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АД —  артериальное давление

АДФ —  аденозиндифосфорная кислота 
(аденозиндифосфат)

АКТГ —  адренокортикотропный гормон

АЛТ —  аланинаминотрансфераза

АМФ —  аденозинмонофосфорная кислота 
(аденозинмонофосфат)

АПФ —  ангиотензинпревращающий 
фермент

АСТ —  аспартатаминотрансфераза

АТФ —  аденозинтрифосфорная кислота 
(аденозинтрифосфат)

АФК —  активные формы кислорода

ГАМК —  гамма-аминомасляная кислота

ГТФ —  гуанозинтрифосфорная кислота

ДАД —  диастолическое артериальное 
давление

ДВС —  диссеминированное внутри-
сосудистое свертывание

ДНК —  дезоксирибонуклеиновая кислота

ЕД —  единица действия антибиотиков, 
гормонов, ферментов, витаминов

ЖЁЛ —  жизненная ёмкость лёгких

ЖКТ —  желудочно-кишечный тракт

ИБС —  ишемическая болезнь сердца

ИВЛ —  искусственная вентиляция лёгких

ИМТ — индекс массы тела

ИФА — иммуноферментный анализ

КТ —  компьютерная томография

ЛЖ — левый желудочек

ЛДГ — лактатдегидрогеназа

ЛПВП —  липопротеиды высокой 
плотности

ЛПНП —  липопротеиды низкой плотности

ЛПОНП —  липопротеиды очень низкой 
плотности

МДА —  малоновый диальдегид

МЕ —  международная единица 
(вакцины, сыворотки)

МНО —  международное нормализованное 
отношение

МРТ —  магнитно-резонансная 
томография

ОНМК —  острое нарушение мозгового 
кровообращения

ОРВИ —  острая респираторно-вирусная 
инфекция

ПОЛ —  перекисное окисление липидов

ПТГ —  паратиреоидный гормон 
(паратгормон)

ПЦР —  полимеразная цепная реакция

РНК —  рибонуклеиновая кислота

САД —  систолическое артериальное 
давление

СОД —  супероксиддисмутаза

СОЭ —  скорость оседания эритроцитов

С-РБ —  С-реактивный белок

ТТГ —  тиреотропный гормон

УЗДГ —  ультразвуковое допплеро-
сонографическое исследова-
ние сосудов головного мозга

УЗИ —  ультразвуковое исследование

ФВ —  фракция выброса

ФК —  функциональный класс 
(по классификации NYHA)

ХОБЛ —  хроническая обструктивная 
болезнь лёгких

ХПН —  хроническая почечная 
недостаточность

ХСН —  хроническая сердечная 
недостаточность

ЦИК —  циркулирующие иммунные 
комплексы

ЦНС —  центральная нервная система

ЧСС —  частота сердечных сокращений

ЭКГ —  электрокардиограмма

эхо-КГ —  эхокардиографическое 
исследование

ЭЭГ —  электроэнцефалография

мес —  месяц

мин —  минута

млн —  миллион

млрд —  миллиард

мм рт. ст. —  миллиметр ртутного столба

нед —  неделя



СОКРАЩЕНИЯ И УСЛОВНЫЕ ОБОЗНАЧЕНИЯ ТЕРМИНОВ

с —  секунда

с. —  страница

сут —  сутки

тыс. —  тысяча

уд/мин —  ударов в минуту

ч —  час

Ig —  иммуноглобулины [5 классов: 
IgA, IgD, IgE, IgG, IgM]

IL —  интерлейкин

M±m —  доверительный интервал

NYHA —  Нью-Йоркская ассоциация 
кардиологов

pH —  водородный показатель

PCNA —  ядерный антиген 
пролифери рующих клеток

TNF-α —  фактор некроза опухоли α

TNM —  Международная онкологическая 
классификация (при обозна-
чении стадий цифры пишутся 
на уровне строки: T3N1M0)

Обычные аминокислоты, 
входящие в состав белков:

аланин —  Ala

аргинин —  Arg

аспарагин —  Asn

аспарагиновая кислота —  Asp

валин —  Val

гистидин — His

глицин —  Gly

глутамин —  Gln

глутаминовая кислота —  Glu

изолейцин —  Ile

лейцин —  Leu

лизин —  Lys

метионин —  Met

пролин —  Pro

серин —  Ser

тирозин —  Tyr

треонин —  Thr

триптофан —  Trp

фенилаланин —  Phe

цистеин —  Cys
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Данная работа является 2-й частью цикла 
из двух статей, посвященных демографическим 
аспектам старения населения Санкт-Петербурга 
в 1990–2014 гг. в сопоставлении с ситуацией 
в России в целом. В 1-й части был представлен 
анализ процесса демографического старения 
в Санкт-Петербурге и России на основе традицион-
ных мер старения населения — доли пожилых в об-
щей численности населения, индекса старения, ко-
эффициента демографической нагрузки за счет 
пожилых и коэффициента поддержки родителей 
[6]. Во 2-й части рассмотрен ряд «перспективных» 
показателей старения населения (prospective mea-
sures), основанных не на хронологическом воз-
расте, а на продолжительности предстоящей жиз-
ни (доля лиц с ожидаемой продолжительностью 
жизни (ОПЖ) 15 лет и менее в общей численности 
населения; перспективная демографическая на-
грузка за счет пожилых; среднее число предстоя-
щих лет жизни населения). Проанализированы ген-
дерные различия показателей старения населения. 
Ускорение темпов старения населения Санкт-
Петербурга и России ведет к новой демографиче-
ской ситуации, которая требует принятия соот-
ветствующих мер экономической и социальной 
направленности.

Ключевые слова: старение населения, тради-
цион ные показатели старения, перспектив-
ные меры старения населения, ожидаемая про-
должи тельность жизни,  Prop. RLE 15, гендерный 
дисбаланс, age:RLE=15

Во многих работах отмечается, что бóльшая 

часть информации о старении населения взята 

из индикаторов, опубликованных ООН и стати-

стическими службами. Эти индикаторы, которыми 

пользуются во всем мире для определения расходов 

на здравоохранение и возраста выхода на пенсию, 

основаны на хронологическом возрасте, и во мно-

гих случаях люди считаются старыми по достиже-

нии 65 лет или даже раньше [10, 11, 15, 16]. Однако 

понятие возраста становится более сложным, если 

принять во внимание, что в экономически разви-

тых странах ожидаемая продолжительность жизни 

(ОПЖ) растет, и в каждом возрасте люди имеют 

большее число лет предстоящей жизни [16, 17]. 

Так, например, в Западной Ев ропе в 1800 г. менее 

25 % мужчин доживали до 60 лет, тогда как в на-

стоящее время — более 90 %.

В настоящее время в Западной Европе 60-лет-

ний мужчина имеет приблизительно такую же 

продолжительность предстоящей жизни, как 

43-летний мужчина в 1800 г. В настоящее вре-

мя 60-лет ний человек рассматривается как чело-

век средних лет, в 1800 г. такого человека считали 

пожилым. В 1950 г. 65-летняя женщина в Канаде, 

Шве ции и США имела ожидаемую продолжи-

тельность жизни около 15 лет. К 2000 г. этот 

показатель вырос до 20 лет, а перспективные 

расчеты ООН и другие прогнозы предвидят его 

дальнейшее, хотя и более медленное, увеличе-

ние. В наши дни выросли возможности пожи-

лых людей по сравнению с прежними времена-

ми. Пожилые люди сейчас более  трудоспособны, 

чем люди того же возраста несколько десятилетий 

назад, и имеются свидетельства того, что и сни-

жение умственных способностей у них наступает 

позднее [17].

Пожилые люди завтра будут отличаться 

от таковых сегодня. Они смогут иметь бóльшую 

продолжительность жизни [9, 21], лучшие ког-

нитивные способности [8] и образование [19], 

меньше тяжелых инвалидностей [17]. Поэтому ре-

шение вопросов, как измерять старение населения, 

так актуально.

N. B. Ryder первым предложил определять по-

рог старости не на основе хронологического возрас-
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та, а исходя из продолжительности предстоящей 

жизни [12]. В. Сандерсон и С. Щербов развили 

и обобщили эту идею [14, 16, 18]. В основу «пер-

спективного» подхода легло понимание того, что по-

ведение человека во многом определяется не только 

его хронологическим возрастом, но и продолжи-

тельностью предстоящей жизни (RLE, remaining 

life expectancy), увеличивающейся в экономически 

развитых странах. Таким образом, в дополнение 

к традиционным индикаторам (мерам) старения 

населения был предложен ряд показателей, учиты-

вающих предстоящие годы жизни, — так называ-

емые «перспективные меры» старения населения. 

В этом направлении в настоящее время активно ве-

дутся исследования [19, 20]. Расчеты перспектив-

ных показателей старения для Санкт-Петербурга 

позволят по-новому оценить процесс старения на-

селения города.

Материалы и методы

Для анализа были использованы данные пере-

писей и статистики естественного движения населе-

ния, предоставленные Федеральной службой госу-

дарственной статистики (Росстат) и Управлением 

Федеральной службы государственной статисти-

ки по г. Санкт-Петербургу и Ленинградской обл. 

(Петростат) [1, 3].

В расчетах применяется международная клас-

сификация агрегированных возрастных групп: на-

селение в возрасте до 15 лет — дети, 15–59 лет 

(или 15–64 года) — население трудоспособно-

го возраста, 60+ / или 65+ — население стар-

ше трудоспособного возраста, или пожилые, что 

позволяет проводить международные сравнения. 

Напомним, что в России используется иное опре-

деление основных возрастных групп — возраст-

ная группа «дети» включает население в возрасте 

до 16 лет, население трудоспособного возраста со-

стоит из мужчин 16–59 лет и женщин 16–54 лет, 

группа «пожилые» состоит из мужчин 60 лет 

и старше и женщин 55 лет и старше. Подчеркнем, 

что традиционно отнесение к группе пожилых пря-

мо связано с хронологическим возрастом.

Для расчетов рассматриваемых показателей 

использована программа Excel.

Чаще всего используемыми традиционными 

показателями старения населения являются доля 

пожилых в общей численности населения (доля на-

селения 60 лет и старше или доля населения старше 

65 лет, Prop. 60+ или Prop. 65+), коэффициент 

демографической нагрузки за счет пожилых — 

OADR, old age dependency ratio (число пожилых 

на 100 лиц трудоспособного возраста), а также 

интегральная характеристика возрастной струк-

туры — средний возраст населения. Ниже в та-

блице приведены «перспективные» аналоги на-

званных традиционных показателей. В отличие 

от традиционного подхода, в этом случае к группе 

пожилых относят лиц, имеющих не одинаковый 

хронологический возраст, а одинаковую продол-

жительность предстоящей жизни [15, 16].

Перспективные показатели старения, соответствующие традиционным показателям

Традиционные меры старения Перспективные меры старения

Prop. 60+ /или Prop. 65 + — доля лиц в возрасте 60 лет 
и старше / или 65 лет и старше в общей численности на-
селения (для мужчин, женщин и обоих полов)

Prop. RLE 15 — доля лиц с ОПЖ 15 лет и менее в общей числен-
ности населения (для мужчин, женщин и обоих полов)

–
Age:RLE=15 — возраст, для которого продолжительность пред-
стоящей жизни равна 15 годам (для мужчин, женщин и обоих 
полов)

OADR — коэффициент демографической нагрузки 
за счет пожилых

POADR *—перспективный коэффициент демографической 
нагрузки — число лиц с ОПЖ 15 лет и менее на 100 человек 
в возрасте от 20 лет (или 15 лет и старше; в работе приведены 
расчеты для возрастной группы 15 лет и старше) до возрас-
та с ОПЖ>15 лет

Средний возраст (average age)
(для мужчин, женщин и обоих полов)

PARYL **— среднее число предстоящих лет жизни населения 
(рассчитывается как взвешенная сумма RLE для всех возраст-
ных групп, где весами являются доли этих возрастных групп 
в общей численности населения) 
(для мужчин, женщин и обоих полов)

Примечание. POADR* (prospective old-age dependency ratio) рассчитывается как:  где RLE (Remaining 
Life Expectancy) — ожидаемая продолжительность жизни;
PARYL** (Population average remaining years of life) определяли по формуле: PARYL = Prop

x 
e

x
,

0
, где Propx — доля лиц в возрасте x; ех — про-

должительность предстоящей жизни в возрасте x (элементы таблицы смертности).
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Результаты и обсуждение

Возраст, в котором ожидаемая продолжительность
жизни составляет 15 лет (аge:RLE=15)

Ключевым моментом при вычислении перспек-

тивных показателей Prop. RLE 15 и POADR яв-

ляется возраст, в котором ОПЖ составляет 15 лет 

(аge:RLE=15). На рис. 1 представлена динами-

ка аge:RLE=15 (для мужчин, женщин и обоих 

полов) для Санкт-Петербурга в 1990–2014 г., 

а рис. 2 демонстрирует изменение аge:RLE=15 

и ОПЖ при рождении (для обоих полов). За рас-

смотренный период аge:RLE=15 для обоих полов 

увеличился почти на 5 лет — с 63,9 года в 1990 г. 

до 68,8 года в 2014 г.; его минимальное значение 

было отмечено в 1993 г. и составило 61,5 года. Для 

всего периода аge:RLE=15 для мужчин ниже, чем 

аge:RLE=15 для женщин. Различия в значениях 

этого индикатора для мужчин и женщин колеблют-

ся от 4,6 (в 2014 г.) до 9,5 года (в 1994 г.).

Данные на рис. 2 свидетельствуют о том, что 

изменения в ОПЖ при рождении и аge:RLE=15 

имеют сходный характер — периоды увеличе-

ния и снижения этих показателей совпадают. 

Результаты расчетов, данные на рис. 1, пока-

зывают, что для женщин и обоих полов в Санкт-

Петербурге аge:RLE=15 выше 60 лет в течение 
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Рис. 1. Возраст, при котором ожидаемая продолжительность жизни равна 15 годам (age: RLE=15), 

Санкт-Петербург, 1990–2014 гг.

Здесь и на рис. 2–4, 6–8: источники — собственные расчеты, основанные на данных Петростата

Рис. 2. Возраст, при котором ожидаемая продолжительность жизни равна 15 годам (age: RLE=15), 

и ожидаемая продолжительность жизни при рождении (LE0), оба пола, Санкт-Петербург, 1990–2014 гг.
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всего рассмотренного периода, в то время как 

для мужчин он ниже указанного возраста в 1990–

1996 и 1999–2003 гг.

Таким образом, можно предположить, что для 

женского населения и обоих полов значения Prop. 

60+ будут превышать Prop. RLE 15, а для мужской 

части населения в 1990–1996 и 1999–2004 гг. 

будет иметь место обратное неравенство.

Перспективные показатели Prop. RLE 15 и POADR 
в сопоставлении с традиционными аналогами

На рис. 3 даны значения Prop. RLE 15 

для Санкт-Петербурга с 1990 по 2014 г. (для обо-

их полов), а также традиционный показатель Prop. 

60+, наглядно демонстрируя, что для обоих полов 

значения Prop. RLE 15 были ниже, чем Prop. 60+. 

Дело в том, что показатель Prop. RLE 15 рассчи-

тывается не для фиксированной возрастной груп-

пы, а для возраста, начиная с age:RLE=15, ко-

торый, за редким исключением, меньше 60 лет. 

Отсюда следует, что практически всегда выпол-

няются неравенства Prop. RLE 15 < Prop. 60+ 

и POADR < OADR.

За рассмотренный период в Санкт-Петербурге 

Prop. RLE 15 для обоих полов снизилась с 12,8 % 

в 1990 г. до 11,2 % в 2014 г.; максимальный пока-

затель был отмечен в 1993 г. — 16,8 %, минималь-

ный — в 2014 г. (11,2 %).

На рис. 4 представлена динамика POADR 

и OADR для Санкт-Петербурга в 1990–2014 гг. 

Как и в случае Prop. RLE 15 и Prop. 60+, для 

этой пары показателей выполняется неравенство 

POADR < OADR. За рассматриваемый период 

значение POADR несколько снизилось — с 18,6 

до 14,7 человека в возрастных группах с ОПЖ 

15 лет и менее на 100 человек в возрастных груп-

пах с ОПЖ более 15 лет. Максимальное его зна-

чение (26,0), как и Prop. RLE 15, приходится 

на 1993 г., когда наблюдали наименьшее за рас-

сматриваемый период значение аge:RLE=15, и, 

следовательно, в расчет приведенных показателей 

входило наибольшее (за рассматриваемый период) 

число возрастных групп.

С середины первой декады нынешнего века 

Prop. 60+ и OADR монотонно растут, тогда как их 

«перспективные» аналоги Prop. RLE 15 и POADR 

убывают (что обусловлено ростом ОПЖ в этот пе-

риод).

Среднее число предстоящих лет жизни населения 
(PARYL) и средний возраст

Следует отметить, что показатель PARYL, ис-

пользуемый при оценке старения населения, очень 

близок к одному из центральных понятий потен-

циальной демографии — единичному жизненному 

потенциалу (V ind) [2, 5, 7]:

Vind = Prop
x 

 
2

,
0

1 e
x 
+e

x+1

где Prop
x
 — доля лиц в возрасте x; е

х
 — продол-

жительность предстоящей жизни в возрасте x. 

Поэтому выводы о тенденциях PARYL в пол-

ной мере будут относиться и к единичному жиз-

ненному потенциалу.

Рис. 3. Доля лиц с ожидаемой продолжительностью жизни 15 лет и менее (Prop. RLE 15) 

и доля лиц 60 лет и старше (Prop. 60+), оба пола, Санкт-Петербург, 1990–2014
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Значения PARYL и среднего возраста для 

обоих полов для Санкт-Петербурга в сравне-

нии с этими же показателями для России пред-

ставлены на рис. 5. Как видно из данных графика, 

в отличие от среднего возраста, значения PARYL 

для России до 2010 г. были выше, чем для Санкт-

Петербурга. С одной стороны, значения ОПЖ 

для Санкт-Петербурга были выше, чем для России 

в целом (следовательно, при прочих равных усло-

виях, значения PARYL для Санкт-Петербурга 

были бы выше, чем для России), с другой стороны, 

доли более молодых возрастных групп в России 

были больше. Именно поэтому значения PARYL 

для России в период 1990–2010 гг. превыша-

ли эти значения для Санкт-Петербурга. После 

2010 г. значения PARYL для Санкт-Петербурга 

были выше, чем для страны в целом.

На рис. 6 представлена динамика показателя 

PARYL и среднего возраста (для мужчин, женщин 

и обоих полов) для Санкт-Петербурга в 1990–

2014 гг. Как видно из данных рисунка, на про-

тяжении всего рассматриваемого периода сред-

ний возраст увеличивался практически линейно, 

в то время как значения PARYL после некоторых 

флюктуаций фактически вернулись к значениям 

1990 г. Минимальное значение PARYL для обо-

их полов составило 32,8 года в 2003 г. Близким 

к нему было значение 33,1 в кризисном 1994 г. 

Максимальное значение — 37,9 года имело место 

в начальном 1990 г.

Рис. 4. Перспективный коэффициент демографической нагрузки (POADR) и коэффициент демографической нагрузки 

за счет пожилых (OADR), оба пола, Санкт-Петербург, 1990–2014 гг.

Рис. 5. Динамика PARYL и среднего возраста, оба пола, Санкт-Петербург и Россия, 1990–2014 гг.

Источник — собственные расчеты, основанные на данных Росстата и Петростата
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Начиная с 1993 г., значения среднего возраста 

превысили значения PARYL для мужчин и обоих 

полов, для женщин — с 1990 г. Значения PARYL, 

как и среднего возраста, для женского населе-

ния превышали данные показатели для мужско-

го населения, различие составило 2,2–5,5 года. 

Начиная с 2003 г., отмечается увеличение значе-

ний PARYL (для мужчин, женщин и обоих полов), 

связанное с увеличением ОПЖ.

Гендерные различия перспективных 
показателей старения населения

Демографическое развитие России в целом 

и Санкт-Петербурга характеризуется значитель-

ным гендерным дисбалансом. Так, численность 

женщин превосходит численность мужчин как 

в общей численности населения, так и в населении 

60 лет и старше. ОПЖ женщин превосходит тако-

вую у мужчин.

В Санкт-Петербурге в 2014 г. численность 

женщин 60+ составила 734,6 тыс., в то время 

как численность мужчин 60+ была вдвое мень-

ше — 367,5 тыс. Как видно из данных рис. 7, 

доля пожилых в женском населении также выше, 

чем в мужском. Так, в начале рассматриваемо-

го периода (в 1990 г.) для мужчин она составила 

11,7 %, в то время как для женщин это показатель 

был значительно выше — 22,3 %; в конце перио-

да (в 2014 г.) данный показатель составил 15,8 % 

для мужчин и 26,2 % — для женщин.

Неоднородность процесса старения населе-

ния России (в том числе гендерный дисбаланс) 

мы рассмотрели ранее в [4, 13]. Гендерные раз-

личия традиционных показателей старения на-

селения были затронуты нами в 1-й из статей 

[6]. Перспективным мерам старения населе-

ния также свойственен гендерный дисбаланс, свя-

занный с соотношением мужчин и женщин 

в старших возрастных группах, гендерными раз-

личиями ОПЖ и возраста, для которого ОПЖ 

равна 15 годам (age: RLE=15). Различия по полу 

age: RLE=15 были рассмотрены выше.

На рис. 8 дана динамика Prop. RLE 15 

для Санкт-Петербурга в 1990–2014 гг. (для муж-

чин, женщин и обоих полов).

В отличие от показателя Prop. 60+, значения 

которого для женского населения всегда выше, 

гендерные различия Prop. RLE 15 не столь одно-

значны: в годы, когда age:RLE=15 для мужского 

населения значительно ниже, чем для женского, 

значения Prop. RLE 15 для мужского населения мо-

гут оказаться выше, чем для женского. Например, 

в Санкт-Петербурге в 1993 и 1994 г. Prop. RLE 15 

для мужского населения составляла, соответствен-

но, 18,7 и 19,0 %, а для женского — 18,0 и 17,7 %. 

Это превышение является следствием значитель-

ных различий в age: RLE=15, составлявших в 1993 

и 1994 г. почти 10 лет (см. рис. 1).

Гендерные различия PARYL рассмотрены 

в предыдущем разделе.

Заключение

В Мадридском международном плане дей-

ствий по проблемам старения отмечается, что край-

не важно обеспечить учет гендерной проблематики 

в политике, программах и законодательстве.
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Рис. 6. Динамика PARYL и среднего возраста, мужчины, женщины, оба пола, Санкт-Петербург, 1990–2014 гг.
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Использование перспективных показате-

лей старения в сочетании с традиционными позво-

ляет получить более полную картину развития про-

цесса старения населения. Кроме того, показатель 

PARYL позволяет судить о динамике жизненного 

потенциала населения. Рассмотрение динамики 

перспективных мер старения населения приво-

дит к выводу, что следует критически относиться 

к утверждениям о негативном влиянии старения 

населения на экономику и другие сферы жизни го-

рода и страны в целом, базирующимся на тенден-

циях только традиционных показателей старения 

населения.

В последующих работах предполагается про-

вести анализ показателей старения для населе-

ния Санкт-Петербурга в сопоставлении с Моск-

вой — крупнейшим мегаполисом страны и другими 

регионами.
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Рис. 8. Доля лиц с ожидаемой продолжительностью жизни 15 лет и менее 

(Prop. RLE 15, Санкт-Петербург, 1990–2014 гг.)
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Статья является вторым и заключительным раз-
делом обзора, посвящённого старению населения 
в Республике Казахстан. В данной статье содер-
жатся материалы по обоснованию стратегических 
подходов государственной политики для подго-
товки к нарастающему процессу старения казах-
станского общества.

Ключевые слова: Казахстан, старение населе-
ния, меры государственной политики

В первой статье этой серии был представлен об-

зор особенностей старения населения в Республике 

Казахстан, включая демографические аспекты ста-

рения, а также последствий старения населения 

в таких сферах казахстанского общества, как здра-

воохранение, социальное обеспечение и социаль-

ные услуги. Во второй, заключительной статье мы 

обращаемся к политике Республике Казахстан 

в области старения и обосновываем необходимость 

разработки стратегических подходов к преодоле-

нию возникающих проблем и использованию воз-

можностей, связанных со старением населения 

Казахстана.

Основное содержание государственной 
политики Республики Казахстан 

в области старения

Основу государственной политики Казахстана 

в области старения населения составляют секто-

ральные подходы, то есть подходы, сформулиро-

ванные в таких секторах государственной полити-

ки, как здравоохранение, социальное обес печение, 

© А. В. Сидоренко, А. К. Ешманова, А. К. Абикулова, 2017 Успехи геронтол. 2017. Т. 30. № 5. С. 644–651
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 Некоторые параметры государственной политики Казахстана 

Параметр политики 1996 г. 2001 г. 2003 г. 2005 г.

