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Аннотация. В структуре гинекологической патологии вос-
палительные заболевания органов малого таза занимают 
первое место. Частота их составляет 60–65 % из числа боль-
ных, обратившихся в женскую консультацию, и 30 % среди па-
циенток, направляемых в стационар. Среди воспалительных 
заболеваний органов малого таза хронический эндометрит 
рассматривается как медико-социальная проблема, и на се-
годняшний день его патогенез остается до конца не изучен-
ным. Хронические воспалительные процессы характеризу-
ются тенденцией к  малосимптомному либо бессимптомному 
течению и часто становятся причиной нарушений репродук-
тивной функции, а также способствуют формированию про-

лиферативных изменений мио- и  эндометрия. Всё больше 
сторонников привлекает теория развития гиперплазии эндо-
метрия и миомы матки на фоне ее хронических воспалитель-
ных процессов. Современная медицина нуждается в  созда-
нии новых методов обследования пациенток с  хроническим 
эндометритом, которые дали бы возможность в короткие сро-
ки и с высокой диагностической точностью определять при-
чины, вызывающие пролиферативные процессы в мио- и эн-
дометрии.  

Ключевые слова: хронический эндометрит, гиперпластиче-
ские процессы эндометрия, менструальные выделения, беспло-
дие, эндометрий.

S. A. Belyavskaya, L. V. Dikareva
 
Annotation. In the structure of gynecological diseases, pelvic 

inflammatory diseases (PID) of the female genital organs occupy 
first place. Their frequency is 60–65 % of the number of patients who 
applied to the antenatal clinic, and 30 % among patients sent to the 
hospital. Among PID, chronic endometritis (CE) is currently consid-
ered as a medical and social problem, and to date its pathogenesis 
remains completely unexplored. Chronic inflammatory processes 
are characterized by a tendency towards a low-symptomatic and 
asymptomatic course and often cause reproductive dysfunction. 
The endometrium continues to be an underestimated part of repro-
duction. In this regard, chronic inflammatory disease of the uterine 
mucosa remains an acute problem of danger of endometrial dam-
age, which can also lead to the formation of proliferative diseases 

of the reproductive system. More and more supporters are attracted 
by the theory of the development of endometrial hyperplasia and 
uterine fibroids against the background of chronic inflammatory pro-
cesses of the uterus. Modern medicine needs to create new meth-
ods for examining patients with CE that would make it possible to 
quickly and with high diagnostic accuracy determine the causes of 
proliferative processes in the myoendometrium. This dictates the 
need to analyze and rethink the currently available scientific informa-
tion about the strategy and tactics of studying the effectiveness of 
the studied treatment methods in order to select optimal approaches 
and improve the expected results of treatment of patients with CE in 
clinical practice.

Keywords: chronic endometritis, hyperplastic processes of the 
endometrium, menstrual flow, infertility, endometrium.

CHRONIC ENDOMETRITIS AS A RISK FACTOR FOR PROLIFERATIVE DISEASES OF THE UTERUS: 
MODERN APPROACHES TO DIAGNOSIS. LITERATURE REVIEW

УДК: 618.14-002.28

ХРОНИЧЕСКИЙ ЭНДОМЕТРИТ КАК ФАКТОР РИСКА 
ПРОЛИФЕРАТИВНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ МАТКИ: 
СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ДИАГНОСТИКЕ. 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

С. А. Белявская, Л. В. Дикарёва

В структуре гинекологической 
патологии воспалительные за-

болевания органов малого таза 
(ВЗОМТ) занимают первое место. 
Частота их составляет 60–65 % из 
числа больных, обратившихся в жен-
скую консультацию, и  30 % среди 
пациенток, направляемых в  стацио-
нар. Пик заболеваемости ВЗОМТ на-
блюдается у лиц в возрасте от 15 до 
24 лет, после 30 лет их частота сни-
жается. По заключению экспертов 
Всемирной организации здравоох-
ранения (ВОЗ), ВЗОМТ принадлежит 
к  категориям заболеваний, которые 
чаще всего заставляют взрослое на-
селение обращаться за медицинской 
помощью [1].

Среди ВЗОМТ хронический эн-
дометрит (ХЭ) на сегодняшний день 
рассматривается как медико-соци-
альная проблема [1]. По данным за-
рубежных и отечественных авторов, 
частота ХЭ варьирует от 3 до 73 % 

и не имеет тенденции к снижению [2]. 
Хотя в женской популяции ХЭ до-
вольно распространен, на сегодняш-
ний день его патогенез остается до 
конца не изученным. 

Несмотря на использование со-
временных методов диагностики 
и  применение широкого спектра 
антимикробных препаратов, частота 
воспалительных заболеваний поло-
вых органов не снижается. Хрони-
ческие воспалительные процессы 
характеризуются малосимптомным 
либо бессимптомным течением, из-
менением этиологической структуры 
с  доминированием вирусной и  ус-
ловно-патогенной микрофлоры, что 
затрудняет диагностику и  приводит 
к  запоздалому или отсроченному 
лечению. Указанные особенности 
становятся причиной нарушений ре-
продуктивной функции, неудач про-
грамм вспомогательных репродук-
тивных технологий, репродуктивных 

потерь [3]. Нарушение репродуктив-
ной функции значительно влияет на 
судьбу конкретной женщины, лишая 
ее радости материнства, и на демо-
графическую ситуацию в  стране [4, 
19, 20].

Согласно современным представ-
лениям, ХЭ рассматривают как кли-
нико-морфологический синдром, при 
котором вследствие персистирую-
щего повреждения инфекционным 
агентом развиваются множествен-
ные вторичные морфологические 
и функциональные изменения, нару-
шающие циклическую биотрансфор-
мацию и  рецептивность слизистой 
оболочки матки [3]. 

Анализ отечественной и зарубеж-
ной литературы свидетельствует, 
что эндометрий продолжает быть не-
дооцененным звеном репродукции. 
Дискуссионными остаются вопро-
сы прекращения развития беремен-
ности при нормальном кариотипе 
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ворсин хориона, полноценной грави-
дарной трансформации эндометрия, 
отсутствия признаков инфекционно-
го процесса и иммунологических на-
рушений при гистологическом иссле-
довании [5]. 

Хроническое воспалительное за-
болевание слизистой оболочки мат-
ки до сих пор остается острой проб-
лемой, которая может приводить не 
только к  бесплодию, невынашива-
нию плода, но и формированию про-
лиферативных заболеваний органов 
репродуктивной системы [7]. В по-
следние годы всё больше сторонни-
ков обретает теория формирования 
пролиферативных заболеваний мат-
ки, в т. ч. и гиперплазии эндометрия, 
миомы матки на фоне хронических 
воспалительных процессов генита-
лий [6, 8].

Современная медицина нужда-
ется в  создании новых методов 
обследования пациенток с  ХЭ, ко-
торые дали бы возможность в  ко-
роткие сроки и  с минимальными 
материальными затратами и  вы-
сокой диагностической точностью 
определять причины, вызывающие 
пролиферативные процессы в мио- 
и  эндометрии. Такой подход будет 
способствовать выбору правильной 
тактики лечения женщин и  сниже-
нию их нетрудоспособности [6, 8].

На протяжении последних пяти 
лет проблеме «хронический эндоме-
трит и его лечение» посвящено боль-
шое количество публикаций, однако 
клинические рекомендации до сих 
пор не разработаны ни за рубежом, 
ни в России. Всё это диктует необхо-
димость анализа и  переосмысления 
имеющихся на сегодняшний день на-
учных сведений о стратегии и такти-
ке ведения и оценки эффективности 
методов терапии с  целью выбора 
оптимальных подходов и  улучшения 
ожидаемых результатов лечения па-
циенток с ХЭ в клинической практи-
ке [9].

Развитие хронического воспа-
ления в  эндометрии, как и  в  любой 
ткани, сопряжено со структурными 
и  функциональными изменениями. 
При этом длительность, глубина 
и  степень повреждения эндометрия 
определяют клиническую симптома-
тику заболевания и  потенциальные 
возможности восстановления ткани. 
Трудности верификации диагноза 
ХЭ, необходимость применения ин-
вазивных методов исследования, от-
сутствие четких критериев излече-

ния создают особые сложности для 
клиницистов и приводят к недооцен-
ке роли заболевания в развитии на-
рушений репродуктивных функций, 
а  в  последующем  — к  формирова-
нию пролиферативных заболеваний 
мио- и эндометрия [3, 7, 31–33]. 

Согласно определению ВОЗ, не-
адекватная воспалительная реакция 
является одной из решающих причин 
«глобального бремени хронических 
заболеваний человечества». ВЗОМТ 
обычно — результат восходящей ин-
фекции из эндоцервикса, которая 
может привести к развитию эндоме-
трита, сальпингита, оофорита, пара-
метрита, тубоовариальных абсцес-
сов, пельвиоперитонита. Этиология 
ХЭ часто неизвестна. 

В работах C. H. Buckley и  H. Fox 
(2002) предложена этио- и патогисто-
логическая классификация ХЭ [10]. 
В настоящее время принято выделять 
неспецифический и  специфический 
ХЭ; в  первом случае специфическая 
микрофлора в  клетках слизистой 
оболочки тела матки не выявляется. 

Специфический ХЭ может быть 
вызван вирусной (Herpes simplex 
virus, Cytomegalovirus, Papillomavirus 
hominis), бактериальной (Neisseria 
gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis), 
микоплазменной (Mycoplasma 
genitalium), грибковой, протозойной 
(Trichomonas vaginalis) инфекциями 
и паразитарной инвазией.

Неспецифическая условно-пато-
генная микрофлора, провоцирующая 
неспецифический ХЭ, представлена 
следующими видами: Streptococcus 
species, Escherichia coli, Enterococcus 
faecalis, Staphylococcus species, 
Mycoplasma/Ureaplasma species 
(Mycoplasma hominis и  Ureaplasma 
urealyticum), Proteus species, 
Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas 
aeruginosa, Gardnerella vaginalis, 
Corynebacterium, Saccharomyces 
cerevisiae [11, 12, 13]. 

Спектр генитальной инфекции, 
выявленной при ПЦР-диагностике 
отделяемого из цервикального ка-
нала и  полости матки у  пациенток 
с ХЭ, включал: уреаплазмоз (37,8 %), 
генитальный герпес (33,6 %), цитоме-
галовирус (ЦМВ) (18,9 %), хламидиоз 
(14,9 %), микоплазмоз (11,6 %) [14]. 
В клинической практике выявле-
ние патологических изменений при 
микроскопии мазков из влагалища 
с  большой степенью вероятности 
может свидетельствовать о  на-
личии воспалительного процесса 

и в верхних отделах полового тракта 
с чувствительностью 90,9 % и специ-
фичностью 26,3 %. J. Peipert (2000) 
в своих работах продемонстрировал, 
что чувствительность и  специфич-
ность наличия лейкоцитов во влага-
лище (гнойного вагинита) в  диагно-
стике ХЭ составляют 88,9 и  19,4 % 
соответственно, особенно при нали-
чии у больной болей в нижней части 
живота и болезненности при пальпа-
ции матки и придатков [15]. 

В исследованиях A. Korn (1998) 
доказан высокий риск развития ХЭ 
при обнаружении в  цервикальном 
канале Chlamydia trachomatis или 
бактериального вагиноза, при этом 
риск восходящей инфекции макси-
мален в пролиферативную фазу ма-
точного менструального цикла [16]. 
Следует отметить, что Chlamydia 
trachomatis была идентифицирована 
в  биоптатах эндометрия в  5 % слу-
чаев, Herpes simplex virus — в 3,8 %, 
Cytomegalovirus  — в  2,6 %. Из всех 
случаев колонизации образцов эн-
дометрия микроорганизмами с  оди-
наковой частотой выявлялись как 
монокультуры возбудителей, так 
и  ассоциации. Строгие анаэро-
бы, а  также Chlamydia trachomatis 
и Cytomegalovirus встречались толь-
ко в составе ассоциаций. 

Некоторые исследования показа-
ли возможное воспаление эндоме-
трия, связанное с  неинфекционной 
этиологией (например, внутриматоч-
ные контрацептивы, полипы эндоме-
трия, подслизистые лейомиомы) [17]. 
Однако при выявлении возбудителя 
часто это полимикробная инфек-
ция, состоящая из микроорганиз-
мов, обычно встречающихся в своде 
влагалища. Генитальный туберкулез 
может привести к хроническому гра-
нулематозному эндометриту, кото-
рый чаще всего наблюдается в раз-
вивающихся странах. Следует также 
указать, что Chlamydia trachomatis 
и Neisseria gonorrhoeae не являются 
распространенными возбудителя-
ми [18].

Частота морфологически верифи-
цированного бессимптомно проте-
кающего ХЭ, по данным различных 
авторов, варьирует от 10 до 85 % [2, 
4, 7], не имея тенденции к снижению. 
К морфологическим вариантам ХЭ 
относят: атрофический (характе-
ризуется атрофией желёз, фибро-
зом стромы, инфильтрацией стромы 
лимфоидными элементами); кистоз-
ный (определяется сдавливанием 
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фиброзной тканью протоков желёз, 
в  результате чего их содержимое 
сгущается и  образуются кисты); ги-
пертрофический (выражается ги-
перплазией слизистой оболочки 
в  результате хронического воспале-
ния) [23].

По современным представлениям, 
практически все микробы, присут-
ствующие во влагалище, за исклю-
чением лакто- и  бифидобактерий, 
могут принимать участие в воспали-
тельном процессе эндометрия [24].

Исследования, ранее ориентиро-
ванные на нижние отделы женских 
половых путей, показали, что в здо-
ровой микробиоте влагалища жен-
щин репродуктивного возраста пре-
обладают лактобактерии [25, 26]. 
В  процессе своей жизнедеятель-
ности они продуцируют молочную 
кислоту, создавая среду с  низким 
pH во влагалище, что препятствует 
росту потенциально вредных бакте-
рий и  сохраняет равновесие окру-
жающей среды [21, 22]. Тем не менее 
остается неясным, сохраняются ли 
микробные популяции во влагалище 
и в эндометрии. Недавние исследо-
вания направлены на описание ми-
кробиоты эндометрия с целью срав-
нения ее с  микробиотой влагалища 
и  выявления каких-либо особенно-
стей [23].

Принято считать, что у абсолютно-
го большинства пациенток эндоме-
трит является первичным, реализо-
ванным инфекционным процессом, 
развившимся в  результате внедре-
ния микроорганизмов, передавае-
мых половым путем, или вследствие 
размножения условно-патогенной 
микрофлоры после внутриматочных 
манипуляций. Лишь у  5 % женщин 
он носит вторичный характер, раз-
виваясь при попадании инфекции 
в  эндометрий из экстрагенитальных 
очагов: гематогенным, лимфогенным 
или нисходящим путем [3]. Факторы 
риска возникновения ХЭ чрезвы-
чайно разнообразны и  включают: 
инвазивные манипуляции в  полости 
матки (введение внутриматочных 
контрацептивов, биопсия эндоме-
трия, выскабливание стенок поло-
сти матки, гистероскопия, гистеро-
сальпингография, внутриматочная 
инсеминация, экстракорпоральное 
оплодотворение), послеродовые 
инфекционно-воспалительные ос-
ложнения, заболевания мочеполо-
вого тракта, инфекции влагалища, 
цервикального канала, деформации 

полости матки с нарушением цикли-
ческого отторжения эндометрия, 
лучевая терапия в  области органов 
малого таза, а  также перенесенные 
операции на органах малого таза [13, 
24–28].

Большую и, может быть, основную 
роль в  генезе развития ХЭ играют 
социальные факторы: раннее начало 
половой жизни, частая смена поло-
вых партнеров, половые отношения 
во время менструации, курение, упо-
требление алкоголя [27].

По мнению академика В. Н. Серо-
ва (2005), воспалительные заболева-
ния являются своего рода дебютом 
большинства других гинекологи-
ческих заболеваний. Хронический 
воспалительный процесс в половых 
органах ответствен за формирова-
ние эндометриоза, миомы матки, ги-
перплазии эндометрия, бесплодия, 
неопластических заболеваний шей-
ки матки, а также функциональных 
расстройств, нарушающих нормаль-
ное течение беременности [28, 29].

Для идентификации инфекцион-
ного агента при ХЭ важно прове-
дение комплексного микробиоло-
гического исследования с  оценкой 
микроценоза влагалища, церви-
кального канала и  полости матки 
и  определением чувствительности 
микрофлоры к антимикробным пре-
паратам. Особенно актуально вы-
явление вирусных агентов, которые 
нередко вызывают развитие стер-
тых, субклинических вариантов за-
болевания и  крайне сложны для 
лабораторной верификации ввиду 
волнообразного течения вирусных 
инфекций [12].

При ХЭ повышена не только про-
лиферация клеток эндометрия, но 
и  апоптоз, при этом баланс между 
этими процессами поддерживает 
тканевый гомеостаз. В механизмах 
апоптоза при ХЭ большую роль игра-
ют фактор некроза опухолей альфа 
(TNF-α) и  трансформирующий фак-
тор роста бета (TGF-β), продуциру-
емые макрофагами [31]. Развитие 
патологической пролиферации эндо-
метрия при ХЭ или его атрофии воз-
можно при нарушении баланса меж-
ду разнонаправленными процессами 
пролиферации и апоптоза (особенно 
на фоне вирусной инфекции) [30]. 

Связь между гиперпластическими 
и  инфекционно-воспалительными 
процессами является объектом мно-
гочисленных современных научных 
исследований. По данным ряда ав-

торов, высокая медико-социальная 
значимость миомы матки, гиперпла-
зии эндометрия (ГПЭ) и аденомиоза 
определяется тенденцией роста за-
болеваемости и значительной долей 
этой патологии в  структуре болез-
ней с  воспалительными процессами 
репродуктивной сферы [7, 34, 35]. 
В структуре гинекологических забо-
леваний частота доброкачественных 
гиперпластических процессов матки 
колеблется от 20 до 70 % и не имеет 
динамики к  снижению, несмотря на 
использование разнообразных мето-
дов консервативной терапии и  мер 
профилактики [32, 33].

C современных позиций ГПЭ рас-
сматривают как полиэтиологический 
патологический процесс, развитию 
и  прогрессированию которого могут 
способствовать различные факторы. 
Одним из таких факторов является 
возраст пациентки, перименопау-
зальный период жизни, когда в  ре-
зультате гормональных перестроек 
создаются предпосылки для возник-
новения пролиферативных процес-
сов в  репродуктивной системе [35–
37]. А в  исследованиях последних 
лет показано, что ХЭ также входит 
в число факторов риска по развитию 
ГПЭ [1, 3, 28, 32]. 

В основе патогенеза ХЭ лежит 
персистирующее повреждающее 
воздействие на ткань эндометрия, 
вызывающее формирование много-
уровневого каскада патологических 
реакций, приводящих к  нарушению 
нормальной циклической трансфор-
мации и рецептивности ткани с раз-
витием маточных кровотечений, 
болевого синдрома, бесплодия и не-
вынашивания беременности, а также 
таящих в  себе потенциал патологи-
ческой регенерации [12].

Среди факторов, способствую-
щих хронизации воспалительного 
процесса в  эндометрии, следует на-
звать несвоевременную диагности-
ку и  неадекватную терапию, неза-
вершенность заключительной фазы 
воспаления, нарушения тканевого 
гомеостаза, повышенную активность 
регенераторных процессов в  ткани, 
роль вирусной и условно-патогенной 
микрофлоры, способной к  персис-
тенции в пораженных тканях [37, 38]. 
Важно подчеркнуть, что длительное 
течение ХЭ сопряжено с  развитием 
вторичных морфофункциональных 
изменений эндометрия  — актива-
ции склеротических процессов с по-
вреждением экстрацеллюлярного 
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матрикса, нарушения медиаторных 
межклеточных взаимодействий, из-
менения ангиоархитектоники ткани 
и ее ишемии [8].

Всё вышесказанное позволило 
выдвинуть научную гипотезу о влия-
нии предсуществующего ХЭ на фор-
мирование ГПЭ у пациенток в пери-
менопаузе [9]. 

На сегодняшний день пробле-
мы диагностики ХЭ остаются ак-
туальными и  требуют оптимиза-
ции с  учетом современных знаний 
и  диагностических возможностей 
[5]. В  основном диагностика ХЭ ос-
новывается на гистологическом 
исследовании эндометрия, полу-
ченного во время диагностического 
выскабливания стенок полости мат-
ки, либо гистероскопии или биопсии 
эндометрия. Соскоб эндометрия, 
как правило, рекомендовано про-
изводить в  конце фазы секреции. 
Полученный материал фиксируют 
в  15 % растворе формалина, окра-
шивают гематоксилином и эозином. 
ХЭ выявляется на основании на-
личия плазматических клеток и на-
клонности к  преимущественно оча-
говому скоплению мелкоклеточного 
инфильтрата [39].

