2016)  
«Об утверждении СанПиН 2.1.3.2630-10 “Санитарно-эпидемиологические требования к организациям, осущест-
вляющим медицинскую деятельность”» (вместе с «СанПиН 2.1.3.2630-10. Санитарно-эпидемиологические пра-
вила и нормативы...») (Зарегистрировано в Минюсте России 09.08.2010 № 18094).

14.	Постановление Главного государственного санитарного врача РФ от 09.12.2010 № 163 «Об утверждении СанПиН 
2.1.7.2790-10 “Санитарно-эпидемиологические требования к обращению с медицинскими отходами”» (вместе 
с «СанПиН 2.1.7.2790-10. Санитарно-эпидемиологические правила и нормативы...») (Зарегистрировано в Мин- 
юсте РФ 17.02.2011 № 19871).

15.	ГОСТ Р 52623.4-2015 Технологии выполнения простых медицинских услуг инвазивных вмешательств.
16.	Приказ МЗ РФ № 183н от 22 апреля 2014 г. «Об утверждении перечня лекарственных средств для медицинского 

применения, подлежащих предметно-количественному учету».
17.	Приказ МЗ РФ № 646н от 31.08.2016 «Об утверждении Правил надлежащей практики хранения и перевозки ле-

карственных препаратов для медицинского применения».
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Универсальное 
решение для 

хирургии

ООО «Эрбэ Электромедицин»      Москва      Россия      +7 (495) 287-95-39      erbe-russia.com

Универсальная система
Электрохирургия, водоструйная и плазменная хирургия 
Гибридные технологии компании Erbe позволяют применять все технологии оперативных вмешательств  
в хирургии печени – электрохирургическая рабочая станция 01  с аргоноплазменными инструментами 02   
и монополярный аппликатор 03 .
 
Преимущества  APC-аппликатора
☑  Выделение и вскрытие капсулы Глиссона используя  

рассечение с использованием аргона
☑  Быстрая поверхностная коагуляция области резекции
☑  Бесконтактная процедура, ткань не прилипает к  

инструменту

 Преимущества монополярного аппликатора  
☑  Селективность водной струи защищает ткань и соседние 

структуры 
☑  Хорошая видимость операционного поля, благодаря 

встроенному аспиратору
☑  Быстрая диссекция, благодаря одновременной коагуля-

ции сосудов, уменьшает время операции
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