Оценка роста населения Слишком низкий Слишком низкий Слишком низкий Слишком низкий

Содержание политики Повышать Повышать Повышать Повышать

Уровень озабоченности

•  старением населения (–) Высокий Высокий Высокий

•  численностью 
населения 
работоспособного 
возраста

(–) Высокий Высокий Высокий

Меры политики (–) (–) (–) (–)

Оценка уровня 
рождаемости Слишком низкий Слишком низкий Слишком низкий Слишком низкий

Содержание политики Повышать Повышать Повышать Повышать

Оценка ожидаемой 
продолжительности жизни 
при рождении

Неприемлема Неприемлема Неприемлема Неприемлема

Оценка иммиграции Удовлетворительная Удовлетворительная Удовлетворительная Удовлетворительная

Содержание политики Поддерживать Поддерживать Поддерживать Поддерживать

Оценка эмиграции Слишком высокая Слишком высокая Слишком высокая Слишком высокая

Содержание политики Понижать Понижать Понижать Понижать

Примечание. (–) — отсутствие информации; (1) — повышение социального взноса работников (источник данных — [25]).
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социальные услуги. Соответствующие доку-

менты утверждены правительством Казахстана 

и осуществ ляются во всех перечисленных секторах, 

и вопросы старения населения и положения людей 

пожилого возраста являются их составными ком-

понентами.

Система здравоохранения

Приведенные в предыдущей статье нацио-

нальные показатели смертности и заболеваемости 

вряд ли относятся к категории удовлетворитель-

ных, что признаётся казахстанским правитель-

ством, считающим уровень предстоящей про-

должительности жизни при рождении в стране 

неприемлемым (таблица). Одной из существен-

ных причин неудовлетворительного положения, 

по-видимому, является сравнительно низкий 

уровень общих (государственных и негосудар-

ственных) затрат на здравоохранение: в 2014 г. 

он составлял по паритету покупательной способ-

ности 1 068 долларов США, тогда как в 15 эко-

номически и социально наиболее развитых странах 

Европейского союза (ЕС15) соответствующий по-

казатель равнялся 4 020 долларам США, то есть 

был в 3,8 раза выше, чем в Казахстане (рис. 1). 

Вместе с тем, с начала этого столетия расходы 

на здравоохранение в Казахстане увеличились бо-

лее чем в 3 раза, и в 2014 г. по этому показате-

лю среди стран СНГ+1 Казахстан уступал только 

РФ (1 836 долларов США).

В 2015 г. страна завершила выполнение Го су-

дарственной программы развития здравоохранения 

Республики Казахстан «Саламатты Қазақстан» 

(далее — Программа), рассчитанной на 2011–

2015 гг. [3]. Одной из задач, поставленных в дан-

ной Программе, было совершенствование меди-

цинской помощи людям пожилого возраста. Для 

решения этой задачи Программа предполагала 

комплекс мер, включавший разработку и совер-

шенствование нормативной правовой базы здра-

воохранения; разработку и совершенствование 

протоколов диагностики, лечения и реабилита-

ции пациентов пожилого и старческого возраста 

на основе доказательной медицины; создание ква-

лификационных стандартов и нормативов нагрузки 

на медицинский персонал и социальных работни-

ков; разработку и внедрение системы оценки эф-

фективности геронтологической и гериатрической 

помощи.

В ходе осуществления этой Программы вырос 

показатель ожидаемой продолжительности жизни 

и снизилась общая смертность населения [2]. Были 

достигнуты все цели Программы, в том числе 

уменьшилась смертность от основных социально-

1 В группу стран СНГ+ входит 11 стран-членов организации СНГ, 
а также Грузия, которая прекратила членство в СНГ в 2009 г.

в области народонаселения: оценки правительства, содержание и меры политики

2007 г. 2009 г. 2011 г. 2013 г. 2015 г.

Слишком низкий Слишком низкий Удовлетворительный (–) (–)

Повышать Повышать Повышать Повышать Повышать

Высокий Высокий Высокий Высокий Высокий

Высокий Высокий Низкий (–) (–)

(–) (–) Отсутствие Отсутствие (1)

Слишком низкий Слишком низкий Удовлетворительный (–) (–)

Повышать Повышать Поддерживать Поддерживать Поддерживать

Неприемлема Неприемлема Неприемлема (–) (–)

Удовлетворительная Удовлетворительная Удовлетворительная (–) (–)

Поддерживать Поддерживать Повышать Повышать Повышать

Удовлетворительная Удовлетворительная Удовлетворительная (–) (–)

Поддерживать Поддерживать Поддерживать Поддерживать Поддерживать
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значимых заболеваний: от болезней системы кро-

вообращения — на 50 %; от злокачественных 

новообразований — на 15 %; от травм и отрав-

лений — на 21 % [8]. Ещё в 2009 г. в номен-

клатуру медицинских и фармацевтических специ-

альностей страны была включена специальность 

«гериатрия», а в 2015 г. был утверждён стандарт 

для организации гериатрической и геронтологиче-

ской помощи [12]. Таким образом, в Казахстане 

были заложены основы гериатрической службы 

и начата подготовка профессиональных кадров 

врачей и среднего медицинского персонала этого 

профиля [4].

Вместе с тем, по мнению экспертов Всемирного 

банка, Казахстан сталкивается с трудностями в ре-

структуризации системы здравоохранения, и ре-

зультаты страны по здравоохранению не соответ-

ствуют ее быстро растущим доходам [9]. Система 

здравоохранения страны нуждается в продолже-

нии реформ — таких, как распространение профи-

лактических мер, направленных на совершенство-

вание стиля жизни; осуществление региональных 

планов улучшения качества и эффективности вто-

ричной и третичной медико-санитарной помощи; 

укрепление систем первичной медико-санитарной 

помощи; распространение новых технологий диа-

гностики и лечения; распространение доказа-

тельного подхода и совершенствование контроля 

качества в оказании услуг, а также улучшение фи-

нансирования проводимых реформ [21].

В «Общенациональной концепции социально-

го развития Республики Казахстан до 2030 года» 

[11] признаётся, что «источники финансирования 

здравоохранения не диверсифицированы, государ-

ство несет основную финансовую нагрузку, вклад 

делового сообщества остается недостаточным, 

а финансовое участие граждан не стимулирует их 

ответственное отношение к собственному здоро-

вью».

В новой Государственной программе разви-

тия здра во охранения Республики Казах стан 

«Ден саулық» на 2016–2020 гг. увеличение ожи-

даемой продолжительности жизни населения 

к 2021-му году до 73 лет является одним из ше-

сти целевых индикаторов. Важнейшим, по сути 

первым, среди главных приоритетов Программы 

«Ден сау лық» определена борьба с распростране-

нием неинфекционных заболеваний. Эта борьба 

будет строиться на основе «профилактических ме-

роприятий по снижению факторов риска возник-

новения заболеваний и их последствий с учетом 

возрастных и социальных особенностей человека 

и на основе обеспечения санитарного благополу-

чия, пропаганды и стимулирования здорового об-

раза жизни» [2].

Социальное обеспечение. Пенсионная система

В первые годы независимости Казахстана 

в условиях острейшего экономического кризиса 

перед страной и её руководством встала необходи-
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Рис. 1. Общие затраты на здравоохранение, паритет покупательной способности на душу населения, оценка ВОЗ 

(источник данных — Европейская база данных «Здоровье для всех», Европейское региональное бюро ВОЗ, 

обновлено — июль 2016 г. Режим доступа:http://data.euro.who.int/hfadb/shell_ru.html (дата обращения 16.03.2017))
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мость реформирования неадекватной и финансово 

несостоятельной системы социального обеспе-

чения, в том числе пенсионной. Реформа 1998 г. 

была во многом революционной на пост-советском 

пространстве. Среди новшеств важнейшим было 

введение накопительной системы на основе чилий-

ской модели. Предполагалось, что к концу 30-х гг. 

XXI столетия накопительная система полностью 

заменит солидарную. Другими важнейшими эле-

ментами реформы были параметрические измене-

ния пенсионной системы, в том числе повышение 

возраста выхода на пенсию, увеличение трудово-

го стажа для получения солидарной пенсии, ради-

кальное сокращение льготных пенсий и т. п. [13].

Основные параметры сегодняшней системы 

пенсионного обеспечения в стране определены 

в Законе Республики Казахстан «О пенсион-

ном обеспечении в Республике Казахстан» [5]. 

Закон действует с 2013 г., в него регулярно вно-

сятся изменения и добавления. Одной из главных 

особенностей пенсионной системы Казахстана яв-

ляется её универсальность: жителям страны1, до-

стигшим пенсионного возраста (58 лет для женщин 

и 63 года для мужчин), выплачивается социальная 

пенсия, право на которую имеют все лица незави-

симо от трудового стажа или взносов в пенсион-

ную систему. Среди 12 стран СНГ+ универсаль-

ное пенсионное обеспечение существует только 

в Казахстане и Грузии [18]. Пенсионная система 

Казахстана, сочетающая механизмы солидарной 

и накопительной систем, базируется на трёх уров-

нях: солидарная система, включающая базовую 

пенсию (главный компонент универсального пен-

сионного обеспечения) и пенсию на основе трудо-

вого стажа; обязательная накопительная система, 

основу которой составляют обязательные пенси-

онные взносы работников; и добровольная накопи-

тельная система.

Указом Президента в 2014 г. была утвержде-

на «Концепция дальнейшей модернизации пен-

сионной системы республики до 2030 года» [7]. 

Целью модернизации пенсионной системы опреде-

лено обеспечение «адекватности пенсионных вы-

плат для достойного уровня жизни в пенсионном 

возрасте», а одним из главных ожидаемых резуль-

татов — «создание сбалансированной финансово-

1 В Законе о пенсионном обеспечении указывается, что «Иностранцы 
и лица без гражданства, постоянно проживающие на территории 
Республики Казахстан, пользуются правом на пенсионное обе-
спечение наравне с гражданами Республики Казахстан, если иное 
не предусмотрено законами и международными договорами» (Ст. 2. 
Право граждан на пенсионное обеспечение).

устойчивой системы пенсионного обеспечения». 

Концепция предлагает ряд мер, направленных 

на усовершенствование механизма назначения го-

сударственных базовых пенсий, а также сохране-

ние и дальнейшее развитие обязательного и добро-

вольного уровней пенсионной системы. Главным 

новшеством модернизации должно стать введе-

ние с 2018 г. условно-накопительного компонента 

обязательного уровня. Этот компонент предпола-

гается формировать за счёт взносов работодате-

лей в пользу своих работников. Начиная с 2018 г. 

пенсионный возраст женщин будет поэтапно повы-

шаться и в 2027 г. сравняется с возрастом выхода 

на пенсию мужчин.

Социальные услуги

Министерством здравоохранения и социаль-

ного развития Казах стана разработаны и утверж-

дены стандарты оказания специальных услуг 

в области социальной защиты населения [10]. 

Утверждённые стандарты регла ментируют ока-

зание социальных услуг в условиях ста ционара, 

полустационара и на дому как государствен-

ными, так и него сударственными организа-

циями. Пред полагается, что в будущем будет 

происходить де ин ституционализация социаль-

ных услуг по длитель ному уходу путём преоб-

разования медико-социальных учрежде-

ний стационарного типа в центры социального 

обслуживания [12]. Деинституционализация, де-

централизация, осо бенно развитие общинных 

форм медико-социаль ных услуг, а также эффек-

тивная координация медицинских и социальных 

услуг составляют главное содержание реформ со-

циального сектора в странах с переходной экономи-

кой, пропагандируемых и поддерживаемых между-

народными организациями [13, 17, 18].

Старение и развитие казахстанского общества

Старение населения несёт с собой как новые 

возможности, так и новые проблемы для раз-

вития общества [14, 15]. Чаще всего политиче-

ские и общественные дебаты сосредотачиваются 

на негативных аспектах старения, тогда как поло-

жительные аспекты игнорируются. Нет сомнений 

в том, что демографические перемены заставляют 

пересматривать экономические, финансовые и ор-

ганизационные основы функционирования систем 

здравоохранения, социального обеспечения и со-

циального обслуживания, однако такой пересмотр 

и необходимая регулировка должны основываться 
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на научно обоснованном анализе проблем и воз-

можностей [23].

В экономически развитых странах-членах Ор-

ганизации экономического сотрудничества и раз-

вития (ОЭСР) бюджетные расходы на здраво-

охранение в 2015 г. составляли в среднем 9 % 

внутреннего валового продукта (ВВП), а в странах 

Европейского союза — 9,9 % [19]. Хотя далеко 

не все расходы на здравоохранение предназначе-

ны для людей пожилого возраста, увеличение этих 

расходов в недалёком будущем будет обусловлено 

двумя основными факторами — старением населе-

ния и распространением диагностических и тера-

певтических технологий [20].

Среди всех социальных расходов вторыми 

по величине после расходов на здравоохранение 

и непосредственно связанными со старением насе-

ления являются пенсионные выплаты. На пенсии 

по возрасту страны ОЭСР в 2013 г. потратили 

в среднем 7,2 % ВВП (2013 г.), а больше всех — 

Италия — 13,6 % ВВП [22].

Расходы на обеспечение долговременного 

ухода сложно оценить, поскольку они включа-

ют разные виды обслуживания (медицинское 

и социальное), их оказывают как формальные, 

так и неформальные услугодатели, а финансиро-

вание и регулирование обеспечивается на разных 

уровнях — как общенациональном, так и субна-

циональном (региональном или местном). Страны, 

в которых обеспечивается всеобъемлющий и раз-

носторонний долговременный уход, обычно расхо-

дуют на эти цели 2–3,5 % своего ВВП, а в стра-

нах, где спрос на долговременный уход невысок, 

основными поставщиками таких услуг являются 

учреждения здравоохранения, а расходы по уходу 

покрываются наличными средствами частных лиц 

[17].

Расходы стран ОЭСР на оказание долго-

временного ухода в 2013 г. составляли в среднем 

1,7 % ВВП, то есть были сравнительно невысо-

кими, однако эта категория расходов в ряде стран 

ОЭСР растёт быстрыми темпами: годовой при-

рост в период 2005–2013 гг. в Корее составлял 

36 %, а в Швейцарии — около 14 % [19].

Как было упомянуто в предыдущем разде-

ле, сегодняшние финансовые расходы, связан-

ные со старением общества, в Казахстане 

значи  тельно ниже соответствующих расхо-

дов в эконо мически более развитых странах. 

В 2015 г. общие расходы на здравоохранение 

в Казахстане соста вили 10,5 %, а на социальную 

помощь и социальное обеспечение — 20,8 % 

от всех бюджетных затрат, или 2,1 и 4,2 % ВВП, 

соответственно [6]. Доля пенсионных выплат в об-

щих бюджетных расходах в Казахстане — одна 

из самых низких в странах СНГ+ [18]. В доступ-

ных источниках нам не удалось найти данных о рас-

ходах в Казахстане на социальные услуги, включая 

долговременный уход. В целом же расходы госу-

дарственного бюджета республики на социаль-

ную сферу в 3,5–4,5 раза ниже, чем в социально 

и экономически более развитых странах, что может 

объясняться сравнительно низкой налоговой на-

грузкой на бизнес и граждан [11].

В Казахстане, как и в большинстве стран мира, 

затраты на пенсионное обеспечение, а также 

на услуги здравоохранения и социальные услуги 

покрываются государством и происходят из уплаты 

налогов населением «трудоспособного» возраста. 

Для целей социально-экономического планирова-

ния важно знать соотношение между численностью 

населения «трудоспособного» возраста и числен-

ностью пожилого населения «нетрудоспособного» 

возраста1, которое выражается в виде индекса по-

тенциальной поддержки. Величина этого индекса 

в Республике Казахстан за последние десятилетия 

возрастала, хотя достаточно медленно, непостоян-

но, с периодами снижения. После 2015 г., по про-

гнозам ООН, индекс потенциальной поддержки 

в стране будет устойчиво снижаться (рис. 2). 

Такая динамика этого индекса характерна 

для стран со средним уровнем дохода, к числу ко-

торых относится и Казахстан. Несмотря на про-

гнозируемое его снижение, индекс в Казахстане 

будет сохраняться на достаточно высоком уровне 

вплоть до середины текущего столетия.

На протяжении последних 45 лет другой по-

казатель, характеризующий изменения возраст-

ной структуры населения, — коэффициент общей 

демографической нагрузки в Казахстане, — так же 

как и в ряде других стран СНГ+, снижался, при-

чём это снижение было обусловлено уменьшением 

«детского» компонента, тогда как «пожилой» ком-

понент оставался на протяжении этих пяти десяти-

летий на сравнительно низком уровне. Более того, 

даже к середине текущего столетия коэффициент 

общей демографической нагрузки в Казахстане 

не достигнет пикового уровня, который приходился 

в этой стране на 50-е –70-е гг. прошлого столетия. 

В странах же Западной Европы, а также в демо-

1 Авторы подчёркивают, что термины «трудоспособный» и «нетру-
доспособный» возраст в данном разделе статьи используются только 
для возрастной характеристики соответствующих групп населения.
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графически более «старых» странах СНГ+, таких 

как Украина, происходило отчётливое снижение 

«детского» компонента при постепенном нараста-

нии «пожилого» компонента и увеличении общей 

демографической нагрузки (рис. 3).

Достаточно высокий уровень индекса по-

тенциальной поддержки и сравнительно низкий 

уровень общей демографической нагрузки в бли-

жайшие десятилетия позволят при своевременных 

и адекватных мерах государственной политики 

воспользоваться потенциалом значительных тру-

довых ресурсов страны, так называемым первым 

демографическим дивидендом, для обеспечения 

устойчивого экономического и социального раз-

вития и предотвращения возможных негативных 

последствий демографического старения [18, 24]. 

Вместе с тем, демографический дивиденд сам 

по себе является лишь потенциалом — не толь-

ко демографическим, но, главным образом, соци-

альным и экономическим, который может быть 

реализован в определённые сроки, обозначае-

мые как «окно демографических возможностей» 

[24]. Использование этого потенциала потребу-

ет вдумчивого формулирования и настойчивого 

осуществления демографической и социально-

экономической политики, включая своевремен-

ную мобилизацию финансовых ресурсов и подго-

товку людских ресурсов.

Вопросы старения населения находятся в сфере 

интересов государственной политики Казахстана 

на протяжении по крайней мере последних 20 лет. 

Такой вывод можно сделать на основании ана-

лиза законодательных и правительственных 

документов, а также сведений, которые пра-

вительство Казахстана предоставляет в ответ 

на запросы Отдела ООН по вопросам народона-

селения. Полученные ответы от правительств го-

сударств, а также результаты анализа различных 

национальных и международных документов фор-

мируют Всемирную базу данных по полити-

ке в области народонаселения (World Population 

Policies Database) [25].
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Рис. 2. Индекс потенциальной поддержки (отношение 

числа лиц 20–64 лет к числу лиц 65 лет и старше), 

Казахстан и страны с разным уровнем дохода, 

1970–2050 гг. (источник данных — [26])
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В таблице приведены сведения из Всемирной 

базы данных ООН, которые отражают взгляды 

правительства Казахстана на важность некото-

рых основных демографических процессов, а так-

же соответствующие параметры государственной 

политики Казахстана в области народонаселения 

и его старения. Как следует из приведенных в та-

блице данных, вопросы старения населения отно-

сятся к числу приоритетных для казахстанского 

правительства.

Озабоченность вопросами старения нашла своё 

отражение в правительственных документах, ка-

сающихся вопросов здравоохранения и социально-

го обеспечения (см. выше). Вместе с тем, в стране 

не сформулированы стратегические подходы к ре-

шению вопросов стареющего общества. Попытка 

разработать стратегический документ для полити-

ки в области старения была предпринята в 2010 г., 

когда был подготовлен проект «Национального 

плана действий по улучшению положения пожи-

лых людей на 2011–2020 годы». Подготовленный 

проект основывался на главных концепциях и кон-

кретных рекомендациях Мадридского междуна-

родного плана действий по проблемам старения 

и учитывал особенности индивидуального и демо-

графического старения в Казахстане1. К сожале-

нию, работа над проектом плана не была заверше-

на, и он не был принят к исполнению [1].

Отсутствие стратегического докумен-

та в области старения может компенсировать-

ся включением вопросов старения населения 

и положения людей пожилого возраста в основ-

ные стратегии национального развития. Однако 

ни в одном из семи направлений «Стратегии 

„Казахстан-2050”» [16] вопросы старения на-

селения и положения людей пожилого возраста 

не упомянуты. Вместе с тем, «Общенациональная 

концепция социального раз вития Республики 

Казахстан до 2030 года», ут верждённая 

в 2014 г. Постановлением Правительства Рес-

пуб лики Казахстан [11], называет старение на-

селения одним из демографических вызовов, 

которые Казахстану необходимо учитывать 

при «определении своего социального курса». 

Казахстанская модель социального развития 

предполагает, что «... граждане должны иметь 

равные шансы для получения социальных благ 

на всех этапах их жизненного цикла». В пенсион-

1 Александр Сидоренко извещает о своём прошлом участии в разра-
ботке проекта «Национального плана действий по улучшению поло-
жения пожилых людей на 2011–2020 годы».

ном возрасте, который следует, в формулировке 

Общенациональной концепции, вслед за «трудо-

способным» возрастом, гражданам пожилого воз-

раста будут предоставлены новые возможности 

для самореализации; за счёт пенсионных накопле-

ний они будут защищены от такого снижения до-

ходов, которое может привести к бедности; им бу-

дет гарантирована доступная медицинская помощь; 

их будет окружать безопасная и удобная среда оби-

тания, а осуществление принципов активного дол-

голетия позволит людям любого возраста участво-

вать в социально-экономической жизни общества.

Ожидаемая продолжительность жизни при 

рождении должна превысить 78 лет — это один 

из основных результатов, которые предполагается 

достигнуть к 2030 г.

В Концепции социального развития сформу-

лированы основные параметры будущего казах-

станского общества. Представляется, что разра-

ботка национального стратегического документа 

в области старения позволила бы конкретизиро-

вать общие положения Концепции применительно 

к гражданам Казахстана пожилого возраста — как 

касательно удовлетворения их потребностей, так 

и обеспечения условий для их активного долголетия 

и участия во всех сферах жизни общества.

Относительная «демографическая молодость» 

Казахстана даёт стране время подготовиться к ре-

шению предстоящих в будущем проблем и восполь-

зоваться возможностями, которые связаны со ста-

рением населения. Однако необходимые действия 

нельзя откладывать надолго.
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Целью нашей работы было исследование со-
держания серин-аргинин протеинкиназы 1 (SRPK1) 
в дерме человека в разные возрастные периоды 
(от 20 нед беременности до 85 лет). SRPK1, ядерный 
антиген пролиферирующих клеток (PCNA), маркер 
эндотелиальных клеток CD 31 выявляли в срезах 
кожи непрямым иммуногистохимическим мето-
дом. Результаты показали, что содержание SRPK1 
в фибробластах дермы возрастает начиная с ан-
тенатального периода до 20 лет с последующим 
планомерным уменьшением до периода 61–85 лет. 
Содержание SRPK1 в кровеносных микрососудах 
дермы планомерно возрастает от антенатального 
периода до периода 61–85 лет. Численность фибро-
бластов и их пролиферативная активность, число 
кровеносных сосудов в дерме планомерно умень-
шаются c антенатального периода до возрастно-
го интервала 61–85 лет. Уменьшение содержания 
SRPK1 в фибробластах дермы после 20 лет про-
исходит одновременно с уменьшением их числен-
ности и пролиферативной активности. Возрастное 
увеличение содержания SRPK1 в кровеносных со-
судах дермы происходит одновременно с уменьше-
нием их числа. Следовательно, можно предполо-
жить, что SRPK1 оказывает неодинаковое влияние 
на пролиферацию разных компонентов дермы 
в процессе старения.

Ключевые слова: старение, онтогенез, кожа, 
дерма, фибробласты, кровеносные сосуды, серин-
аргинин протеинкиназа 1, SRPK1, PCNA, CD31

В организме человека и животных имеются 

белки с участками, богатыми серином и аргини-

ном. Они называются RS-последовательностями 

и могут быть фосфорилированы различными 

протеинкиназами. У некоторых факторов, ре-

гулирующих сплайсинг РНК, также имеются 

RS-последовательности. В случае их фосфо-

рилирования меняется активность сплайсинг 

факторов. Таким образом, богатые серином 

и аргинином сплайсинг-факторы и протеинкиназы, 

которые могут фосфорилировать эти последова-

тельности, представляют собой мощную регуля-

торную систему, оказывающую влияние на синтез 

разнообразных белковых регуляторных молекул.