Недостатками указанных спосо-
бов являются следующие момен-
ты: при биопсии (локальном заборе) 
эндометрия точность способа не 
превышает 64 %, а  для повышения 
точности метода необходимо осу-
ществление тотального соскоба эн-
дометрия, его информативность при 
этом достигает 90,1–95,0 %. Однако 
инвазивные вмешательства в  по-
лость матки сами являются факто-
ром риска развития ХЭ [40]. Кроме 
того, методы не позволяют прово-
дить оценку состояния эндометрия 
в динамике.

Несмотря на широкое обсуждение 
проблемы ХЭ, некоторые важные 
аспекты еще остаются для научного 
сообщества непознанными или дис-
куссионными. Например, до сих пор 
нет единого мнения о методах отбо-
ра проб для анализа, используемых 
для изучения или лечения ХЭ, что 
приводит к  различным результатам 
и  гипотезам относительно состава 
миокробиоты эндометрия [41–43]. 

Исследователи последнего деся-
тилетия единодушны: проблема ХЭ 
чрезвычайно актуальна как для гине-
кологов амбулаторного звена (невы-
нашивание беременности, скудные 
менструации и др.), так и для врачей 

стационаров (аномальные маточные 
кровотечения, неразвивающаяся 
беременность) и  репродуктологов 
клиник вспомогательных репродук-
тивных технологий. Вместе с  тем 
остаются нерешенными многие во-
просы — от терминологии до верифи-
кации и  лечения этого заболевания 
[47]. Оценка состояния эндометрия 
предусматривает использование 
ультразвукового исследования, ги-
стероскопии, иммуногистохимиче-
ских методов, бактериологического 
и  ПЦР-исследования. Однако «зо-
лотым стандартом», безусловно, 
остается морфологическая верифи-
кация, а наиболее приемлемым алго-
ритмом диагностики  — офисная ги-
стероскопия и пайпель-биопсия [48]. 

Одним из перспективных спосо-
бов оценки выраженности патоло-
гического процесса в  эндометрии 
представляется комплексное иссле-
дование менструальных выделений 
(МВ) [47, 48]. МВ  — малоизученная 
биологическая жидкость (БЖ), по-
тенциально несущая большой объ-
ем информации о  состоянии матки 
и  придатков. Эта БЖ спонтанно 
выделяется из полости матки (не-
посредственно из патологически 
измененного органа!) и  может быть 
самостоятельно собрана пациент-
ками (в специальные колпачки) для 
проведения лабораторного анализа 
[8, 44, 45]. 

МВ в качестве изучаемой БЖ вы-
браны еще и потому, что в исследова-
ниях Е. Г. Шварёва и соавт. (1997) при 
применении иммунофлюоресцентно-
го и гистохимического исследования 
нормального, гиперплазированного, 
малигнизированного эндометрия 
установлено, что клеточные элемен-
ты апикальных отделов эндометрия 
содержат ферменты и их изоформы, 
которые определяются в эндометри-
альном секрете (ЭС) и МВ [44–46]. 

Нормальный менструальный цикл 
характеризуется последовательной 
сменой в  эндометрии четырех фаз: 
десквамации, которая проявляется 
менструальным кровотечением, ре-
генерации, пролиферации и  секре-
ции. В первые дни фазы десквама-
ции в составе МВ преобладает слизь, 
богатая эпителиальными клетками 
с  незначительной примесью крови, 
содержание которой постепенно 
увеличивается. К моменту окончания 
МВ вновь начинает преобладать эн-
дометриальная слизь. Характерным 
морфологическим признаком фазы 

десквамации является наличие в со-
ставе МВ спавшихся, пронизанных 
кровоизлияниями эндометриальных 
желёз звездчатой формы и клубков 
спиральных артерий. В первый день 
менструации в  компактном слое эн-
дометрия среди участков кровоиз-
лияний могут быть еще различимы 
отдельные группы предецидуальных 
клеток и мельчайшие частицы эндо-
метрия, сохраняющие жизнеспособ-
ность и способность к имплантации. 
Накапливающиеся, а  затем вытека-
ющие из полости матки МВ, смешан-
ные с ЭС, имеющим щелочную среду, 
как правило, не подвергаются свер-
тыванию и  приобретают характер-
ную темную окраску. 

Л. В. Дикарёвой и соавт. (2013) для 
выявления ГПЭ впервые было пред-
ложено проведение структурного 
анализа МВ и ЭС. Описано три мор-
фотипа фаций: радиальный, смешан-
ный и  трехлучевой. Показано, что 
патогномоничным маркером форми-
рования патологии эндометрия яв-
ляется уменьшение в  исследуемом 
материале площади радиальных при 
одновременном нарастании площади 
трехлучевых трещин [7].

Е. Г. Шварёв и соавт. (2009) в срав-
нительном аспекте изучали при ми-
кроскопии структурные особенности 
фаций МВ больных ВЗОМТ и опухо-
лей яичников (ОЯ). Установлено, что 
в  38 % случаев у  женщин с  ВЗОМТ 
отмечено появление «языковых» 
структур в  периферической зоне 
фации и  в  62 %  — сочетание «язы-
ковых» структур в  периферических 
и трехлучевых трещинах в централь-
ной зоне фации. Увеличение площа-
ди трехлучевых трещин указывает 
на вероятность формирования у па-
циенток ОЯ, что требует проведения 
их углубленного обследования [45].

В работе А. Р. Зоевой (2016) пока-
зано, что содержание церулоплазми-
на в МВ больных с ХЭ, осложненным 
аномальным маточным кровотече-
нием (АМК), оказалось выше, чем 
в группе пациенток с АМК, не имев-
ших признаков ХЭ [44].

Использование МВ в  качестве 
лабораторного материала для диа-
гностики гинекологических заболе-
ваний позволяет на малых объемах 
БЖ с  минимальными материальны-
ми затратами в  условиях женской 
консультации получить объектив-
ную информацию о  состоянии эн-
дометрия и  локальном гомеостазе. 
Атравматичность забора материала, 
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простота его обработки и  хранения 
открывают широкие возможности 
проведения не только эффективной 
диспансеризации женщин, но и  сво-
евременной коррекции выявленной 
патологии. 

На сегодняшний день МВ — мало-
изученная, но несущая большой объ-
ем информации о  функциональном 
и морфоструктурном состоянии жен-
ских гениталий БЖ. Умение расшиф-
ровывать эту информацию — одна из 
основных задач современной прак-
тической медицины. Принципиально 
новым научным направлением в диаг- 
ностике стало учение В. Н. Шабалина 
и С. Н. Шатохиной о функциональной 
морфологии БЖ, оценке процессов 
ее самоорганизации (метод клино-
видной дегидратации, «Литос-систе-
ма»). В БЖ происходят высокодина-

мичные изменения молекулярного 
состава, трансформация характера 
взаимодействия различных ее ком-
понентов при физиологических 
и  патологических состояниях, явля-
ющиеся основой для диагностики 
различных заболеваний на самых 
ранних этапах развития [44, 45]. 

Одним из перспективных спосо-
бов оценки выраженности патоло-
гического процесса в  эндометрии 
представляется комплексное иссле-
дование МВ, поскольку они являют-
ся субстратом, непосредственно от-
деляемым из предполагаемого очага 
патологического процесса [44, 45]. 
Установлено, что в состав МВ, кро-
ме собственно крови и  фрагментов 
отторгающейся ткани эндометрия, 
входит важный для исследований 
ЭС. Существует ряд биохимических 

параметров, которые ввиду биоло-
гической роли и  простоты опреде-
ления наиболее рациональны для 
тестирования именно в  образцах 
МВ и  эндометриальных смывах об-
следуемых пациенток задолго до 
появления клинических признаков 
заболевания. К этим биохимическим 
параметрам относятся некоторые 
маркеры воспаления, пролифера-
ции и  апоптоза, ряд опухолевых 
маркеров, ферменты антиоксидант-
ной системы, цитокины и  др. Опре-
деление их содержания позволяет 
не только оценить выраженность 
воспалительной реакции, пролифе-
рации, окислительного стресса, но 
и вероятность трансформации в бо-
лее тяжелые нозологические фор-
мы [7, 8, 44, 45]. 
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Аннотация. Представлено описание клинического случая 
успешного проведения тромболизиса по поводу ишемии в 
зоне средней мозговой артерии (СМА). Особенностью данно-
го случая является наличие в анамнезе пациентки повторных 
кровотечений из опухоли челюстно-лицевой области. Паци-
ентка 38 лет получала паллиативную помощь в связи с кар-
циномой твердого нёба. Для купирования выраженных дли-
тельных кровотечений из-за распада опухоли проводилась 
эмболизация наружной сонной артерии и повторная эмбо-
лизация верхнечелюстной артерии слева. После повторной 

эмболизации развился правосторонний гемипарез. При каро-
тидной ангиографии обнаружена окклюзия среднего отдела 
СМА слева. Реканализация СМА комбинацией тромбаспира-
ции и локального тромболизиса «Фортелизином», проведен-
ная в кратчайшие сроки, позволила полностью восстановить 
кровоток в зоне окклюзии и получить регресс неврологиче-
ского дефицита. 

Ключевые слова: тромболизис, онкопатология, «Фортели-
зин», ишемический инсульт.

LOCAL THROMBOLYSIS. RECANALIZATION OF THE M1 SEGMENT OF THE LEFT SMA. CLINICAL CASE

УДК: 616-039

ЛОКАЛЬНЫЙ ТРОМБОЛИЗИС.
РЕКАНАЛИЗАЦИЯ М1-СЕГМЕНТА ЛЕВОЙ СРЕДНЕЙ 

МОЗГОВОЙ АРТЕРИИ. КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Н. Е. Ермаченко, М. Б. Андреева, Г. Д. Беланов, Л. В. Гатова

Р азвитие высокотехнологической помощи привело 
к широкому внедрению рентгенэндоваскулярных 

методик в лечении онкологических пациентов. Эндова-
скулярная эмболизация применяется с целью останов-
ки кровотечения, в т. ч. при распаде опухоли [1, 2]. Про-
блема остановки кровотечения при опухолях головы 
и шеи актуальна в связи с возможностью деструкции 
крупных сосудов, приводящей к развитию массивных 
кровотечений [3]. Эффективность эндоваскулярной 
эмболизации при остановке кровотечений из опухо-
ли данной локализации достигает 78,5% [4]. Однако 
в ряде случаев развиваются осложнения в виде ин-
сультов, частота которых, по данным разных авторов, 
составляет 0,9–3,8% [5–7].

Терапия ишемического инсульта к настоящему времени 
уже хорошо задокументирована, разработаны Клиниче-
ские рекомендации, Протокол тромболитической терапии 
[8, 9]. В них описана методика этапной реканализационной 
терапии, включающей тромбэкстракцию и тромболитиче-
скую терапию. Несмотря на это, проблемой остается вы-
бор тактики ведения пациентов с инсультом как осложне-
нием эмболизации при кровотечении. 

Нами представлен случай применения локальной 
тромболитической терапии off-label препаратом «Фор-
телизин» молодой пациентки с сочетанием ишемиче-
ского инсульта и рецидивирующего кровотечения при 
распаде опухоли. Случай редкий и представляет инте-
рес для специалистов широкого профиля, поскольку 
комбинация двух состояний, требующих противополож-
но направленной патогенетической терапии, является 
клиническим ребусом. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациентка В., 38 лет, поступила в отделение челюст-

но-лицевой хирургии больницы скорой медицинской по-
мощи г. Краснодара 07.12.2023 в связи с длительными 
выраженными кровотечениями, связанными с распадом 
опухоли. 

Из анамнеза известно, что в 2018 г. у пациентки вери-
фицирована аденокистозная карцинома твердого нёба 
T4N1M1. По данному поводу получала комбинирован-
ную терапию в ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохи-
на» Минздрава России. На момент госпитализации па-
циентке рекомендована только паллиативная терапия.

После осмотра пациентки врачом приемного отделе-
ния было принято решение о госпитализации для про-
ведения эмболизации с целью остановки кровотечения. 
08.12.2023 больной проведена каротидная двухсторон-
няя ангиография с последующей эмболизацией наруж-
ной сонной артерии с двух сторон. После эмболизации 
кровотечение купировано. Лабораторное обследова-
ние, осуществленное в стационаре, не выявило откло-
нений в результатах анализов, включая коагулограмму, 
кроме легкого снижения уровня гемоглобина.

Через трое суток (11.12.2023) у пациентки возник оче-
редной рецидив кровотечения из опухоли. Повторная 
компьютерная томография верифицировала крово-
снабжение опухоли ветвью верхнечелюстной артерии 
слева и сохранность кровотока по артериям головного 
мозга (рис. 1). 

14.12.2023 с целью остановки кровотечения осу-
ществлена повторная эмболизация сосудов опухоли.

N. E. Ermachenko, M. B. Andreeva, G. D. Belanov, L. V. Gatova 
 
Annotation. A clinical case of successful thrombolysis for 

ischemia in the area of the middle cerebral artery (SMA) is 
described. A special characteristic of this case is the presence in 
the patient’s anamnesis of repeated bleeding from a tumor of the 
maxillofacial area. The 38-year-old patient received palliative care 
for hard palate carcinoma. To block severe prolonged bleeding due 
to tumor disintegration, embolization of the external carotid artery on 
both sides and repeated embolization of the maxillary artery on the 

left were performed. After re-embolization, right-sided hemiparesis 
developed. Carotid angiography detected occlusion of the middle 
section of the left SMA. Recanalization of SMA was performed by a 
combination of thrombaspiration and local thrombolysis by fortelysin, 
followed by complete recovery of blood flow and regression of 
neurological deficit.

Keywords: thrombolysis, oncopathology, fortelysin, ischemic 
stroke.
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Во время процедуры у пациентки остро развилось нару-
шение речи. При осмотре выявлено двигательное беспо-
койство, непонимание обращенной речи, правосторонний 
гемипарез, преимущественно в руке. Установлен диагноз: 
острое нарушение мозгового кровообращения в бассейне 
левой СМА. Оценка по NIHSS составила 18 баллов.

В экстренном порядке пациентке проведена двух-
сторонняя каротидная ангиография. При обследовании 
визуализировано нарушение кровотока в дистальной 
части М1-сегмента СМА слева (рис. 2). Таким образом, 
у больной развилась окклюзия в среднем отделе СМА, 
что привело к ишемии головного мозга в зоне крово-
снабжения артерией.

С целью восстановления кровотока в дистальный от-
дел левой СМА был заведен микрокатетер и произведе-
на трехкратная тромбаспирация СМА. При контрольной 
артериографии определялось отсроченное контрасти-
рование дистальнее зоны тромбоза. С целью достиже-
ния максимальной реканализации врачебный консилиум 
принял решение о необходимости проведения дополни-
тельного локального тромболизиса. 

В условиях рентгеноперационной пациентке с помо-
щью микрокатетера был введен препарат «Фортелизин» 
в дозе 74 500 МЕ дистальнее тромба и по 149 000 МЕ 
препарата непосредственно в тромб и в проксимальный 
сегмент левой СМА. Последующая контрольная артери-
ография подтвердила полное восстановление кровотока 
в зоне окклюзии (рис. 3). Успешная реканализация со-
провождалась уменьшением неврологического дефици-
та: понизилось двигательное беспокойство, пациентка 
смогла отвечать на вопросы и частично выполнять ин-
струкции, снизилась выраженность правостороннего ге-
мипареза; оценка по NIHSS составила 12 баллов.

 Рис. 1. Компьютерная томограмма сосудов шеи и головы (от 
11.12.2023). Кровоток по сосудам головного мозга не изменен

Рис. 2. Каротидная ангиография после эмболизации и появления 
очаговых неврологических симптомов (от 14.12.2023). Стрелкой 
указана зона тромба М1-сегмента средней мозговой артерии 
слева

Рис. 3. Каротидная ангиография после реканализации М1-
сегмента средней мозговой артерии слева (от 14.12.2023). 
Стрелкой указана зона восстановления кровотока
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Далее пациентка продолжила лечение в условиях 
стационара. Повторная компьютерная томограмма го-
ловного мозга продемонстрировала положительную 
динамику в зоне ишемии в виде уменьшения размеров 
очага в подкорковой области слева (рис. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ
В представленном случае у молодой пациентки с тяже-

лым онкологическим анамнезом, рецидивами кровотече-
ния потребовалось проведение повторной эмболизации 
каротидных сосудов с целью остановки кровотечения. 
Процедура осложнилась тромбозом левой СМА с раз-
витием картины острого нарушения мозгового крово-

обращения. Быстро проведенное обследование в корот-
кий временной промежуток позволило достичь успеха 
в ограничении зоны нарушенного кровотока и, соответ-
ственно, уменьшить выраженность неврологического де-
фицита. 

В открытых источниках нами не было найдено описа-
ния подобных клинических случаев, что позволяет счи-
тать наше наблюдение первым проведением успешного 
локального тромболизиса препаратом «Фортелизин» 
при инсульте у молодого пациента с онкопатологией, ос-
ложненной повторными кровотечениями. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
The authors declare no conflicts of interest.

Рис. 4. Динамика размеров ишемического очага в подкорковой области слева по данным компьютерной томограммы головного мозга
(от 15.12.2023 и 25.12.2023). На сканах указаны размеры очага

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ
1. Жихарев В. А., Степанов И. В., Ольшанский М. С., Хрячков В. И. Рентгенэндоваскулярная хирургия в лечении кровоте-

чений в области головы и шеи (обзор литературы) // Вестник новых медицинских технологий. 2023. Т. 17 (4). C. 19–32.
DOI: 10.24412/2075-4094-2023-4-1-3.

2. Селективные внутриартериальные вмешательства в паллиативной помощи при злокачественных новообразованиях головы и 
шеи / М. С. Ольшанский, И. П. Мошуров, Т. М. Золотых, А. Ю. Шкляров, С. А. Стикина // Паллиативная медицина и реабилитация. 
2020. Т. 3. С. 26–33. 

3. Crunkhorn R., Burnham R., Walton G. Successful use of a military-grade haemostatic agent for a major head and neck bleed // The Journal 
of Laryngology & Otology. 2013. V. 127 (10). P. 1031–1033. DOI: 10.1017/S0022215113002089.

4. Transarterial embolization in maxillofacial intractable potentially life-threatening hemorrhage / D. Noy, A. Rachmiel, O. Emodi, Y. Amsalem, 
Y. Israel, R. M. Nagler // Journal of oral and maxillofacial surgery. 2017. V. 75 (6). P. 1223–1231. DOI: 10.1016/j.joms.2017.01.033.

5. Clinical Practice Guideline: Nosebleed (Epistaxis) Executive Summary / D. E. Tunkel, S. Anne, S. C. Payne, S. L. Ishman, R. M. Rosenfeld, 
P. J. Abramson, J. D. Alikhaani, M. M. Benoit, R. S. Bercovitz, M. D. Brown, B. Chernobilsky, D. A. Feldstein, J. M. Hackell, E. H. Holbrook, 
S. M. Holdsworth, K. W. Lin, M. M. Lind, D. M. Poetker, C. A. Riley, J. S. Schneider, M. D. Seidman, V. Vadlamudi, T. A. Valdez, L. C. Nnacheta, 
T. M. Monjur // Otolaryngol. – head neck surg. 2020. V. 162 (1). P. 8–25. DOI: 10.1177/0194599819889955.

6. Huyett P., Jankowitz B. T., Wang E. W., Snyderman C. H. Endovascular Embolization in the Treatment of Epistaxis // Otolaryngology – Head 
and Neck Surgery. 2019. V. 160 (5). P. 822–828. DOI: 10.1177/0194599819829743.

7. Brinjikji W., Kallmes D. F., Cloft H. J. Trends in epistaxis embolization in the United States: a study of the Nationwide Inpatient Sample 2003–
2010 // Journal of vascular and interventional radiology. 2013. V. 24 (7). P. 969–973. DOI: 10.1016/j.jvir.2013.02.035.

8. Министерство здравоохранения Российской Федерации. Клинические рекомендации. Ишемический инсульт и транзиторная ише-
мическая атака у взрослых. 2022. Дата доступа: 24.04.2024. https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/171_2?ysclid=lu5i0k217i717772880.

9. Протокол тромболитической терапии ишемического инсульта. Санкт-Петербург: Первый Санкт-Петербургский государственный 
медицинский университет им. акад. И. П. Павлова, 2023., 52 с.

АВТОРСКАЯ СПРАВКА
ГБУЗ «Краевая клиническая больница скорой медицинской помощи» Минздрава Краснодарского края, г. Краснодар

Ермаченко Надежда Ефимовна — врач-невролог, заведующая отделением неврологии; e-mail: net0108@rambler.ru;
ORCID: 0000-0002-8246-468X.
Андреева Марина Борисовна — врач — рентгенэндоваскулярный хирург, заведующая отделением рентгенэндоваскулярной хи-
рургии; e-mail: mba5555@mail.ru; ORCID: 0000-0002-5705-0063.
Беланов Георгий Дмитриевич — врач — рентгенэндоваскулярный хирург; e-mail: belanov_georgi@mail.ru;
ORCID: 0009-0003-4059-5942.
Гатова Луиза Валерьевна — врач-рентгенолог, отделение лучевой диагностики; e-mail: luizagatova@yandex.ru;
ORCID: 0009-0007-5541-9668.ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет» Министерства здравоохра-
нения Российской Федерации, г. Волгоград; е-mail: post@volgmed.ru.