Одним из наиболее значимых сплай синг-

фак торов является богатый серином-арги ни-

ном сплайсинг-фактор 1 (SRSF1). Он содержит 

в своем составе RS-последовательности и, следо-

вательно, может быть фосфорилирован. В качестве 

фермента, осуществляющего фосфорилирование 

SRSF1, выступает серин-аргинин протеинки на-

за 1 (SRPK1). Фосфорилирование SRSF1 приво-

дит к его перемещению из цитоплазмы в ядро, где 

активизируется сплайсинг молекул РНК. В свя-

зи с этим изменяется ход множества биологических 

процессов в клетках, включая их деление, диф-

ференцировку и апоптоз [6, 8, 11, 13]. Доказано 

участие SRPK1 в регулировании ангиогенеза [7]. 

Установлено значение SRPK1 в опухолевой транс-

формации тканей, в прогрессии и метастазирова-

нии опухолей [6, 8, 13].

В коже в процессе старения также изменяются 

процессы деления и дифференцировки фибробла-

стов и кровеносных сосудов. Показано, что с воз-

растом уменьшается численность фибробластов 

и снижается их пролиферативная активность [5, 9]. 

Число кровеносных сосудов в дерме существенно 

уменьшается с возрастом, а также снижается про-

лиферативная активность эндотелиальных клеток 

[3, 10]. Механизмы возрастных изменений в по-

пуляции фибробластов дермы и уменьшении плот-

ности сосудистой сети к настоящему времени пол-

ностью не раскрыты. Учитывая значение SRPK1 

в качестве фактора, способного оказывать влияние 

на пролиферацию и ангиогенез, можно предполо-

жить его участие в возрастных изменениях в коже 

человека. Однако данных об изменениях в содер-

жании SRPK1 в компонентах дермы на протяжении 

жизни нет в литературе, так же как и нет сведений 

о локализации SRPK1 в дерме. Поэтому целью 
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нашего исследования стало изучение содержания 

SRPK1 в фибробластах и кровеносных микрососу-

дах дермы человека в разные возрастные периоды.

Материалы и методы

Исследование проведено на аутопсийном мате-

риале кожи из нижней части передней поверхности 

шеи у плодов человека и людей, умерших от раз-

личных причин от 20 нед беременности и до 85 лет. 

В области забора кусочков кожи для исследования 

не было повреждений и патологических изменений. 

Исследование одобрено этическим комитетом ме-

дицинского факультета Чувашского государствен-

ного университета им. И. Н. Ульянова (протокол 

№ 3/4 от 31.01.14). Кусочки кожи фиксировали 

в 4 % параформальдегиде и заливали в парафин, 

затем изготавливали срезы толщиной 5–7 мкм.

SRPK1, ядерный антиген пролиферирующих 

клеток (PCNA), CD31 выявляли непрямым им-

муногистохимическим методом. Все препараты 

проводили по этапам иммуногистохимической 

реакции одномоментно. В качестве первых анти-

тел использовали поликлональные кроличьи ан-

титела против SRPK1 (GTX54680, GeneTex, 

Тайвань) в разведении 1:50, поликлональные кро-

личьи антитела против PCNA (AHP1419, «AbD 

Serotec», Великобритания) в разведении 1:100, 

моноклональные антитела к CD31 (M 0823, 

«DakoCytomation», Дания) в разведении 1 : 50 

на 0,05 М трис-буфере с рН 7,4 с добавлением 

0,15 М натрия хлорида [1, 9]. В качестве вторых 

антител использовали визуализирующую систему 

«EnVision», конъюгированную с пероксидазой 

(K 4002, «DakoCytomation», Дания). Выявление 

пероксидазы проводили с использованием 2,3-ди-

аминобензидина. Продукт реакции окрашивался 

в коричневый цвет. В качестве контроля специфич-

ности окрашивания применяли такую же процеду-

ру обработки срезов, где вместо первых антител 

использовали нормальную кроличью сыворотку 

в конечной концентрации 1 %.

В срезах определяли интенсивность окраши-

вания фибробластов дермы и кровеносных микро-

сосудов на SRPK1. Для этого препараты фото-

графировали при ув. 40 с помощью микроскопа 

«Olympus CX-21» и цифровой камеры «Olympus 

Camedia 4040z». В каждом случае было сфотогра-

фировано как минимум 3–5 случайно выбранных 

полей зрения. Далее фотографии анализировали 

в программе Sigma Scan Pro demo 5.0 («Systat 

Software Inc», США). Интенсивность окраски 

на SRPK1 определяли по показателю оптической 

плотности, которую находили путем сравнения 

интенсивности окрашивания положительно окра-

шенных структур — F и фона препарата — F
0
 

(неокрашенные структуры ткани) с использо-

ванием круглого программного зонда диаметром 

19 пикселей. Оптическую плотность рассчитывали 

по формуле D=lg(F
0
 /F) и выражали в единицах 

оптической плотности (ед. опт. пл.).

Для определения числа фибробластов с по-

ложительной окраской на PCNA в дерме сначала 

препараты фотографировали при ув. 40. В каж-

дом случае было сфотографировано как минимум 

3–5 случайно выбранных полей зрения. Далее с по-

мощью программы Sigma Scan pro demo 5.0 опре-

деляли площадь анализируемого участка препа-

рата, подсчитывали в нем окрашенные на PCNA 

ядра фибробластов. После завершения основного 

протокола проведения иммуногистохимической 

реакции препараты докрашивали гематоксили-

ном и определяли общее число фибробластов. 

Фибробласты идентифицировали по характерному 

овальному или вытянутому угловатому ядру и не-

большому объему цитоплазмы [9]. В результате, 

вычисляли долю фибробластов с положительной 

окраской на PCNA и общее число фибробластов 

на 1 мм2 ткани. Для определения числа крове-

носных микрососудов с положительной окраской 

на CD31 в дерме сначала препараты фотографиро-

вали при ув. 40. В каждом случае было сфотогра-

фировано как минимум 3–5 случайно выбранных 

полей зрения. Далее с помощью программы Sigma 

Scan pro demo 5.0 определяли площадь анализи-

руемого участка препарата, подсчитывали в нем 

окрашенные на CD31 кровеносные микрососуды. 

В результате, вычисляли число кровеносных ми-

крососудов с положительной окраской на CD31 

на 1 мм2 ткани.

Результаты группировали по возрастному 

принципу: 1-я группа — 20–40 нед беременности; 

2-я группа — 0–20 лет; 3-я группа — 21–40 лет; 

4-я группа — 41–60 лет; 5-я группа — 61–

85 лет. Для исследования SRPK1 и общего числа 

фибробластов использовали 124 кусочка кожи — 

55 женщин и 69 мужчин: 1-я группа — 20 образ-

цов кожи, 2-я — 27, 3-я — 29, 4-я — 21, 5-я — 

27. Для исследования доли PCNA положительных 

фибробластов использовали 139 кусочков кожи 35 

женщин и 104 мужчин: 1-я группа — 25 образцов; 

2-я группа — 33; 3-я группа — 40; 4-я группа — 

26; 5-я группа — 15. Для подсчета численности 

CD31 положительных кровеносных сосудов нами 
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было использовано 94 кусочка кожи 54 мужчин 

и 40 женщин: 1-я группа — 23 образца; 2-я груп-

па — 14; 3-я группа — 24; 4-я группа — 15; 

5-я группа — 18. По каждой группе данных рас-

считывали средние арифметические величины (М) 

и их стандартные ошибки (m). Достоверность 

влияния возраста, половой принадлежности на ис-

следуемые параметры кожи оценивали с помощью 

дисперсионного анализа. Взаимосвязи возраста 

и параметров кожи оценивали с применением не-

параметрического рангового корреляционного ана-

лиза Спирмена. Корреляционный анализ выполня-

ли без разделения данных на возрастные группы. 

Достоверными считали отличия при p<0,05.

Результаты и обсуждение

Фибробласты с положительной окраской 

на SRPK1 нами были выявлены в препаратах 

кожи плодов и людей всех возрастных групп. 

Однако интенсивность окрашивания фибро-

бластов на SRPK1 отличалась в образцах кожи 

разных возрастных групп (рис. 1, 2). В дерме 

плодов 1-й группы (20–40 нед беременности) 

интенсивность окрашивания фибробластов была 

достаточно высокой. Многие фибробласты име-

ли темно-коричневое специфическое окрашивание 

цитоплазмы. Измерения интенсивности окрашива-

ния показали, что в этой возрастной группе уровень 

окрашивания фибробластов на SRPK1 составил 

0,056±0,006 (M±m) ед. опт. пл. (см. рис. 1, 2). 

Во 2-й группе (0–20 лет) степень окрашивания 

фибробластов дермы на SRPK1 увеличивалась 

на 7,4 % по сравнению с данными 1-й группы. 

В 3-й группе (21–40 лет) уровень SRPK1 в фи-

бробластах дермы оказался ниже на 10,5 % по срав-

нению с данными 2-й группы и был меньше данных 

1-й группы на 3,9 %. В 4-й группе (41–60 лет) мы 

наблюдали дальнейшее уменьшение степени окра-

шивания фибробластов на SRPK1. Показатели 

оптической плотности в этой группе были меньше 

Рис. 1. Иммунногистохимическое окрашивание на рецептор SRPK1 в коже плодов человека и людей разного возраста:

а — кожа плода женского пола на сроке 32 нед беременности; б — кожа мальчика 5 лет; в — кожа мужчины 52 лет; 

г — кожа мужчины 76 лет

а

в

б

г
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данных 3-й группы на 6,1 %. У людей 5-й груп-

пы (61–85 лет) мы зафиксировали дальнейшее 

уменьшение интенсивности окрашивания фибро-

бластов дермы на SRPK1. Величина оптической 

плотности в 5-й группе была меньше данного по-

казателя 4-й группы на 12,4 %. Однофакторный 

дисперсионный анализ выявил наличие досто-

верного влияния (р<0,001) возраста на измене-

ния интенсивности окраски фибробластов дермы 

человека на SRPK1. Корреляционный анализ 

показал наличие отрицательной достоверной свя-

зи между увеличением возраста и уменьшением со-

держания SRPK1 в фибробластах дермы человека 

(r = –0,23; р<0,05).

Кровеносные микрососуды дермы всех воз-

растных групп имели положительное окраши-

вание на SRPK1. В стенке кровеносных сосу-

дов микроциркуляторного русла дермы SRPK1 

был выявлен в основном в эндотелии. Визуальные 

наблюдения и изменение интенсивности их окра-

шивания на SRPK1 выявили отличия в содержании 

SRPK1 между образцами разных возрастных групп. 

Наименьшее содержание SRPK1 в микрососудах 

дермы было зарегистрировано в 1-й группе (20–

40 нед беременности), см. рис. 1, 2. Во 2-й груп-

пе (0–20 лет) содержание SRPK1 в кровенос-

ных микрососудах дермы увеличивалось на 8,3 % 

по сравнению с 1-й группой. В следующей груп-

пе наблюдали дальнейшее возрастание содержа-

ния SRPK1 в кровеносных микрососудах дермы. 

В 4-й группе (41–60 лет) содержание SRPK1 

в кровеносных микрососудах дермы было практи-

чески такое же, как и в 3-й группе (21–40 лет). 

В возрастном интервале 61–85 лет интенсивность 

окрашивания микрососудов дермы на SRPK1 

была больше значений у людей группы 40–60 лет 

на 10,8 %. Таким образом, нами было выявлено, 

что содержание SRPK1 в кровеносных микросо-

судах дермы планомерно повышается от внутри-

утробного периода до глубокой старости. Однако 

проведенный дисперсионный анализ не выявил до-

стоверного влияния возраста на изменения уровня 

SRPK1 в кровеносных микрососудах дермы.

Было подсчитано общее число и доля PCNA-

положительных фибробластов, численность кро-

веносных микрососудов дермы. Подсчет общего 

числа фибробластов в дерме показал их уменьше-

ние с возрастом. Наиболее существенное умень-

шение численности фибробластов нами было от-

мечено на протяжении от 20 нед беременности 

до 20 лет (рис. 3). Подсчет численности PCNA-

положительных фибробластов также выявил су-

щественное уменьшение популяции данных кле-

ток с возрастом (см. рис. 3). Наиболее заметное 

уменьшение численности PCNA-позитивных фи-

бробластов наблюдается с 21 года. Подсчет чис-

ла микрососудов в дерме показал, что оно суще-

ственно уменьшается от антенатального периода 

до интервала 61–85 лет (рис. 4). Наиболее суще-

ственное снижение числа кровеносных микрососу-

дов в дерме начинается с 21 года. Однофакторный 

дисперсионный анализ также выявил достоверное 

(p<0,001) влияние возраста на снижение общего 

числа фибробластов, доли PCNA-положительных 
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Рис. 2. Интенсивность окраски фибробластов дермы (а) и кровеносных микрососудов (б) на SRPK1 в дерме плодов 

человека и людей разного возраста, М±m; p<0,001 — однофакторный дисперсионный анализ
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фибробластов, численности CD31-положительных 

кровеносных сосудов в дерме.

Двухфакторный дисперсионный анализ, где 

в качестве одного фактора была использована по-

ловая принадлежность, а в качестве другого — 

возраст, не выявил достоверного (р<0,05) влияния 

пола на возрастное изменение численности и степе-

ни окрашивания фибробластов дермы на SRPK1, 

общего количества и доли PCNA-положительных 

фибробластов, численности кровеносных сосудов.

Наша работа показала, что начиная с 20-лет-

него возраста в фибробластах дермы уменьша-

ется содержание SRPK1. Одновременно с этим 

происходит уменьшение популяции фибробластов 

дермы и снижение их пролиферативной актив-

ности. Известно, что SRPK1 способствует росту 

опухолей, приводит к увеличению доли стволовых 

клеток в опухолях, что опосредовано активацией 

Wnt-регуляторного пути [8].

Другие исследователи установили, что 

SRPK1 стимулирует пролиферацию клеток кар-

циномы пищевода, что опосредуется трансформи-

рующим фактором роста-β [13]. Была обнаружена 

повышенная экспрессия SRPK1 в быстро проли-

ферирующих клетках рака молочной железы, что 

ассоциировалось с накоплением в их цитоплазме 

белка RBM4 [11]. Таким образом, предыдущие 

исследования показали, что SRPK1 способствует 

пролиферации разных типов клеток. Наша работа 

выявила, что одновременно с уменьшением проли-

ферации фибробластов дермы происходит умень-

шение содержания в них SRPK1. Следовательно, 

можно предположить, что уменьшение количества 

SRPK1 в фибробластах дермы, наблюдаемое с воз-

растом, вносит вклад в уменьшение их пролифера-

тивной активности.

Обращает на себя внимание некоторое увели-

чение содержания SRPK1 в фибробластах дермы 

в возрастном интервале от рождения до 20 лет. 

В этот период также происходит сильное снижение 
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Рис. 3. Общее количеcтво фибробластов в дерме человека в разные возрастные периоды. 

Процентное соотношение PCNA-положительных фибробластов к общему числу фибробластов 

в дерме людей разного возраста, М±m; p<0,001 — однофакторный дисперсионный анализ
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Рис. 4. Число кровеносных микрососудов 

с положительной окраской на CD31 в дерме человека 

в разные возрастные периоды, М±m; p<0,001 — 

однофакторный дисперсионный анализ
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пролиферативной активности фибробластов дер-

мы. Полученные нами ранее данные показали, что 

в этот же период жизни увеличивается содержание 

рецепторов ламина В в фибробластах дермы [2]. 

По поводу рецепторов ламина В было высказано 

предположение, что увеличение их содержания, 

совпадающее по времени с началом существенно-

го угнетения пролиферации фибробластов дермы, 

возможно является своеобразным триггером воз-

растного снижения числа фибробластов в дерме 

человека. Оказывается, рецептор ламина В яв-

ляется богатым серином протеином и может быть 

фосфорилирован SRPK1 [14]. Фосфорилирование 

рецепторов ламина В сопровождается усилени-

ем их связывания с хроматином [14]. Поэтому 

возможно, что в данном случае SRPK1 реализу-

ет свои эффекты не только путем фосфорилирова-

ния SRSF1, но и рецепторов ламина В.

Другая ситуация наблюдается в кровенос-

ных сосудах дермы. Возрастное уменьшение чис-

ленности микрососудов дермы сопровождается 

возрастанием уровня в них SRPK1. Другими ис-

следователями было установлено, что SRPK1 

оказывает влияние на синтез сосудистого эн-

дотелиального фактора роста (VEGF), кото-

рый индуцирует рост сосудов. Матричная РНК 

VEGF может подвергнуться различному сплай-

сингу, в результате чего будут синтезированы 

разные изоформы VEGF — одна с ангиогенной 

активностью — VEGF-A, а другая — с антиан-

гиогенной — VEGF-B [4, 6]. Обе изоформы име-

ют 165 аминокислотных остатков, но последние 

6 отличаются (у VEGF-B — Ser-Leu-Thr-Arg-

Lys-Asp). Сплайсинг VEGF регулирует SRSF1, 

активность которого, в свою очередь, регулиру-

ется SRPK1 [6]. SRPK1 фосфорилирует SRSF1, 

который в фосфорилированном виде соединя-

ется с транспортным белком и переходит в ядро, 

где осуществляет регулирование сплайсинга [7]. 

В клеточной линии рака предстательной железы 

PC-3 с отсутствием SRPK1 наблюдается пере-

ключение синтеза VEGF с ангиогенной актив-

ностью на синтез VEGF с антиангиогенной ак-

тивностью [7]. Также ингибирование активности 

SRPK1 пе реключает сплайсинг VEGF на анти-

ангиогенный тип VEGF165b в PC-3 культиви-

руемых клетках рака предстательной железы [12]. 

Аналогичный эффект наблюдали и в сосудистой 

оболочке глаза [4].

Наше предыдущее исследование показало, 

что с возрастом в кровеносных микрососудах дер-

мы увеличивается содержание VEGF [10]. Но это 

увеличение сопровождается уменьшением числен-

ности сосудов в дерме. Конечно, можно было бы 

предположить, что возрастное увеличение содержа-

ния VEGF в сосудах дермы осуществляется за счет 

антиангиогенной формы VEGF — VEGF-B. 

Но с возрастом содержание SRPK1 в кровенос-

ных сосудах дермы возрастает. Следовательно, 

имеющиеся на сегодняшний день взгляды не позво-

ляют заключить, что при увеличении содержания 

SRPK1 синтезируется антиангиогенная изоформа 

VEGF. Поэтому можно лишь предположить, что 

в кровеносных микрососудах дермы на протяже-

нии жизни SRPK1 не оказывает стимулирующе-

го на ангиогенез эффекта. Возможно, что в раз-

ных тканях и разных условиях (физиологический 

рост, опухолевый рост) SRPK1 действует неоди-

наково на рост и пролиферацию тканей.

Выводы

Содержание SRPK1 в фибробластах дермы 

уменьшается после 20 лет, а в кровеносных микро-

сосудах дермы человека увеличивается от антена-

тального периода до 85 лет жизни.

Возрастное снижение содержания SRPK1 

в фибробластах дермы после 20 лет происходит 

одновременно с уменьшением их численности 

и пролиферативной активности. Возрастное увели-

чение содержания SRPK1 в кровеносных микро-

сосудах дермы происходит при одновременном 

уменьшении их количества. Следовательно, мож-

но предположить неодинаковое участие SRPK1 

в процессах роста и обновления разных компонен-

тов дермы в процессе старения.
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AGE-RELATED CHANGES IN THE CONTENT OF SERINE-ARGININE PROTEIN KINASE 1 (SRPK1) 
IN HUMAN DERMIS

Chuvash State University, 15, Moskovsky pr., Cheboksary, 428015; e-mail: histol@mail.ru

The aim of our work was to examine content of serine-arginine protein kinase 1 (SRPK1) in human der-
mis at different ages (from 20 weeks of pregnancy to 85 years old). SRPK1, proliferating cells nuclear 
antigen (PCNA ), endothelial marker CD31 were detected in sections of the skin by indirect immunohis-
tochemistry. Results showed, that content of SRPK1 in dermal fi broblasts was increased form antenatal 
period to 20 years of life followed by a decrease until 61–85 years period. SRPK1 content in dermal blood 
vessels is slowly gradually increased from antenatal period to 61–85 age interval. The number of fi bro-
blasts and their proliferative activity, the number of CD31 positive blood vessels in dermis were decreased 
from antenatal period to 61–85 years period of life. Age-dependent decrease in SRPK1 in dermal fi bro-
blasts from 20 years is associated with a reduction in the number and proliferative activity of fi broblasts. 
Age-related increase in SRPK1 content in dermal blood vessels is associated with a diminishing of the 
number of blood vessels. Hence, it can be supposed that SRPK1 has different actions on proliferation 
of differ components of dermis during aging.

Key words: aging, ontogenesis, skin, dermis, fi broblasts, blood vessels, serine-arginine protein kina-
se 1, SRPK1, PCNA, CD31
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Структурно-функциональные изменения эндо-
телия роговицы при старении повышают ее чув-
ствительность к внешним воздействиям — опера-
тивным вмешательствам, травмам и заболеваниям, 
что может приводить к отеку и помутнению рогови-
цы, потере остроты зрения и слепоте, которая ле-
чится только трансплантацией роговицы. Значение 
водных каналов эндотелия для его функции, как 
и динамика изменения их активности с возрастом, 
недостаточно изучены. В работе исследовали изме-
нения с возрастом водной проницаемости (Pf ) плаз-
матических мембран клеток эндотелия роговицы 
и уровня экспрессии в них мРНК генов водных ка-
налов аквапоринов aqp1 и aqp3 у крыс линии Wistar 
и преждевременно стареющих крыс линии OXYS. 
С возраста 3 до 18 мес Pf у крыс линии Wistar воз-
росла, у OXYS — снизилась и была вдвое ниже, чем 
у крыс линии Wistar. В возрасте 3 мес уровень мРНК 
AQP1 у крыс линий Wistar и OXYS не различался, 
к 18 мес у крыс линии Wistar вырос и был боль-
ше, чем у крыс линии OXYS. Уровень мРНК aqp3 
в эндотелии 3-месячных крыс линии OXYS был 
вдвое ниже, чем у крыс линии Wistar, и с возрас-
том также не менялся, а у крыс линии Wistar сни-
зился и в 18 мес был в 4 раза ниже, чем в 3 мес. 
Предполагается, что повышение водной проницае-
мости эндотелия у крыс линии Wistar носит адап-
тивный характер и компенсирует снижение плот-
ности клеток эндотелия с возрастом, в то время 
как ускоренное старение крыс линии OXYS не по-
зволяет развиться такому механизму компенсации.

Ключевые слова: старение, эндотелий рогови-
цы, водная проницаемость, преждевременно ста-
реющие крысы линии OXYS

Роговица является важной частью оптиче-

ской системы глаза, прозрачность которой опре-

деляется степенью гидратации стромы, структу-

рой коллагеновых фибрилл и меж фиб рил лярного 

пространства, содержащего про тео гликаны. 

Основную роль в регуляции водно-электро лит-

ного баланса стромы и, следовательно, ее тол щины 

и прозрачности играет эндотелий [5]. Ослаб-

ление с возрастом осморегулирующей функции 

эндотелия роговицы связано со снижением плот-

ности монослоя и дисфункцией клеток эндоте-

лия, в том числе нарушением транспорта воды. 

Молекулярные механизмы транспорта в клетках 

эндотелия часто рассматривают в рамках так назы-

ваемой pump-leak модели, которая в основном ка-

сается переноса ионов, транспорт воды в этой мо-

дели непосредственно не анализируют. Значение 

водных каналов эндотелия для его функции, а так-

же динамика изменения их активности с возрастом 

остаются недостаточно исследованными.

В настоящее время описание функции эн-

дотелия в терминах модели pump-leak, из кото-

рой следует, что AQP1 (водный канал аквапорин 1) 

может участвовать в регуляции степени гидрата-

ции матрикса роговицы, представляется наиболее 

адекватным [7, 16]. Клетки эндотелия роговицы, 

осуществляющие транспорт воды и осмолитов, об-

разуют монослой гексагональных клеток с плот-

ными соединениями. Эффективность регуляции 

эндотелием осмотического баланса стромы зависит 

от целостности монослоя и от интенсивности моле-

кулярного переноса воды и ионов клетками эндо-

телия. Эти клетки являются производными нерв-

ного гребня, их клеточный цикл остановлен в фазе 

G1, способность к регенерации ими утрачена. 