12 №4 (96) 2024 www.akvarel2002.ru

СиПАП (Continuous Positive Airway Pressure)  — 
это оборудование, которое помогает пациентам ды-
шать легче во время сна с помощью специальных 
масок или канюль, создающих небольшое давление 
в начале дыхательных путей, давая проход кисло-
роду или воздуху, что способствует снижению коли-
чества приостановок в дыхании и позволяет приве-
сти в норму общее состояние организма.

БиПАП (Bilevel Positive Airway Pressure)  — 
это новое поколение оборудования, которое так-
же используется для лечения сонного апноэ. 
Устройство обеспечивает пациентам два уровня 
давления воздуха: высокий (для вдоха) и низкий 
(для выдоха). Это дает возможность дыхатель-
ным путям открываться и нормализует дыхание 
во время сна.

НОВОЕ ОБОРУДОВАНИЕ
ДЛЯ ИЗБАВЛЕНИЯ ОТ СОННОГО АПНОЭ

ООО «ЛайфКор Интернешнл»

Эксклюзивный представитель компании AirSep (США)

Россия, 125480, Москва, ул. Героев Панфиловцев, д. 13, корп. 3, пом. 5

Тел./факс: (495) 944-06-66, 495-40-00, 495-50-00

www.lifecore.ru 

E-mail: lifecore@lifecore.ru

Данное оборудование предоставляется по очень доступной цене.

Сонное апноэ — это состояние организма, при котором возможна остановка дыхания. Оно воз-
никает вследствие ожирения, ослабления мышц, возрастных изменений; причиной может быть и на-
следственность. Если вы ощущаете чрезмерную сонливость в дневное время, храпите во время сна, 
то возможна остановка дыхания во сне, утренняя головная боль, наблюдается увеличение веса или 
нарушение концентрации внимания – и это только некоторые признаки наличия данного состояния.

Сонное апноэ может спровоцировать серьезные заболевания. При этом синдроме дыхание чело-
века прерывается на короткое время во время сна, а это может привести к остановке дыхания на 
несколько секунд или даже минут, что, в свою очередь, снижает уровень кислорода в крови. По-
следствия для здоровья могут быть очень серьезными: диабет, артериальная гипертензия, нарушения 
сердечно-сосудистой системы и даже инсульт, заболевания почек и др.

Но есть и хорошая новость. Мы предлагаем нашим клиентам оборудование, которое специально 
разработано компанией ООО «ЛайфКор Интернешнл» для лечения сонного апноэ. У него есть два 
революционных решения: СиПАП- и БиПАП-оборудование.

Таким образом, если у вас есть признаки сонного апноэ, не игнорируйте опасные симптомы и поза-
ботьтесь о своем здоровье. Обратитесь к нашим специалистам по СиПАП-и БиПАП-оборудованию, и 
они помогут вам найти самое подходящее решение. Сделайте заказ прямо сейчас – и начните лучше 
и качественнее спать и жить!

МЕДТЕХНИКА



Обеспечивает работу одного наркозного или ИВЛ аппарата. 
Производительность: 8 л/мин , давление кислорода 3,4 атм  
с внешним накопителем объемом 227 литров.

КИСЛОРОДНЫЕ КОНЦЕНТРАТОРЫ 

от ведущего мирового  
производителя – компании

ЗАВОДЫ ДЛЯ ПРОИЗВОДСТВА КИСЛОРОДА 

ВижнЭйр - легкий, компактный и практически 
бесшумный концентратор до 5 л/мин.
Вес: 13,6 кг.

ОПЕРАЦИОННО-РЕАНИМАЦИОННЫЕ КОНЦЕНТРАТОРЫ 
Релайент

серии НьюЛайф
Производительность 5л/мин. (также с доп. 
воздушным выходом для ингаляций).

НьюЛайф Интенсити – 10 л/мин с одним 
кислородным выходом, с двумя кислородными 
выходами – для двух пациентов одновременно. 
Давление от 0,6 до 1,4 атм.

27 лет с Вами!

ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЕ КИСЛОРОДНЫЕ КОНЦЕНТРАТОРЫ

ЛайфКор Интернешнл

Эксклюзивный представитель компании Caire (AirSep), США
125480, г. Москва, ул. Героев Панфиловцев, дом 13 корп. 3, пом. 5
Тел/факс: (495) 944-06-66, (495) 495-40-00, (495) 495-50-00
www.lifecore.ru   E-mail: lifecore@lifecore.ru

Прямые поставки и обслуживание 
«ЛайфКор Интернешнл». 
На всю продукцию имеются 
Регистрационные Удостоверения 
Росздравнадзора.

любой производительности для автономного обеспечения всего больничного комплекса 
или промышленного предприятия с размещением в блок-контейнере.

MZ-30 и MZ-30 плюс
Обеспечивает одновременную работу  
двух наркозных аппаратов или двух аппаратов ИВЛ.
Производительность кислорода 15 л/мин,  
давление 3,4 атм с внешним накопителем объемом 227 литров. 
Дополнительная производительность медвоздуха 40 л/мин.

(США)

ПОРТАТИВНЫЕ КИСЛОРОДНЫЕ КОНЦЕНТРАТОРЫ
ФриСтайл Комфорт – миниатюрный, легкий, переносной  
кислородный концентратор до 5 л/мин. Вес: 2,3 кг.
Индивидуальный концентратор для занятия спортом и путешествий.

Эклипс 5 – работает в 2-х режимах, постоянный поток  
до 3  л/мин, в импульсном режиме до 5 л/мин, вес 8,3 кг. 
Для удобства перемещения комплектуется тележкой.
Используется МЧС в чрезвычайных ситуациях.
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Аннотация. Злокачественные новообразования de novo яв-
ляются частыми осложнениями после трансплантации пече-
ни, будучи одновременно одной из основных причин поздней 
смертности. В литературе имеются сообщения об обнадежи-
вающих результатах после реализации обширных программ 
наблюдения за раком. Протоколы скрининга могут принести 
пользу пациентам, обеспечивая диагностику на более ранней 
стадии, когда онкологический процесс еще доступен лечению. 
Эти протоколы должны основываться на конкретных факторах 
риска каждого пациента. К сожалению, научные данные, под-
тверждающие протоколы скрининга, все еще очень слабы как 
среди населения, так и среди пациентов, перенесших транс-
плантацию. На этом основании недостаточно доказательств, 
чтобы рекомендовать рутинный скрининг всем реципиентам 

трансплантата печени, за исключением рекомендаций, при-
нятых для населения в целом. Многоцентровые исследования 
в избранных группах пациентов с высоким риском злокаче-
ственных новообразований могут быть единственным спосо-
бом определить потенциальную пользу программ скрининга 
после трансплантации. Персонифицированный подход, при-
меняемый в обозреваемом клиническом случае, показывает 
преимущества отлаженного процесса систематического кли-
нико-диагностического мониторинга и разумной коррекции 
иммуносупрессивной терапии, позволившие сохранить жизнь 
пациентке и предотвратить появление осложнений.

Ключевые слова: трансплантация печени, злокачественные 
новообразования, иммуносупрессивная терапия, посттран-
сплантационный период.

MALIGNANT NEW TUMORS OF EXTRAHEPATIC 
LOCATION AFTER LIVER TRANSPLANTATION. CLINICAL CASE AT THE JOINT OF TWO DISCIPLINES

УДК: 616.36-089.843

ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫЕ НОВООБРАЗОВАНИЯ 
ВНЕПЕЧЕНОЧНОЙ ЛОКАЛИЗАЦИИ ПОСЛЕ 

ТРАНСПЛАНТАЦИИ ПЕЧЕНИ. КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 
НА СТЫКЕ ДВУХ ДИСЦИПЛИН

Р. В. Коробка, Е. С. Пак, Т. М. Петрова, В. Ю. Кацияев, О. Б. Кучеренко, М. Ю. Кострыкин,
М. В. Малеванный, П. С. Опря, Я. А. Давыденко, О. В. Бухтин

С овокупная заболеваемость 
злокачественными новооб-

разованиями (ЗНО) у пациентов 
с трансплантированными органами 
составляет до 10% через 10 лет по-
сле трансплантации и до 27% спустя 
20 лет [1]. Риск развития онкозабо-
леваний у таких пациентов выше 
в 2,6 раза по сравнению с обычной 
популяцией. Частота развития ЗНО 
после трансплантации печени (ТП) 
в Европе достигает 8,8% (наиболее 
частые — рак кожи, саркома Капо-
ши, ЗНО желудочно-кишечного трак-
та); в США — 4,5%, из которых до 
21,3% составляют лимфопролифе-
ративные заболевания и до 23,8% — 
опухоли желудочно-кишечного трак-
та; в Азии — 5,6%, из которых почти 
треть составляют новообразования 
желудочно-кишечного тракта [2].

Как и в общей популяции, фак-
торами риска ЗНО в данной группе 
пациентов являются возраст, пол, 
отягощенная наследственность, 
повышенная инсоляция (для рака 
кожи). При этом у пациентов, прини-
мающих иммуносупрессивную тера-
пию (ИСТ), ЗНО развиваются в бо-
лее молодом возрасте и имеют более 
агрессивное течение. Кроме того, 
риск развития ЗНО зависит от дли-
тельности срока после транспланта-
ции и, соответственно, длительности 
ИСТ [3].

Возможные механизмы ускорения 
образования ЗНО при ИСТ: реакти-
вация онкогенных вирусов вслед-
ствие подавления иммунного ответа, 
стимулирование онкогенеза через 
повышение уровня VEGF, TGF-β, свя-
занное с приемом ингибиторов каль-
циневрина (ИКН). 

Вариантами возникновения ЗНО 
у реципиентов солидных органов 
являются образования, связанные 
с донором органа, опухоли, возник-
шие de novo, а также начало рециди-
ва ЗНО, по поводу которого была вы-
полнена трансплантация органа [4].

Рецидивирующие и de novo ЗНО 
считаются второй по значимости 
причиной поздней смертности у ре-
ципиентов трансплантата печени 
после возрастных сердечно-сосуди-
стых осложнений. Повышенная ча-
стота возникновения ЗНО de novo 
у реципиентов печени по сравнению 
с населением в целом отражает их 
демографический состав, известные 
ранее существовавшие факторы рис-
ка развития рака, более высокую ча-
стоту хронической вирусной инфек-
ции и действие экзогенной иммуно-
супрессии [5].

R. V. Korobka, E. S. Pak, T. M. Petrova, V. Yu. Katsiyaev,
O. B. Kucherenko, M. Yu. Kostrykin, M. V. Malevanny,
P. S. Oprya, Ya. A. Davydenko, O. V. Bukhtin 

 
Annotation. De novo malignancies are common complications 

after liver transplantation and are also one of the main causes of 
late mortality. The literature reports encouraging results following 
the implementation of extensive cancer surveillance programs. 
Screening protocols can benefit patients by providing diagnosis 
at an earlier stage, when the cancer process is still treatable. 
These protocols should be based on each patient’s specific 
risk factors. Unfortunately, the scientific evidence supporting 
screening protocols is still very weak, both in the general 
population and among transplant patients. On this basis, there 

is insufficient evidence to recommend routine screening for all 
liver transplant recipients beyond those adopted for the general 
population. Multicenter studies in selected groups of patients 
at high risk for malignancy may be the only way to determine 
the potential benefit of posttransplant screening programs. The 
personalized approach used in the clinical case under review 
shows the advantages of a streamlined process of systematic 
clinical diagnostic monitoring and reasonable adjustment of 
immunosuppressive therapy, which allowed to save the patient’s 
life and prevent complications.

Keywords: liver transplantation, malignant neoplasms, 
immunosuppressive therapy, posttransplantation period.

Риск развития рака печени 
в трансплантате de novo повышен 
при вирусных гепатитах B и C, пер-
вичном склерозирующем холангите 
(ПСХ). Гепатоцеллюлярная карцино-
ма (ГЦК) трансплантата более агрес-
сивна, чем ГЦК нативной печени, что 
обусловлено ИСТ [4]. У пациентов 
с ПСХ и воспалительными заболе-
ваниями кишечника после ТП воз-
растает риск развития ЗНО толстой 
кишки.

В настоящее время применяет-
ся класс иммуносупрессивных пре-
паратов, которые также снижают 
вероятность развития ЗНО — инги-
биторы mTOR. Представители это-
го класса — эверолимус, сиролимус 
[6]. За счет ингибирования протеин-
киназы mTOR, регулирующей кле-
точный цикл, достигается антипро-
лиферативный эффект. Кроме того, 
ингибиторы mTOR подавляют ангио-
генез, что приводит к замедлению 
роста новообразования, и оказыва-
ют иммуносупрессивный эффект, 
сопоставимый с применением ИКН, 
что позволяет сохранить функцию 
трансплантата. 

На сегодняшний день существует 
мнение, что комбинация ингибиторов 
mTOR с низкими дозами ИКН пред-
почтительнее, чем полная отмена 
ИКН с заменой на ингибиторы mTOR, 
поскольку комбинированная терапия 
сопровождается меньшей частотой 
отторжения трансплантата (3,7 % 
против 19,9%) [7].

С целью снижения заболеваемо-
сти и смертности от ЗНО в данной 
группе больных, безусловно, необ-
ходимы эффективные алгоритмы 
наблюдения. Рост заболеваемости 
раком de novo у реципиентов транс-
плантата печени с хроническим 
иммунодефицитом требует тща-
тельного долгосрочного скрининга. 
Зачастую при выявлении ЗНО идут 
на понижение ИСТ, что приводит 
к повышенному риску отторжения 
трансплантата. С другой стороны, 
наличие у пациента трансплантиро-
ванного органа затрудняет подбор 
химиотерапии, т. к. химиопрепараты 
оказывают токсическое действие 
на трансплантированный орган [8]. 
Своевременная коррекция ИСТ по-
зволяет снизить риск развития ЗНО, 
при этом не увеличивая вероятность 
отторжения трансплантата. Персо-
нифицированный подход, применя-
емый в обозреваемом клиническом 
случае, показывает преимущества 

отлаженного процесса системати-
ческого клинико-диагностического 
мониторинга и разумной коррекции 
ИСТ, позволившие сохранить жизнь 
пациентке.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациентка С. болеет с мая 

2016 года, когда при появлении вы-
раженного болевого абдоминального 
синдрома, интоксикационного син-
дрома, был диагностирован деструк-
тивный билиарнозависимый пан-
креатит. В августе 2016 года после 
стихания явлений острого панкре-
атита выполнена плановая холеци-
стэктомия по поводу желчнокамен-
ной болезни. В сентябре 2016 года 
при появлении выраженной желтуш-
ности кожи и склер пациентка была 
направлена в ГБУ РО «Ростовская 
областная клиническая больница» 
(далее РОКБ), где выполнена холедо-
холитотомия с дренированием жел-
чевыводящих путей по поводу пост-
холецистэктомического синдрома 
(ПХЭС), холедохолитиаза, ремиттиру-
ющей желтухи, вторичного холеста-
тического гепатита высокой степени 
активности; через 14 дней холангио-
стома была удалена. В конце октября 
2016 года в условиях РОКБ по поводу 
стриктуры дистального отдела холе-
доха выполнены холедохотомия, бу-
жирование желчных протоков (ЖП). 
В ноябре 2016 года произведена лапа-
ротомия, висцеролиз, холедохотомия, 
ревизия желчевыводящих протоков, 
первичный шов холедоха. По сово-
купности данных (мучительный кож-
ный зуд, внутрипеченочный холестаз 
высокой степени активности, магнит-
но-резонансная картина склерози-
рующего холангита, отрицательных 
маркеров аутоиммунного поражения 
печени) в январе 2017 года поставлен 
диагноз «вторичный склерозирующий 
холангит, спаечная болезнь брюшной 
полости». 14.02.2017 по поводу ПХЭС, 
стриктуры общего печеночного про-
тока (ОПП), ремиттирующей желтухи, 
вторичного холестатического гепати-
та, хронического холангита выполне-
но: ретроградная холангиопанкреа-
тография (РХПГ), стентирование ЖП, 
биопсия печени под ультразвуковым 
контролем. В середине марта 2017 
года пациентка перенесла рецидив 
острого панкреатита. 31.03.2017 осу-
ществлены удаление стента, РХПГ, 
баллонная дилатация стриктуры 
ОПП, повторное стентирование ЖП. 

В начале апреля 2017 года в свя-
зи с жалобами на повышение тем-
пературы, чувство тяжести, боли 
в правом подреберье, желтушность 
кожи и склер — очередная госпита-
лизация в РОКБ; по результатам до-
обследования выявлен абсцесс пра-
вой доли печени. При дренировании 
абсцесса печени под ультразвуко-
вым наведением из полости получе-
но гнойное отделяемое с примесью 
желчи. В мае 2017 года была выпол-
нена рехолангиостомия. 05.07.2017 
по поводу наружного желчного сви-
ща и сохранения клиники хрониче-
ского холангита произведена ре-
холангиостомия, затем наложение 
гепатофистулоеюноанастомоза на 
выключенной по Ру петле тонкой 
кишки с дренированием VII сегмента 
печени, дренирование холедоха по 
Пиковскому. Следующая госпитали-
зация в РОКБ в октябре 2017 года 
по поводу множественных абсцессов 
печени; произведена установка про-
мывной дренажной системы, анти-
бактериальная терапия резерва. 
21.11.2017 выполнена пункционная 
биопсия печени и впервые поставлен 
диагноз «цирроз печени». В связи 
с нарастанием печеночной недоста-
точности 13.12.2017 подкомиссией 
ГБУ РО РОКБ по отбору пациентов 
для внесения в ЛО ТП пациентка 
была внесена в ЛО ТП с диагнозом 
«цирроз печени в исходе вторичного 
склерозирующего холангита, F4 по 
условной шкале Metavir, класс С по 
Чайлд — Пью, стадия декомпенса-
ции, MELD 20 [9]». Появилась и на-
чала прогрессировать портальная 
гипертензия (асцит I степени, вари-
козное расширение вен пищевода 
II степени). 

В связи с нестабильностью па-
раметров кардиогемодинамики 
и длительным ожиданием донор-
ского органа за счет антропомет-
рических особенностей в лечении 
пациентки использовали принцип 
титрования дозы неселективных 
β-блокаторов [11].

В октябре 2018 года выполнена 
замена холангиостомических дре-
нажей вследствие явлений выра-
женного холангита, частых миграций 
и обструкции холедохостомы с це-
лью адекватного дренирования ЖП 
[12, 13]. В ноябре 2018 года показа-
тель MELD вырос до 32. С ноября 
2018 года, по март 2019 года — посто-
янная поддержка за счет процедур 
экстрокорпоральной гемокоррекции.
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Риск развития рака печени 
в трансплантате de novo повышен 
при вирусных гепатитах B и C, пер-
вичном склерозирующем холангите 
(ПСХ). Гепатоцеллюлярная карцино-
ма (ГЦК) трансплантата более агрес-
сивна, чем ГЦК нативной печени, что 
обусловлено ИСТ [4]. У пациентов 
с ПСХ и воспалительными заболе-
ваниями кишечника после ТП воз-
растает риск развития ЗНО толстой 
кишки.

В настоящее время применяет-
ся класс иммуносупрессивных пре-
паратов, которые также снижают 
вероятность развития ЗНО — инги-
биторы mTOR. Представители это-
го класса — эверолимус, сиролимус 
[6]. За счет ингибирования протеин-
киназы mTOR, регулирующей кле-
точный цикл, достигается антипро-
лиферативный эффект. Кроме того, 
ингибиторы mTOR подавляют ангио-
генез, что приводит к замедлению 
роста новообразования, и оказыва-
ют иммуносупрессивный эффект, 
сопоставимый с применением ИКН, 
что позволяет сохранить функцию 
трансплантата. 

На сегодняшний день существует 
мнение, что комбинация ингибиторов 
mTOR с низкими дозами ИКН пред-
почтительнее, чем полная отмена 
ИКН с заменой на ингибиторы mTOR, 
поскольку комбинированная терапия 
сопровождается меньшей частотой 
отторжения трансплантата (3,7 % 
против 19,9%) [7].

С целью снижения заболеваемо-
сти и смертности от ЗНО в данной 
группе больных, безусловно, необ-
ходимы эффективные алгоритмы 
наблюдения. Рост заболеваемости 
раком de novo у реципиентов транс-
плантата печени с хроническим 
иммунодефицитом требует тща-
тельного долгосрочного скрининга. 
Зачастую при выявлении ЗНО идут 
на понижение ИСТ, что приводит 
к повышенному риску отторжения 
трансплантата. С другой стороны, 
наличие у пациента трансплантиро-
ванного органа затрудняет подбор 
химиотерапии, т. к. химиопрепараты 
оказывают токсическое действие 
на трансплантированный орган [8]. 
Своевременная коррекция ИСТ по-
зволяет снизить риск развития ЗНО, 
при этом не увеличивая вероятность 
отторжения трансплантата. Персо-
нифицированный подход, применя-
емый в обозреваемом клиническом 
случае, показывает преимущества 

отлаженного процесса системати-
ческого клинико-диагностического 
мониторинга и разумной коррекции 
ИСТ, позволившие сохранить жизнь 
пациентке.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациентка С. болеет с мая 

2016 года, когда при появлении вы-
раженного болевого абдоминального 
синдрома, интоксикационного син-
дрома, был диагностирован деструк-
тивный билиарнозависимый пан-
креатит. В августе 2016 года после 
стихания явлений острого панкре-
атита выполнена плановая холеци-
стэктомия по поводу желчнокамен-
ной болезни. В сентябре 2016 года 
при появлении выраженной желтуш-
ности кожи и склер пациентка была 
направлена в ГБУ РО «Ростовская 
областная клиническая больница» 
(далее РОКБ), где выполнена холедо-
холитотомия с дренированием жел-
чевыводящих путей по поводу пост-
холецистэктомического синдрома 
(ПХЭС), холедохолитиаза, ремиттиру-
ющей желтухи, вторичного холеста-
тического гепатита высокой степени 
активности; через 14 дней холангио-
стома была удалена. В конце октября 
2016 года в условиях РОКБ по поводу 
стриктуры дистального отдела холе-
доха выполнены холедохотомия, бу-
жирование желчных протоков (ЖП). 
В ноябре 2016 года произведена лапа-
ротомия, висцеролиз, холедохотомия, 
ревизия желчевыводящих протоков, 
первичный шов холедоха. По сово-
купности данных (мучительный кож-
ный зуд, внутрипеченочный холестаз 
высокой степени активности, магнит-
но-резонансная картина склерози-
рующего холангита, отрицательных 
маркеров аутоиммунного поражения 
печени) в январе 2017 года поставлен 
диагноз «вторичный склерозирующий 
холангит, спаечная болезнь брюшной 
полости». 14.02.2017 по поводу ПХЭС, 
стриктуры общего печеночного про-
тока (ОПП), ремиттирующей желтухи, 
вторичного холестатического гепати-
та, хронического холангита выполне-
но: ретроградная холангиопанкреа-
тография (РХПГ), стентирование ЖП, 
биопсия печени под ультразвуковым 
контролем. В середине марта 2017 
года пациентка перенесла рецидив 
острого панкреатита. 31.03.2017 осу-
ществлены удаление стента, РХПГ, 
баллонная дилатация стриктуры 
ОПП, повторное стентирование ЖП. 

В начале апреля 2017 года в свя-
зи с жалобами на повышение тем-
пературы, чувство тяжести, боли 
в правом подреберье, желтушность 
кожи и склер — очередная госпита-
лизация в РОКБ; по результатам до-
обследования выявлен абсцесс пра-
вой доли печени. При дренировании 
абсцесса печени под ультразвуко-
вым наведением из полости получе-
но гнойное отделяемое с примесью 
желчи. В мае 2017 года была выпол-
нена рехолангиостомия. 05.07.2017 
по поводу наружного желчного сви-
ща и сохранения клиники хрониче-
ского холангита произведена ре-
холангиостомия, затем наложение 
гепатофистулоеюноанастомоза на 
выключенной по Ру петле тонкой 
кишки с дренированием VII сегмента 
печени, дренирование холедоха по 
Пиковскому. Следующая госпитали-
зация в РОКБ в октябре 2017 года 
по поводу множественных абсцессов 
печени; произведена установка про-
мывной дренажной системы, анти-
бактериальная терапия резерва. 
21.11.2017 выполнена пункционная 
биопсия печени и впервые поставлен 
диагноз «цирроз печени». В связи 
с нарастанием печеночной недоста-
точности 13.12.2017 подкомиссией 
ГБУ РО РОКБ по отбору пациентов 
для внесения в ЛО ТП пациентка 
была внесена в ЛО ТП с диагнозом 
«цирроз печени в исходе вторичного 
склерозирующего холангита, F4 по 
условной шкале Metavir, класс С по 
Чайлд — Пью, стадия декомпенса-
ции, MELD 20 [9]». Появилась и на-
чала прогрессировать портальная 
гипертензия (асцит I степени, вари-
козное расширение вен пищевода 
II степени). 

В связи с нестабильностью па-
раметров кардиогемодинамики 
и длительным ожиданием донор-
ского органа за счет антропомет-
рических особенностей в лечении 
пациентки использовали принцип 
титрования дозы неселективных 
β-блокаторов [11].

В октябре 2018 года выполнена 
замена холангиостомических дре-
нажей вследствие явлений выра-
женного холангита, частых миграций 
и обструкции холедохостомы с це-
лью адекватного дренирования ЖП 
[12, 13]. В ноябре 2018 года показа-
тель MELD вырос до 32. С ноября 
2018 года, по март 2019 года — посто-
янная поддержка за счет процедур 
экстрокорпоральной гемокоррекции.
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05.03.2019 в связи с появлением 
одногруппного антропометрически 
совместимого донора выполнена 
ортотопическая трансплантация 
трупной печени, формирование хо-
ледохоеюноанастомоза на выклю-
ченной ранее петле тонкой кишки 
по Ру, холангиостомия на фоне 
глубокого сепсиса (в посевах — 
Pseudomonas aeruginosa, наличие 
гнойного отделяемого по желчным 
дренажам, лейкоцитоз 19*10^9, сни-
жение уровня гемоглобина до 84 г/л, 
эритроцитов до 2,50*10^12, гипер-
билирубинемия (общий билирубин 
до 79,5 ммоль/л), синдром цитолиза 
умеренной активности, гипоаль-
буминемия). Несмотря на высокий 
риск септических осложнений по-
сле ОТП, решение о выполнении ТП 
было принято коллегиально в связи 
с тяжелым состоянием пациентки 

и отсутствием других антропоме-
трически и иммунологически сопо-
ставимых потенциальных реципи-
ентов в ЛО ТП. Послеоперационный 
период осложнился внутрибрюш-
ным кровотечением, по поводу чего 
07.03.2019 произведено удаление 
гематомы брюшной полости (1,2 л).

В послеоперационном периоде 
в условиях анестезиолого-реани-
мационного отделения ежеднев-
но в течение 14 дней проводилась 
трансфузия компонентов крови 
20% раствором альбумина. С целью 
профилактики ишемически-репер-
фузионного синдрома транспланти-
рованной печени применялся комби-
нированный метод заместительной 
почечной терапии (ЗПТ): гемодиа-
фильтрация с применением Emic 2 + 
Citocorb, плазмаобмен, плазмасорб-
ция; проводилась комбинирован-

ная антибактериальная и противо-
грибковая терапия, в т. ч. терапия 
резерва — цефалоспорины + инги-
биторы β-лактамазы, карбапене-
мы, фторхинолоны, тетрациклины, 
полисинтетический эхинокандин-
липопептид (эраксис), микофунгин, 
вориконазол, ванганцикловир, ко-
тримоксазол, препараты клиниче-
ского питания. Начальная ИСТ: си-
мулект, метилпреднизолон (МПЗ), 
ИКН (такролимус (TAC) пролонгиро-
ванного действия).

Результаты гистологического 
исследования (ГИ) удаленной пе-
чени: морфологическая картина 
соответствует монолобулярному 
циррозу печени в исходе склерози-
рующего холангита внепеченочных 
желчных протоков, фиброз F4, ак-
тивность воспаления A2 по шкале 
Metavir (рис. 1). На 15-е сутки после 

Рис. 1. Цирроз, фиброзная септа и ложные дольки.
Окраска гематоксилином и эозином, ×100

Рис. 3. Отторжение печеночного трансплантата.
Гепатоцит с герпесвирусной трансформацией.
Окраска гематоксилином и эозином, ×200

Рис. 2. Отторжение печеночного трансплантата, 
портальный тракт с лимфоидной инфильтрацией. Окраска 
гематоксилином и эозином, ×200

Рис. 4. Отторжение печеночного трансплантата. 
Центральная вена с субэндотелиальной инфильтрацией. 
Окраска гематоксилином и эозином, ×200 

ТП у пациентки появился цитолити-
ческий синдром высокой степени 
активности (аланинаминотрансфе-
раза — 380 Eд/л, аспартатамино-
трансфераза — 420 Ед/л), призна-
ки внутрипеченочного холестаза 
(гамма-глютоматтранспептидаза — 
227 Eд/л, щелочная фосфатаза — 
459 Eд/л), нестабильные цифры 
концентрации TAC в крови (5,2 — 
1,4 — 13,8). Выполнена биопсия 
печеночного трансплантата. Полу-
чено острое клеточное отторжение 
умеренной степени активности, RAI 
(rejection activity index) — 6 баллов 
[10] с одномоментным выявлением 
герпесвирусной инфекции в транс-
плантате (рис. 2–8). Проведена 
пульс-терапия МПЗ по 500 мг*1 раз 
в сутки №3, протокол ИСТ усилен 
микофеноловой кислотой (МФК). 
При повторной биопсии печеночного 
трансплантата на 21-е сутки получе-
на положительная динамика (RAI — 
3 балла); также с 18 по 21-е сутки 
полный регресс цитолитического 
и холестатического синдрома, ста-
билизация концентрации TAC. При 
выписке назначена иммуносупрес-
сивная терапия по следующей схе-
ме: ТАС — по 4 мг/сутки, МФК — по 
720 мг/сутки, МПЗ — по 12 мг/сутки. 

В дальнейшем наблюдалась 
устойчивая функция транспланта-
та с адекватным уровнем концен-
трации ТАС. Ежегодное обследова-
ние согласно перечню клинических 
рекомендаций [10]. В октябре 
2022 года у пациентки появились 
жалобы на кашицеобразный стул 
с прожилками крови до 8–10 раз 
в сутки. Выполнена фиброколоно-
скопия, по результатам которой вы-
явлено опухолевидное образование 
сигмовидной кишки диаметром 7 см, 
с бугристой поверхностью. Гистоло-
гическое исследование биоптата: 
умеренно дифференцированная 
аденокарцинома сигмовидной киш-
ки, Grade II (рис. 9–10). Одномомент-
но произведена конверсия ИСТ: 
TAC пролонгированного действия 
по 1 мг/сутки + эверолимус (EVE) по 
1 мг*2 раза в сутки. Осуществлено 
оперативное лечение в условиях 
РОКБ в объеме резекции сигмовид-
ной кишки с расширенной лимфаде-
нэктомией (рис. 11).

В декабре 2023 года пациентка 
стала отмечать боли в правой по-
ясничной области. По результатам 
спиральной компьютерной томогра-
фии почек выявлено образование 

(рис. 2). Выполнена биопсия новооб-
разования правой почки. Согласно 
результатам ГИ: светлоклеточный 
почечноклеточный рак (рис. 13–15). 
15.02.2024 в условиях ГБУ РО КДЦ 
«Здоровье» в г. Ростове-на-Дону 
коллегами-онкоурологами была 
произведена криодеструкция опу-
холи правой почки (T1aN0M0, St. 1, 
2-я кл. гр.). Процедура перенесе-
на удовлетворительно, пациентка 
выписана с рекомендациями о ди-
намическом наблюдении каждые 
3 месяца. На амбулаторном этапе 
пациентка, имеющая длительный 
анамнез гипертонической болезни, 
начала замечать склонность к не-
привычной гипотонии (артериальное 
давление — 100/60–110/70), даже 
при отмене гипотензивных препа-
ратов. Была приглашена на прием к 
наблюдающему гастроэнтерологу-
трансплантологу для осмотра в ди-
намике. Выполнено ультразвуковое 
исследование органов брюшной 
полости и сосудов трансплантата, 
выявлено (впервые после ТП) на-
рушение кровотока в печеночной 
артерии (ПА), suspicio стеноз арте-
риального анастомоза. Пациентка 
госпитализирована в РОКБ. Вы-
полнена селективная ангиография 
печеночной артерии по экстренным 
показаниям, диагностирован сте-
ноз ПА 90% (рис. 16). Произведе-
но одномоментное стентирование 
ПА — в зону анастомоза имплан-
тирован стент 5,0–20 мм с хорошим 
ангиографическим результатом 
(рис. 17). В настоящее время паци-
ентка в удовлетворительном со-
стоянии, лабораторно и клинически 
компенсирована, находится под 
наблюдением онколога, гастроэн-
теролога-трансплантолога, хирурга-
трансплантолога.

ВЫВОДЫ
Тяжесть состояния пациента и, 

как следствие, статус неотложно-
сти ТП определяет шкала MELD-Na, 
но для достижения большей объек-
тивности отбора, в особенности при 
наличии явной печеночной энце-
фалопатии, резистентного асцита 
с риском спонтанного бактериаль-
ного перитонита, рецидивирующих 
варикозных кровотечений, каждый 
критерий должен оцениваться в от-
дельности [14]. Риск, оправданный 
в нашем клиническом случае нали-
чием единственного подходящего 
реципиента в ЛО, может быть фа-

тальным в другой клинической си-
туации. За последние десятилетия 
наблюдался обнадеживающий рост 
выживаемости после трансплан-
тации солидных органов. Однако 
с увеличением продолжительно-
сти жизни всё больше реципиентов 
трансплантатов рискуют умереть 
с функционирующими трансплан-
татами от таких заболеваний, как 
рак и сердечно-сосудистые забо-
левания. ЗНО стали важной при-
чиной смерти реципиентов транс-
плантатов и, как ожидается, станут 
основной причиной смерти пациен-
тов, перенесших трансплантацию, 
в течение следующего десятилетия 
[15]. Обязательным условием сни-
жения смертности и выработки эф-
фективного алгоритма наблюдения 
за пациентами в ЛО ТП является 
разработка критериев очередно-
сти и своевременности выполнения 
мероприятий, профилактирующих 
ЗНО у пациентов группы риска 
(вирусные гепатиты, ПСХ и пр.), 
систематический клинико-диагно-
стический мониторинг данных всех 
пациентов, перенесших ОТП. Для 
профилактики ЗНО у пациентов 
с трансплантированными органами 
нужно минимизировать онкогенные 
факторы. Кроме того, следует про-
водить скрининг ЗНО у реципиента 
и донора до трансплантации и после 
нее. В рамках этого скрининга про-
водятся те же исследования, как 
и среди обычных людей: ежегодно 
рентгенологическое исследование 
органов грудной клетки, компью-
терная томография органов брюш-
ной полости, исследование уровня 
онкомаркеров в крови, маммогра-
фия, осмотр гинеколога, дермато-
лога, эзофагогастродуоденоскопия, 
фиброколоноскопия. Кроме этого, 
следует проводить исследования на 
наличие вируса Эпштейна — Барр, 
цитомегаловируса, герпесвирусов, 
вирусов гепатита B и C. При необ-
ходимости — проведение и других 
лабораторных и инструментальных 
методов диагностики. 

Персонифицированный подход 
в диагностике и лечении пациентов 
после ТП, своевременная реакция 
на появление жалоб, не характер-
ная для пациента гипотония, как 
в нашем случае, дают возможность 
не просто снизить посттрансплан-
тационный показатель смертности, 
но и позволяют предотвратить гроз-
ные осложнения.
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и отсутствием других антропоме-
трически и иммунологически сопо-
ставимых потенциальных реципи-
ентов в ЛО ТП. Послеоперационный 
период осложнился внутрибрюш-
ным кровотечением, по поводу чего 
07.03.2019 произведено удаление 
гематомы брюшной полости (1,2 л).

В послеоперационном периоде 
в условиях анестезиолого-реани-
мационного отделения ежеднев-
но в течение 14 дней проводилась 
трансфузия компонентов крови 
20% раствором альбумина. С целью 
профилактики ишемически-репер-
фузионного синдрома транспланти-
рованной печени применялся комби-
нированный метод заместительной 
почечной терапии (ЗПТ): гемодиа-
фильтрация с применением Emic 2 + 
Citocorb, плазмаобмен, плазмасорб-
ция; проводилась комбинирован-

ная антибактериальная и противо-
грибковая терапия, в т. ч. терапия 
резерва — цефалоспорины + инги-
биторы β-лактамазы, карбапене-
мы, фторхинолоны, тетрациклины, 
полисинтетический эхинокандин-
липопептид (эраксис), микофунгин, 
вориконазол, ванганцикловир, ко-
тримоксазол, препараты клиниче-
ского питания. Начальная ИСТ: си-
мулект, метилпреднизолон (МПЗ), 
ИКН (такролимус (TAC) пролонгиро-
ванного действия).

Результаты гистологического 
исследования (ГИ) удаленной пе-
чени: морфологическая картина 
соответствует монолобулярному 
циррозу печени в исходе склерози-
рующего холангита внепеченочных 
желчных протоков, фиброз F4, ак-
тивность воспаления A2 по шкале 
Metavir (рис. 1). На 15-е сутки после 

Рис. 1. Цирроз, фиброзная септа и ложные дольки.
Окраска гематоксилином и эозином, ×100

Рис. 3. Отторжение печеночного трансплантата.
Гепатоцит с герпесвирусной трансформацией.
Окраска гематоксилином и эозином, ×200

Рис. 2. Отторжение печеночного трансплантата, 
портальный тракт с лимфоидной инфильтрацией. Окраска 
гематоксилином и эозином, ×200

Рис. 4. Отторжение печеночного трансплантата. 
Центральная вена с субэндотелиальной инфильтрацией. 
Окраска гематоксилином и эозином, ×200 

ТП у пациентки появился цитолити-
ческий синдром высокой степени 
активности (аланинаминотрансфе-
раза — 380 Eд/л, аспартатамино-
трансфераза — 420 Ед/л), призна-
ки внутрипеченочного холестаза 
(гамма-глютоматтранспептидаза — 
227 Eд/л, щелочная фосфатаза — 
459 Eд/л), нестабильные цифры 
концентрации TAC в крови (5,2 — 
1,4 — 13,8). Выполнена биопсия 
печеночного трансплантата. Полу-
чено острое клеточное отторжение 
умеренной степени активности, RAI 
(rejection activity index) — 6 баллов 
[10] с одномоментным выявлением 
герпесвирусной инфекции в транс-
плантате (рис. 2–8). Проведена 
пульс-терапия МПЗ по 500 мг*1 раз 
в сутки №3, протокол ИСТ усилен 
микофеноловой кислотой (МФК). 
При повторной биопсии печеночного 
трансплантата на 21-е сутки получе-
на положительная динамика (RAI — 
3 балла); также с 18 по 21-е сутки 
полный регресс цитолитического 
и холестатического синдрома, ста-
билизация концентрации TAC. При 
выписке назначена иммуносупрес-
сивная терапия по следующей схе-
ме: ТАС — по 4 мг/сутки, МФК — по 
720 мг/сутки, МПЗ — по 12 мг/сутки. 

В дальнейшем наблюдалась 
устойчивая функция транспланта-
та с адекватным уровнем концен-
трации ТАС. Ежегодное обследова-
ние согласно перечню клинических 
рекомендаций [10]. В октябре 
2022 года у пациентки появились 
жалобы на кашицеобразный стул 
с прожилками крови до 8–10 раз 
в сутки. Выполнена фиброколоно-
скопия, по результатам которой вы-
явлено опухолевидное образование 
сигмовидной кишки диаметром 7 см, 
с бугристой поверхностью. Гистоло-
гическое исследование биоптата: 
умеренно дифференцированная 
аденокарцинома сигмовидной киш-
ки, Grade II (рис. 9–10). Одномомент-
но произведена конверсия ИСТ: 
TAC пролонгированного действия 
по 1 мг/сутки + эверолимус (EVE) по 
1 мг*2 раза в сутки. Осуществлено 
оперативное лечение в условиях 
РОКБ в объеме резекции сигмовид-
ной кишки с расширенной лимфаде-
нэктомией (рис. 11).