По мере старения число клеток эндотелия снижа-

ется, и целостность монослоя сохраняется за счет 

растяжения клеток на бóльшую площадь без раз-

рушения плотных соединений [4]. Подсчитано, 

что у человека с 20 до 80 лет ежегодное снижение 

плотности его клеток составляет в среднем около 

0,6 % [6]. Соответственно, снижаются функцио-

нальные резервы эндотелия, что в условиях допол-

нительных воздействий — хирургических и слу-

чайных травм, заболеваний — может приводить 
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к отеку роговицы, её помутнению, потере остроты 

зрения и слепоте, единственным способом лечения 

которой является трансплантация роговицы.

Интенсивность и распространенность воз-

растных изменений роговицы у людей варьируют 

в широких пределах, что существенно затрудняет 

исследование механизмов нарушения функциони-

рования транспортных систем клеток эндотелия. 

Знание этих механизмов необходимо для поисков 

путей коррекции нарушений клеточного транс-

порта воды и электролитов эндотелиоцитами, 

которые лежат в основе снижения прозрачности 

роговицы при старении. Целью настоящего ис-

следования явилась оценка изменения с возрастом 

водной проницаемости плазматических мембран 

клеток эндотелия роговицы глаза и уровня экс-

прессии в них мРНК генов водных каналов аква-

поринов aqp1 и aqp3. Работа выполнена на кры-

сах линии Wistar и крысах линии OXYS — модели 

преждевременного старения, проявлением которо-

го становится раннее развитие возраст-зависимых 

заболеваний, включая катаракту и ретинопатию, 

аналогичную возрастной макулярной дегенерации 

у людей [1].

Материалы и методы

Работа выполнена на 30 крысах-самцах в воз-

расте 3 и 18 мес линии OXYS и 10 крысах ли-

нии Wistar на базе Центра генетических ресур-

сов лабораторных животных ИЦиГ СО РАН 

(RFMEFI61914X0005 и RFMEFI61914X0010). 

Животных содержали в стандартных условиях ви-

вария при освещении 12 ч свет: 12 ч темнота, они 

получали гранулированный корм («Чара», произ-

водитель ЗАО «Ассортимент-Агро») и воду без 

ограничения.

Работа проведена с соблюдением «Правил ра-

бот с использованием экспериментальных живот-

ных» (Приложение к Приказу Минздрава № 755 

от 12.08.1977) и международных принципов 

Хельсинкской декларации о гуманном отношении 

к животным EU (86/609/EEC).

Эвтаназию животных осуществляли в атмос-

фере СО
2
, роговицу извлекали и помещали в рас-

твор PBS на льду. Эндотелий наносили на по-

кровное стекло, покрытое полилизином методом 

отпечатка, и стекло c клетками эндотелия, ори-

ентированными базолатеральной поверхностью 

в сторону омывающей среды, помещали в проточ-

ную камеру микроскопа. Затем загружали клетки 

Calcein AM (10–5M, 15 мин, 37 °С). Конструкция 

проточной камеры описана ранее [24]. Изменения 

клеточного объема определяли с помощью метода, 

основанного на эффекте гашения флюоресцентного 

красителя Calcein белками цитоплазмы [19, 24]. 

Для определения водной проницаемости клетки 

уравновешивали в гипертонической среде с осмо-

тической концентрацией 450 mOsm/kg и запи-

сывали профиль флюоресценции, отражающий 

повышение объема при быстрой (<100 мс) сме-

не среды на нормотоническую (300 mOsm/ kg). 

Гипертоническую среду создавали маннитом 

(mannitol, «Sigma», USA). Водную проницае-

мость рассчитывали исходя из уравнения потока: 

dV/ dt = –S • V
w
 • P

f
 • gradΦ, где P

f
 — коэффи-

циент осмотической проницаемости (cms–1); S — 

площадь поверхности; V
w
 — молярный объем 

воды; Ф — осмотическое давление.

Флюоресцентный профиль (F) аппроксимиро-

вали функцией Y = A + k•exp(–t/τ) — формулой 

экспоненциального распада, где А — амплитуда; 

k — коэффициент; t — время; τ — характерное 

время.

С учетом того, что, как нами показано ранее, 

V/ V
0
 = F/F

0
 [19], где V

0 — 
начальный объем 

клетки, а F
0
 — начальный уровень флюоресцент-

ного сигнала, P
f
 — коэффициент осмотической 

проницаемости рассчитывали исходя из соотноше-

ния: dV/dt = V
0
 • K

r
 = P

f
 • S • V

w
 • ∆C, P

f
 = V

0
 • K

r
 / 

(S • V
w
 • ∆C), где K

r
 — коэффициент линейной 

регрессии начального участка профиля относи-

тельной флюоресценции (F/F
0
); ∆C — разность 

осмотических концентраций (osm/kg) на плазма-

тической мембране клетки.

Экстракцию РНК из клеток проводили, 

смывая эндотелий реактивом Trizol (Invitrogen, 

«Merelbeke», Belgium) с дальнейшей обработ-

кой согласно прилагаемой инструкции. Качество 

препаратов РНК проверяли в денатурирующем 

агарозном гель-электрофорезе, концентрацию 

РНК в образцах определяли на спектрофотометре.

Обратную транскрипцию проводили как опи-

сано нами ранее [10] в объеме 20 μl, реакцион-

ная смесь стояла из 2 мкг РНК, 1×M-MLVRT 

буфера («Promega», США), 0,1mM oligo-

dT18, 3,5mM dNTP, 20 единиц RNase Inhibitor 

(«Promega») и 200 единиц M-MLVRT 

(«Promega»). Смесь инкубировали 60 мин при 

42 °C, реакция прерывалась инактивацией фер-

ментов в течение 10 мин при 95 °C. ПЦР в реаль-

ном времени проводили с использованием набора 

реагентов для проведения ПЦР-РВ в («Синтол», 

Россия) на амплификаторе «CFX96 real-time 



661

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2017 • Т. 30 • № 5

PCR» («BioRad», США). Последовательности 

праймеров для ПЦР опубликованы ранее 

[10, 23]: AQP1-F (5’-cttacctccaggacccttcc-3’); 

AQP1-R (5’-agctcatccacacgtgctc-3’); AQP3-F 

(5’-ctggggttcagaagtctttacg-3’); AQP3-R (5’-cttca-

cattctctgcctcagtg-3’); HPRT1-F (5’-agtttgttgttg-

gatatgcccttg-3’); HPRT1-R (5’-tgtagattcaacttgccgct-

gtc-3’). В качестве гена внутреннего контроля ПЦР 

использовали гипоксантинфосфорибозилтрансфе-

разу-1 (hprt1). Данные анализировали с помощью 

пакета программ CFXQ13 ManagerSoftwareversion 

1.5 (Bio-Rad).

Статистические расчёты производили с исполь-

зованием пакета программ StatSoft Statis tica 6.0 

для Windows. Полученные данные были проана-

лизированы с помощью t-критерия Стьюдента. 

Результаты представлены как M±SEM. Ре зуль-

таты считали значимыми при p<0,05.

Результаты и обсуждение

Равномерное распределение водных каналов 

по всей поверхности клетки позволяет давать оцен-

ку величине водной проницаемости клетки на осно-

вании измерения водной проницаемости базола-

теральной плазматической мембраны. Различий 

в водной проницаемости базолатеральной поверх-

ности клеток эндотелия роговицы у 3-месячных 

крыс линий Wistar и OXYS выявлено не было: 

скорости восстановления объема клеток, предва-

рительно уравновешенных в гипертонических усло-

виях, в нормотонической среде не различались, 

что следует из кривых интенсивности флюорес-

ценции, отражающих динамику изменения объема 

клеток (рис. 1, а). Расчет величин осмотической 

водной проницаемости дал близкие значения ко-

эффициентов осмотической водной проницаемо-

сти (P
f
) плазматических мембран эндотелиоцитов 

у крыс линий Wistar и OXYS этого возраста.

С возраста 3 до 18 мес водная проницаемость 

изменилась у крыс обеих линий, но изменения 

эти были противоположной направленности (см. 

рис. 1, б, рис. 2). У крыс Wistar она возросла 

на 20,7 % (с 0,029±0,0011 до 0,035±0,0008 см/с, 

p<0,001), у крыс OXYS, напротив, снизилась 

на 28 % (с 0,025±0,0007 до 0,018±0,0005 см/с, 

p<0,01). В результате, водная проницаемость кле-

ток эндотелия роговицы у 18-месячных крыс линии 

OXYS была вдвое ниже, чем у одновозрастных 

крыс линии Wistar.

Наиболее значительная часть водных каналов 

клеток эндотелия роговицы, как и других тканей, 

представлена каналами, формируемыми аквапори-

ном AQP1, и только в минорных количествах — 

AQP3. В 3 мес уровень мРНК гена aqp1 у крыс 

Wistar и OXYS не различался. К 18 мес только 

у крыс Wistar он повысился, в то время как у крыс 

OXYS с возрастом не изменился (рис. 3, а). 

Уровень мРНК гена aqp3 в эндотелии рогови-

цы 3-месячных крыс OXYS был вдвое ниже, чем 

у крыс Wistar и с возрастом также не менялся. 

У крыс линии Wistar этот показатель с возрас-

том значительно снизился и был в клетках эндо-

телия у 18-месячных животных в 4 раза ниже, чем 

у 3-месячных (см. рис. 3, б).

0,0 0,8 1,6

F/F
F/F

1,0

1,1

1,2

0,0 0,7 1,4
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Рис. 1. Динамика восстановления объема клеток эндотелия, уравновешенных в гипертонических условиях, 

в нормотонической среде у крыс линий Wistar и OXYS в возрасте 3 и 18 мес (n=15)

а б
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Непосредственные измерения водных потоков 

через эндотелий, обусловленных осмотически-

ми градиентами, дают основания считать водные 

каналы, образованные AQP1, основным путем 

движения воды в эндотелии [20]. В то же время, 

структура механизма транспорта воды через эндо-

телий включает также её активный перенос в ком-

плексе с ионами [7, 15, 22]. Экспериментально роль 

водных каналов в механизме гидратации матрикса 

роговицы подтверждается тем, что у животных с но-

каутом гена aqp1 толщина роговицы существен-

но меньше, чем у дикого фенотипа [13]. Ранее было 

показано [9, 11, 14], что с изменением уровня экс-

прессии белка AQP1 связаны изменения гидрата-

ции роговицы и толщины стромы, приводящие к на-

рушению прозрачности роговицы. Предполагается, 

что повышение экспрессии белка AQP1 может сни-

жать отек роговицы и, соответственно, улучшать 

зрение [18]. Как показало наше исследование, 

у крыс Wistar с возраста 3 до 18 мес увеличились 

как осмотическая водная проницаемость клеток 

эндотелия роговицы, так и уровень мРНК гена 

aqp1 в них. Однонаправленные изменения этих 

показателей указывают на существенный вклад 

AQP1 в транспорт воды в клетках эндотелия рого-

вицы у крыс линии Wistar. Можно предположить, 

что повышение водной проницаемости эндотелия 

у крыс линии Wistar носит адаптивный харак-

тер и компенсирует вероятное снижение функций 

других компонентов транспортного механизма эн-

дотелия с возрастом. В пользу такого предполо-

жения может свидетельствовать значительное сни-

жение экспрессии гена aqp3 в эндотелии роговицы 

у крыс Wistar. В то же время, такое снижение 

на фоне увеличения осмотической проницаемо-

сти указывает, по-видимому, на незначительный 

вклад этих каналов в транспорт воды в эндотелии. 

Роль водных каналов, образованных аквапорином 

P
f 

*

*, **

0,0

0,2

0,4

0,6

OXYSWistar

Рис. 2. Осмотическая водная проницаемость (P
f
, см/с) 

клеток эндотелия роговицы у крыс линий Wistar и OXYS 

в возрасте 3 и 18 мес (n=15).

Здесь и на рис. 3 достоверны: * изменения с возрастом; 

** межлинейные различия
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Рис. 3. Содержание мРНК генов водных каналов AQP1 (а) и AQP3 (б), нормированное на мРНК 

гипоксантинфосфорибозилтрансферазы-1 (hprt), в клетках эндотелия роговицы у крыс линий Wistar и OXYS 

в возрасте 3 и 18 мес (n=9)

а б
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AQP3, для водной проницаемости мембраны эн-

дотелиоцитов в настоящее время не определена. 

Нельзя полностью исключать и существование не-

известных в настоящее время функций аквапори-

нов, не связанных с транспортом воды.

В отличие от крыс Wistar, у преж де вре мен-

но старею щих крыс OXYS уровень мРНК ге нов 

аква поринов aqp1 и aqp3 с воз рас том не изменял-

ся. При этом осмотическая водная проницаемость 

в 18 мес была существенно ниже, чем у крыс Wistar, 

что может указывать, с одной стороны, на на-

рушения в работе водных каналов, с другой — 

на снижение роли этих каналов в общем балан-

се трансмембранного потока воды. Возрастание 

водной проницаемости клеток эндотелия у крыс 

Wistar может быть компенсаторной реакцией 

на клеточном уровне в ответ на снижение числа 

клеток в эндотелии с возрастом. Клетки сохра-

няют плотные соединения, но из-за снижения их 

числа растягиваются на большую площадь. В та-

ком случае меньшее число клеток должно обеспе-

чивать сохранение общего потока воды через по-

верхность эндотелия, что означает возрастание 

потока через каждую клетку.

Можно ожидать, что при старении такой ме-

ханизм компенсации в какой-то момент станет не-

эффективным, как это происходит у крыс линии 

OXYS. По-видимому, ускоренное старение этих 

крыс не позволяет развиться у них механизму 

компенсации. На правомерность такого предпо-

ложения указывают раннее развитие у крыс линии 

OXYS комплекса «старческих» заболеваний орга-

на зрения: к возрасту 3–4 мес у 100 % животных 

развиваются признаки ранней катаракты и рети-

нопатии, аналогичной возрастной макулярной де-

генерации у людей. Клинические проявления этих 

заболеваний с возрастом прогрессируют и в 18 мес 

диагностируются выраженные помутнения хруста-

ликов и характерные для возрастной макулярной 

дегенерации дегенеративные изменения сетчатки 

[2, 3, 12]. В то же время, помутнений роговицы 

у крыс OXYS при офтальмоскопических осмо-

трах и обследовании с помощью щелевой лампы 

не наблюдали (неопубликованные данные докт. 

мед. наук А. Ж. Фурсовой).

Изучение влияния нокаута генов аквапоринов 

на транспорт воды в клетках показало, что прямой 

зависимости их функции от уровня экспрессии, 

по-видимому, не существует [22]. В исследовани-

ях на мышах с нокаутом гена aqp1 было показано, 

что снижение осмотической водной проницаемости 

эндотелия роговицы значительно замедляет процесс 

восстановления толщины и прозрачности матрик-

са после набухания в гипотонической среде [20]. 

В настоящее время нет данных о регуляции прово-

димости индивидуальных каналов, формируемых 

аквапорином AQP1, что позволяет предполагать, 

что у крыс линии OXYS с возрастом снижается со-

держание этих каналов в плазматической мембра-

не эндотелиоцитов. Снижение содержания AQP1 

и транспорта воды через плазматическую мембра-

ну может быть связано с нарушением процесса 

внутриклеточного транспорта и докинга водных 

кана лов. Докинг описан для главных клеток соби-

рательных трубок почки и рассматривается как 

одна из причин несахарного диабета почечного про-

исхождения [17]. Снижение водной проницаемо-

сти при, как минимум, неизменном уровне экспрес-

сии мРНК гена аквапорина aqp1 может служить 

указанием на нарушения внутриклеточного трафи-

ка или синтеза этого белка, поскольку других меха-

низмов регуляции его функциональной активности 

в настоящее время неизвестно [8, 21].

Заключение

Ухудшение с возрастом осморегулирующей 

функции эндотелия роговицы может приводить 

к отеку и помутнению роговицы, потере остроты 

зрения и слепоте. Основой осморегулирующей 

функции эндотелия роговицы является транспорт 

воды через водные каналы, формируемые аквапо-

ринами AQP1 и AQP3. Значение водных каналов 

эндотелия для его функции, как и динамика из-

менения их активности с возрастом, недостаточно 

изучены. В настоящей работе впервые проведе-

ны исследования возрастных изменений водной 

проницаемости (P
f
) плазматических мембран 

клеток эндотелия роговицы и уровня экспрессии 

в них мРНК генов водных каналов у крыс линии 

Wistar и преждевременно стареющих крыс линии 

OXYS. Исследование крыс линии OXYS как мо-

дели старения позволило обнаружить значитель-

ные изменения в механизме регуляции водно-

электролитного баланса роговицы, очевидно, 

связанные с фундаментальными процессами, вы-

зывающими нарушения зрения в старости.

Литература
1. Колосова Н. Г., Стефанова Н. А., Корболина Е. Е. и др. 

Крысы OXYS — генетическая модель преждевременного ста-
рения и связанных с ним заболеваний // Успехи геронтол. 
2014. Т. 27. № 2. С. 336–340.

2. Колосова Н. Г., Лебедев П. А., Фурсова А. Ж. и др. 
Преж де временно стареющие крысы OXYS как модель сени-



664

Г. С. Батурина и др.

льной катаракты человека // Успехи геронтол. 2003. Т. 12. 
С. 143–148.

3. Сапрунова В. Б., Пилипенко Д. И., Алексеевский А. В. 
и др. Динамика липофусциновых гранул при развитии маку-
лодистрофии, зависимой от возраста // Биохимия (Москва). 
2010. Т. 75. № 2. С. 158–168.

4. Armitage W. J. Preservation of human cornea // Transfus. 
Med. Hemother. 2011. № 38. P.143–147.

5. Bonanno J. A. Molecular mechanisms underlying the cor-
neal endothelial pump // Exp. Eye Res. 2012. Vol. 95. № 1. P. 2–7.

6. Bourne W. M., McLaren J. W. Clinical responses of the cor-
neal endothelium // Exp. Eye Res. 2004. Vol. 78. № 3. P. 561–572.

7. Bryant M. R., McDonnell P. J. A triphasic analysis of corneal 
swelling and hydration control // J. Biomech. Eng. 1998. № 120. 
P. 370–381.

8. Crane J. M., Verkman A. S. Long-range nonanoma-
lous diffusion of quantum dot-labeled aquaporin-1 water channels 
in the cell plasma membrane // Biophys. J. 2008. Vol. 94. № 2. 
P. 702– 713.

9. Hamann S., Zeuthen T., La Cour M. et al. Aquaporins 
in complex tissues: distribution of aquaporins 1–5 in human and rat 
eye // Amer. J. Physiol. 1998. № 274. P. C1332–C1345.

10. Ivanova L. N., Babina A. V., Baturina G. S., Katkova L. E. 
Effect of vasopressin on the expression of genes for key enzymes 
of hyaluronan turn over in Wistar Albino Glaxo and Brattleboro rat 
kidneys // Exp. Physiol. 2013. Vol. 98. № 11. P. 1608–1619.

11. Kang F., Kuang K., Li J., Fischbarg J. Cultured bovine 
corneal epithelial cells express a functional aquaporin water chan-
nel // Invest. Ophthalmol. Visual Sci. 1999. № 40. P. 253–257.

12. Kozhevnikova O. S., Korbolina E. E., Ershov N. I., Kolo-
sova N. G. Rat retinal transcriptome: effects of aging and AMD-like 
retinopathy // Cell Cycle. 2013. № 12. P. 1745–1761.

13. Kuang K., Yiming M., Wen Q. et al. Fluid transport across 
cultured layers of corneal endothelium from aquaporin-1 null 
mice // Exp. Eye Res. 2004. Vol. 78. № 4. P. 791–798.

14. Li J., Kuang K., Nielsen S., Fischbarg J. Molecular identi-
fi cation and immunolocalization of the water channel protein aqua-

porin 1 in CBCECs // Invest. Ophthalmol. Visual Sci. 1999. № 40. 
P. 1288–1292.

15. Maurice D. M. The location of the fl uid pump in the cor-
nea // J. Physiol. 1972. № 221. P. 43–54.

16. Mergler S., Pleyer U. The human corneal endothelium: 
New insights into electrophysiology and ion channels // Progr. reti-
nal eye res. 2007. № 26. P. 359–378.

17. Robben J. H., Knoers N. V., Deen P. M. Cell biological 
aspects of the vasopressin type-2 receptor and aquaporin 2 wa-
ter channel in nephrogenic diabetes insipidus // Amer. J. Physiol. 
Renal. Physiol. 2006. 291. P. F257–F270.

18. Shankardas J., Patil R. V., Vishwanatha J. K. Effect 
of down-regulation ofaquaporins in human corneal endothelial and 
epi thelial cell lines // Molec. Vis. 2010. № 16. P. 1538–1548.

19. Solenov E., Watanabe H., Manley G. T., Verkman A. S. 
Sevenfold-reduced osmotic water permeability in primary astrocyte 
cultures from AQP-4-defi cient mice, measured by a fl uorescence 
quenching method // Amer. J. Physiol. Cell Physiol. 2004. Vol. 286. 
P. 426–432.

20. Thiagarajah J. R., Verkman A. S. Aquaporin deletion 
in mice reduces corneal water permeability and delays restora-
tion of transparency after swelling // J. biol. Chem. 2002. Vol. 277. 
№ 21. P. 19139–19144.

21. Verkman A. S., Anderson M.O, Papadopoulos M. C. Aqua-
porins: important but elusive drug targets // Nat. Rev. Drug Discov. 
2014. Vol. 13. № 4. P. 259–277.

22. Whitcher J. P., Srinivasan M., Upadhyay M. P. Corneal 
blindness: a global perspective // Bull. Wld Hlth Org. 2001. 79. 
P. 214–221.

23. Yu D., Thelin W. R., Randell S. H., Boucher R. C. Expres-
sion profi les of aquaporins in rat conjunctiva, cornea, lacrimal gland 
and Meibomian gland // Exp. Eye Res. 2012. № 103. P. 22–32.

24. Zarogiannis S. G., Ilyaskin A. V., Baturina G. S. et al. Re-
gu latory volume decrease of rat kidney principal cells after suc-
cessive hypo-osmotic shocks // Math. Biosci. 2013. Vol. 244. № 2. 
P. 176–187.

Adv. geront. 2017. Vol. 30. № 5. P. 659–664

G. S. Baturina 1, L. E. Katkova 1, N. G. Kolosova 1, 2, E. I. Solenov 1, 2

AGE-RELATED CHANGES OF WATER TRANSPORT BY CORNEAL ENDOTHELIAL CELLS IN RATS
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Senescence-associated alterations in structure and function of cornea make it more sensitive to trau-
mas and disease. Trauma of cornea leads to edema and vision impairment and only corneal transplanta-
tion remains the effective for vision correction. Role of aquaporins for cornea endothelium function, as 
well as age-related changes of their activity, are not entirely understood. Herein, we studied changes 
with age the water permeability (Pf) of the plasma membranes of the corneal endothelial cells and the 
level of expression in them of the mRNA genes of the water channels of the aquaporins AQP1 and AQP3 
in Wistar and senescence-accelerated OXYS rats. From the age of 3 to 18 months, Pf in Wistar rats in-
creased, in OXYS — decreased and was twice lower than in Wistar rats. The expression of aqp1 mRNA 
(studied by RT-PCR) in the endothelium was the same in Wistar and OXYS rats at the age of 3 months. 
By the age of 18 months, it increased only in Wistar rats and became twice higher than in OXYS rats. 
The expression of aqp3 mRNA in the endothelium of 3-month-old OXYS rats was half that of Wistar rats 
and did not change with age, while in Wistar rats it decreased and at 18 months was 4 times lower than 
in 3 months. We supposed that increased water permeability of endothelial cells in Wistar rats is adap-
tive and compensates for the decrease in endothelial cell density with age, while the accelerated aging 
of OXYS rats abolishes this compensation.

Key words: aging, cornea endothelium, water permeability, senescence-accelerated OXYS rats
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Изучение паравазальной соединительной тка-
ни желудка проведено на препаратах от 80 умер-
ших мужчин трех возрастных групп: перво-
го периода зрелого возраста (n=20), пожилого 
(n=30) и старческого (n=30) возраста. При помо-
щи стан дартных гистологических и гистохимиче-
ских методик установлены особенности возраст-
ной изменчивости волоконного состава, с помощью 
иммуногистохимических методов проведено иссле-
дование уровня апоптоза и пролиферации в фибро-
бластах. Выявлены закономерности структурной 
организации паравазальной соединительной ткани 
желудка в период биологической стабильности 
(первый период зрелого возраста), а также ее воз-
растных преобразований на этапах постнатального 
онтогенеза (в старших возрастных группах).