В декабре 2023 года пациентка 
стала отмечать боли в правой по-
ясничной области. По результатам 
спиральной компьютерной томогра-
фии почек выявлено образование 

(рис. 2). Выполнена биопсия новооб-
разования правой почки. Согласно 
результатам ГИ: светлоклеточный 
почечноклеточный рак (рис. 13–15). 
15.02.2024 в условиях ГБУ РО КДЦ 
«Здоровье» в г. Ростове-на-Дону 
коллегами-онкоурологами была 
произведена криодеструкция опу-
холи правой почки (T1aN0M0, St. 1, 
2-я кл. гр.). Процедура перенесе-
на удовлетворительно, пациентка 
выписана с рекомендациями о ди-
намическом наблюдении каждые 
3 месяца. На амбулаторном этапе 
пациентка, имеющая длительный 
анамнез гипертонической болезни, 
начала замечать склонность к не-
привычной гипотонии (артериальное 
давление — 100/60–110/70), даже 
при отмене гипотензивных препа-
ратов. Была приглашена на прием к 
наблюдающему гастроэнтерологу-
трансплантологу для осмотра в ди-
намике. Выполнено ультразвуковое 
исследование органов брюшной 
полости и сосудов трансплантата, 
выявлено (впервые после ТП) на-
рушение кровотока в печеночной 
артерии (ПА), suspicio стеноз арте-
риального анастомоза. Пациентка 
госпитализирована в РОКБ. Вы-
полнена селективная ангиография 
печеночной артерии по экстренным 
показаниям, диагностирован сте-
ноз ПА 90% (рис. 16). Произведе-
но одномоментное стентирование 
ПА — в зону анастомоза имплан-
тирован стент 5,0–20 мм с хорошим 
ангиографическим результатом 
(рис. 17). В настоящее время паци-
ентка в удовлетворительном со-
стоянии, лабораторно и клинически 
компенсирована, находится под 
наблюдением онколога, гастроэн-
теролога-трансплантолога, хирурга-
трансплантолога.

ВЫВОДЫ
Тяжесть состояния пациента и, 

как следствие, статус неотложно-
сти ТП определяет шкала MELD-Na, 
но для достижения большей объек-
тивности отбора, в особенности при 
наличии явной печеночной энце-
фалопатии, резистентного асцита 
с риском спонтанного бактериаль-
ного перитонита, рецидивирующих 
варикозных кровотечений, каждый 
критерий должен оцениваться в от-
дельности [14]. Риск, оправданный 
в нашем клиническом случае нали-
чием единственного подходящего 
реципиента в ЛО, может быть фа-

тальным в другой клинической си-
туации. За последние десятилетия 
наблюдался обнадеживающий рост 
выживаемости после трансплан-
тации солидных органов. Однако 
с увеличением продолжительно-
сти жизни всё больше реципиентов 
трансплантатов рискуют умереть 
с функционирующими трансплан-
татами от таких заболеваний, как 
рак и сердечно-сосудистые забо-
левания. ЗНО стали важной при-
чиной смерти реципиентов транс-
плантатов и, как ожидается, станут 
основной причиной смерти пациен-
тов, перенесших трансплантацию, 
в течение следующего десятилетия 
[15]. Обязательным условием сни-
жения смертности и выработки эф-
фективного алгоритма наблюдения 
за пациентами в ЛО ТП является 
разработка критериев очередно-
сти и своевременности выполнения 
мероприятий, профилактирующих 
ЗНО у пациентов группы риска 
(вирусные гепатиты, ПСХ и пр.), 
систематический клинико-диагно-
стический мониторинг данных всех 
пациентов, перенесших ОТП. Для 
профилактики ЗНО у пациентов 
с трансплантированными органами 
нужно минимизировать онкогенные 
факторы. Кроме того, следует про-
водить скрининг ЗНО у реципиента 
и донора до трансплантации и после 
нее. В рамках этого скрининга про-
водятся те же исследования, как 
и среди обычных людей: ежегодно 
рентгенологическое исследование 
органов грудной клетки, компью-
терная томография органов брюш-
ной полости, исследование уровня 
онкомаркеров в крови, маммогра-
фия, осмотр гинеколога, дермато-
лога, эзофагогастродуоденоскопия, 
фиброколоноскопия. Кроме этого, 
следует проводить исследования на 
наличие вируса Эпштейна — Барр, 
цитомегаловируса, герпесвирусов, 
вирусов гепатита B и C. При необ-
ходимости — проведение и других 
лабораторных и инструментальных 
методов диагностики. 

Персонифицированный подход 
в диагностике и лечении пациентов 
после ТП, своевременная реакция 
на появление жалоб, не характер-
ная для пациента гипотония, как 
в нашем случае, дают возможность 
не просто снизить посттрансплан-
тационный показатель смертности, 
но и позволяют предотвратить гроз-
ные осложнения.
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Рис. 5. Отторжение печеночного трансплантата. Желчный 
капилляр с дегенеративными изменениями эпителиоцитов 
и лимфоидной инфильтрацией. Окраска гематоксилином 
и эозином, ×400

Рис. 7. Отторжение печеночного трансплантата.
CD3-позитивные лимфоциты инфильтрируют портальный 
тракт. ИГХ, ×200

Рис. 9. Биоптат колоректальной аденокарциномы с краш-
эффектом. Окраска гематоксилином и эозином, ×200

Рис. 6. Отторжение печеночного трансплантата. 
СD4+, фоновое окрашивание гепатоцитов, синусоиды 
отрицательные. Иммуногистохимическое исследование 
(ИГХ), ×200

Рис. 8. Отторжение печеночного трансплантата.
CD3-позитивные лимфоциты, инфильтрирующие 
центральную вену. ИГХ, ×200

Рис. 10. Биоптат колоректальной аденокарциномы low-
grade, операционный материал. Окраска гематоксилином 
и эозином, ×200 

Рис. 11. Резецированный участок сигмовидной кишки. 
Фрагмент кишки обильно покрыт клетчаткой. Толщина 
стенки – 0,3 см. На разрезе на расстоянии 1 см от первого 
края резекции опухолевая бляшка 3,5 × 3 × 0,6 см 
с изъязвлением. На разрезе белесоватая ткань прорастает 
до серозы, не прорастает в прилежащую клетчатку.
В клетчатке на серии срезов обнаружены 9 лимфатических 
узлов диаметром 0,1–0,2 см серого цвета

Рис. 12. Спиральная компьютерная томограмма 
почек. Гиперваскулярное образование правой почки 
размерами 21 мм, неравномерно накапливающее 
контрастный препарат

Рис. 13. Светлоклеточный рак почки. Окраска 
гематоксилином и эозином, ×100

Рис. 15. Биоптат почки, светлоклеточный рак почки. 
ИГХ, ×200

Рис. 16. Селективная ангиография. 
Стеноз печеночной артерии 90% Рис. 17. Селективная ангиография. Состояние после 

стентирования печеночной артерии

Рис. 14. Биоптат почки, светлоклеточный рак почки,
CD10. ИГХ, ×200
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ДЕЗИНФЕКЦИЯ

П ри недостаточном внимании 
к чистоте рук персонала кли-

ники никакая стерилизация инстру-
мента не обеспечит инфекционной 
безопасности врача и пациента.

Общеизвестно, что спирт не явля-
ется универсальным антисептиком, 
т. к. не уничтожает споры микро-
организмов – возможную причину 
возникновения инфекционных ос-
ложнений. Данный факт послужил 
толчком к поиску среди различных 
классов химических соединений 
веществ, обладающих высокой 
антимикробной активностью. Эф-
фективность действия антисептика 
зависит как от строгого соблюде-
ния рецептурного состава, так и от 
соблюдения условий микробиоло-
гической чистоты при его приготов-
лении, что возможно только при 
промышленном фармацевтическом 
производстве, поэтому в развитых 
странах уже давно отдается пред-
почтение готовым формам антисеп-
тиков. 

В арсенале любого медицинского 
учреждения должно быть несколько 
антисептических препаратов на ос-
нове различных групп действующих 
веществ, например: хлоргексидина 
биглюконата, йодсодержащих пре-
паратов, 70% медицинского спирта, 
четвертичных аммониевых соеди-
нений. Неправильное применение 
антисептика, а именно: нанесение 
на поврежденную кожу, смешение 
на коже нескольких средств, об-
работка кожи с функциональными 
изменениями – ведет к дерматитам 
и аллергическим реакциям, что сни-
жает мотивацию персонала к анти-
септическим процедурам. 

Антимикробные свойства и без-
опасность препаратов, как правило, 
взаимосвязаны таким образом, что 
увеличение первого сопровождает-
ся снижением последнего. Поэтому 

при выборе препарата перед пер-
соналом стоит альтернатива между 
достижением максимального анти-
микробного эффекта и уменьшени-
ем негативного воздействия на кож-
ные покровы. 

В медицинской практике для 
выполнения инвазивных манипу-
ляций необходима хирургическая 
обработка рук персонала. В этом 
случае препарат должен обладать 
широким спектром антимикробной 
активности, которая направлена 
как на резидентные, так и на тран-
зисторные микроорганизмы — воз-
будителей внутрибольничных ин-
фекций: туберкулеза, гепатитов, 
СПИДа, грибковых заболеваний. 
При гигиенической обработке рук 
медицинского персонала, работни-
ков фармацевтических или пище-
вых предприятий в условиях, где нет 
риска переноса вирусных инфекций, 
связанных с кровью, достаточно 
иметь препарат, активно действу-
ющий на транзиторную и резидент-
ную бактериальную микрофлору. 
Для предупреждения размножения 
резидентных микроорганизмов на 
коже рук хирурга во время продол-
жительных операций необходимо 
наличие такого свойства препарата, 
как остаточное антимикробное дей-
ствие в течение нескольких часов. 
Вышеназванное свойство заменяет 
устаревший прием дубления кожи 
рук 96% спиртом в процессе анти-
септической обработки. 

Завод-изготовитель антисепти-
ков ООО «Дезиндустрия» занима-
ется производством хлоргексидина 
биглюконата и препаратов на его ос-
нове. Хлоргексидин биглюконат от-
носится к числу хорошо известных 
антимикробных агентов. Он широко 
используется в нашей стране около 
30 лет. Отличительной особенно-
стью и уникальностью хлоргексиди-

на является то, что он может быть 

использован и как антисептик, т. е. 

на живых объектах, и как дезинфек-

тант — для обеззараживания нежи-

вых предметов окружающей среды.

По химической структуре хлор-

гексидин представляет собой ка-

тионный бигуанид. Адсорбируясь 

на поверхности микробной клетки, 

хлоргексидин вступает в реакцию 

с фосфатосодержащими компо-

нентами, проникает через стенку 

клетки и повреждает цитоплазма-

тические структуры с низким моле-

кулярным весом. Этим обусловлено 

статическое действие на микроорга-

низмы. Цидный эффект обеспечива-

ется повреждающим воздействием 

на нуклеиновые кислоты.

В зависимости от финансового 

состояния вашего учреждения вы 

можете приобрести спиртосодер-

жащие препараты на основе синте-

тических или пищевых спиртов. На 

предприятиях пищевой промышлен-

ности возможно использование ан-

тисептиков на водной основе. В ас-

сортименте выпускаемой продукции 

имеется специально разработанное 

жидкое антисептическое мыло без 

цвета и запаха, предназначенное 

для работников медицинских уч-

реждений и предприятий пищевой 

промышленности. Оно рекомендо-

вано для многократного примене-

ния, гарантирует чистоту рук и мяг-

кость кожи.

Все предлагаемые препараты 

имеют сертификаты соответствия 

и государственную регистрацию 

и проходят перманентный контроль 

в органах Минздрава России. Если 

у вас возникнут вопросы по исполь-

зованию продукции предприятия, 

звоните, вам помогут наши специ-

алисты. 

ДОКТОР,
ВЫ РУКИ МЫЛИ?

Сайт: www.dezin.ru         Эл. почта: rifat@dezin.ru       Тел.: 8(495) 740-16-05
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ОРГАНИЗАЦИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

Аннотация. Статья посвящена изучению способов со-
вершенствования федерального государственного контроля 
качества и  безопасности медицинской помощи, способству-
ющего достижению национальных целей в сфере здравоох-
ранения и  основанного на применении индикаторов риска. 
Предложены новые методики формирования индикаторов 

риска в  сфере федерального государственного контроля 
(надзора) качества и  безопасности медицинской деятельно-
сти, позволяющие обеспечить их достоверность и  научную 
обоснованность. 

Ключевые слова: индикаторы риска, государственный кон-
троль (надзор), качество и безопасность медицинской помощи.
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Annotation. The article is devoted to the study of ways to im-

prove federal state control over the quality and safety of medical 
care, contributing to the achievement of national goals in the field 
of healthcare and based on the use of risk indicators. New methods 

for the formation of risk indicators in the field of federal state control 

(supervision) of the quality and safety of medical activities are pro-

posed, allowing to ensure their reliability and scientific validity. 
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ON THE ISSUE OF WAYS TO IMPROVE STATE CONTROL (SUPERVISION) IN THE FIELD OF HEALTHCARE

К ВОПРОСУ О СПОСОБАХ СОВЕРШЕНСТВОВАНИЯ 
ГОСУДАРСТВЕННОГО КОНТРОЛЯ (НАДЗОРА) 

В СФЕРЕ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

М. А. Шишов, Ю. М. Янчук

П рошедшая административная реформа контрольной 
(надзорной) деятельности утвердила новую риск-

ориентированную модель, основанную на двух взаи- 
модополняющих инструментах: применении индикаторов 
риска в качестве основного инструмента контроля и при-
оритете профилактики нарушений. Согласно части  9 
статьи 23 Федерального закона от 31.07.2020 №  248-ФЗ 
«О  государственном контроле (надзоре) и  муниципаль-
ном контроле в  Российской Федерации» (далее Закон 
№ 248-ФЗ), индикатор риска нарушения обязательных 
требований (далее индикатор риска)  — это соответ-
ствие или отклонение от параметров объекта контроля, 
которое, не являясь нарушением, с  высокой степенью 
вероятности указывает на наличие как нарушений, так 
и риска причинения вреда. В то же время индикаторы ри-
ска должны отражать не только вероятность нарушения 
обязательных требований, но и  позволять предотвра-
щать нарушения, имеющие наиболее негативные послед-
ствия.1 Учитывая, что индикаторы риска устанавливают-
ся соответствующими нормативно-правовыми актами, 
в  данном случае применим конституционный принцип 
правовой определенности: механизм действия индика-
торов риска должен быть понятен субъектам правоот-
ношений.2 Однако в  научно-правовой литературе было 
отмечено, что до вступления в  силу Закона № 248-ФЗ 
в Российской Федерации отсутствовал порядок органи-
зации и функционирования системы управления риска-
ми, а, следовательно, необходимы методики, позволяю-
щие не только определить потенциальные индикаторы 
риска, но и  установить научно обоснованные критерии 
их оценки [1]. Как следствие, большую актуальность при-
обретают исследования, направленные на разработку 
общих и специальных методик формирования индикато-
ров риска как одного из столпов риск-ориентированной 
модели контроля (надзора). 

Цель данной работы — определить пути совершен-
ствования федерального государственного контроля ка-

1 Распоряжение Правительства РФ от 21.12.2023 №3745-р.
2 Определение Конституционного Суда Российской Федерации 

  от 12.03.2024 №553-О.

чества и безопасности медицинской помощи, основанные 
на применении индикаторов риска и способствующие до-
стижению национальных целей в  сфере здравоохране-
ния. Задача исследования — сформировать основанные 
на принципах доказательной медицины общие рекомен-
дации по разработке методик выявления индикаторов 
риска, используемых в  рамках федерального государ-
ственного контроля качества и  безопасности медицин-
ской деятельности.

Методом исследования являлся сравнительный ана-
лиз отдельных взаимосвязанных положений законода-
тельства в сфере здравоохранения и  государственного 
контроля (надзора).

Результаты: сохранение населения, укрепление 
здоровья. Увеличение ожидаемой продолжительности 
жизни до 78 лет к 2030 году включено в «Перечень на-
циональных целей развития Российской Федерации на 
период до 2030 года и на перспективу до 2036 года», ут-
вержденный Указом Президента РФ от 07.05.2024 № 309. 
В сфере здравоохранения достижению вышеуказанной 
цели служит Национальный проект «Здравоохранение», 
в т. ч. в виде таких его составляющих, как борьба с сер-
дечно-сосудистыми и  онкологическими заболеваниями, 
развитие системы оказания первичной медико-санитар-
ной помощи, предусматривающей проведение профи-
лактических медицинских осмотров и (или) диспансери-
зации.

Среди потенциальных мер, направленных на увеличе-
ние ожидаемой продолжительности жизни, можно вы-
делить совершенствование системы здравоохранения, 
в т. ч. за счет такой функции, как направляющее руковод-
ство (контроль и управление). Контроль эффективности 
и результативности деятельности медицинских организа-
ций при оказании медицинской помощи пациентам с он-
кологическими и сердечно-сосудистыми заболеваниями, 
а также проведением диспансеризации, осуществляется 
в  рамках федерального государственного контроля ка-
чества и безопасности медицинской деятельности. Для 
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данного вида контроля (надзора) в качестве индикато-
ров риска (по состоянию на июнь 2024 года) выступают3:
•	 рост больничной летальности от инфаркта миокарда 

более чем на 2 % за год;
•	 рост больничной летальности от острого нарушения 

мозгового кровообращения более чем на 2 % за год;
•	 снижение выявленных на ранних стадиях (I–II стадии) 

злокачественных новообразований на 3 % за год;
•	 увеличение более чем на 10 % за квартал фактов рас-

хождения клинического диагноза, установленного 
в медицинской организации, и диагноза, поставленно-
го по результатам патологоанатомических исследова-
ний, по сравнению с предыдущим кварталом;

•	 увеличение в одной медицинской организации более 
чем на 10 % за квартал числа экспертиз качества ме-
дицинской помощи, проведенных страховыми меди-
цинскими организациями, с выявленными несоблюде-
ниями стандартов медицинской помощи по сравнению 
с предыдущим кварталом.
Как видно, индикаторы риска почти целиком осно-

ваны на исходах оказания медицинской помощи, что не 
в полной мере соответствует такой обязательной состав-
ляющей государственного контроля (надзора), как его 
профилактическая направленность. В представленных 
индикаторах риска не очерчен круг организаций, в отно-
шении которых они должны применяться (с учетом специ-
фики их деятельности и контингента пациентов), что пред-
ставляется не вполне обоснованным. Например, такой 
индикатор, как снижение выявленных на ранних стади-
ях злокачественных новообразований, трудно применим 
к перинатальным центрам или родильным домам. Кроме 
того, для части из вышеназванных индикаторов не ут-
верждены стандартизированные методы их определения 
и  оценки. Как следствие, совершенствование методики 
формирования индикаторов федерального государствен-
ного контроля качества и безопасности медицинской дея-
тельности представляет собой актуальную задачу.

Несмотря на то что пальму первенства в  выработке 
научного подхода к  управлению рисками, как правило, 
отдают экономическим наукам [2], в  сфере здравоох-
ранения также накоплен большой опыт идентификации 
и учета соответствующих рисков (применительно к раз-
витию самого заболевания или его осложнений), насчи-
тывающий несколько столетий. В определенном смысле 
индикатор риска можно уподобить инструментально-ла-
бораторному методу диагностики: он также должен быть 
измерим, чувствителен, специфичен, воспроизводим, но 
самое главное — достоверен и научно обоснован.

Согласно части 1 статьи 24 Закона № 248-ФЗ, информа-
ционной средой для индикаторов риска могут быть любые 
источники, в  т.  ч. данные официальной отчетности, обе-
спечивающие достоверность и  прослеживаемость. Соот-
ветственно, прежде установления какого-либо динамиче-
ского показателя деятельности медицинской организации 
в качестве индикатора риска необходимо убедиться в до-
стоверности его взаимосвязи с  верифицированной угро-
зой возникновения вреда. Согласно требованиям приказа 
Минздрава России от 28.02.2019 № 103н «Об утверждении 

3 Приказ Минздрава России от 27.10.2021 №1018н «Об утверждении переч- 

  ня индикаторов риска нарушения обязательных требований при осущест- 

  влении федерального государственного контроля (надзора) качества 

  и безопасности медицинской деятельности».

порядка и сроков разработки клинических рекомендаций, 
их пересмотра, типовой формы клинических рекомендаций 
и требований к их структуре, составу и научной обоснован-
ности включаемой в  клинические рекомендации инфор-
мации», имеющиеся в клинических рекомендациях тезисы 
по применению тех или иных медицинских вмешательств 
должны сопровождаться ссылками на уровни убедитель-
ности и достоверности доказательств. Более того, исходя 
из определения, предусмотренного пунктом 23 статьи 2 
Федерального закона от 21.11.2011 № 323-ФЗ «Об основах 
охраны здоровья граждан в Российской Федерации», кли-
нические рекомендации — это документы, содержащие ос-
нованную на научных доказательствах структурированную 
информацию по вопросам профилактики, диагностики, 
лечения и реабилитации, иных факторах, влияющих на ре-
зультаты оказания медицинской помощи. При этом в пись-
ме Минздрава России от 11.11.2022 № 17-4/7174 указано, что 
в  настоящее время в  законодательстве в  сфере охраны 
здоровья отсутствуют нормы, устанавливающие обязан-
ность медицинских организаций (медицинских работников) 
неукоснительно соблюдать клинические рекомендации, а, 
следовательно, с формальной точки зрения их несоблюде-
ние не всегда является нарушением.

С учетом вышеизложенного одна из возможных ме-
тодик формирования индикаторов риска, отвечающих 
требованиям достоверности и научной обоснованности, 
может быть основана на использовании клинических 
рекомендаций. Например, в качестве индикатора риска 
может выступать такой показатель, как снижение доли 
пациентов с  онкологическими и  сердечно-сосудистыми 
заболеваниями, у  которых не в  полном объеме выпол-
нены те или иные диагностические (профилактические, 
лечебные, реабилитационные) вмешательства с установ-
ленными клиническими рекомендациями определенны-
ми уровнями убедительности и достоверности.

Кроме того, представляется целесообразной разра-
ботка методик формирования индикаторов риска, ос-
нованных на статистических данных о  заболеваемости 
и  болезненности (распространенности), что также по-
зволяет исполнить требования достоверности и научной 
обоснованности. Например, в качестве индикатора риска 
может выступать такой показатель, как наличие проти-
воречий (несовпадений) между данными о заболеваемо-
сти и распространенности конкретного онкологического 
заболевания и общим количеством пациентов (с учетом 
возраста и пола), у которых по результатам диспансери-
зации не был установлен соответствующий диагноз.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Произошедшая реформа контрольной (надзорной) де-

ятельности, предусматривающая риск-ориентированную 
модель и приоритет профилактических мероприятий, по-
ставила перед контролирующими органами и  научным 
сообществом новые задачи. С одной стороны, целесо-
образно определить общие требования к  индикаторам 
риска, направленные на обеспечение их достоверности. 
С другой стороны, необходимо выработать частные ме-
тодики формирования конкретных индикаторов риска, 
позволяющие одновременно обеспечить их научную 
обоснованность и  социально-эконмическую целесоо-
бразность. Так, используемые в  рамках федерального 
государственного контроля качества и  безопасности 
медицинской деятельности индикаторы риска должны 
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способствовать достижению национальных целей 
в  здравоохранении: увеличению ожидаемой продолжи-
тельности жизни, в т. ч. за счет сокращения смертности 
от таких причин, как онкологические и  сердечно-сосу-
дистые заболевания. При этом сфера здравоохранения 
выгодно отличается уже имеющимся солидным опытом 
управления рисками, основанном на принципах доказа-
тельной медицины. Иначе говоря, в ряде случаев в меди-
цине нет необходимости в предварительном проведении 
математико-статистических исследований, направлен-

ных на установление вероятности между индикатором 
риска и  верифицированным видом вреда. Возможно 
использовать уже имеющиеся данные о достоверности 
и  убедительности определенных медицинских вмеша-
тельств, содержащиеся в  клинических рекомендаци-
ях, а  также статистические данные о  заболеваемости 
и  болезненности (распространенности). В комплексе 
выработка методик определения соответствующих ин-
дикаторов риска позволит обеспечить их достоверность 
и научную обоснованность.
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Аннотация. Проведен ретроспективный многофактор-
ный анализ зависимости частоты рецидивов пролапса тазо-
вых органов от наличия факторов риска его возникновения 
у 286 пациенток на сроках от 2 до 4 лет после хирургической 
коррекции без применения синтетических материалов. Ис-
следование проведено на основании подробной базы данных, 
собранной до оперативного лечения и учитывающей возраст 
женщин, анамнез их жизни, наличие сопутствующей сомати-
ческой патологии, степень генитального пролапса, семейный 
и акушерско-гинекологический анамнез, наличие проявлений 
дисплазии соединительной ткани, данные антропометрии. 

Установлено, что факторами риска развития рецидивов явля-
ются: возраст пациенток старше 55 лет, выраженные степени 
пролапса, длительность заболевания свыше 10 лет, наличие 
избыточной массы тела и абдоминального ожирения, пролап-
са у родственников первой линии, более четырех внешних или 
висцеральных маркеров дисплазии соединительной ткани. 
Данные факторы следует учитывать при выборе методов хи-
рургической коррекции заболевания, отдавая предпочтение 
при их наличии использованию синтетических материалов. 

Ключевые слова: пролапс тазовых органов, факторы риска 
рецидивов.

E. D. Mirovich, E. E. Mirovich, A. V. Churilov
 
Annotation. A retrospective multivariate analysis was con-

ducted of the dependence of the frequency of relapses of pelvic 
organ prolapse on the presence of risk factors for its occurrence 
in 286 patients from 2 to 4 years after surgical correction without 
the use of synthetic materials. The study was conducted on the 
basis of a detailed database collected before surgical treatment 
and taking into account the age of women, their life history, the 
presence of concomitant somatic pathology, the degree of geni-
tal prolapse, family and obstetric-gynecological history, the pres-

ence of manifestations of connective tissue dysplasia, and an-
thropometric data. It has been established that risk factors for the 
development of relapses are: the age of patients over 55 years of 
age, pronounced degrees of prolapse, disease duration over 10 
years, the presence of overweight and abdominal obesity, pro-
lapse in first-degree relatives, more than four external or visceral 
markers of connective tissue dysplasia. These factors should be 
taken into account when choosing methods of surgical correc-
tion of the disease, giving preference, if available, to the use of 
synthetic materials. 

Keywords: pelvic organ prolapse, risk factors for relapse.

FACTORS CONTRIBUTING TO THE OCCURRENCE OF RELAPSES OF PELVIC ORGAN PROLAPSE AFTER 
RECONSTRUCTIVE OPERATIONS USING ONE’S OWN CONNECTIVE TISSUE STRUCTURES

ФАКТОРЫ, СПОСОБСТВУЮЩИЕ ВОЗНИКНОВЕНИЮ 
РЕЦИДИВОВ ПРОЛАПСА ТАЗОВЫХ ОРГАНОВ ПОСЛЕ 

РЕКОНСТРУКТИВНЫХ ОПЕРАЦИЙ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 
СОБСТВЕННЫХ СОЕДИНИТЕЛЬНОТКАННЫХ СТРУКТУР

Е. Д. Мирович, Е. Е. Мирович, А. В. Чурилов 

П ричиной генитального пролапса является превы-
шение внутрибрюшного давления над способно-

стью мышечного комплекса и лигаментарно-фасциаль-
ных структур, ответственных за удержание тазовых 
органов, оказывать ему противодействие. Данное об-
стоятельство может быть вызвано значительным по-
вышением внутрибрюшного давления, обусловленным 
образом жизни или какими-либо патологическими со-

стояниями (асцит, хронические обструктивные забо-
левания легких и др.) [1], что встречается относитель-
но редко. Значительно чаще развитие заболевания 
определяется несостоятельностью лигаментарно-фас-
циальных структур, связанной с  их травматическим 
повреждением, дистрофическими нарушениями или 
проявлениями системной дисплазии соединительной 
ткани [2].
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Хирургический метод считается основным в  лечении 
пролапса тазовых органов. Существует множество ва-
риантов коррекции влагалищной анатомии, большинство 
из которых представляют скорее исторический интерес. 
Условно их можно разделить на три группы: окклюзивные 
методы, технологии, основанные на восстановлении ана-
томических взаимоотношений тазовых органов за счет 
собственных тканей и с использованием синтетических 
материалов. Окклюзивные методы, будучи нефизиоло-
гичными, но обладающие наименьшими операционными 
рисками, используются преимущественно в  старческом 
возрасте или при наличии тяжелой соматической пато-
логии. Наиболее часто применяются методы, основан-
ные на использовании собственных тканей. Основная 
проблема этих методов — большое количество рециди-
вов, достигающее 45 % случаев [3, 4]. Это обусловлено 
тем, что они, восстанавливая нормальную влагалищную 
анатомию,не устраняют причины, приведшие к заболева-
нию. Технологии, основанные на дублировании собствен-
ных несостоятельных соединительнотканных структур 
синтетическими материалами, в  основном решают эту 
проблему. В то же время они значительно повышают ри-
ски интра- и послеоперационных осложнений [5] и ведут 
к существенному удорожанию лечения, в связи с чем их 
применение должно быть строго обоснованно. Учитывая 
это обстоятельство, знание маркеров несостоятельно-
сти собственных соединительнотканных структур явля-
ется крайне важным для адекватного выбора метода 
хирургического лечения заболевания.

Цель исследования — определение факторов, спо-
собствующих развитию рецидивов пролапса тазовых ор-
ганов, после применения методов хирургической коррек-
ции, основанных на использовании собственных тканей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В гинекологическом отделении Центральной город-

ской клинической больницы №6 г. Донецка за период 
с 2006 по 2016 год хирургическое лечение пролапса та-
зовых органов выполнено у 773 пациенток. Оценка его 
результатов проведена на основании контрольного осмо-
тра 451 (58,3 % общего количества) женщины на сроках 
от 2 до 4 лет после операции. При этом в рамках других 
проводимых в клинике научно-исследовательских работ 
накоплена подробная база данных, касающаяся клини-
ко-анамнестических характеристик, течения заболева-
ния и причин его возникновения у данных пациенток. Ее 
наличие позволило провести ретроспективный много-
факторный анализ зависимости частоты рецидивов за-
болевания от присутствия факторов риска его развития 
у данных пациенток.

Из общего количества повторно осмотренных женщин 
у  165 (36,6 %) были использованы различные варианты 
технологий с  применением синтетических материалов. 
В 286 (63,4 %) случаях хирургическая коррекция про-
водилась за счет собственных тканей; эти пациентки 
и  составили группу исследования. Оперативное ле-
чение заключалось в  следующем. У всех пациенток 
были использованы различные методы апикальной 
фиксации, а именно: экстирпация матки через влага-
лище  — 182  (63,6 %), сакроспинальная кольпофикса-
ция — 32 (11,2 %), вентрофиксация — 10 (3,5 %), ампута-
ция шейки матки с транспозицией влагалищных сводов 
и кардинальных связок — 62 (21,7 %). Кроме того, всем 
женщинам с целью укрепления активной поддержки та-
зовых органов выполнена задняя кольпорафия с плика-
цией леваторов. У 232 (81,1 %) больных отмечались де-

фекты пубоцервикальной фасции, в связи с чем им была 
произведена передняя кольпорафия с фасциальной ре-
конструкцией.

Результаты хирургического лечения оценивали на 
основании исследования вагинального профиля, про-
веденного в  соответствии с количественной классифи-
кацией POP-Q. К понятию «рецидив заболевания» были 
отнесены случаи диагностики нарушений влагалищной 
анатомии, соответствующие II и более стадии гениталь-
ного пролапса. С целью определения зависимости ча-
стоты развития рецидивов от наличия факторов риска 
заболевания с  использованием накопленной до опера-
тивного лечения базы данных проанализированы следу-
ющие показатели: возраст женщин, анамнез жизни, на-
личие сопутствующей соматической патологии, степень 
генитального пролапса, семейный и  акушерско-гинеко-
логический анамнез, наличие проявлений дисплазии со-
единительной ткани, данные антропометрии.

В проанализированной базе данных на основании 
анамнеза жизни учтены условия труда и  быта, присут-
ствие соматических заболеваний, таких как хронические 
заболевания дыхательной системы, синдрома раздра-
женного кишечника, различные нозологические формы 
органоспецифических проявлений наследственной кол-
лагенопатии. Среди данной группы заболеваний учиты-
валось наличие грыж различной локализации в анамне-
зе, нетравматических привычных вывихов и  дисплазии 
тазобедренных суставов, спланхноптоза, соединитель-
нотканных дисплазий сердца, миопии, дискинезии желч-
ных протоков, геморроя. 

При изучении семейного анамнеза принималось во 
внимание наличие пролапса тазовых органов у  род-
ственников первой линии.

На основании данных акушерско-гинекологического 
анамнеза учитывались: количество беременностей, ро-
дов, возраст, в котором произошли первые и последние 
роды, интервал между родами, масса плода, произве-
денные акушерские операции, наличие родовых травм, 
гинекологические заболевания, хирургические вмеша-
тельства на органах малого таза, возраст наступления 
менопаузы и время, прошедшее после ее наступления. 

Из анамнеза заболевания выяснялась его продолжи-
тельность и возраст появления первых признаков гени-
тального пролапса.

На основании данных общего осмотра, проведенного 
по системам, учитывались внешние проявления наслед-
ственной коллагенопатии [6]. Оценивалось наличие гипер- 
эластичности кожи (величина кожной складки над на-
ружными концами ключиц не менее 3 см). Определялись: 
мышечный тонус, наличие диастаза парных мышц, грыж 
различной локализации, деформаций грудной клетки, 
плоскостопия (подометрический метод Фридланда), ва-
рикозного расширения вен, выраженность физиологи-
ческих изгибов грудного и  поясничного отделов позво-
ночника, гиперлабильность суставов (с помощью метода 
Бейтона).

Понятие «системная дисплазия соединительной тка-
ни» использовалось при наличии у  пациенток четырех 
и более ее внешних или висцеральных маркеров [7]. 

Помимо этого, у  данных больных проведено измере-
ние ряда антропометрических показателей: рост, вес, 
окружность талии, окружность бедер. Индекс массы 
тела (ИМТ) рассчитывался как отношение значения веса 
к квадрату значения роста в метрах. При величине ИМТ 
менее 22 масса тела оценивалась как недостаточная, 
при значениях свыше 26 — как избыточная. Кроме того, 
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рассчитывалось соотношение значений объема талии 
к  объему бедер (ОТ/ОБ). Значение показателя ОТ/ОБ 
свыше 0,85 расценивалось как проявление абдоминаль-
ного ожирения [8].

Для обработки статистических данных применяли 
классические методы вариационной статистики [9]. При 
сравнении долей, выраженных в  процентах (p), рассчи-
тывали ошибку репрезентативности (± m). Оценку ста-
тистической значимости различий долей проводили 
с помощью критерия Стьюдента. Нулевую гипотезу о ра-
венстве отвергали, и  различия между сравниваемыми 
долями считали значимыми при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В результате исследования вагинального профи-

ля было установлено наличие рецидивов у  108 (37,8 %) 
женщин. Рецидивный пролапс Ⅱ степени имел место 
в 39 (36,1%) случаях, Ⅲ степени — в 69 (63,9 %). Изолиро-
ванные дефекты влагалищной анатомии были отмечены 
у  48 (44,4 %) пациенток, при этом нарушения передне-
го сегмента имели место в 27 случаях, заднего — в 21. 
У 60 (55,6 %) женщин имели место комбинированные де-
фекты вагинальной анатомии: сочетание апикального, 
переднего и заднего — 27, апикального и заднего — 3, 
апикального и переднего — 9, переднего и заднего — 21. 
Исходя из этого, наиболее часто встречались рециди-
вы, связанные с несостоятельностью пубоцервикальной 
фасции, а именно в 84 (77,8 %) случаях.

Анализ данных показал, что на тяжелые условия тру-
да или быта после оперативного лечения не указывала 
ни одна из женщин. Различия в частоте хронических за-
болеваний легких и синдрома раздраженного кишечника 
у пациенток с рецидивами и без них были статистически 
незначимы.

Данные о частоте рецидивов генитального пролапса 
в зависимости от акушерских факторов риска возникно-
вения заболевания представлены в таблице. Как видно 
из таблицы, акушерские факторы риска развития гени-
тального пролапса не оказывали влияния на частоту ре-
цидивов после его хирургического лечения.

Анализ частоты возникновения рецидивов в  зависи-
мости от вида хирургических методов лечения также 
показал отсутствие статистически значимых различий. 
Так, при использовании радикального хирургическо-
го лечения у 182 женщин было отмечено 66 рецидивов 
(36,3 ± 3,6 %), при органосохраняющих методах у 104 па-
циенток — 42 (40,4 ± 4,8) (p > 0,05).

При определении частоты рецидивов в зависимости от 
степени генитального пролапса установлено следующее. 
У 40 пациенток с пролапсом II степени количество реци-
дивов составило 5 случаев (12,5 ± 5,2 %), при III степени 
генитального пролапса из 164 женщин рецидивы возник-

ли у 54 (32,9 ± 2,7 %), а при наличии пролапса IV степени 
из 54 больных  — у  25 (46,3  ± 6,8 %). Во всех наблюде-
ниях различия в частоте были статистически значимыми 
(p < 0,05). Аналогичные данные получены в  отношении 
постгистерэктомического пролапса. Так, из 28  пациен-
ток с постгистерэктомическим пролапсом рецидивы от-
мечены у  26 из них (92,9  ± 4,9 %). У  остальных 258 па-
циенток рецидив заболевания имел место в 82 случаях 
(31,8  ± 2,9 %) (p < 0,05). Полученный результат свиде-
тельствует о сложностях восстановления интегрального 
взаимоотношения фасциально-лигаментарных структур, 
входящих в  состав перицервикального кольца, в  связи 
с  их частичной утратой во время проведения предше-
ствующей гистерэктомии.

При анализе частоты возникновения рецидивов забо-
левания в  зависимости от факторов риска, свидетель-
ствующих о причинах в  какой-либо степени, определя-
ющих несостоятельность соединительной ткани, было 
установлено следующее. Средний возраст пациенток, на-
ходящихся под наблюдением, составил 53,94 ± 9,7 года. 
Из 139 женщин в возрасте до 55 лет рецидивы заболева-
ния были отмечены в 31 случае (22,3 + 3,5 %). У 147 паци-
енток старше 55 лет рецидивы имели место в 77 случаях 
(52,4 + 4,1 %) (p < 0,05). Аналогичные данные получены 
в отношении постменопаузального периода жизни жен-
щин.

Достоверные различия в  частоте возникновения ре-
цидивов генитального пролапса также были определены 
в зависимости от продолжительности заболевания. Так, 
из 188 женщин с длительностью заболевания до 10 лет 
поздние рецидивы отмечены в 54 случаях (28,7 ± 3,3 %). 
В то же время у 98 пациенток с длительностью заболе-
вания свыше 10 лет рецидивы имели место также у 54 
(55,1 ± 5,0 %) (p < 0,05).

Частота возникновения рецидивов генитального про-
лапса зависела от таких антропометрических показа-
телей, как избыточная масса тела и  наличие абдоми-
нального ожирения. Так, из 95 пациенток с  индексом 
массы тела, превышающим 26, рецидивы имели место 
в 57 случаях (60,0 ± 5,0 %); у 191 женщины, не имевшей 
избыточной массы тела, — в 51 (26,7 ± 3,2 %) (p < 0,05). Из 
78  больных с  наличием абдоминального ожирения (ОТ/
ОБ > 0,85) рецидивы возникли в 52 случаях (66,7 ± 5,3 %), 
у остальных 208 пациенток — в 56 (26,9 ± 3,1 %) (p < 0,05). 

Существенные различия в  частоте развития рециди-
вов генитального пролапса после его хирургического 
лечения выявлены в  зависимости от наследственной 
предрасположенности к  возникновению самого забо-
левания и  наличия проявлений системной дисплазии 
соединительной ткани. Так, среди 34 пациенток, имев-
ших родственников первой линии с наличием гениталь-
ного пролапса, рецидивы возникли у 23 (67,6 ± 8,0 %). В 
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Таблица
Частота рецидивов генитального пролапса в зависимости от акушерских факторов риска заболевания

Фактор риска Количество женщин 
с наличием фактора

Частота рецидивов 
(%)

Количество женщин 
без фактора

Частота рецидивов 
(%) p

Больше двух родов 44 16 (36,4 ± 7,3) 242 92 (38,0 ± 3,1) > 0,05

Первые роды в возрасте 
старше 30 лет 36 12 (33,3 + 7,9) 250 96 (38,4 ± 3,1) > 0,05

Интервал между родами 
больше 10 лет 48 18 (37,7 ± 7,0) 238 90 (37,8 ± 3,1) > 0,05

Вес плода более 4000 г 33 13 (39,4 ± 8,5) 253 95 (37,5 ± 3,0) > 0,05

Родовая травма 56 24 (42,9 ± 6,6) 230 84 (36,5 ± 3,2) > 0,05
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то же время из 252 женщин, не имевших наследствен-
ной предрасположенности, рецидивы имели место у  85 
(33,7 ± 3,0 %) (p < 0,05). Среди 93 пациенток с наличием 
четырех и более маркеров системной дисплазии соеди-
нительной ткани рецидивы заболевания выявлены в 62 
случаях (66,7 ± 4,9 %). В то же время у 193 женщин с от-
сутствием данных проявлений — в 46 (23,8 ± 3,1 %).

ОБСУЖДЕНИЕ
Полученные нами данные о частоте рецидивов после 

хирургического лечения пролапса тазовых органов соот-
ветствуют результатам других авторов, которые свиде-
тельствуют об их высокой частоте при применении ме-
тодов коррекции с использованием собственных тканей 
[3, 4].

Рассматривая возникновение рецидивов с точки зре-
ния продолжения болезни, проведенный ретроспектив-
ный анализ, ставящий задачу определения значимости 
факторов риска заболевания в  их развитии, показал 
следующее. Значение общепризнанных факторов, сви-
детельствующих о повышении внутрибрюшного давле-
ния, в развитии рецидивов среди обследованных паци-
енток установлено не было, как и значения акушерских 
факторов риска возникновения заболевания, косвенно 
свидетельствующих о травматическом характере по-
вреждения фасциально-лигаментарных тазовых струк-
тур. Вероятнее всего, это связано с тем, что данные де-
фекты устранялись в  ходе выполнения хирургических 
процедур.