Ключевые слова: паравазальная соединитель-
ная ткань, желудок, фибробласты, индекс проли-
ферации, индекс апоптоза, постнатальный онто-
генез

Пищеварительная система наиболее под-

вержена влиянию факторов среды, характера, 

а также способа питания [1, 8]. ЖКТ представля-

ет собой физиологическую систему, между частя-

ми которой имеется строгая координация и преем-

ственность [3, 7].

В сложной и многогранной работе, выполняе-

мой пищеварительным аппаратом, и в частности 

желудком, большая роль принадлежит сосуди-

стой системе — интраорганному руслу, непосред-

ственно участвующему в процессах обмена веществ 

в стенке органа [6, 9].

Целью данного исследования стало изучение 

возрастных особенностей морфологии парава-

зальных соединительнотканных структур желудка 

у мужчин трех возрастных групп на этапах постна-

тального онтогенеза.

Материалы и методы

Производили забор препаратов желуд-

ка от 80 умерших мужчин трех возраст-

ных групп, скончавшихся от насильственной 

и ненасильственной смерти с быстрым темпом уми-

рания, при обязательном условии — чтобы смерть 

не была связана с заболеваниями органов пищева-

рительной системы. Забор органов производили 

не позднее 24 ч после констатации факта смерти.

Весь материал по классификации возрастной 

периодизации Института возрастной физиологии 

АПН СССР (1965) был разделен на три группы: 

22–35 лет (первый период зрелого возраста) — 

20 случаев аутопсии; 61–74 года (пожилой воз-

раст) —30 случаев; 75–89 лет (старческий воз-

раст) — 30 случаев.

Для определения этапной направленно-

сти возрастной изменчивости паравазаль-

ной со еди нительной ткани внутриорганных 

крове носных сосудов изготавливали гистотопо-

граммы и гистологические срезы с окраской 

по стандартным гистологическим методикам: 

гемато ксилин и эозин (обзорный метод окра-

ски), резорцин и фуксин (по Вей герту — для 

выявления эластических волокон), по Мал ло ри 

(четкое окрашивание коллагеновых и ретикуляр-

ных волокон). Выявление гликоз аминогликанов 

проводили то луидиновым синим при рН=2,8 

и 4,6 с использованием в качестве контроля мети-

лирования и деметилирования. Глико протеины вы-

являли ШИК-реакцией, контроль осуществляли 

ацетилированием и деацетилированием [5].

Идентификацию апоптоза фибробластов со-

единительной ткани выполняли методом TUNEL 

(ab66108 — In situ Direct DNA Fragmentation 

Assay Kit, «Abcam», США) для парафино-

вых блоков в соответствии с протоколом фирмы 

производителя. В результате, определяли ин-

декс апоптоза по формуле: Индекс апоптоза =

=[(Количество TUNEL + клеток)/(общее ко-

личество клеток)] • 100 %. Выявление фибробла-

стов паравазальной соединительной ткани, нахо-

дящихся в состоянии пролиферации, проводили 

путем выявления экспрессии белка Ki-67 (клон 
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MIB-1), который является наиболее четким 

и специфичным маркером пролиферации. При 

исследовании использовали систему визуализа-

ции DAKO REAL Detection System Per oxidase/

DAB + Rab bit/Mouse («DAKO», Дания) со-

гласно протоколу с последующим расчетом индек-

са пролиферации по формуле: Индекс пролифе-

рации = [(Количество Ki-67 + клеток)/(общее 

количество клеток)]•100 %.

Морфологию гистологических срезов изуча-

ли с помощью светового микроскопа при стандарт-

ном ув. 175 на шестиугольной решетке с 25 точка-

ми.

Все проведенные исследования выполне-

ны с соблюдением этических принципов (протокол 

№ 24/2010 заседания локального этического ко-

ми те та КрасГМУ им. проф. В. Ф. Вой но-Ясе нец-

кого от 14.05.2010).

Полученные количественные данные под-

вер га ли необходимой статистической обра-

ботке с по мощью компьютерной программы 

Sta tis tica 6.0 for Win  dows. Статистический ана-

лиз включал методы описательной статисти-

ки. Учитывая малый объем выборки (n=20, 

n=30 и n=30), применяли не пара мет ри че-

ские методы описательной статистики с определе-

нием медианы (Ме), верхнего (С
25

) и нижнего 

(С
75

) квартилей. Для сравнения показателей 

двух исследуемых групп использовался U-кри-

терий Манна–Уитни. Различия считали статис-

тически значимыми при p<0,05.

Для анализа нескольких независимых выборок 

использовали метод множественных сравнений 

Н-критерий Крускалла–Уоллиса, который явля-

ется модификацией U-критерия Манна–Уитни 

для случая более двух независимых выборок.

Для оценки межгрупповых различий распреде-

ления относительных долей индекса апоптоза и ин-

декса пролиферации применяли непараметриче-

ский критерий χ². После расчета данного критерия 

по стандартным таблицам находили критическое 

значение χ² с учетом количества степеней свободы, 

отдельно для каждой группы сравниваемых при-

знаков. Если полученное эмпирическое значение χ² 
было больше критического — различия признава-

ли статистически значимыми [2, 4].

Результаты и обсуждение

В результате исследования было установлено, 

что структура паравазальной соединительной ткани 

желудка включает соединительную ткань, располо-

женную непосредственно вокруг адвентиции кро-

веносного сосуда и плотно с ней взаимодействует, 

ее условно можно назвать «центральным» слоем, 

и паравазальную ткань, расположенную на отдале-

нии, условно названную «периферическим» слоем, 

который обеспечивает взаимодействие с близлежа-

щими анатомическими образованиями.

При изучении структуры «центрального» слоя 

паравазальной соединительной ткани стенки же-

лудка выявлены четкие различия в зависимости 

от типа сосуда.

В первом периоде зрелого возраста, ког-

да со  едини тель ная ткань является мор  фо логи чески 

и функ ционально стабиль ной, ши рина «цент-

рального» слоя паравазальной со еди нительной тка-

ни со судов артериального типа почти в 2 раза боль-

ше по сравнению с венами — 43,50 мкм [30,50; 

51,00] и 22,25 мкм [19,50; 27,50], соответственно 

(рис. 1). В пожилом и, особенно, старческом воз-

расте эти показатели сущест венно увеличиваются, 

при этом «центрально» расположенная паравазаль-

ная соединительная ткань артерий по-прежнему 

выражена лучше, чем у сосудов венозного типа. 

Также во всех возрастных группах сохраняется 

закономерность: чем больше диаметр сосуда, тем 

шире «центральный» слой парава зальной соедини-

тельной ткани.

«Центральный» слой паравазальной соеди-

нительной ткани внутриорганных сосудов стенки 

желудка плотно прилежит к их адвентициальной 

оболочке. Данный факт актуален как для арте-

риальных сосудов, так и для венозных. При этом 

и в пожилом, и старческом возрасте на некоторых 

участках выявляется определенное сращение воло-

кон паравазальной соединительной ткани с наруж-

ным слоем сосудистой стенки.

Тенденции возрастных изменений структурной 

организации межклеточного матрикса «централь-

ного» слоя паравазальной соединительной тка-

ни стенки желудка характеризуются увели-

чением волокнистого компонента от 60,20 % 

[59,01; 63,43] в первом периоде зрелого возрас-

та до 72,58 % [73,53; 75,08] к пожилому воз-

расту и до 83,16 % [80,74; 85,62] к старческому 

(Н=69,45; р<<0,001). Содержание основного 

вещества соответственно уменьшается (рис. 2).

Среди волокнистой стромы превалируют кол-

лагеновые волокна, доля которых от первого пе-

риода зрелого возраста до старческого увеличива-

ется от 58,77 % [57,53; 61,14] до 83,16 % [80,74; 

85,32] (Н=69,45; р<<0,001), и они обладают 



667

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2017 • Т. 30 • № 5

интенсивной фуксинофилией, наиболее ярко выра-

женной в старческом возрасте.

Коллагеновые волокна присутствуют по всей 

ширине «центрального» слоя паравазальной соеди-

нительной ткани, но в первом периоде зрелого воз-

раста наибольшая их концентрация определяется 

вокруг сосудов венозного типа, в непосредствен-

ной близости от адвентициальной оболочки. Также 

в качестве закономерности возрастной изменчиво-

сти коллагеновых волокон можно отметить утол-

щение их пучков и сокращение расстояния между 

волокнами (рис. 3).

Доля волокон эластического типа в «цент-

рально» расположенном слое пара вазаль ной со-

еди ни тель ной ткани внутриорганных кро  ве нос-

ных со су дов желудка в первом периоде зрело го 

возраста составляет 22,24 % [21,00; 23,78] 

и до стоверно не изменяется к пожилому возрасту 

(19,10 % [18,43; 19,90]). Только после 75 лет со-

держание эластических волокон значимо снижает-

ся до 12,14 % [11,62; 12,76] (Н=68,09; р<<0,001).

Эластические волокна распределены по всей 

ширине слоя паравазальной соединительной тка-

ни, однако в пожилом и старческом возрасте наи-

большая их концентрация выявлена около сосуди-

стой стенки (независимо от типа сосуда), в то время 

как в первом периоде зрелого возраста в сосудах 

венозного типа они сконцентрированы в боль-

шей степени в «периферических» отделах.

Ретикулярные волокна, доля которых в пер-

вом периоде зрелого возраста составляет 18,07 % 

[16,16; 19,47], распределены равномерно по всей 

ширине «центрального» слоя паравазальной соеди-

нительной ткани. К пожилому возрасту содержа-

ние их уменьшается почти в 2 раза — до 9,58 % 

[8,85; 10,18], а к старческому становится ми-

нимальным — 5,53 % [5,07; 6,28] (Н=69,44; 

р<<0,001).

Гистохимическая картина основного веще-

ства межклеточного матрикса в первом периоде 

зрелого возраста характеризуется слабой интен-

сивностью метахромазии, которая полностью 

отсутствует в пожилом и старческом возрасте, 

а также выраженной ШИК-позитивной реакцией, 

несколько снижающейся с возрастом.

В паравазальной соединительной ткани, рас-

положенной на отдалении от кровеносных сосу-

Рис. 1. «Центральный» (1) и «периферический» (2) слои 

паравазальной соединительной ткани артерии 

передней поверхности тела желудка мужчины 35 лет 

(окраска по Маллори, ув. 200)

Рис. 2. Возрастные особенности «центрального» слоя 

паравазальной соединительной ткани: 

более широкий слой (1), окружающий артерию (2), 

и более узкий слой (3), окружающий вену (4), 

передней поверхности желудка мужчины 83 лет 

(окраска по Маллори, ув. 200)

Рис. 3. Коллагеновые волокна пучкового характера (1), 

сильно деформированные, с формированием 

меж волоконных взаимосвязей, внутриорганных крове-

носных сосудов передней поверхности желудка мужчины 

79 лет (СЭМ, ув. 1000)
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дов желудка, в первом периоде зрелого возрас-

та содержание волокнистого компонента составляет 

63,66 % [60,75; 65,75], основного вещества — 

36,34 % [34,26; 39,26]. В последующих воз-

растных группах доля волокон увеличивается 

до 74,60 % [72,47;76,35] и 85,39 % [84,08; 

87,33] в пожилом и старческом возрасте, соответ-

ственно (Н=69,45; р<<0,001). Объем основного 

вещества в указанных возрастных группах соот-

ветственно снижается до 25,40 % [23,65; 27,53] 

и 14,61 % [12,67; 15,95] (Н=69,45; р<<0,001).

В волокнистом компоненте преобладающими 

являются коллагеновые волокна, которые, неза-

висимо от возраста, не имеют четко упорядочен-

ного расположения. При этом закономерности 

возрастной трансформации коллагеновых воло-

кон оказались ожидаемыми: доля их возраста-

ет от 64,63 % [61,35; 62,12] до 85,34 % [83,15; 

86,23] (Н=69,22; р<<0,001), толщина пуч-

ков увеличивается от 14,05 мкм [12,00; 15,85] 

в первом периоде зрелого возраста до 46,20 мкм 

[36,50; 50,00] к старческому возрасту (Н=63,11; 

р<<0,001), рис. 4.

Содержание эластических волокон в структуре 

«периферического» слоя паравазальной соедини-

тельной ткани стенки желудка уменьшается посте-

пенно от первого периода зрелого возраста до пожи-

лого — 21,72 % [20,01; 23,10] и 18,04 % [17,08; 

19,50], соответственно (U=82,00; р<0,001).

За период от пожилого до старческого возрас-

та снижение эластических волокон происходит бо-

лее интенсивно до 12,07 % [10,12; 12,83] (U=9,00; 

р<<0,001). Данный вид волокон с возрастом те-

ряет характерную для них извитость, толщина их 

уменьшается. Аналогичный характер возрастной 

изменчивости присущ и ретикулярным волокнам.

Расстояние между волокнами в структуре «пе-

риферического» слоя паравазальной соединитель-

ной ткани желудка за период от первого периода 

зрелого до пожилого возраста практически не из-

меняется, сокращение этого расстояния в 2,2 раза 

по сравнению с предыдущей возрастной группой 

характерно для старческого возраста.

Основное вещество межклеточного матрикса 

паравазальной соединительной ткани, располо-

женной на отдалении от кровеносных сосудов же-

лудка, характеризуется снижением интенсивности 

ШИК-реакции в пожилом и старческом возрасте 

по сравнению с первым периодом зрелого возраста.

Для подтверждения этапной возрастной из-

менчивости в структуре паравазальной соедини-

тельной ткани была проведена оценка маркеров 

двух основных биологических процессов, обеспе-

чивающих функционирование органов и тканей 

и лежащих в основе неопластической трансформа-

ции — пролиферации и апоптоза [10].

Наше исследование показало, что в первом 

периоде зрелого возраста в паравазальной соеди-

нительной ткани желудка количество TUNEL-

позитивных клеток невелико и составляет всего 

6,97±0,49 % (рис. 5).

С возрастом процентное содержание 

TUNEL-позитивных клеток в структуре пара-

вазальной соединительной ткани увеличивается. 

К пожилому возрасту количество фибробластов, 

находящихся в состоянии апоптоза, увеличивается 

до 15,53±1,02 % (χ2=7,22). После 75 лет коли-

чество TUNEL-позитивных клеток продолжает 

Рис. 4. Тяжи коллагеновых волокон (1) 

паравазальной соединительной ткани передней 

поверхности желудка мужчины 68 лет 

(окраска по Маллори, ув. 200)

Рис. 5. TUNEL-позитивные клетки (1) 

в структуре паравазальной соединительной ткани 

артерии (2) и вены (3) стенки желудка мужчины 

35 лет (ув. 200)
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увеличиваться до 23,63 ± 1,78 % (χ2=3,7), одна-

ко темпы прироста замедляются (рис. 6).

При определении индекса пролиферации фи-

бробластов паравазальной соединительной ткани 

желудка установлено, что в первом периоде зрело-

го возраста фибробласты, находящиеся в состоя-

нии пролиферации, составляют 43,26±0,48 %.

Выявлено, что в первом периоде зрелого воз-

раста клетки паравазальной соединительной тка-

ни желудка характеризуются достаточно высоким 

индексом пролиферации, что может свидетель-

ствовать о бóльших потенциальных возможно-

стях клеток и, следовательно, может сказываться 

на функциональной активности кровеносных сосу-

дов.

С возрастом отмечается снижение индекса про-

лиферации до 22,78±0,38 % (χ2=14,06, р<0,01) 

к пожилому и до 20,50±0,79 % (χ2=0,34) к стар-

ческому возрасту, соответственно (рис. 7), однако 

данный показатель остается на достаточно высо-

ком уровне, что создает условия в данной возраст-

ной группе для увеличения риска возникновения 

клеточных линий, имеющих мутации генов.

Заключение

Установлены основные закономерности воз-

растной изменчивости паравазальной соедини-

тельной ткани желудка на этапах постнатального 

онтогенеза, которые полностью вписываются в об-

щую картину возрастных изменений соединитель-

ной ткани организма.

В то же самое время, высокий уровень про-

лиферативной активности в клетках паравазаль-

ной соединительной ткани желудка при среднем 

уровне апоптозной активности в старческом воз-

расте свидетельствует о бóльших пролиферативных 

возможностях, которые увеличивают шанс образо-

вания клеток с поврежденной ДНК, и, как след-

ствие, возможно возникновение «злокачествен-

ных» мутаций, которые, в свою очередь, приводят 

к опухолевой трансформации [10].
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Рис. 6. TUNEL-позитивные клетки (1) в структуре 

паравазальной соединительной стенки желудка 

мужчины 88 лет (ув. 200)

Рис. 7. Кi-67-позитивные клетки в паравазальной 

соединительной ткани стенки желудка 

мужчины 88 лет (ув. 200)
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The study of paravasal connective tissue of the stomach was carried out on the preparations of 80 men 
corpses of three age groups: the fi rst period of adulthood (n =20), the elderly (n =30) and senile (n =30) 
ages. With the help of standard histological and histochemical methods, the features of the age-related 
variability of the fi ber composition were established; the level of apoptosis and proliferation in fi broblasts 
has been investigated with the help of immunohistochemical methods. The regularities of the structural 
organization of the paravasal connective tissue of the stomach during the period of biological stability (the 
fi rst period of adulthood), as well as its age transformations at the stages of postnatal ontogeny (in the 
older age groups), were revealed.

Key words: paravasal connective tissue, stomach, fi broblasts, proliferation index, apoptosis index, 
postnatal ontogenesis
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В исследовании изучали влияние пептидного 
биорегулятора сосудов «Славинорм» на микроцир-
куляцию в коре головного мозга у спонтанно ги-
пертензивных крыс разного возраста (6 и 12 мес). 
Показано, что однократное курсовое введение пеп-
тидного биорегулятора сосудов молодым живот-
ным повышает плотность микрососудистой сети 
в пиальной оболочке в 1,2 раза и не влияет на уро-
вень перфузии и сатурации кислородом в сенсо-
моторной коре головного мозга. У гипертензивных 
крыс в возрасте 12 мес после двух курсов препа-
рата «Славинорм» выявили наличие функциональ-
ной кумуляции: плотность микрососудистой сети 
была повышена в 1,6 раза; уровень перфузии по-
высился на 15 % относительно интактных живот-
ных того же возраста. Животные этой группы легче 
переносили спазм сосудов головного мозга (аппли-
кация вазоконстриктора на поверхность мозга): 
сохраняли самый высокий по сравнению с други-
ми экспериментальными крысами уровень ткане-
вой сатурации кислородом при практически неиз-
менной перфузии.

Ключевые слова: пептидный биорегулятор сосу-
дов, головной мозг, гипертензия, плотность микро-
сосудистой сети, перфузия, сатурация кислородом, 
молодые и старые животные

Разработка новых методов лечения артери-

альной гипертензии — одна из наиболее актуаль-

ных задач современных физиологии и медицины. 

Стойкое повышение АД значительно ухудшает 

циркуляцию крови в головном мозге. В экспери-

ментальных работах и клинических исследованиях 

показано, что при развитии артериальной гипер-

тензии происходит урежение микрососудистой сети 

в ткани головного мозга [8, 13], ремоделирова-

ние сосудистого русла [11, 13], понижение скоро-

сти кровотока [7, 12].

В ранее опубликованных работах мы показали, 

что один курс пептидного биорегулятора сосудов 

«Славинорм» приводил к значительному повыше-

нию плотности микрососудистой сети в пиальной 

оболочке коры головного мозга старых (возраст 

22–24 мес) крыс [2] и улучшению микроциркуля-

ции в сенсомоторной коре [4]. Пептидный биорегу-

лятор «Славинорм» представляет собой комплекс 

полипептидов с молекулярной массой 72–678 Да, 

экстрагированных из сосудов телят.

Целями представленного исследования было 

изучение влияния пептидного биорегулятора сосу-

дов «Славинорм» на микроциркуляцию в коре го-

ловного мозга у спонтанно гипертензивных крыс 

разного возраста (6 и 12 мес) и выявление у них 

функциональной кумуляции при двукратном при-

менении препарата.

Материалы и методы

Работа выполнена с использованием живот-

ных из биоколлекции ИФ РАН. Эксперименты 

проведены на спонтанно гипертензивных крысах-

самцах линии SHR. Животных содержали 

в стандартных условиях вивария при естественном 

освещении и свободном доступе к воде и пище. 

Исследования проводили в соответствии с прави-

лами, принятыми Европейской конвенцией по за-

щите позвоночных животных, используемых для 

экспериментальных целей (Страсбург, 1986).

Для представленного экспериментального ис-

следования было сформировано четыре группы 

крыс линии SHR (спонтанно гипертензивные кры-

сы), таблица.

В качестве контрольной группы были исполь-

зованы интактные нормотензивные крысы линии 

Wistar — Kyoto в возрасте 12 мес.

Все курсы препарата «Славинорм» (0,25 мг) 

осуществляли внутримышечно по схеме: одна инъ-

екция в сутки в течение 5 дней, перерыв 2 сут, одна 

инъекция в сутки в течение 5 дней — всего 10 инъ-

екций на курс.
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Температуру тела животных в течение всего 

опыта поддерживали на уровне 37 °C.

Визуализацию, мониторинг микрососуди-

стой сети, измерение перфузии и сатурации кис-

лородом в ткани сенсомоторной коры головно-

го мозга проводили через 2 мес после курсового 

введения Слави норма. Крыс наркотизировали зо-

летилом — 20 мг/кг («Virbac», Франция) — 

интраперитонеально. Удаляли теменную кость 

и твердую мозговую оболочку, тем самым позволяя 

визуализировать пиальную оболочку сенсомотор-

ной коры. Поверхность мозга непрерывно ороша-

ли физио логическим раствором при температуре 

37 °C.

Для определения плотности микрососу-

дистой сети животных помещали под объек-

тив телевизионной установки (при общем ув. 40). 

Используя компьютерную программу «Photo M» 

(автор А. Черни говский), на статических изобра-

жениях подсчитывали общее количество сосудов 

на единицу площади.

Для измерения уровня перфузии и сатурации 

кислородом (SO
2
) в сенсомоторной коре голов-

ного мозга использовали комплекс многофунк-

циональной лазерной диагностики «ЛАКК-М» 

(НПП «Лазма», Россия). Данный комплекс 

определяет динамическую характеристику микро-

циркуляции крови — перфузию — изменение 

потока крови в единицу времени в исследуемом 

объеме ткани около 1 мм3 в относительных перфу-

зионных единицах методом лазерной допплеров-

ской флуометрии. Методом оптической тканевой 

оксиметрии оценивали SO
2 

в этом же объеме тка-

ни коры головного мозга. Исходно в стандартных 

условиях уровень перфузии и SO
2 

регистрировали 

на поверхности каждого полушария в четырех точ-

ках с приблизительными координатами АР=1, 2, 

3, 4 мм от брегмы; SD=1,0 мм латерально от са-

гиттального шва. Также изменения перфузии и SO
2
 

оценивали в условиях воздействия (аппликации) 

на поверхность головного мозга вазоконстриктора 

норадреналина (10–3М).

При статистической обработке всех данных до-

стоверность различий оценивали с помощью крите-

рия Манна — Уитни, уровень достоверности раз-

личий p<0,05.

Результаты и обсуждение

При стойком повышении АД на сосуди-

стую стенку артерий и артериол головного мозга 

оказывают влияние изменившиеся гемодинами-

ческие факторы (увеличение напряжения сдвига, 

усиление ламинарного потока и т. д.) и гумораль-

ные факторы, характерные для гипертензии, в част-

ности повышенное содержание в крови ангиотен-

зина II, который вызывает спазм сосудов. Эти 

процессы запускают молекулярные сигнальные 

каскады, приводящие к эндотелиальной дис-

функции и ремоделированию сосудистого русла 

[10, 11]. Длительное течение заболевания чрева-

то осложнениями — формированием сосудистых 

аневризм, их разрывом (геморрагический инсульт) 

или утолщением сосудистой стенки и формиро-

ванием атеросклеротических бляшек с полным 

закрытием мозговых сосудов (ишемический ин-

сульт) [1, 15]. Славинорм обладает ангиопротек-

тивными свойствами [14]. Его применение при 

артериальной гипертензии направлено на восста-

новление микрососудистого русла головного мозга, 

поддержание метаболизма эндотелиальных кле-

ток стенок сосудов [6]. Предполагаем, что устране-

ние дисфункции сосудистого русла головного моз-

га может привести к восстановлению основных 

параметров микроциркуляции до уровня у нормо-

тензивных животных.

В предыдущих работах было показано, что ре-

моделинг микрососудистого русла пиальной обо-

лочки коры головного мозга у крыс линии SHR 

имел место уже в возрасте 3–4 мес, то есть еще 

до формирования стойкой артериальной гипертен-

Экспериментальные группы спонтанно гипертензивных животных линии SHR

Группа САД, мм рт. ст.
Сатурация кислородом ткани сенсомоторной 

коры головного мозга, %

1-я — интактные крысы-самцы в возрасте 6 мес, n=6 185,6±5,2 97,8±0,4

2-я — крысы-самцы в возрасте 6 мес, которым за 2 мес 
до исследования (в возрасте 4 мес) был проведен один 
курс Славинорма, n=14

182,6±3,4 96,5±0,3

3-я — интактные крысы-самцы в возрасте 12 мес, n=6 190,7±3,3 96,1±0,3

4-я — крысы-самцы в возрасте 12 мес, которым было прове-
дено два курса введения Славинорма: 1-й — в возрасте 4 мес; 
2-й — в возрасте 10 мес (за 2 мес до исследования), n=14

191,1±3 97,8±0,3
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зии. У этих животных была значительно пониже-

на плотность микрососудистой сети в пиальной 

оболочке (в 1,4–1,9 раза) и уровень перфузии 

(в среднем на 24 %) [3] в сенсомоторной коре го-

ловного мозга по сравнению с нормотензивными 

крысами линии Wistar – Kyoto того же возраста. 

В возрасте 4–6 мес у крыс линии SHR уже сфор-

мировалась стойкая артериальная гипертензия 

[9]. Возрастные изменения у животных линии 

SHR менее выражены, чем у крыс с нормальным 

АД [5]. По мере старения от 6 до 12 мес у интакт-

ных крыс линии SHR АД значимо не изменялось 

(см. таблицу).

Применение одного курса Славинорма приве-

ло к повышению плотности микрососудистой сети 

пиальной оболочки сенсомоторной коры голов-

ного мозга у крыс в возрасте 6 мес линии SHR 

в 1,2 раза (статистически достоверно), рис. 1. 

При этом уровень перфузии в сенсомоторной коре 

повысился от 23,8±1,3 до 25,1±1,1 пф (стати-

стически недостоверно), рис. 2, а тканевое SO
2
 

не изменилось (см. таб лицу). Следовательно, 

один курс Славинорма у молодых крыс линии 

SHR приводит к актива ции ангиогенеза в пиаль-

ной оболочке сенсомоторной коры, но не влияет 

на динамические характеристики микроциркуляции 

в головном мозгу.

Чтобы восстановить микроциркуляцию в ко-

ре головного мозга до уровня у нормотензивных 

животных, был проведен повторный курс пептид-

ного биорегулятора сосудов. Установлено, что через 

2 мес после второго курса Славинорма у крыс ли-

нии SHR (4-я группа) плотность микрососуди-

стой сети в пиальной оболочке сенсомоторной коры 

повысилась примерно в 1,6 раза (статистически 

достоверно), см. рис. 1. Уровень перфузии у жи-

вотных 4-й группы был выше, чем у интактных 

SHR того же возраста, примерно на 15 %, но ниже, 

чем у интактных нормотензивных животных в воз-

расте 12 мес (см. рис. 2). SO
2
 в ткани коры голов-

ного мозга у всех групп животных было примерно 

одинаковым (см. табл.1).

Таким образом, при двукратном примене-

нии с разницей в полгода пептидного биорегулято-

ра сосудов спонтанно гипертензивным животным 

выявлена функциональная кумуляция — увели-

чение плотности микрососудистой сети и уровня 

перфузии в сенсомоторной коре головного моз-

га. По всем параметрам микроциркуляции кры-

сы линии SHR в возрасте 12 мес, получившие два 

курса препарата «Славинорм», соответствовали 
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Рис. 1. Плотность микрососудистой сети пиальной 

оболочки сенсомоторной коры у интактных крыс-

гипертоников линии SHR и после применения пептидного 

биорегулятора сосудов.

Темные столбики — плотность микрососудистой сети 

пиальной оболочки сенсомоторной коры головного мозга 

у интактных животных (* p<0,05); светлые столбики — 

то же у животных, получавших пептидный биорегулятор 

сосудов (p<0,05).

Здесь и на рис. 2, 3: по оси абсцисс — группы животных: 

I — крысы-гипертоники линии SHR 6 мес; 

II — крысы-гипертоники линии SHR 12 мес; 

III — контрольные животные линии Wistar–Kyoto 12 мес
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Рис. 2. Перфузия в ткани сенсомоторной коры 

головного мозга у крыс.

Темные столбики — перфузия в ткани сенсомоторной коры 

головного мозга у интактных животных; светлые столбики — 

то же у животных, получавших пептидный биорегулятор 

сосудов
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нормотензивным животным той же возрастной 

кате гории.

Лица, особенно пожилого возраста, страдаю-

щие артериальной гипертензией, достаточно часто 

реагируют на неблагоприятные внешние факторы 

(гипоксия, повышенная тревожность, усталость, 

изменения погоды и т. д.) спазмированием сосу-

дов головного мозга. В связи с этим представляется 

важным выявить влияние препарата «Славинорм» 

на микроциркуляцию в коре головного мозга 

у гипертензивных животных под воздействием 

вазоконстриктора. В экстремальных условиях 

ауто  регуляция направлена на поддержание кисло-

родного снабжения ткани головного мозга на посто-

янно высоком уровне. Как видно из данных рис. 3, 

а, при аппликации вазоконстриктора норадренали-

на (NA) на поверхность головного мозга у моло-

дых интактных крыс линии SHR поддерживался 

высокий уровень тканевой сатурации кислородом, 

а интактные нормотензивные и гипертензивные 

крысы в возрасте 12 мес имели тканевое SO
2 

при-

мерно на 5 % ниже. Вероятно, при воздействии 

на поверхность мозга вазоконстриктора большее 

значение имеет возраст животных: старые крысы 

переносят спазм сосудов головного мозга хуже, 

чем молодые.

Под воздействием NA в разных точках из-
мерения уровень перфузии мог понижаться или 
возрастать. У контрольных крыс линии Wistar–
Kyoto величина уменьшения (26,8±2,7 %) 
и увеличения (26,4±4,2 %) уровня перфузии 
под воздействием NA была примерно одина-
ковой (см. рис. 3, б). Следовательно, для под-
держания тканевой SO

2
 на уровне 94,6±0,5 % 

у крыс этой группы не увеличивается средний 
уровень перфузии. У крыс линии SHR несколь-
ко иная картина. У интактных ги пертензивных 
животных 6 и 12 мес в большинстве точек изме-
рения уровень перфузии повышался в среднем 
на 46,7±13 и 38,1±9,2 %, соответственно, тогда 
как понижение перфузии в других точках измере-
ния составляло 29,2±4 и 15,1±3 %, соответствен-
но. Следовательно, для того чтобы под воздействи-
ем NA сохранить SO

2
 в ткани коры головного мозга 

на уровне 94–97 % (см. рис. 3, а), у этих живот-
ных повышается тканевая перфузия на 17 и 23 %, 
соответственно (см. рис. 3, б). У крыс линии SHR 
в возрасте 6 мес, которые получили один курс пре-
парата «Славинорм», были выявлены аналогичные 
изменения перфузии под воздействием NA: сте-
пень уменьшения составила 31±4,6 %, а увеличе-
ния — 57±17,6 %. Следовательно, для поддержа-
ния SO

2
 в ткани коры головного мозга на уровне 
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Рис. 3. Изменение сатурации кислородом и перфузии в ткани сенсомоторной коры головного мозга у крыс 

под воздействием вазоконстриктора (аппликация норадреналина на поверхность мозга).

а — SO
2
 в ткани сенсомоторной коры головного мозга у крыс под воздействием вазоконстриктора; 

темные столбики — SO
2
 в ткани сенсомоторной коры головного мозга у интактных животных; 

серые столбики — то же у животных, получавших пептидный биорегулятор сосудов; 

б — усредненный уровень изменения перфузии в ткани сенсомоторной коры головного мозга у крыс 

под воздействием вазоконстриктора: темные столбики — усредненный уровень изменения перфузии в ткани 

сенсомоторной коры головного мозга у интактных животных; серые столбики — то же у животных, 

получавших пептидный биорегулятор сосудов

а б
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95,9±0,4 % у этих животных повышается средняя 
перфузия на 26 % (см. рис. 3, б). У крыс линии 
SHR в возрасте 12 мес, которые получили два 
курса пептидного биорегулятора сосудов, в боль-
шинстве точек измерения уровень перфузии по-
низился на 29,6±3,8 %, а в других увеличился 
на 36,3±13,2 %. При этом у данной группы жи-
вотных под воздействием вазоконстриктора со-
хранялась самая высокая тканевая сатурация кис-
лородом — 98,8±0,2 %, а усредненная перфузия 
повысилась только на 6,7 %.

Заключение

Таким образом, однократное курсовое введение 
пептидного биорегулятора сосудов «Славинорм» 
молодым спонтанно гипертензивным крысам по-
зволило повысить плотность микрососудистой сети 
пиальной оболочки и не повлияло на другие параме-
тры микроциркуляции в коре головного мозга. При 
повторном применении Славинорма в результате 
функциональной кумуляции плотность микрососу-
дистой сети возросла примерно в 1,6 раза, а уровень 
перфузии — в среднем на 15 %. Применение пеп-
тидного биорегулятора сосудов не влияло на уро-
вень тканевой сатурации кислородом в коре голов-
ного мозга и на АД у животных всех возрастов. 
Однако функциональная кумуляция позволила ста-
рым спонтанно гипертензивным крысам легче пе-
реносить спазм сосудов головного мозга.
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FUNCTIONAL CUMULATION OF INFLUENCE OF VASCULAR PEPTIDE BIOREGULATOR 
ON MICROCIRCULATION IN THE BRAIN CORTEX OF SPONTANEOUSLY HYPERTENSIVE RATS
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We investigated the infl uence of vascular peptide bioregulator on microcirculation in the brain cortex 
of spontaneously hypertensive rats of different ages and fi gured out whether there is functional cumula-
tion during two-time application of the drug «Slavinorm» by above-mentioned animals. It was shown that 
a single course treatment with vascular peptide bioregulator had increased the density of microvascular 
network of the pia mater in young animals ca. 1,2-fold and had not affected the perfusion and oxygen 
saturation of sensorimotor cortex. The second course treatment with «Slavinorm» was provided in a 
6 months. Functional cumulation was revealed in 12 month-aged rats which had 2 course treatments 
with vascular peptide bioregulation: the density of microvascular network of the pia mater was increased 
ca. 1,6-fold; level of perfusion was increased ca. 15 % in comparison with intact animals of the same age. 
These animals were more tolerant to cerebral vasospasm (the application of vasoconstrictor on the sur-
face of the brain): the highest level of tissue oxygen saturation was remained at fairly constant perfusion 
in comparison with other animals.

Key words: vascular peptide bioregulator, brain, hypertension, density of microvascular network, per-
fusion, oxygen saturation, young and old animals
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В данной работе показано, что старение, 
а также смерть нематод, сопровождающиеся 
возгоранием голубого свечения при флюорес-
центной микроскопии, не связаны напрямую 
ни с накоплением липофусцина (пигмента старения), 
ни с выбросом антраниловой кислоты. Оказалось, 
что при флюоресцентной микроскопии существен-
ный вклад в голубое свечение живых и мёртвых 
нематод, а также в голубую вспышку умирающих 
нематод вносит паразитный рассеянный свет, 
отражающийся от кутикулы и органов червя. 
При спектрофлюориметрии гомогенатов, полу-
чаемых из нематод, главный вклад в голубой об-
ласти действительно даёт антраниловая кисло-
та. Однако тотальное содержание антраниловой 
кислоты, измеренное спектрофлюориметрически, 
у взрослых особей оказалось, наоборот, ниже, чем 
у молодых (в расчёте на общий белок). При искус-
ственном старении нематод (с помощью нагрева) 
не обнаруживается накопления антраниловой кис-
лоты. Причиной старения нематод, по-видимому, 
является образование прочных поперечных сши-
вок между белками. В пользу этого свидетель-
ствуют данные по триптофановой флюоресценции 
и светорассеянию гомогенатов: у старых червей 
обнаруживается большое количество денатури-
рованного белка, обнаруживаемое по длинновол-
новому сдвигу триптофановой флюоресценции, 
а также много крупных белковых частиц с проч-
ными сшивками, не разрушаемых детергентом, что 
детектируется по светорассеянию.

Ключевые слова: старение, нематоды, липофус-
цин, антраниловая кислота, белковые агрегаты, 
сшивки, флюоресценция, светорассеяние

Простыми удобными лабораторными жи-

вотными, на которых принято изучать механиз-

мы старения, являются мелкие нематоды длиной 

до 3 мм [5, 6, 29]. Продолжительность жиз-

ни нематод составляет всего около 1 мес. 

Причиной старения и смерти нематод некоторые 

исследователи считают накопление «внутриклеточ-

ного мусора» — липофусцина [5, 6, 24], флюорес-

цирующего в голубой области [24]. Однако авторы 

работы [16] осторожно написали про накопление 

в нематодах с возрастом «некоего флюоресцирую-

щего вещества», но не утверждали, что это липо-

фусцин.

Липофусцин, называемый «пигментом ста-

рения», — это сверхвысокомолекулярный проч-

ный комплекс множества повреждённых агреги-

рованных белков [18, 25], который образуется 

при старении в клетках многих живых организмов. 

В состав этого внутриклеточного «мусора» могут 

входить также окисленные липиды и другие веще-

ства [17]. Внутриклеточный «мусор» более или ме-

нее успешно убирается с помощью лизосом и про-

теаз [15, 20], но чаще не убирается вообще [26].

Существуют различные виды липофусцина, 

в зависимости от вида клеток и внутриклеточ-

ных органелл, из которых он возникает [7, 11, 19, 

23, 28], то есть «мусор» бывает самый разный. 

Особенно активно он образуется из старых мито-

хондрий [7, 9]. При микроскопии этот липофус-

цин имеет вид гранул размером 1–2 мкм [1, 9, 12]. 

Возникновение липофусцина провоцируется АФК 

и ПОЛ [7, 16, 17, 19].

При агрегации повреждённых белков и окис-

ленных липидов с образованием липофусцина воз-

никают сшивки [7, 20, 21]. Во многих случаях они 

представляют собой шиффовы основания, имею-

щие полосу поглощения при 360 нм и полосу из-

лучения в голубой области — около 460 нм [7]. 

Появление голубой флюоресценции стареющих 

клеток при возбуждении близким УФ-светом слу-

жит одним из признаков образования липофусцина 

[11]. Голубая липофусциновая флюоресценция осо-

бенно интенсивна при старении изолированных ми-

тохондрий [7].

Вместе с тем, голубое излучение как таковое 

не является прямым доказательством наличия ли-

пофусцина, ибо в районе 430–470 нм флюорес-

цируют также другие природные вещества, напри-

мер никотинамидадениндинуклеотид — НАДН 

[2] и антраниловая кислота [8, 10]. Голубое све-

чение нематод долгое время приписывали имен-

но липофусцину, но в работе [10] было сделано 

заключение, что это возгорание свечения нематод 

(при микроскопии) в момент их гибели вызвано 

не липофусцином. Авторы указанной работы пред-
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положили, что за голубое свечение, наблюдаемое 

в микроскопе, ответственна антраниловая кислота. 

Конечно, антраниловая кислота в нематодах есть. 

Её наличие подтверждается не только спектроф-

люориметрически, но и масс-спектрометрически 

[10]. Но она не может накапливаться быстро 

(независимо от того, образуется ли она в свобод-

ной гликозилированной форме из свободного трип-

тофана или из триптофана, высвобожденного в ре-

зультате гидролиза белка), а в указанной работе 

наблюдали относительно быстрые (десятки минут 

и 1–2 ч) голубые вспышки.

В одном из недавних исследований [22] отме-

чены трудности в различении собственно флюорес-

ценции антраниловой кислоты, имеющейся в чер-

вях, и некоторого «фонового сигнала», идущего 

от них. Причём авторы указанной работы про-

демонстрировали вспышку при умирании червей 

не только в голубой области, но также в зеленой 

и красной, и красная увеличивалась со временем. 

Этот результат невозможно объяснить выбро-

сом антраниловой кислоты. Антраниловая кис-

лота сама по себе не имеет зеленой и красной 

флюоресценции [8]. В принципе, вспышки в трёх 

разных областях спектра можно было бы объяснить 

выбросом трёх разных веществ. Однако, по наше-

му мнению, причина может крыться не в трёх раз-

ных веществах, а в погрешностях детекции на кон-

фокальном микроскопе [4].

Цель работы — установление природы голубо-

го свечения нематод и критическая проверка обе-

их гипотез: о накоплении в нематодах при старении 

или смерти больших количеств липофусцина или 

антраниловой кислоты (на примере уксусных не-

матод вида Turbatrix aceti).

Материалы и методы

Множество размножающихся нематод Tur-

batrix aceti содержали несколько месяцев при 

20 °С или, когда нужно было ускорить старение, 

несколько часов при 38 °С. Гомогенаты получали 

путем тщательного растирания нематод на холоду 

в пробирке с притертым пестиком.

Все спектрофотометрические и спектрофлю-

ориметрические измерения осуществляли после 

добавления к гомогенатам детергента — 1 % до-

децилсульфата натрия (SDS), разрушающего кле-

точные структуры и устраняющего неоднородность 

и мутность. Кроме того, детергент приостанавли-

вает многие ферментативные процессы, фиксируя 

определённое состояние гомогената. Полученные 

пробы выравнивали по содержанию белка, опре-

деляя концентрацию УФ-фотометрическим ме-

тодом — по поглощению триптофана при 286 нм 

[27]. Причём пробы получали как из общей ко-

лонии нематод, так и по отдельности из мелких 

и крупных червей, разделяемых путём осаждения. 

Мелкие черви являются молодыми, а крупные — 

стареющими (взрослыми и старыми).

Для активации старения нематод и для полу-

чения мёртвых нематод использовали умеренный 

нагрев — множество нематод помещали в стериль-

ную 15 мл пластиковую пробирку и грели в термо-

стате 4 ч при 38 °С. Нематоды при этом постепен-

но умирали, в итоге — почти 90 %. После этого 

разрушали термоубитых нематод с помощью меха-

нического растирания и затем осуществляли рас-

творение частиц гомогената с помощью детергента 

SDS, далее измеряли поглощение и флюоресцен-

цию.

Спектры поглощения полученных образцов 

записывали на спектрофотометре «ПромЭкоЛаб-

5400УФ» (Санкт-Петербург) или «М-40» (Гер-

ма ния). Спектры флюоресценции регистрирова-

ли на модернизированных спектрофлюориметрах 

«Perkin-Elmer MPF-44B» и «Carry ECLIPSE» 

(США) в 1 см кварцевых кюветах при 20 °С. 

Все спектры приведены за вычетом фоново-

го спект ра.

Микроскопирование нематод во флюоресцент-

ном режиме при разной длине волн возбуждения 

и излучения проводили на микроскопе «Leica DM 

6000». Кроме того, фотографии голубого излучения 

(420–490 нм) делали на микроскопе «ЛЮМАМ 

2И» при возбуждении через светофильтр УФС-6 

(пропускание от 300 до 400 нм) и анализировали 

в программе ImageJ.

Результаты и обсуждение

Спектрофлюориметрия нематодных гомогенатов

Ранее в нашей лаборатории было установлено 

[3], что для корректного фотометрического или 

флюоресцентного измерения количества каких-

либо светопоглощающих веществ внутри частиц, 

например липофусцина в митохондриях [7], необ-

ходимо разрушить частицы. В противном случае 

из-за светорассеяния на каждой отдельной частице 

уменьшается вероятность поглощения фотонов хро-

мофорами внутри неё, что приводит также к осла-
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бленной флюоресценции. Детергенты, например 

SDS, разрушают белковые агрегаты и мембраны, 

но не разрушают липофусцин, так как в нём имеют-

ся флюоресцирующие конъюгаты шиффовых осно-

ваний окисленных липидов и денатурированных 

белков, а также, возможно, дисульфидные связи. 

Добавление SDS в наших предшествующих опы-

тах к изолированным митохондриям [17] рез-

ко снижало светорассеяние (хотя не устраняло 

полностью) и снимало тиндалевский гипохромизм, 

что позволяло корректно детектировать митохон-

дриальный липофусцин по его флюоресценции. 

Кроме того, детергент должен извлекать из частиц 

антраниловую кислоту, если она есть.

На рис. 1 показаны спектры голубой флюо-

ресценции детергентных гомогенатов мелких 

(молодых) и крупных (стареющих) нематод. 

Форма спектра и положение максимума в районе 

420 нм не характерны для липофусцина (он имеет 

широкий спектр при 450–480 нм [1, 7, 24]), но на-

поминают известную флюоресценцию антранило-

вой кислоты [8, 10]. Поэтому мы присоединяемся 

к точке зрения авторов [10], что не липофусцин, 

а именно антраниловая кислота может являться 

одной из главных субстанций голубой флюоресцен-

ции нематод. При этом эндогенный НАДН даёт 

пренебрежимо малый вклад (в противном слу-

чае спектр был бы существенно шире и смещен 

к 450 нм). Об этом же говорит тот факт, что до-

бавление ротенона (ингибитора митохондриаль-

ной НАДН-дегидрогеназы) не влияло на спектр 

(на рис. 1 не показано). Клетки нематод содер-

жат мало митохондрий, и в их клетках вообще мало 

НАДН (в сравнении с клетками млекопитающих).

Спектр возбуждения (рис. 2) убедительно 

подтверждает, что именно антраниловая кислота 

(с максимумом возбуждения при 330 нм), а не ли-

пофусцин (максимум должен быть при 360 нм) 

обусловливает голубую флюоресценцию нематод-

ных гомогенатов. Причём спектр возбуждения 

был снят нами даже не в максимуме излучения при 

420 нм, а на склоне — при 460 нм (где должен 

был бы излучать липофусцин). Ни липофусцин, 

ни НАДН не имеют такого спектра возбужде-

ния с максимумом при 330 нм. Он характерен как 

раз для антраниловой кислоты [8].

При сравнении количеств антраниловой кис-

лоты в молодых и стареющих нематодах нами был 

получен неожиданный результат: в молодых червях 

её оказалось гораздо больше (если принять, что 

количество общего белка в гомогенате пропорцио-

нально количеству червей), см. рис. 1. Это означа-

ет, что антраниловая кислота при взрослении и ста-

рении нематод не накапливается. Поэтому вряд ли 

она может являться причиной старения и уж тем 

более — усиления голубого свечения при старении 

или смерти.

При естественном старении нематод обна-

руживаются существенные изменения в белко-

вой УФ-флюоресценции (рис. 3). Спектр УФ-

излучения гомогенатов молодых нематод (в 1 % 

SDS) состоит из двух перекрывающихся ком-

понент: тирозиновой с максимум около 305 нм 

и триптофановой — около 340 нм. При старении 

червей интенсивность триптофановой флюоресцен-

ции возрастает, а положение максимума сдвигается 

в длинноволновую сторону. Полученный результат 

не согласуется с работой [13], где триптофановая 

флюоресценция стареющих нематод (измеренная 

весьма некорректно — непосредственно на живых 

червях, с их поверхности, а не в гомогенатах) почти 

никак не менялась с возрастом.

Как известно [2, 27], длинноволновый мак-

симум при 355 нм характерен для «вод ного» трип-

то фа на, для раз вёрнутых белков, в частно-

сти — де нату рирован ных. При денатурации 

бел ков трип то фановые остатки попадают в во-

дное (более поляр ное) окружение и начинают из-

лучать в длин но вол новой области. У молодых 

0
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Рис. 1. Голубая флюоресценция растворов (в 1 % SDS), 

полученных после гомогенизации нематод. 

Максимальное значение флюоресценции F принято 

за 100 %.

Здесь и на рис. 2, 3: измерено на спектрофлюориметре «Carry» 

в 1 см кварцевых кюветах при 20 °С
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нематод значи тельная доля бел-

ков имеет «спрятанные» трип-
тофаны, то есть у молодых чер-
вей мало денатурирован ных белков. 

Поскольку обе пробы (из мелких 

червей и из крупных, см. рис. 3) 

были в 1 % SDS, то значит детер-

гент не разрушает какие-то прочные 

белковые конгломераты, имеющие-

ся в большом количестве у старых 

червей и флюоресцирующие в бо-

лее длинноволновой УФ-области. 

Можно заключить, что при взрос-

лении и старении червей проис-

ходит агрегация денатурированных 

белков, а также их сшивание (проч-

ные сшивки в агрегатах не разру-

шаются детергентом). Причём эти 

агрегаты не принадлежат к флюо-

ресцирующим липофусцинам и по-

этому не обладают флюоресценци-

ей в голубой области. В принципе, 

о подобных агрегатах есть сведения 

как для нематод [21], так и для дру-

гих объектов [20].