Статистически значимыми были данные о влиянии 
факторов, в  какой-либо степени свидетельствующих о 
наличии дистрофических нарушений соединительной 
ткани, таких как возраст пациенток и  их нахождение 
в постменопаузальном периоде жизни, степень пролапса 
и длительность заболевания, наличие избыточной массы 
тела и абдоминального ожирения, наследственная пред-
расположенность к  возникновению генитального про-
лапса и  наследственно детерминированная системная 
дисплазия соединительной ткани. 

Возрастные атрофические процессы, связанные с де-
фицитом эстрогенов в  постменопаузальном периоде 
жизни женщины, развиваются в  мышечных и  соедини-
тельнотканных структурах влагалища и  тазового дна 
и  сопровождаются снижением содержания коллагена. 
Кроме того, при недостатке эстрогенов за счет отсут-
ствия стимуляции выброса эндотелиальными клетками 
вазоактивных веществ, таких как оксид азота, прогрес-
сируют нарушения кровообращения, которые приводят 
к  гиалинизации коллагеновых и  фрагментации эласти-
ческих волокон [10, 11]. На факторы риска рецидивов, 

такие как тяжелые степени пролапса и  продолжитель-
ность заболевания свыше 10 лет, указывает в своих ра-
ботах ряд авторов [12, 13]. Вероятнее всего, это связано 
с  нарастающими дистрофическими изменениями тазо-
вых структур, обусловленными длительно существую-
щей гипоксией, вызванной нарушением сосудистой архи-
тектоники. Выявленное нами значение таких факторов, 
как избыточная масса тела и абдоминальное ожирение, 
противоречит данным B. Bodner-Adler и соавт. (2022) [1], 
которые не установили влияния данных факторов на 
частоту развития рецидивов пролапса. В то же время 
в  ряде исследований доказано наличие патогенетиче-
ской взаимосвязи накопления избытка жировой ткани 
с развитием вялотекущего системного воспалительного 
ответа и  прогрессированием метаболических наруше-
ний, в т. ч. и в соединительной ткани [14, 15]. Кроме того, 
неоспорима роль абдоминального ожирения в возникно-
вении высокого внутрибрюшного давления. Всё это мо-
жет служить объяснением полученных нами данных.

Роль наследственной предрасположенности в  воз-
никновении генитального пролапса и  наличия наслед-
ственно детерминированной системной дисплазии сое-
динительной ткани давно доказана [16–18]. Естественно, 
попытка коррекции анатомических нарушений за счет 
использования собственных несостоятельных соедини-
тельнотканных структур также ведет к возрастанию рис- 
ка рецидивов заболевания.

ВЫВОДЫ
1.	 Количество рецидивов после использования методов 

хирургического лечения пролапса тазовых органов, 
основанных на их фиксации или устранении фасци-
альных дефектов с  помощью собственных соедини-
тельнотканных структур, в  периоде наблюдения от 
2 до 4 лет достигает 38 %.

2.	Факторами риска развития рецидивов являются: воз-
раст пациентки старше 55 лет, выраженные степени 
пролапса, длительность заболевания свыше 10 лет, 
наличие избыточной массы тела и  абдоминального 
ожирения, пролапса у  родственников первой линии, 
более четырех внешних или висцеральных маркеров 
дисплазии соединительной ткани.

3.	Указанные факторы свидетельствуют о присутствии 
соединительнотканной недостаточности, обусловлен-
ной дистрофическими изменениями или наличием сис-
темной дисплазии соединительной ткани.

4.	Полученные данные следует учитывать при выборе 
методов хирургической коррекции заболевания, отда-
вая предпочтение использованию синтетических ма-
териалов у пациенток с наличием факторов риска.
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Аннотация. Хирургический метод лечения является ос-
новным при местнораспространенных стадиях рака желудка, 
однако немалая часть пациентов нуждается в комплексном 
лечении, включающем адъювантную химиотерапию (АХТ). 
При проведении АХТ крайне важны соблюдение ритмичности 
циклов и минимализация нежелательных явлений, которые 
могут повлечь редукцию дозы. Профилактика дозолимити-
рующей токсичности позволяет улучшить качество жизни 
пациента и его приверженность к лечению, а также успешно 
завершить все этапы запланированного комплексного лече-
ния такого агрессивного заболевания, как рак желудка. Цель 
нашего исследования – оценка эффективности и безопасно-
сти использования энтеросорбентов для профилактики не-
желательных событий и улучшение качества жизни больных 
местнораспространенным раком желудка, получающих АХТ. 
Материалы и методы. В проспективное открытое одноцен-
тровое рандомизированное исследование включены 36 боль-
ных с верифицированным диагнозом «рак желудка» IA–IIIC 
стадий, получавших лечение и наблюдавшихся в СПб ГБУЗ 
«Городской клинический онкологический диспансер» в пери-
од с мая 2023 года по март 2024-го. Больным 1-й группы (ос-
новная; 18 больных) планировалось проведение адъювантной 
полихимиотерапии с введением в схему лечения препарата 
«Полисорб», пациентам 2-й группы (контрольная; 18 боль-
ных) — адъювантной полихимиотерапии без дополнитель-
ных профилактических мероприятий. В исследуемой когорте 
больных были 19 (52,8%) мужчин и 17 (47,2%) женщин; средний 
возраст пациентов составил 59,2 ± 10,8 года (95% довери-
тельный интервал 55,5–62,8). Всем пациентам, включенным 
в клиническое исследование, на этапе визита исходной оцен-
ки и перед каждым последующим циклом АХТ проводилось 
комплексное обследование (клинико-биохимические анали-

зы крови с включением в стандартный диагностический ми-
нимум гамма-глутаминтрансферазы и щелочной фосфатазы). 
Качество жизни больных оценивалось по результатам анали-
за опросников QLQ-C30 с модулем QLQ-CR29 и шкале EQ-5D.
Результаты. Гастроинтестинальные нежелательные явления 
на фоне АХТ развились у 94,4% больных 1-й группы и всех боль-
ных 2-й группы. Максимальное количество нежелательных 
явлений в 1-й группе пациентов развилось после 1-го цикла 
АХТ, и далее, по мере продолжения АХТ с симптоматической 
поддержкой энтеросорбентом, постепенно снижалось. Во 
2-й группе больных максимальное число гастроинтестиналь-
ных нежелательных явлений развивалось как после первого, 
так и после второго цикла терапии. Частота возникновения 
других (негастроинтестинальных) проявлений токсичности 
на фоне АХТ в обеих группах была сопоставима. Проведен-
ный сравнительный анализ позволил установить, что перед 
началом АХТ все пациенты были сопоставимы по основным 
показателям качества жизни, оцениваемых с помощью опрос-
ников. Уже после начала первого цикла терапии по всем по-
казателям, характеризующим качество жизни больных, по-
являются значимые различия: пациенты, которые получали 
на фоне АХТ энтеросорбент, имели статистически значимо 
лучшие (p < 0,001) показатели по всем модулям опросников. 
Заключение. Проведенное нами исследование выявило зна-
чимые улучшения качества жизни пациентов, получающих 
АХТ по поводу рака желудка I–III стадий. Кроме того, это дало 
возможность разработать прогностическую модель, позволя-
ющую практикующему врачу выявить ту когорту больных, ко-
торым целесообразно назначение поддерживающей терапии 
энтеросорбентами («Полисорб МП») уже перед началом АХТ.

Ключевые слова: рак желудка, адъювантная химиотера-
пия, энтеросорбент, «Полисорб МП», токсичность.
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POSSIBILITIES OF REDUCING TOXICITY IN PATIENTS
WITH GASTRIC CANCER RECEIVING ADJUVANT POLYCHEMOTHERAPY

Р ак желудка является одной из наиболее агрессив-
ных форм злокачественных опухолей, требующей 

комплексного подхода к лечению. Существующие мето-
ды лечения включают хирургическое вмешательство, хи-
миотерапию и лучевую терапию, причем хирургический 
метод остается основным способом борьбы с этим забо-
леванием [1, 2].

Клиническая значимость в процессе прогрессии и ме-
тастазирования рака желудка связана с изменениями 
активности и взаимодействия таких факторов эпители-
ального и стромального происхождения, как адгезивные 
белки и молекулы межклеточных контактов, белки и гли-
копротеиды внеклеточного матрикса (ВКМ), компоненты 
базальных мембран, протеолитические ферменты, сек-
ретируемые опухолевыми клетками и ВКМ, факторы 
роста и их рецепторы, а также опухолевые супрессоры. 
В дополнение к вышеизложенному важно учитывать 
взаимодействие этих факторов с основными показате-
лями пролиферативной активности опухолевых клеток 
и апоптоза [3].

Необходимо принимать во внимание, что при местно-
распространенных стадиях простого удаления опухоли 
недостаточно для предотвращения рецидивов и мета-
стазов. В таких случаях значительное количество паци-
ентов нуждается в дополнительном комплексном лече-
нии, включающем адъювантную химиотерапию (АХТ), 
которая нацелена на уничтожение оставшихся после 
операции раковых клеток и снижение риска рецидива 
и прогрессирования заболевания [2, 4]. Эффективность 
АХТ во многом зависит от соблюдения ритмичности ци-
клов и минимизации нежелательных явлений, которые 
могут привести к редукции дозы препаратов.

Одной из ключевых задач при проведении АХТ яв-
ляется профилактика дозолимитирующей токсичности, 
возникающей вследствие воздействия химиотерапевти-
ческих агентов на организм. Это состояние может про-
являться различными побочными эффектами, включая 
тошноту, рвоту, диарею, миелосупрессию и другие серь-
езные осложнения, требующие корректировки дозы или 

даже прекращения терапии. Профилактика дозолими-
тирующей токсичности играет ключевую роль в этом 
процессе, позволяя не только улучшить качество жизни 
пациента и его приверженность к лекарственной тера-
пии, но и обеспечить успешное завершение всех этапов 
запланированного комплексного лечения. Это особенно 
важно при борьбе с таким агрессивным заболеванием, 
как рак желудка, где каждый элемент терапии имеет 
критическое значение для достижения положительных 
результатов.

Современные подходы к профилактике и управлению 
токсичностью включают использование новых препара-
тов и технологий, а также индивидуализацию лечения на 
основе генетических и клинических характеристик паци-
ента. Одним из таких методов является использование 
энтеросорбентов, которые играют немаловажную роль 
в снижении токсичности химиотерапии.

Энтеросорбенты представляют собой препараты, спо-
собные связывать и выводить из организма токсические 
вещества [5]. В контексте химиотерапии энтеросорбенты 
помогают снизить системную токсичность. Это позволяет 
не только улучшить переносимость терапии, но и поддер-
живать оптимальные дозировки химиотерапевтических 
агентов. Применение данной группы препаратов в ком-
плексной терапии рака желудка открывает новые пер-
спективы в улучшении качества жизни пациентов и уве-
личении их шансов на успешное завершение лечения. 

Таким образом, внедрение энтеросорбентов в практи-
ку лечения рака желудка представляет собой важный 
шаг в улучшении результатов терапии и качества жиз-
ни пациентов. Дальнейшие исследования и клинические 
испытания помогут определить оптимальные схемы при-
менения этих препаратов и расширить их использование 
в онкологии.

Результаты исследования, которое мы посвятили воз-
можностям снижения токсичности у больных раком тол-
стой кишки на фоне АХТ [6], побудили нас к продолже-
нию данной работы. 

R. V. Orlov, E. E. Topuzov, A. A. Varankina, A. V. Androsova,
N. P. Belyak, A. K. Ivanova, S. I. Kutukova

Annotation. Surgical treatment is the main method for locally-
advanced stages of gastric cancer, however, many patients require 
comprehensive treatment, including adjuvant chemotherapy. When 
conducting adjuvant chemotherapy, it is crucial to adhere to the tim-
ing of cycles and minimize unwanted effects that may lead to dose 
reduction. Preventing dose-limiting toxicity allows us to improve the 
patient’s quality of life and adherence to treatment, as well as suc-
cessfully complete all stages of the planned comprehensive treat-
ment for such an aggressive disease as stomach cancer. The aim of 
our study was to evaluate the effectiveness and safety of using en-
terosorbents for preventing adverse events and improving the qual-
ity of life of patients with locally-advanced gastric cancer receiving 
adjuvant chemotherapy.

Materials and Methods. A prospective open single-center ran-
domized study included 36 patients with a diagnosed stage I–III 
gastric cancer, who received treatment at the St. Petersburg City 
Clinical Oncological Dispensary from May 2023 to March 2024. 
Group 1 (main; 18 patients) was planned to receive adjuvant poly-
chemotherapy with the drug «Polysorb» added to the treatment 
regimen, while Group 2 (control; 18 patients) was planned to receive 
adjuvant polychemotherapy without additional preventive mea-
sures. The study cohort included 19 (52.8%) males and 17 (47.2%) 
females. The average age of the patients was 59.2 ± 10.8 years 
(95% CI 55.5–62.8). Comprehensive examinations were conducted 

for all patients at the initial assessment visit and before each sub-
sequent cycle of chemotherapy, including clinical and biochemical 
blood tests with the inclusion of gamma-glutamyl transferase and 
alkaline phosphatase. Quality of life was assessed using ques-
tionnaires QLQ-C30 with module QLQ-CR29 and EQ-5D scale.
Results. Gastrointestinal adverse events during chemotherapy oc-
curred in 94.4% of patients in Group 1 and all patients in Group 2. 
The maximum number of adverse events in Group 1 patients occurred 
after the first cycle of chemotherapy, and then, with symptomatic sup-
port with enterosorbent, gradually decreased. In Group 2, the maxi-
mum number of gastrointestinal adverse events occurred after both 
the first and second cycles of therapy. The frequency of other (non-
gastrointestinal) toxicity manifestations during chemotherapy in both 
groups was comparable. Comparative analysis showed that before 
starting chemotherapy, all patients were comparable in terms of qual-
ity of life indicators assessed by questionnaires. After the first cycle of 
therapy, significant differences in quality of life indicators appeared: 
patients who received enterosorbent during chemotherapy showed 
significantly better (p < 0.001) results across all questionnaire modules.
Conclusion. Our study revealed significant improvements in the qual-
ity of life of patients receiving chemotherapy for stages I–III gastric 
cancer. It also allowed us to develop a prognostic model to identify 
the cohort of patients who would benefit from supportive therapy with 
enterosorbents («Polysorb MP») even before starting chemotherapy.

Keywords: gastric cancer, adjuvant chemotherapy, enterosor-
bent, Polysorb MP, toxicity.

Цель исследования — оценка эффективности и без-
опасности использования энтеросорбентов для профи-
лактики нежелательных явлений и улучшение качества 
жизни больных местнораспространенным раком желуд-
ка, получающих АХТ. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Общая характеристика больных
В проспективное открытое одноцентровое рандоми-

зированное исследование включены 36 больных с вери-
фицированным диагнозом «рак желудка» IA–IIIC стадий, 
получавших лечение и наблюдение в СПб ГБУЗ «Город-
ской клинический онкологический диспансер» в период 
с мая 2023 года по март 2024-го. В исследуемой когор-
те больных были 19 (52,8%) мужчин и 17 (47,2%) женщин. 
Возраст пациентов варьировал от 37 до 78 лет, средний 
возраст составил 59,2 ± 10,8 года (95% доверительный 
интервал 55,5–62,8). 

Основные критерии включения пациентов в ис-
следование 
1. Возможность подписать форму добровольного ин-

формированного согласия на участие в исследова-
нии.

2. Возраст пациентов — старше 18 лет.
3. Верифицированный морфологически диагноз «рак 

желудка» после проведенного радикального хирурги-
ческого лечения.

4. Морфологически подтвержденная IА–IIIС стадия за-
болевания, являющаяся показанием для проведения 
АХТ.

5. Отсутствие противопоказаний к проведению химио-
терапии в режиме: доцетаксел + оксалиплатин + 
лейковорин + 5-фторуразцил (FLOT), оксалиплатин + 
лейковорин + 5-фторурацил (FOLFoX), оксалипла-
тин + капецитабин (XELOX).

Основные критерии невключения пациентов в ис-
следование 
1. Зарегистрированное наличие любых сопутствующих 

состояний в стадии субкомпенсации и декомпенса-
ции. 

2. Наличие любых нежелательных явлений после про-
веденного хирургического лечения, не разрешивших-
ся до I степени токсичности, определяемой по шкале 
CTCAE 5.0.

Все больные были разделены на две группы в соот-
ношении 1 : 1 путем рандомизации простым методом 
с использованием таблицы случайных чисел, генерация 
которых производилась с помощью пакета прикладных 
статистических программ Statistica 12.0 (StatSoft Inc., 
США). Больным 1-й группы (основная; 18 больных) плани-
ровалось проведение АХТ с введением в схему лечения 
препарата «Полисорб», больным 2-й группы (контроль-
ная; 18 больных) — АХТ без дополнительных профилак-
тических мероприятий.

Общая характеристика пациентов, включенных в ис-
следование, представлена в таблице 1. 

Пациенты обеих групп были сопоставимы по основ-
ным демографическим характеристикам (пол, возраст), 
а также по основным характеристикам опухолевого про-
цесса (стадия заболевания, морфологический портрет 
опухоли и ее дифференцировка) и хирургическим под-
ходам к первичному лечению. В основной группе боль-
ным значимо чаще назначалась АХТ в режиме XELOX по 
сравнению с группой контроля (р = 0,035).

Всем пациентам в рамках комплексного лечения, 
учитывая распространенность опухолевого процесса 
и послеоперационную стадию заболевания, на осно-
вании клинических рекомендаций Ассоциации онко-
логов России, опубликованных на сайте Министерства 
здравоохранения Российской Федерации (в действующей 
редакции), и с учетом решения мультидисциплинарного 

Таблица 1

Общая характеристика пациентов, включенных в исследование

Признак 1-я группа, абс. (%) 2-я группа, абс. (%) р

Общее количество больных 18 (100) 18 (100) –

Пол:
– мужчины
– женщины

9 (50,0)
9 (50,0)

10 (55,6)
8 (44,4) 0,738

Возраст, среднее ± SD (годы) 61,8 ± 11,2 (40–78) 56,6 ± 10,1 (37–75) 0,150

Стадия опухолевого процесса:
IA
IB
IIA
IIB 
IIIA
IIIB 
IIIC 

1 (5,6)
2 (11,1)
3 (16,7)
4 (22,2)
5 (27,8)
1 (5,5)
2 (11,1)

1 (5,6)
0

4 (22,2)
4 (22,2)
5 (27,8)
4 (22,2)

0

0,430

Морфологический тип:
– аденокарцинома
– перстневидно-клеточный рак
– муцинозная аденокарцинома

16 (88,9)
1 (5,6)
1 (5,6)

13 (72,2)
5 (27,8)

0

0,137

Степень дифференцировки:
– высокая
– умеренная
– низкая

4 (22,2)
2 (11,1)

12 (66,7)

3 (16,7)
3 (16,7)
12 (66,7)

0,842

Хирургическое лечение:
– резекция
– гастрэктомия

5 (27,8)
13 (72,2)

6 (33,3)
12 (66,7) 0,720

Режим АХТ:
– FLOT
– FOLFOX
– XELOX

10 (55,6)
1 (5,5)
7 (38,9)

13 (72,2)
4 (22,2)
1 (5,5) 0,035
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ношении 1 : 1 путем рандомизации простым методом 
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следование, представлена в таблице 1. 

Пациенты обеих групп были сопоставимы по основ-
ным демографическим характеристикам (пол, возраст), 
а также по основным характеристикам опухолевого про-
цесса (стадия заболевания, морфологический портрет 
опухоли и ее дифференцировка) и хирургическим под-
ходам к первичному лечению. В основной группе боль-
ным значимо чаще назначалась АХТ в режиме XELOX по 
сравнению с группой контроля (р = 0,035).