Светорассеяние гомогенатов 

(с до бавлением детергента и при 

вырав ненной концентрации по бел-

ку), полученных из больших нема-

тод, было выше, чем из маленьких, 

например, оптическая плотность све-

торассеяния при 510 нм составляла 

0,18 и 0,15 (в 1 см кювете), соответ-

ственно. Это тоже говорит в поль-

зу того, что в стареющих червях 

имеются более крупные прочно сши-

тые белковые частицы, оставшиеся 

от органов и кутикулы.

Известно, что продолжительность жизни не-

матод зависит от температуры окружающей среды 

[14, 29]. Инкубация при повышенной температу-

ре резко усиливает и метаболизм, и процессы ста-

рения. Мы осуществили искусственное старение 

нематод путём инкубации червей (вместе — мел-
ких и крупных) при 38 °С. Если бы при этом на-
капливалась антраниловая кислота, то появлялась 
бы её голубая флюоресценция. Однако в ходе 
эксперимента (рис. 4) наблюдали обратную тен-
денцию: после 3-го часа инкубации червей интен-
сивность голубой флюоресценции гомогенатов, по-
лученных из них, снижалась почти вдвое (измерено 

в детергентном гомогенате при комнатной темпе-

ратуре). Это говорит об отсутствии накопления 

антраниловой кислоты во время быстрого старе-

ния нематод; наоборот, наблюдается обратное. 

Флюоресценция триптофана снижалась не сильно, 

но сдвигалась в длинноволновую сторону (рис. 5), 

что свидетельствует о повышенной денатурации 

белков в червях при 38 °С. Плечо в районе 305 нм, 

принадлежащее тирозиновым остаткам, при тер-

могибели нематод заметно возросло, так как при 

денатурации белков тирозиновые остатки выходят 

в водную фазу, где их квантовый выход излучения, 

как известно [2], обычно гораздо выше, чем вну-

три белковой глобулы.
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Рис. 2. Спектр возбуждения голубой флюоресценции растворов 

(в 1 % SDS), полученных после гомогенизации нематод; 

излучение — 460 нм

Рис. 3. Белковая флюоресценция растворов (в 1 % SDS), 

полученных после гомогенизации нематод; возбуждение — 275 нм
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Ранее в опытах c изолированными митохон-

дриями из печени крысы [7] наблюдали возник-

новение интенсивной липофусциновой флюорес-

ценции после трехчасового нагрева суспензии 

при 49 °С. Мы попытались получить липофус-

цин или антраниловую кислоту в нематодах тем 

же способом: нагревали червей 3 ч при 49 °С. 

Однако голубое излучение гомогенатов, детекти-

руемое на спектрофлюориметре, после 3 ч прогре-

ва червей не возрастало (на рисунке не показано; 

измеряли SDS-лизированные гомогенаты). Это 

означает, что за 3 ч сильного прогрева в червях 

не образовались ни липофусцин, ни антраниловая 

кислота.

Полученные нами результаты не во всём согла-

суются с результатами работ [10, 13]. В частности, 

в [10] говорилось о выбросе больших 

количеств антраниловой кислоты при 

умирании нематод, а в [13] наблюдали 

двукратное возрастание голубого све-

чения стареющих нематод. Причем 

в указанных работах регистрирова-

ли флюоресценцию непосредствен-

но самих нематод (не гомогенатов), 

то есть реально флюоресценция 

клеток внутренних органов червей 

из-за тиндалевского светорассеяния 

должна быть минимальной, зато в ка-

нал регистрации, как мы предполага-

ем, могло попадать за счёт отражения 

от поверхностных мышц червей мно-

го паразитного возбуждающего света 

(~ 350 нм), а также неизбежно — 

рамановская полоса рассеяния, на-

ходящаяся как раз в голубой области 

(~ 430 нм).

Флюоресцентная микроскопия 
живых нематод

Оптическая микроскопия выяв-

ляет в нематодах C. elegans и T. aceti 

небольшие гранулы, не имеющие 

никакого отношения к липофусцину 

[10]. Они содержат антраниловую 

кислоту. Функции этих гранул до сих 

пор не ясны.

При флюоресцентной микроско-

пии сигнал наблюдается и от гранул, 

и от других частей нематоды [10, 22]. 

В работе [13] голубое свечение, из-

меренное спектрофлюориметрически, 

у живых червей при старении возрастало вдвое, 

а на флюоресцентном микроскопе яркость голубо-

го свечения усиливалась при старении в десятки раз 

(см. яркость участков на фото в [13]). Столь силь-

ное парадоксальное расхождение почему-то авто-

рами никак не обсуждалось. В статье [10] контуры 

живой и мёртвой одиночной нематоды на фотогра-

фии удивительным образом идеально совпали. Это 

очень странно, ибо живой червь весьма подвижен, 

он извивается даже в вязкой среде. И вряд ли можно 

объяснить сильную голубую вспышку, наблюдав-

шуюся при флюоресцентной микроскопии во вре-

мя гибели червя, выбросом антраниловой кислоты. 

Мы предполагаем, что вспышки, детектировав-

шиеся на микроскопе в указанных работах, явля-

лись методическим артефактом (см. ниже).
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Рис. 4. Спектры голубой флюоресценции растворов, полученных 

после гомогенизации нематод с последующим разрушением частиц 

детергентом SDS; возбуждение — 360 нм, щели — 5 нм.

Здесь и на рис. 5: измерено на спектрофлюориметре «Perkin-Elmer» 

в 1 см кварцевых кюветах при 20 °С

Рис. 5. Спектры белковой УФ-флюоресценции гомогенатов нематод, 

инкубированных в течение 1 и 4 ч при t=38 °C; перед измерениями 

везде добавлен 1 % SDS; возбуждение — 275 нм, 

щели монохроматоров — 5 нм
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Учитывая вышесказанное, мы провели про-

верочные опыты по оптической микроскопии 

(в проходящем свете и во флюоресцентном режи-

ме микроскопа) живых и термоубитых нематод. 

При флюоресцентной микроскопии живых нематод 

в голубой области обнаруживается заметный сиг-

нал (рис. 6). Однако величина сигнала от старых 

нематод оказалась ниже, чем от взрослых, что про-

тиворечит версиям о накоплении липофусцина или 

антраниловой кислоты при старении (таблица).

Термоубитые нематоды светятся сильнее жи-

вых (см. рис. 6, фотографии делали в течение 

30 мин после смерти червей; после 1–2 ч сигнал 

был примерно такой же). Однако это свечение 

вряд ли имеет прямое отношение только к липо-

фусцину или антраниловой кислоте. Оно вообще 

не является флюоресценцией в чистом виде, так 

как в контрольных опытах на волокнах белой 

ваты (вместо нематод, см. рис. 6 и таблицу) была 

получена максимальная интенсивность сигна-

ла, то есть рассеянный паразитный возбуждаю-

щий свет (плюс, возможно, переизлучение све-

тофильтров) вкупе с неизбежным рамановским 

комбинационным рассеянием вызывают сигнал 

на фотодетекторе и создают иллюзию флюоресцен-

Рис. 6. Микроскопия живых и термоубитых нематод, а также волокон ваты.

Микроскоп «Leica DM 6000» во флюоресцентном режиме; пропускание флюоресценции от 430 нм, возбуждение — 340–380 нм: 

1 — волокна ваты, 2 — живые нематоды, 3 — термоубитые нематоды; пропускание от 470 нм, возбуждение — 355–425 нм: 

4 — волокна ваты, 5 — живые нематоды, 6 — термоубитые нематоды; пропускание от 510 нм, возбуждение 450–490 нм: 

7 — волокна ваты, 8 — живые нематоды, 9 — термоубитые нематоды

Интенсивность голубого сигнала 
от нематод разного размера и от волокон ваты

Нематоды Интенсивность, отн. ед.

Мелкие (молодые) 11

Средние (зрелые) 25

Крупные (старые) 20

Волокна ваты 31

Примечание. Микроскоп «ЛЮМАМ 2И», возбуждение — через 
УФС-6, излучение — через голубой фильтр; изображения анализи-
ровали в программе ImageJ; приведены среднеарифметические окру-
глённые значения для десятка нематод каждого вида.
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ции. По-видимому, сходный артефакт (вклад све-

торассеяния неизвестной амплитуды) имел место 

в статье [10], авторы которой использовали кон-

фокальную флюоресцентную микро скопию.

Рассмотрение артефактов конфокальной микро-

скопии было проведено нами в [4]. При флюо рес-

центной микро скопии некоторая доля паразитного 

возбуждающего света, попадая из-за ди фрак ции 

и рассеяния в канал детекции, имити рует собой 

флю орес ценцию. Кроме того, вклад даёт комби-

национное рамановское рассеяние (сдвинутое 

в длинноволновую сторону по отношению к полосе 

возбуждения). Оно может усиливаться за счёт тин-

далевского рассеяния на частицах, давая замет-

ный сигнал в той же области, где детектируется 

флюо рес ценция. Кроме того, в большинстве кон-

фокальных микроскопов окрашивание в разные 

цвета осуществляется компьютерной программой 

без связи с реальным спектром излучения.

Мы провели ряд контрольных опытов с нема-

тодами на флюоресцентном микроскопе «Leiса» 

при другой длине волн возбуждения и получи-

ли столь же интенсивное зеленое и желтое свечение 

(см. рис. 6), что и в случае голубого свечения. Это 

невозможно объяснить ни вкладом липофусцина, 

ни антраниловой кислоты. Максимальный вклад 

во всех случаях даёт паразитный свет.

При измерении на микроскопе интенсивно-

сти голубого свечения одиночной нематоды (нахо-

дящейся под покровным стеклом) на втором часу 

возникла вспышка (рис. 7), вызванная началом 

предсмертных судорог червя. Эта вспышка вряд ли 

имеет прямое отношение к антраниловой кислоте 

и липофусцину, ибо вызвана усилением светорас-

сеяния на кутикуле червя при судорожном сокра-

щении мышц, при котором возрастает показатель 

преломления, в результате чего усиливается свето-

рассеяние.

Голубое свечение одиночной нематоды 

при микроскопии возрастало при добавлении 

нескольких микролитров спирта под покров-

ное стекло (рис. 8). В момент контакта червя с мо-

лекулами этанола происходит рефлекторное сжа-

тие мышц с попыткой уйти от раздражителя, что 

приводит к большему светорассеянию на поверх-

ности нематоды и возрастанию голубого сигнала. 

Голубая вспышка, наблюдаемая на конфокаль-

ном микроскопе в работе при умирании нематоды 

[10], не имеет, по нашему мнению, прямого отно-

шения к антраниловой кислоте. Вероятно, вспыш-

ка была вызвана изменением светорассеяния при 

интенсивном сокращении или расслаблении муску-

латуры колец червя. Мы наблюдали изменения её 

интенсивности также при поворотах червя (данные 

не приведены).

Выводы

Старение, а также смерть нематод, сопрово-

ждающиеся возгоранием голубого свечения при 

флюоресцентной микроскопии, не связаны напря-

мую ни с накоплением липофусцина, ни с выбросом 

антраниловой кислоты.

При флюоресцентной микроскопии существен-

ный вклад в голубое свечение живых и мёртвых 

нематод, а также в голубую вспышку умирающих 

нематод вносит паразитный рассеянный свет, отра-

жающийся от кутикулы и органов червя.

При спектрофлюориметрии гомогена-

тов, по лучаемых из нематод, главный вклад 

в го лу бой области даёт антраниловая кислота. 

Од нако тотальное содержание антраниловой кис-

лоты, измерен ное спек т  рофлюори метрически, 

у взрослых особей оказалось ниже, чем у молодых.

При искусственном старении нематод с помо-

щью нагрева не обнаруживается накопления антра-

ниловой кислоты.

Причиной старения нематод, по-видимому, 

является образование прочных поперечных сши-

вок между белками. В пользу этого свидетельствуют 
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Рис. 7. Изменение голубой интенсивности одиночной 

нематоды во времени.

Микроскоп «ЛЮМАМ 2И»; на 2-м часу начались 

предсмертные судороги нематоды
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данные по триптофановой флюорес-

ценции и светорассеянию гомогена-

тов: у старых червей обнаруживается 

большое количество денатурирован-

ного белка, выявляемое по длинновол-

новому сдвигу триптофановой флюо-

ресценции, а также много крупных 

белковых частиц с прочными сшивка-

ми, не разрушаемых детергентом, что 

детектируется по светорассеянию.

Авторы выражают признательность 

фирме «BRL» (Тайвань) за финансовую 

поддержку исследований.
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This paper shows that the aging and death of nematodes, accompanied by the ignition of a blue glow 
under fl uorescent microscopy, are not directly linked to any lipofuscin (aging pigment), nor with the anthra-
nilic acid (a product of degradation of tryptophan residues of proteins). The main contribution in the blue 
fl ash of the dying nematodes belongs to parasitic light, scattered on the cuticle and bodies of the worm. 
The main contribution in the blue region at spectrofl uorometry of homogenates, obtained from nema-
todes, really gives anthranilic acid. However, the content of anthranilic acid, measured by spectrofl uorim-
etry, in adult nematodes is lower than that in the young ones. Artifi cial aging of nematodes by moderate 
heating revealed no accumulation of anthranilate and no loss of tryptophan, from which it must be formed. 
Thus, it is hardly lipofuscin or anthranilic acid. The cause of aging and death of nematodes is the forma-
tion of strong cross-links between proteins. This is supported by data on tryptophan fl uorescence and light 
scattering of homogenates: the old worms show a large number of denaturated proteins and large protein 
particles with a strong cross-links, which are not destroyed be detergent.

Key words: aging, nematodes, lipofuscin, anthranilic acid, cross-linked proteins, cross-links, fl uores-
cence, light scattering
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В статье представлены результаты сравнитель-
ного анализа гериатрического статуса, индекса ко-
морбидности M. Charlson, гериатрического вариан-
та кумулятивного индекса коморбидности (CIRS-G) 
у пациенток разных возрастных групп с раком мо-
лочной железы с учетом сопутствующей патологии 
(синдрома ХСН). Установлено, что возрастная клас-
сификация ВОЗ при определении соматического 
и гериатрического статуса пациенток с раком мо-
лочной железы представляется более валидной. 
Дана оценка выраженности гериатрических син-
дромов. Выявлено, что у лиц среднего и пожи-
лого возраста в большей степени выражены син-
дром мальнутриции и когнитивные нарушения. 
Определена необходимость равнозначного уче-
та старческой астении и коморбидности с целью 
увеличения точности предсказания неблагоприят-
ных событий.

Ключевые слова: старческая астения, специа-
лизированный гериатрический осмотр, хрониче-
ская сердечная недостаточность, рак молочной 
железы, коморбидность, индекс коморбидности 
M. Charlson, кумулятивная шкала рейтинга заболе-
ваний (CIRS-G)

По данным ВОЗ, в 2015 г. в мире от рака 

умерли 8,8 млн человек, в том числе 571 тыс. 

женщин — от рака молочной железы (РМЖ). 

С возрастом частота этого заболевания неуклонно 

растет, и на фоне увеличения продолжительности 

жизни населения эта патология все чаще встреча-

ется у пожилых пациенток [8, 10, 11].

Лечение злокачественных новообразований 

у лиц пожилого и старческого возраста является 

проблемой достаточно острой, поскольку в этот 

период появляются дополнительные факторы, спо-

собные влиять на исход лечения. Одним из таких 

факторов, представляющих большой интерес, яв-

ляется старческая астения. Однако исследований 

на данную тему проведено немного, поскольку по-

жилой и старческий возраст нередко является кри-

терием исключения из многоцентровых онкологи-

ческих исследований [16, 17, 21, 23, 28, 29].

В соответствии с возрастной классификацией 

ВОЗ, люди 25–44 лет относятся к лицам молодо-

го возраста, 45–59 лет — среднего, 60–74 лет — 

пожилого, старше 75 лет —старческого, в котором 

выделяются долгожители – люди 90 лет и старше.

В РФ также пользуются классификацией, 

утвержденной в 1965 г. на симпозиуме Академии 

педагогических наук СССР. В соответствии с ней, 

средний возраст делится на два периода: 1-й пери-

од — 21/22–35 лет (ж/м); 2-й период — 36–

55/60 лет (ж/м); пожилые люди — 56/61–

75 лет (ж/м); старческий возраст — 76–90 лет; 

долгожители — после 90 лет.

Одной из важных характеристик здоровья па-

циентов старшего и пожилого возраста является 

наличие синдрома старческой астении — состоя-

ния особой уязвимости гомеостаза к воздействи-

ям стрессоров, таких как химиотерапия или хирур-

гическая операция, поэтому освещение вопросов 

эпидемиологии и влияния старческой астении на он-

копатологию является важным аспектом в контек-

сте выработки стратегии оказания специализиро-

ванной онкогериатрической помощи [18, 19].

Международное общество гериатрической 

онкологии (SIOG), а также ряд исследователей 

рекомендуют подход, основанный на комплекс-

ной гериатрической оценке (CGA), позволяющей 

выбрать наиболее эффективный метод лечения он-

кологической патологии [13, 15, 16, 22, 25].

Некоторые исследователи показали большое 

значение специализированного гериатрического 

осмотра как предиктора осложнений при лечении 

онкопатологии, однако вопрос непосредственного 

влияния старческой астении на течение онколо-

гического заболевания ими не рассматривался [7, 

26].
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Более половины лиц пожилого и старческо-

го возраста с выявленной онкопатологией име-

ют старческую астению или предастеничное со-

стояние, что подвергает их повышенному риску при 

проведении специализированных методов лечения. 

Помимо этого, в анамнезе таких пациентов при-

сутствует ряд других заболеваний, оказывающих 

влияние на выбор лечения и особенности ведения 

больных. Исследования показали, что в полови-

не случаев пациенты с РМЖ умирают от иных 

заболеваний, в первую очередь от сердечно-

сосудистых. Инсульт, инфаркт миокарда, ХСН 

и другие заболевания усиливают проявление син-

дрома старческой астении, ухудшают прогноз ле-

чения основного заболевания [2, 27].

ХСН является достаточно распространен-

ным синдромом. В России диагноз ХСН имеют 

7,9 млн человек, то есть 7 % населения, в первую 

очередь пожилого и старческого возраста [9].

В качестве комплексного подхода достаточно 

хорошо зарекомендовали себя шкалы оценки тяже-

сти состояния и прогноза при многих заболеваниях, 

часто очень сходных. Однако исследователи отме-

чают актуальность разработки интегральной систе-

мы оценки функционального состояния и прогно-

за [2].

Наиболее распространенной методикой для 

определения гериатрического статуса пациен-

та является специализированный гериатрический 

осмотр, основанный на выявлении степени вы-

раженности гериатрических синдромов, таких 

как гипомобильность, мальнутриция, когнитив-

ные способности, психоэмоциональные наруше-

ния, а также снижение степени независимости 

в повседневной жизни. Однако при оценке старче-

ской астении по результатам специализированно-

го гериатрического осмотра выраженность сопут-

ствующей патологии учитывается опосредовано.

Для определения особенностей лечения комор-

бидных состояний важно оценить не только ге-

риатрический, но также соматический и онколо-

гический статус. В связи с тем, что соматический 

и онкологический статус трудно поддаются прямой 

оценке, перспективным является использование 

комплексных индексов коморбидности, учитываю-

щих как объективный статус пациента по органам 

и системам, так и стадию развития онкопатологии.

Для стандартизации научных исследований со-

четанных заболеваний у лиц пожилого и старческо-

го возраста были разработаны следующие индексы: 

индекс коморбидности M. Charlson (балльная си-

стема оценки возраста и наличия определенных со-

путствующих заболеваний); кумулятивная шкала 

рейтинга заболеваний (Cumulative Illness Rating 

Scale — CIRS) и др.

Важным показателем, способствующим 

определению тактики ведения пациентов в усло-

виях коморбидности, является оценка его сома-

тического статуса, для определения которого так-

же существует ряд шкал, из которых чаще всего 

в клини ческой практике для диагностики и в про-

гностических целях используют шкалу Карнов-

ского (Kar novsky Performance Index — КРІ) 

и шкалу трудоспособности (Eastern Cooperative 

Onco lo gy Group — ECOG) [4].

Таким образом, целью работы явился сравни-

тельный анализ гериатрического статуса пациен-

ток с РМЖ в условиях коморбидности.

Материалы и методы

В условиях отделения химиотерапии Белго-

род ского онкологического диспансера были обсле-

дованы 33 пациентки 35–71 года с РМЖ, в том 

числе страдающих ХСН I–II степени I–II ФК 

(n=10).

Проводили сравнительный анализ по-

ка за телей гериатрического статуса, индекса 

комор  бид ности M. Charl son, гериат рического 

вариан та кумулятивного индекса коморбид-

но с  ти (CIRS-G) у па циенток разных возраст-

ных групп с РМЖ с учетом сопутствующей 

патоло гии (синдрома ХСН). Ре зультаты исследо-

вания анализировали по сле дую щим возрастным 

категориям пациенток:

• три группы пациенток, ранжированные в со-

ответствии с классификацией ВОЗ (<45 лет, 45–

59 лет, > 60 лет);

• две группы пациенток, ранжированные в со-

ответствии с классификацией среднего и пожилого 

возраста в РФ (≤55 лет и >55 лет);

• три группы пациенток, ранжированные в со-

ответствии с классификацией среднего и пожилого 

возраста в РФ; при этом группу в возрасте ≤55 лет 

рассматривали в качестве контрольной (n=12), 

группа пациенток старше 55 лет была разделена 

исходя из наличия в анамнезе ХСН как сопутству-

ющей патологии (n=10) или ее отсутствия (n=11).

Соматический (общий) статус оценива-

ли в соответствии со шкалой трудоспособности 

ECOG [20].

Для определения степени выраженности син-

дрома старческой астении был проведен специали-

зированный гериатрический осмотр, полученные 
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данные регистрировали и обрабатывали с помощью 

программы «Оптимизация ухода в гериатрии в за-

висимости от степени старческой астении» [5, 6].

Индекс коморбидности M. Charlson с учетом 

возраста и наличия определенных сопутствую-

щих заболеваний, сравнительный риск смертности 

(Rela tive risk of death — RR) и CIRS-G рассчи-

тывали по методикам [3, 12, 14, 24].

Результаты обработаны статистическими ме-

тодами с использованием пакета прикладных ком-

пьютерных программ Statistic 6.0, Excel.

Результаты и обсуждение

Соматический статус пациенток определяет-

ся, главным образом, уровнем их активности, по-

скольку индекс ECOG отражает нарушение обще-

го состояния на фоне основного и сопутствующих 

заболеваний. Оценка индекса ECOG у пациен-

ток с РМЖ показала, что уровень активности 

в группе молодых женщин (до 45 лет) в сред-

нем соответствовал 0,3 балла, то есть достаточной 

функциональной активности, когда пациенты спо-

собны выполнять привычные трудовые действия 

без ограничений.

У пациенток среднего и пожилого возраста 

по шкале ВОЗ величина индекса ECOG соста-

вила в среднем, соответственно, 1 и 1,2 балла, что 

указывает на проявление утомления в процессе 

обычной деятельности, но при этом способность 

к передвижению и выполнению легкой и сидячей 

работы сохранена.

При анализе данных по возрастной шкале РФ, 

у пациенток среднего возраста индекс ECOG 

в среднем был равен 0,8, у пожилых — 1. Индекс 

ECOG у пациенток старше 55 лет, имеющих со-

путствующую патологию — ХСН, в проведенных 

исследованиях не превысил 1,1 балла.

Анализ данных специа лизи рован ного гериат-

рического осмотра у па циенток молодого и сред него 

возраста с РМЖ (в со ответ ствии с класси фикацией 

ВОЗ) позволил установить, что их гериатриче-

ский статус характе ризовался как старение с фор-

мированием астении, у пациенток пожилого воз-

раста — как старение с формированием частичной 

зависимости от посторонней помощи (табл. 1).

У пациенток всех возрастных групп не вы-

явлено достоверных отличий по основным пока-

зателям гериатрического статуса. Установлены 

определенные нарушения общей двигательной ак-

тивности: от легкой степени у молодых пациенток 

до умеренных нарушений у лиц среднего и пожи-

лого возраста; наличие риска развития нарушения 

питания (синдрома мальнутриции); легкая степень 

нарушения когнитивной сферы; хорошее мораль-

ное состояние и легкая степень зависимости в по-

вседневной жизни.