Всем пациентам в рамках комплексного лечения, 
учитывая распространенность опухолевого процесса 
и послеоперационную стадию заболевания, на осно-
вании клинических рекомендаций Ассоциации онко-
логов России, опубликованных на сайте Министерства 
здравоохранения Российской Федерации (в действующей 
редакции), и с учетом решения мультидисциплинарного 

Таблица 1

Общая характеристика пациентов, включенных в исследование

Признак 1-я группа, абс. (%) 2-я группа, абс. (%) р

Общее количество больных 18 (100) 18 (100) –

Пол:
– мужчины
– женщины

9 (50,0)
9 (50,0)

10 (55,6)
8 (44,4) 0,738

Возраст, среднее ± SD (годы) 61,8 ± 11,2 (40–78) 56,6 ± 10,1 (37–75) 0,150

Стадия опухолевого процесса:
IA
IB
IIA
IIB 
IIIA
IIIB 
IIIC 

1 (5,6)
2 (11,1)
3 (16,7)
4 (22,2)
5 (27,8)
1 (5,5)
2 (11,1)

1 (5,6)
0

4 (22,2)
4 (22,2)
5 (27,8)
4 (22,2)

0

0,430

Морфологический тип:
– аденокарцинома
– перстневидно-клеточный рак
– муцинозная аденокарцинома

16 (88,9)
1 (5,6)
1 (5,6)

13 (72,2)
5 (27,8)

0

0,137

Степень дифференцировки:
– высокая
– умеренная
– низкая

4 (22,2)
2 (11,1)

12 (66,7)

3 (16,7)
3 (16,7)
12 (66,7)

0,842

Хирургическое лечение:
– резекция
– гастрэктомия

5 (27,8)
13 (72,2)

6 (33,3)
12 (66,7) 0,720

Режим АХТ:
– FLOT
– FOLFOX
– XELOX

10 (55,6)
1 (5,5)
7 (38,9)

13 (72,2)
4 (22,2)
1 (5,5) 0,035
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консилиума СПб ГБУЗ ГКОД проводилась АХТ в стан-
дартных режимах [7]. 

FLOT:
• доцетаксел по 50 мг/м2 в 1-й день (внутривенно, ка-

пельно);
• оксалиплатин по 85 мг/м2 в 1-й день (внутривенно, ка-

пельно);
• кальция фолинат по 200 мг/м2 в 1-й день (внутривен-

но, капельно); 
• 5-фторурацил по 2600 мг/м2 в 1-й день (внутривенно, 

капельно, 46–48-часовая инфузия).
mFOLFOX6:

• оксалиплатин по 130 мг/м2 в 1-й день (внутривенно, 
капельно);

• кальция фолинат по 400 мг/м2 в 1-й день (внутривен-
но, капельно); 

• 5-фторурацил по 400 мг/м2 в 1-й день (внутривенно, 
струйно) + 2400 мг/м2 в 1-й день (внутривенно, капель-
но, 46–48-часовая инфузия).

XELOX:
• оксалиплатин по 130 мг/м2 в 1-й день (внутривенно, 

капельно, 2-часовая инфузия);
• капецитабин по 2000 мг/м2 в сутки в 1–14-й (15) дни 

в зависимости от времени начала терапии (введения 
лекарственного препарата). В случае, если прием на-
чинается в первой половине первого дня цикла, — 
14 дней (внутрь; в 2 приема, утром и вечером), если 
прием начинается во второй половине дня — 15 дней. 
Начало очередного курса на 22-й день.

Пациентам 1-й группы с 3-го по 7-й день после завер-
шения каждого сеанса АХТ в режимах FLOT или FOLFOX 
и с 16-го по 20-й день после завершения каждого сеанса 
АХТ в режиме ХELOX назначался прием препарата «По-
лисорб». Индивидуальная доза препарата определялась 
(согласно инструкции к препарату) из расчета на вес 
больного и составляла 1–2 столовые ложки с горкой на 
один прием, которые необходимо развести в 100–150 мл 
воды. Готовый препарат необходимо принимать за 
1–1,5 часа до еды и приема других лекарственных пре-
паратов.

Оценка клинических и лабораторных проявлений 
токсичности АХТ у больных раком толстой кишки

Всем пациентам, включенным в клиническое исследо-
вание, на этапе визита исходной оценки (до начала пер-
вого цикла АХТ) и перед каждым последующим циклом 
АХТ (контрольные точки) проводилось комплексное об-
следование в следующем объеме.
1. Исследование цельной крови для определения уров-

ня гемоглобина, абсолютного числа тромбоцитов, аб-
солютного числа лейкоцитов, лейкоцитарной форму-
лы с подсчетом абсолютного и относительного числа 
нейтрофилов, лимфоцитов, моноцитов, базофилов, 
эозинофилов. Исследование проводилось на много-
профильном анализаторе фирмы Abbott Diagnostic 
Cell-Dyn 3700 SL.

2. Исследование сыворотки крови для определения 
уровня аланинаминотрансферазы, аспартатамино-
трансферазы, белка общего, билирубина общего, 
креатинина, глюкозы  (биохимический анализ крови). 
Исследование проводилось на многопрофильном ана-
лизаторе фирмы Abbott Diagnostic Architect c8000.

Для определения эффективности и безопасности при-
менения препарата «Полисорб» на фоне АХТ у больных 
раком кишки были оценены следующие показатели.
1. Частота регистрации гастроинтестинальных и нега-

строинтестинальных осложнений лекарственного ле-
чения (согласно шакале CTCAE 5.0).

2. Динамика уровня аланинаминотрансферазы, аспар-
татаминотрансферазы, гамма-глутамилтрансферазы, 
общего билирубина, щелочной фосфатазы и креати-
нина периферической крови.

3. Качество жизни больных (по результатам анализа 
опросников QLQ-C30 с модулем QLQ-CR29 и шкале 
EQ-5D). 

Методика статистического анализа
Для описания переменных, отражающих признаки, 

были использованы методы описательной статистики. 
На первом этапе статистического анализа произведена 
проверка количественных переменных на нормальность 
распределения с помощью теста Шапиро — Уилка. 
В том случае, когда данные подчинялись нормальному 
закону распределения, описательная статистика пере-
менных производилась с помощью показателя среднего 
арифметического и стандартного отклонения (M ± SD); 
если данные не подчинялись нормальному распределе-
нию — с помощью медианы и межквартильного размаха 
(Me [Q25–Q75]).

Сравнение групп больных по различным признакам 
проводилось в зависимости от характера переменной 
и распределения признака. Сравнение численных пере-
менных при нормальном распределении осуществляли 
с использованием t-критерия Стьюдента; в случае от-
клонения распределения от нормального сравнение 
независимых переменных осуществляли с помощью 
критерия Манна — Уитни, сравнение зависимых пере-
менных — с помощью критерия Уилкоксона. 

Сравнение групп больных по частоте встречаемости 
номинального признака проводили с использованием 
критерия хи-квадрат (с поправкой Йейтса на непре-
рывность); сравнение групп пациентов малого объема 
(5 и менее) осуществляли с использованием точного 
критерия Fisher. 

Все использованные статистические показатели рас-
считывалась с двусторонним 95% доверительным ин-
тервалом и значением двустороннего «р». Полученные 
результаты расценивались как статистически значимые 
при p ≤ 0,05.

Статистическая обработка данных осуществлялась 
посредством пакетов прикладных статистических про-
грамм SPSS 27.0 (IBM Corp., США), Statistica 12.0, MedCalc 
22.16 и с помощью программы Microsoft Excel 16.16.12.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Результаты оценки клинико-лабораторных пока-

зателей больных местнораспространенным раком 
желудка на фоне проведения АХТ в зависимости от 
приема препарата «Полисорб» с целью минимиза-
ции проявления токсичности

Все пациенты 1-й группы получили от 3 до 7 циклов 
АХТ в выбранном режиме, медиана количества полу-
ченных циклов АХТ в этой группе составила 4 (4,0–5,0) 
и была сопоставима с медианой циклов АХТ, полу-
ченных больными 2-й группы — 4 (4,0–4,0) (р = 0,734). 

Минимальное количество циклов АХТ во 2-й группе 
больных составило 4, максимальное — 10 циклов АХТ. 

Перед началом лечения (перед первым циклом АХТ) 
и перед каждым последующим циклом терапии у всех 
пациентов обеих групп проводили тщательный опрос 
с определением наличия и степени выраженности га-
строинтестинальных осложнений (тошнота, рвота, 
диспепсия). Время возникновения первых признаков 
гастроинтестинальной токсичности представлено в та-
блице 2.

Гастроинтестинальные нежелательные явления на 
фоне АХТ развились у 94,4% больных 1-й группы и всех 
больных 2-й группы. Максимальное количество нежела-
тельных явлений в 1-й группе пациентов развилось по-
сле первого цикла АХТ, и далее, по мере продолжения 
АХТ с симптоматической поддержкой энтеросорбентом, 
постепенно снижалось. Во второй группе больных мак-
симальное число гастроинтестинальных нежелательных 
явлений возникало как после первого, так и после вто-
рого цикла терапии.

Частота появления других (негастроинтестинальных) 
видов токсичности на фоне АХТ в обеих группа была 
сопоставима. 

Результаты оценки качества жизни больных ра-
ком желудка на фоне проведения АХТ в зависимо-

сти от приема препарата «Полисорб» с целью мини-
мизации проявления токсичности

Все пациенты перед началом 1, 2, 3 и 4-го циклов 
терапии заполняли опросник QLQ-C30, а также оцени-
вали состояние своего здоровья на момент заполнения 
опросников согласно шкале EQ-5D. 

На первом этапе нами проанализированы опросники 
качества жизни пациентов на фоне АХТ. С помощью кри-
терия Манна — Уитни произведено сравнение получен-
ных показателей в рассматриваемых группах. Динамику 
изменения параметров опросников внутри каждой груп-
пы оценивали с помощью критерия Уилкоксона. Резуль-
таты анализа представлены в таблице 3. 

Проведенный сравнительный анализ позволил устано-
вить, что перед началом АХТ все пациенты были сопоста-
вимы по основным показателям качества жизни, оценива-
емым с помощью опросников. Уже после начала первого 
цикла терапии по всем показателям, характеризующим 
качество жизни больных, появляются значимые разли-
чия: пациенты, которые получали на фоне АХТ энтеро-
сорбент, имели статистически значимо лучшие (p < 0,001) 
показатели по всем модулям опросников. 

На следующем этапе исследования нами была раз-
работана прогностическая модель для определения 
необходимости назначения энтеросорбента «Полисорб 

Таблица 3 

Оценка качества жизни больных (анализ опросников QLQ-C30
и оценка состояния здоровья по шкале EQ-5D)

Признак Основная группа, 
абс. (%)

Контрольная 
группа, абс. (%) p (U)

Общее количество больных 10 (100) 18 (100) –

QLQ-C30, общее состояние (баллы: Ме (Q1–Q3), макс. 100):
– до начала лечения
– перед 2-м циклом АХТ
– перед 3-м циклом АХТ
– перед 4-м циклом АХТ

83 (75–83)
83 (75–83)
75 (67–83)
75 (67–75)

83 (75–83)
75 (67–75)
67 (67–67)
63 (58–67)

0,159
< 0,001
< 0,001
< 0,001

QLQ-C30, функциональное состояние (баллы: Ме (Q1–Q3), макс. 100):
– до начала лечения
– перед 2-м циклом АХТ
– перед 3-м циклом АХТ
– перед 4-м циклом АХТ

96 (93–98)
96 (93–96)
93 (91–93)
91 (89–91)

 
96 (93–98)
90 (87–91)
87 (84–89)
84 (82–89)

0,381
< 0,001
< 0,001
< 0,001

QLQ-C30, выраженность симптомов (баллы: Ме (Q1–Q3), оптим. 0):
– до начала лечения

перед 2-м циклом АХТ
– перед 3-м циклом АХТ

перед 4-м циклом АХТ

3 (0–5)
8 (3–10)
10 (5–10)
8 (5–10)

4 (3–5)
9 (5–15)
13 (8–15)
12 (10–16)

0,188
< 0,001
< 0,001
< 0,001

EQ-5D общее состояние здоровья (Ме (Q1–Q3), %, оптим. 100):
– до начала лечения
– перед 2-м циклом АХТ

перед 3-м циклом АХТ
– перед 4-м циклом АХТ

90 (88–90)
90 (84–90)
81 (80–90)
80 (80–84)

 
85 (80–90)
75 (70–80)
70 (70–75)
68 (65–75)

0,116
< 0,001
< 0,001
< 0,001

Таблица 2

Сроки возникновения гастроинтестинальной токсичности на фоне АХТ
Признак 1-я группа, абс. (%) 2-я группа, абс. (%) p

Общее количество больных 18 (100) 18 (100) –

Гастроинтестинальная токсичность (всего):
– после 1-го цикла АХТ
– после 2-го цикла АХТ
– после 3-го цикла АХТ
– после 4-го цикла АХТ

17/18 (94,4)
6 (35,3)
5 (29,4)
4 (23,5)
1 (5,9)

18/18 (100)
7 (38,9)
7 (38,9)
3 (16,7)
1 (5,9)

0,822
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Минимальное количество циклов АХТ во 2-й группе 
больных составило 4, максимальное — 10 циклов АХТ. 

Перед началом лечения (перед первым циклом АХТ) 
и перед каждым последующим циклом терапии у всех 
пациентов обеих групп проводили тщательный опрос 
с определением наличия и степени выраженности га-
строинтестинальных осложнений (тошнота, рвота, 
диспепсия). Время возникновения первых признаков 
гастроинтестинальной токсичности представлено в та-
блице 2.

Гастроинтестинальные нежелательные явления на 
фоне АХТ развились у 94,4% больных 1-й группы и всех 
больных 2-й группы. Максимальное количество нежела-
тельных явлений в 1-й группе пациентов развилось по-
сле первого цикла АХТ, и далее, по мере продолжения 
АХТ с симптоматической поддержкой энтеросорбентом, 
постепенно снижалось. Во второй группе больных мак-
симальное число гастроинтестинальных нежелательных 
явлений возникало как после первого, так и после вто-
рого цикла терапии.

Частота появления других (негастроинтестинальных) 
видов токсичности на фоне АХТ в обеих группа была 
сопоставима. 

Результаты оценки качества жизни больных ра-
ком желудка на фоне проведения АХТ в зависимо-

сти от приема препарата «Полисорб» с целью мини-
мизации проявления токсичности

Все пациенты перед началом 1, 2, 3 и 4-го циклов 
терапии заполняли опросник QLQ-C30, а также оцени-
вали состояние своего здоровья на момент заполнения 
опросников согласно шкале EQ-5D. 

На первом этапе нами проанализированы опросники 
качества жизни пациентов на фоне АХТ. С помощью кри-
терия Манна — Уитни произведено сравнение получен-
ных показателей в рассматриваемых группах. Динамику 
изменения параметров опросников внутри каждой груп-
пы оценивали с помощью критерия Уилкоксона. Резуль-
таты анализа представлены в таблице 3. 

Проведенный сравнительный анализ позволил устано-
вить, что перед началом АХТ все пациенты были сопоста-
вимы по основным показателям качества жизни, оценива-
емым с помощью опросников. Уже после начала первого 
цикла терапии по всем показателям, характеризующим 
качество жизни больных, появляются значимые разли-
чия: пациенты, которые получали на фоне АХТ энтеро-
сорбент, имели статистически значимо лучшие (p < 0,001) 
показатели по всем модулям опросников. 

На следующем этапе исследования нами была раз-
работана прогностическая модель для определения 
необходимости назначения энтеросорбента «Полисорб 

Таблица 3 

Оценка качества жизни больных (анализ опросников QLQ-C30
и оценка состояния здоровья по шкале EQ-5D)

Признак Основная группа, 
абс. (%)

Контрольная 
группа, абс. (%) p (U)

Общее количество больных 10 (100) 18 (100) –

QLQ-C30, общее состояние (баллы: Ме (Q1–Q3), макс. 100):
– до начала лечения
– перед 2-м циклом АХТ
– перед 3-м циклом АХТ
– перед 4-м циклом АХТ

83 (75–83)
83 (75–83)
75 (67–83)
75 (67–75)

83 (75–83)
75 (67–75)
67 (67–67)
63 (58–67)

0,159
< 0,001
< 0,001
< 0,001

QLQ-C30, функциональное состояние (баллы: Ме (Q1–Q3), макс. 100):
– до начала лечения
– перед 2-м циклом АХТ
– перед 3-м циклом АХТ
– перед 4-м циклом АХТ

96 (93–98)
96 (93–96)
93 (91–93)
91 (89–91)

 
96 (93–98)
90 (87–91)
87 (84–89)
84 (82–89)

0,381
< 0,001
< 0,001
< 0,001

QLQ-C30, выраженность симптомов (баллы: Ме (Q1–Q3), оптим. 0):
– до начала лечения

перед 2-м циклом АХТ
– перед 3-м циклом АХТ

перед 4-м циклом АХТ

3 (0–5)
8 (3–10)
10 (5–10)
8 (5–10)

4 (3–5)
9 (5–15)
13 (8–15)
12 (10–16)

0,188
< 0,001
< 0,001
< 0,001
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– до начала лечения
– перед 2-м циклом АХТ

перед 3-м циклом АХТ
– перед 4-м циклом АХТ

90 (88–90)
90 (84–90)
81 (80–90)
80 (80–84)

 
85 (80–90)
75 (70–80)
70 (70–75)
68 (65–75)

0,116
< 0,001
< 0,001
< 0,001

Таблица 2

Сроки возникновения гастроинтестинальной токсичности на фоне АХТ
Признак 1-я группа, абс. (%) 2-я группа, абс. (%) p

Общее количество больных 18 (100) 18 (100) –

Гастроинтестинальная токсичность (всего):
– после 1-го цикла АХТ
– после 2-го цикла АХТ
– после 3-го цикла АХТ
– после 4-го цикла АХТ

17/18 (94,4)
6 (35,3)
5 (29,4)
4 (23,5)
1 (5,9)

18/18 (100)
7 (38,9)
7 (38,9)
3 (16,7)
1 (5,9)

0,822
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МП» пациентам, планирующим получать АХТ по поводу 
рака желудка, в зависимости от данных опросников 
QLQ-C30 и EQ-5D, полученных до начала первого цикла 
терапии. В результате проведенного дискриминантного 
анализа с пошаговым отбором методом исключения пре-
дикторов была получена следующая модель (1):

Y«Полисорб» = –14,7675 + 0,179*XQLQ-C30 global, (1)

где Y«Полисорб» — дискриминантная функция, характе-
ризующая необходимость назначения «Полисорба»; 
XQLQ-C30 global — количество баллов, полученных при за-
полнении пациентом опросника QLQ-C30.

Константа дискриминации, разделяющая исследу-
емых на две группы, определялась как значение функ-
ции, равноудаленное от центроидов, которые составили 
в группе с проведением сопутствующей терапии «Поли-
сорбом» на фоне проведения АХТ — 0,339, а без поддер-
живающей терапии «Полисорбом» на фоне АХТ — 0,339. 
Соответственно, константа дискриминации равна 0.

При сравнении средних значений дискриминантной 
функции в обеих группах с помощью коэффициента λ 
Уилкса были установлены статистически значимые раз-
личия (p = 0,050).

Исходя из значений коэффициентов дискриминант-
ной функции (1), следует отметить, что увеличение 
необходимости назначения сопутствующей терапии 

препаратом «Полисорб МП» на фоне проведения АХТ 
возникало при повышении количества баллов теста 
QLQ-C30 до начала терапии.

Принадлежность пациентов к группе высокого или 
низкого риска, требующих или не требующих назначения 
сопроводительной терапии препаратом «Полисорб МП», 
определялась исходя из рассчитанных значений прогно-
стической дискриминантной функции Y«Полисорб МП»: при 
отрицательных значениях Y«Полисорб МП» пациент относил-
ся к группе высокого риска и требовал назначения энте-
росорбента «Полисорб МП» уже с начала первого цикла 
АХТ; при положительных значениях относился к группе 
низкого риска, не требующей дополнительной сопрово-
дительной терапии на фоне АХТ.

Чувствительность модели составила 38,9%, специ-
фичность — 83,3%.

ВЫВОДЫ
Проведенное нами исследование выявило значимые 

улучшения качества жизни пациентов, получающих АХТ 
по поводу рака желудка I–III стадий. А также дало воз-
можность разработать прогностическую модель, по-
зволяющую практикующему врачу выявить ту когорту 
больных, которым целесообразно назначение поддер-
живающей терапии энтеросорбентами («Полисорб МП») 
уже перед началом АХТ. 
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фичность — 83,3%.

ВЫВОДЫ
Проведенное нами исследование выявило значимые 

улучшения качества жизни пациентов, получающих АХТ 
по поводу рака желудка I–III стадий. А также дало воз-
можность разработать прогностическую модель, по-
зволяющую практикующему врачу выявить ту когорту 
больных, которым целесообразно назначение поддер-
живающей терапии энтеросорбентами («Полисорб МП») 
уже перед началом АХТ. 
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ОДНОРАЗОВЫЕ 

МЕДИЦИНСКИЕ РАСХОДНЫЕ 

МАТЕРИАЛЫ

• гинекологии (зонд урогенитальный, зеркало 
гинекологическое, набор гинекологический)

• оториноларингологии (шпатель, пинцет, палочка-
тампон, ушная воронка, зеркало носовое)

• изделия для первичной обработки 
новорожденных (амниотом, браслеты, зажим 
для пуповины)

• салфетки проспиртованные
• изделия для 

интенсивной терапии 
и реанимации 
(катетеры, зонды, 
мочеприемники), 
контейнеры для сбора 
биологического 
материала

ВЫСОКОКАЧЕСТВЕННЫЕ МЕДИЦИНСКИЕ 
РАСХОДНЫЕ ОДНОРАЗОВЫЕ 
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Р
Е

К
Л

А
М

А