Степень однородности полученных данных, 

пределы их варьирования с высокой степенью до-

стоверности можно оценить при помощи коэффи-

циента вариации (Сv, %). Чем выше значение ко-

эффициента вариации, тем относительно больший 

разброс и меньшая выравненность у исследуемых 

значений. При величине Сv < 10 % изменчивость 

Таблица 1

Гериатрический статус пациенток разного возраста с раком молочной железы

Возрастная 
группа, лет

Гипо-
мобильность, 

баллы
Cv, %

Синдром 
маль нутри ции, 

баллы
Cv, %

Оценка 
когнитивных 
способностей, 

баллы

Cv, 
%

Оценка 
морального 
состояния, 
баллы

Cv, %

Оценка 
степени 

независимости 
в повседневной 
жизни, баллы

Cv, %

Группы пациенток по возрастным критериям ВОЗ

<45 34,5±2,3 3,7 23,5±1,8 10,7 23,3±3,4 19,7 41,3 ±14,4 47,4 98,8±1,9 2,5

45–59 33,6±3,9 13,7 21,8±2,5 14,4 23,8±3,8 19,9 41,3±13,6 40,1 92,9±9,7 13,0

>60 32,1±3,7 15,1 20,6±4,0 21,8 23,9±4,4 23,1 35,4±9,8 34,9 93,5±7,1 9,8

Группы пациенток по возрастным критериям РФ

≤55 33,3±3,4 12,5 22,6±2,3 11,7 24,2±4,0 19,8 43,4 ±13,3 36,2 91,7±1,71 12,2

>55 33,2±4,0 14,2 21,0±3,3 18,6 23,5±3,9 20,9 37,2±11,5 41,1 95,0±6,2 8,2

Группы пациенток по возрастным критериям РФ с учетом коморбидности (ХСН)

≤55 33,3±3,4 12,5 22,6±2,3 11,7 24,2±4,0 19,8 43,4 ±13,3 36,3 91,7±11,7 15,5

>55 без ХСН 34,0±3,5 12,5 22,0±3,4 18,3 25,1±4,0 19,7 40,0±14,4 46,7 95,0±6,4 8,2

>55 с ХСН 32,4±4,4 16,4 20,1±3,3 18,7 21,8±3,4 20,5 34,2±8,8 31,2 95,0±6,0 8,6
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принято считать незначительной, а совокупность 

абсолютно однородной; при 10–20 % — уровень 

изменчивости средний, а совокупность достаточно 

однородна; величина Сv > 20 % свидетельствует 

о значительной изменчивости, неоднородности, 

а более 60 % — о большой изменчивости. Однако 

в последние годы все чаще рекомендуют использо-

вать более широкие диапазоны изменчивости при 

характеристике однородности совокупности дан-

ных: <17, 17–33 и более 33 %, соответственно [1].

У пациенток пожилого возраста выявлено сни-

жение показателей психоэмоционального статуса 

на 14,3 % в сравнении с другими группами.

Наименьшие коэффициенты вариации 

(Cv=2,5–10,7 % ) были характерны для показа-

телей гипомобильности, мальнутриции и степени 

независимости у пациенток молодого возраста. 

У пациенток среднего и пожилого возраста уровень 

варьирования показателей значительно возрастал.

При анализе гериатрического статуса паци-

енток среднего и пожилого возраста в соответ-

ствии с классификацией РФ было установлено, 

что степень выраженности гериатрических синдро-

мов, оцененная по уровню коэффициента вариации 

(Cv, %), изменялась в пределах 8,2–41,1 %. При 

этом разница абсолютных значений не превы-

шала ошибки опыта на фоне достаточно высоких 

коэффициентов вариации. Исключение составили 

данные по моральному статусу и показателю сте-

пени независимости, которые в группе пациенток 

пожилого возраста снизились на 14,3 и 9,6 %, со-

ответственно.

Анализ гериатрического статуса пожилых па-

циенток старше 55 лет (по классификации РФ) 

в зависимости от наличия или отсутствия у них син-

дрома ХСН позволил установить, что на фоне 

ХСН отмечено снижение показателя гипомобиль-

ности на 4,7 %, мальнутриция выражена сильнее 

на 8,3 %. По сравнению с группой среднего воз-

раста и группой пожилых без ХСН, у пациенток, 

страдающих этой патологией, снижаются показа-

тели когнитивного и психоэмоционального статуса 

на 9,9–13,2 % и на 21,2–14,5 %, соответственно.

В современной научной медицинской литера-

туре, как отечественной, так и зарубежной, вопрос 

целесообразности использования практическими 

врачами индексов коморбидности и гериатрическо-

го статуса обсуждается достаточно широко. Для 

оценки соматического состояния пациенток, ранжи-

рованных в соответствии с возрастными критерия-

ми ВОЗ, провели расчет индекса коморбидности 

M. Charlson и сравнительного риска смертности, 

табл. 2.

Оба показателя во всех возрастных группах 

имели высокий коэффициент вариации (Cv=25,7–

75,1 %). При этом у лиц молодого и среднего воз-

раста индексы коморбидности отличались только 

величиной коэффициента вариации (Cv, %).

У лиц пожилого возраста индекс коморбидности 

и сравнительный риск смертности достоверно пре-

вышали показатели у остальных возрастных групп. 

В частности, индекс коморбидности был выше 

на 77 %, а сравнительный риск смертности уве-

личился в 2,58 раза.

Анализ индекса коморбидности у лиц сред-

него и пожилого возраста по классификации 

РФ также выявил его существенные различия 

на фоне высоких коэффициентов вариации: 

у пациенток старше 55 лет индекс коморбидно-

сти возрос на 56,4 %, риск смертности увели-

чился в 2,12 раза.

Изучение влияния коморбидности показа-

ло, что у лиц пожилого возраста на фоне ХСН 

индекс коморбидности увеличился в 1,87 раза, 

а без ХСН — лишь на 28 %.

Риск смертности на фоне ХСН возрос 

в 2,69 раза, без ХСН — на 58,8 %.

Расчет гериатрического варианта кумуля-

тивного индекса коморбидности (CIRS-G) 

у пациенток возрастных групп по классифика-

ции ВОЗ показал, что суммарный балл тяжести 

по категориям с патологией выше у лиц стар-

Таблица 2

Индекс коморбидности M. Charlson и сравнительный 
риск смертности у пациенток разного возраста 

с раком молочной железы

Возрастная 
группа, лет

Индекс 
коморбидности

Cv, %
Сравнительный 
риск смертности

Cv, 
%

Группы пациенток по возрастным критериям ВОЗ

<45 4,3±1,8 48,5 5,9±3,3 65,5

45–59 4,3±1,4 40,9 5,9±3,3 75,1

>60 7,6±1,5 25,7 15,2±5,1 38,0

Группы пациенток по возрастным критериям РФ

<55 3,9±1,4 41,4 5,1±2,8 61,9

>55 6,1±2,0 39,1 10,8±6,2 63,4

Группы пациенток по возрастным критериям РФ 
с учетом коморбидности (ХСН)

<55 3,9±1,4 41,4 5,1±2,8 61,9

>55 без ХСН 5,0±1,5 37,9 8,1±5,1 77,5

>55 с ХСН 7,3±1,9 32,3 13,7±5,6 46,9
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ше 60 лет (на 77,1 % по сравнению с молоды-

ми и на 39,8 % — с лицами среднего возраста), 

табл. 3.

Оценка рейтинга заболеваний показала, 

что у пациенток пожилого возраста в соответ-

ствии с классификацией РФ индекс CIRS-G был 

на 30,8 % выше, чем у лиц среднего возраста. При 

этом выявлено увеличение количества сопутствую-

щих заболеваний на 69,5 %.

Введение дополнительного критерия (забо-

левания ХСН) при расчете индекса CIRS-G по-

казало, что пациентки, страдающие ХСН, имеют 

более выраженный индекс коморбидности на фоне 

возрастающего числа категорий сопутствующей 

патологии.

Однако индекс тяжести коморбидности, рас-

считываемый как отношение суммарного балла 

по категориям с патологией к числу этих катего-

рий, имел минимальный коэффициент вариации 

и в среднем составлял 2,7–2,9 при Cv=8,3–

15,6 %.

Был проведен корреляционный анализ основ-

ных показателей гериатрического статуса, индекса 

коморбидности M. Charlson и шкалы CIRS-G для 

возрастных групп пациенток с РМЖ как в зави-

симости от разных возрастных классификаций, так 

и при выделении как отдельного сопутствующего 

фактора наличия ХСН.

Установлена положительная связь между по-

казателями возраста и суммарного балла по кате-

гориям с патологией CIRS-G (r = 0,556, p<0,01), 

общего числа категорий с патологией (r = 0,571, 

p<0,01), индексом коморбидности (r = 0,601, 

p<0,01), а также индексом смертности (r = 0,613, 

p<0,01).

Выявлена положительная корреляция сред-

ней силы между степенью выраженности старче-

ской астении и числом нозологических единиц вы-

раженной тяжести (r = 0,407, p<0,05).

Индекс комор бидности имеет сред ней си лы кор -

ре ляцию с суммарным баллом CIRS-G (r = 0,504, 

p<0,01), а также общим числом ка те горий с пато ло-

гией CIRS-G (r = 0,546, p<0,01).

Риск смертности, определяемый по индексу 

M. Charlson, имеет корреляционную связь сред-

ней силы с суммарными баллами CIRS-G (r = 0,569, 

p<0,01), общим числом катего рий с патологи-

ей CIRS-G (r = 0,609, p<0,01), а также числом 

нозологических единиц выраженной тяжести 

(r = 0,403, p<0,05).

Выявленные закономерности определяют важ-

ность дальнейших исследований по оценке наибо-

лее эффективных методов диагностирования стар-

ческой астении как важного фактора, влияющего 

на результаты лечения онкопатологии у лиц пожи-

лого и старческого возраста.

Выводы

Возрастная классификация ВОЗ при опреде-

лении соматического и гериатрического статуса па-

циенток с раком молочной железы представляется 

более валидной, так как ее использование позволя-

ет выявить различия в функциональной и трудовой 

активности и идентифицировать степень выражен-

ности гериатрических синдромов.

Таблица 3

Кумулятивная шкала рейтинга заболеваний CIRS-G у пациенток разного возраста с раком молочной железы

Возрастная 
группа, лет

Суммарный балл 
по категориям 
с патологией

Cv, %
Общее число 
категорий 

с патологией
Cv, %

Число категорий 
с уровнями тяжести 

«3» и «4»
Cv, %

Индекс 
тяжести

Cv, %

Группы пациенток по возрастным критериям ВОЗ

<45 10,5±2,5 27,5 3,8±0,8 25,5 2,5±0,5 23,1 2,8±0,2 10,8

45–59 13,6±3,3 30,4 4,9±1,1 28,8 2,8±0,7 28,2 2,7±0,2 10,5

>60 18,6±5,2 33,2 6,6±1,9 35,9 3,8±1,2 36,9 2,9±0,3 14,0

Группы пациенток по возрастным критериям РФ

≤55 11,2±2,9 33,0 4,1±0,9 32,1 2,5±0,6 27,0 2,8±0,2 12,0

>55 16,2±4,1 31,5 5,9±1,3 30,7 3,3±1,0 34,9 2,7±0,3 12,4

Группы пациенток по возрастным критериям РФ с учетом коморбидности (ХСН)

≤55 11,2±2,9 33,0 4,1±0,9 32,1 2,5±0,6 27,0 2,8±0,2 12,0

>55 без ХСН 14,2±3,7 30,9 5,3±1,3 29,5 2,9±0,8 35,9 2,7±0,2 8,3

>55 с ХСН 18,4±4,0 27,92 6,6±1,4 28,7 3,7±1,0 31,3 2,8±0,3 15,6
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Анализ выраженности гериатрических синдро-

мов у пациенток с раком молочной железы показал, 

что у лиц среднего и пожилого возраста в боль-

шей степени выражены синдром мальнутриции 

и когнитивные нарушения.

Для увеличения точности предсказания небла-

гоприятных событий рекомендуется равнозначный 

учет синдромов старческой астении и коморбидно-

сти.

Индекс коморбидности M. Charlson доста-

точно объективно описывает соматический статус 

пациенток с раком молочной железы только у лиц 

пожилого возраста (свыше 60 лет). Применение 

индекса M. Charlson у пациенток старше 55 лет по-

зволяет выявить различия при введении дополни-

тельного фактора (наличие либо отсутствие ХСН).

Кумулятивная шкала рейтинга заболеваний 

(CIRS-G) более полно отражает соматический ста-

тус пациенток при всех вариантах возрастной клас-

сификации. При этом пациентки, страдающие 

ХСН, имеют более выраженный индекс комор-

бидности CIRS-G на фоне возрастающего числа 

категорий сопутствующей патологии.
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in patients of different age groups with breast cancer, considering the concomitant pathology (CHF). It 
was revealed that the age classifi cation of the WHO is more valid in determining the somatic and geriatric 
status of women with breast cancer. Also the evaluation of the severity of geriatric syndromes is given. 
It was revealed that the malnutrition syndrome and cognitive impairment syndrome are more expressed 
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and comorbidity is determined with the aim of increasing the accuracy of prediction of adverse events 
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В Белгородской области за 16 лет наблюдения 
(2000–2015 гг.) число повторно ежегодно призна-
ваемых инвалидами вследствие злокачествен-
ных новообразований увеличилось на 113,4 %. 
Их удельный вес статистически достоверно уве-
личился от 6,9 до 24,2 %, в среднем за год равен 
11,3 %±5,9 п. п. (процентные пункты) от общего 
числа повторно признанных инвалидами. В 2015 г. 
злокачественные новообразования в качестве при-
чины повторной инвалидности заняли 2-е ранго-
вое место после болезней системы кровообраще-
ния. Контингент повторно признанных инвалидами 
вследствие злокачественных новообразований 
формируется преимущественно лицами средне-
го (46,4 %±9,9 п. п.) и пенсионного (27,7 %±19,7 п. п.) 
возраста, инвалидами II–III группы (37,2 %±4,3 п. п. 
и 50,8 %±4,1 п. п., соответственно). С возрастом утя-
желяется повторно устанавливаемая группа ин-
валидности. Установленная негативная динамика 
уровня, структуры и тенденций повторной инва-
лидности взрослого населения вследствие зло-
качественных новообразований свидетельствует 
об актуальности и большой медико-социальной 
и экономической значимости проблемы.

Ключевые слова: Белгородская область, взрос-
лое население, злокачественные ново обра зования, 
повторная инвалидность

Заболеваемость злокачественными новообра-

зованиями представляет собой проблему боль-

шой социально-экономической значимости и отно-

сится к числу наиболее сложных медико-социаль ных 

проблем из-за возрастающей ее распространенно-

сти, преждевременной смертности и инвалидиза-

ции населения, что приводит к значительным эко-

номическим потерям, складывающимся из прямых 

и косвенных затрат [3, 13]. Злокачественные ново-

образования являются второй по частоте после бо-

лезней системы кровообращения причиной смерт-

ности населения, формирующей отрицательный 

демографический баланс в нашей стране [2, 6, 

7, 9]. По данным Росстата, в целом по РФ от-

мечается снижение смертности по основным клас-

сам причин смерти, кроме новообразований [4, 5]. 

Очевидна необходимость поиска путей наиболее 

эффективного использования ресурсов, выде-

ляемых государством для противораковой борьбы 

[8, 13]. В экономически развитых странах бремя 

рака растет в результате старения населения и ши-

рокого распространения малоподвижного образа 

жизни, курения, «западного» типа питания, увели-

чивающих риск развития злокачественного новооб-

разования [10, 11, 14]. Пожилые люди подверже-

ны большему риску заболеть раком, чем молодые, 

из-за физиологических изменений, сопутствующих 

процессу старения, которые способствуют возник-

новению и росту опухолей. К тому же, прогрес-

сирование некоторых новообразований меняется 

в зависимости от возраста пациента [1]. В иссле-

дуемый период отмечается увеличение показателей 

заболеваемости злокачественными новообразова-

ниями как в Белгородской обл., так и по РФ, одна-

ко показатели заболеваемости населения в первой 

превышают общероссийские [12]. Рост показа-

телей заболеваемости и инвалидности вследствие 

злокачественных новообразований у взрослого на-

селения Белгородской обл. явился основанием для 

нашего исследования.

Цель исследования — выявление тенденции 

повторной инвалидности взрослого населения 

в возрастном аспекте вследствие злокачественных 

новообразований в Белгородской обл.

Материалы и методы

Для оценки повторной инвалидности проведен 

анализ уровня, структуры инвалидности взрос-

лого населения вследствие злокачественных но-

вообразований в Белгородской обл. в динамике 

за 16-летний период — 2000–2015 гг. по трем 
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возрастным группам взрослого населения в соот-

ветствии с критериями формы № 7-собес: 1-я (мо-

лодой возраст) — мужчины 18–49 и женщины 

18–44 лет (2000–2005 гг.), мужчины и женщи-

ны 18–44 лет (2006–2015 гг.); 2-я (средний воз-

раст) — мужчины 50–59 и женщины 45–54 лет 

(2000–2005 гг.), мужчины 45–59 и женщины 

45–54 лет (2006–2015 гг.); 3-я (пенсионный 

возраст) — мужчины от 60 и женщины от 55 лет 

(2000–2015 гг.).

Исследование проводили сплошным методом. 

Методы сбора и обработки статистического ма-

териала: аналитический, аналитико-графический, 

выкопировки данных из документов, статисти-

ческий (t-критерий, z-критерий, F-критерий). 

Статистическую обработку цифровых данных вы-

полняли с помощью IBM PC Intel Core i5–2500K. 

Математическую обработку данных осуществля-

ли с помощью пакета программ StatSoft Sta tis-

tica 12.5.

Источник информации — данные Белгород-

стата, годовые отчетные формы № 7-собес Глав-

ного бюро медико-социальной экспертизы по Бел-

городской обл.

Результаты и обсуждение

За 16 лет в Белгородской обл. суммарное 

число впервые и повторно признанных инвалида-

ми вследствие злокачественных новообразований 

увеличилось на 113,4 %, в среднем составляет 

3123,1±694,1 человека в год.

В общем контингенте инвалидов вследствие 

злокачественных новообразований доля повтор-

но признанных инвалидами (ППИ) колеблется 

в пределах 52,0–67,8 % и в среднем составляет 

61,1 %±3,7 п. п. (рис. 1).

Число ППИ вследствие злокачественных но-

вообразований увеличилось от 2 041 в 2000 г. 

до 4 355 в 2015 г. (прирост составил +113,4 %), 

в среднем составляет 3123,4±694,5 человека в год. 

Наибольший темп прироста числа ППИ отмеча-

ется в 2005 (на 14,7 %) и 2008, 2012 гг. (на 13,4 

и 13,2 %, соответственно).

Удельный вес инвалидов вследствие злокаче-

ственных новообразований статистически досто-

верно увеличился от 6,9 % в 2000 г. до 24,2 % 

в 2015 г., в среднем за год равен 11,3 %±5,9 п. п. 

от общего числа ППИ (табл. 1).

В Белгородской обл. злокачественные ново-

образования в качестве причины повторной ин-

валидности взрослого населения в 2000 г. среди 

всех классов болезней занимали 5-е ранговое место 

(удельный вес 6,9 %) после болезней системы 

кровообращения (26,8 %), костно-мышечной си-

стемы (15,3 %), последствий травм и отравле-

ний (9,5 %) и психических расстройств (8,0 %). 

В 2015 г. злокачественные новообразования в ка-

честве причины повторной инвалидности вышли 

на 2-е ранговое место (удельный вес 24,2 %) по-

сле болезней системы кровообращения (33,0 %), 

табл. 2.

По РФ динамика показателей аналогичная.

Контингент ППИ вследствие злокачественных 

новообразований формируется преимуществен-

но лицами среднего (в среднем 46,4 %±9,9 п. п.) 

и молодого (25,9 %±11,0 п. п.) возраста, 

на долю лиц пенсионного возраста приходится 

27,7 %±19,7 п. п.; инвалиды трудоспособного воз-

раста составляют 72,3 % от общего числа ППИ. 

При этом удельный вес инвалидов среднего воз-

раста составляет 50,6 % в 2000 г., увеличивается 

до 55,4 % в 2003 г., снижается до 55,0 % в 2004 г. 

и достигает максимума в 2007 г. — 60,9 %, за-

тем снижается до 29,8 % в 2015 г.; инвали-

дов молодого возраста — уменьшается от 41,7 % 

в 2000 г. до 14,1 % в 2015 г.; инвалидов пенсион-

ного возраста — составляет 5,2–7,7 % в 2000–

2004 гг., увеличивается до 56,0 % в 2015 г. С 2000 

по 2015 г. увеличилась доля лиц пенсионного воз-

раста с 7,7 до 56,0 % при p<0,05 (прирост соста-

вил +627,3 %) и уменьшилась доля лиц средне-

43

48

32,2

36,3

39

36,8

37,9

38,4

37,7

38,9

57
52

67,8

63,7

61

63,2

62,1

61,6

62,3
61,1

0 10 20 30 40 50 60 70 80

2000

2004

2008

2010

2011

2012

2013

2014

2015

Рис. 1. Структура общей инвалидности 

вследствие злокачественных новообразований по виду 

освидетельствования в Белгородской области
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го возраста с 50,6 до 29,8 % при p<0,05 (темп 

прироста составил –41,1 %) и молодого возрас-

та — с 41,7 до 14,1 % при p<0,05 (темп приро-

ста составил –66,2 %), рис. 2. Значительное уве-

личение с 2005 г. общего числа ППИ за счет лиц 

пенсионного возраста объясняется значительно 

возросшей их обращаемостью в бюро после приня-

тия в 2004 г. Федерального закона № 122 о моне-

тизации льгот.

Общий уровень повторной инвалидности 

вследствие злокачественных новообразований ста-

тистически достоверно увеличился от 17,5 в 2000 г. 

до 34,2 в 2015 г. (прирост составил +95,4 %), 

в среднем за год составил 25,1±4,9 инвалида 

на 10 тыс. взрослого населения. Линейный тренд 

изменения уровня повторной инвалидности вслед-

ствие злокачественных новообразований статисти-

чески достоверен (коэффициент регрессии соста-

вил +1,05).

Увеличение уровня инвалидности вследствие 

злокачественных новообразований в регионе обу-

словлен ростом «грубых» показателей заболевае-

мости от 328,18 в 2000 г. до 436,27 на 100 тыс. 

населения в 2015 г. (прирост составил +32,9 %).

В изученном периоде снизился уровень повтор-

ной инвалидности в молодом возрасте с 13,2 до 10,4 

при p<0,05 (темп прироста составил –21,2 %) 

и в среднем возрасте — с 61,5 до 47,6 при p<0,05 

(темп прироста составил –22,6 %), увеличился 

в пенсионном возрасте с 4,5 до 59,7 при p<0,05 

(прирост составил +1226,7 %). При этом уровень 

повторной инвалидности в среднем за год составил 

у лиц молодого возраста 11,6±2,1, у лиц среднего 

возраста — 56,5±9,6, у лиц пенсионного возрас-

та — 26,4±20,8 инвалида на 10 тыс. соответству-

ющего населения. Линейные тренды изменения 

доли инвалидов молодого, среднего и пенсионного 

возраста в структуре всех ППИ вследствие злока-

чественных новообразований статистически досто-

верны (коэффициент регрессии составил –0,40, 

–1,73 и +4,36, соответственно), рис. 3.

В контингенте ППИ вследствие злокаче-

ственных новообразований преобладают инвали-

ды II (37,2 %±4,3 п. п.) и III (50,8 %±4,1 п. п.) 

группы, на долю инвалидов I группы приходит-

Таблица 1

Доля и уровень инвалидности вследствие злокачественных новообразований в повторной инвалидности 
в Белгородской обл. в динамике за 2000–2015 гг.

Годы

Повторно признанные инвалидами (ППИ) ППИ вследствие злокачественных новообразований

всего, человек
темп 

роста/убыли, %

на 10 тыс. 
взрослого 
населения

всего, человек
темп 

роста/убыли, %
удельный 
вес, %

на 10 тыс. 
взрослого 
населения

2000 29712 − 255,1 2041 − 6,9 13,2

2001 32963 +10,9 280,4 2191 +7,3 6,6 13,8

2002 36601 +11,0 309,6 2302 +5,1 6,3 13,7

2003 39543 +8,0 329,1 2430 +5,6 6,1 13,3

2004 41325 +4,5 340,6 2492 +2,6 6,0 19,0

2005 47083 +13,9 384,4 2859 +14,7 6,1 16,9

2006 46099 −2,1 372,7 2823 −1,3 6,1 13,8

2007 42584 −7,6 341,2 2991 +6,0 7,0 13,0

2008 39793 −6,6 316,1 3392 +13,4 8,5 12,8

2009 29904 −24,9 236,0 3494 +3,0 11,7 14,7

2010 24317 −18,7 191,4 3349 −4,1 13,8 15,0

2011 22235 −8,6 175,5 3427 +2,3 15,4 17,3

2012 22570 +1,5 177,5 3881 +13,2 17,2 17,8

2013 21350 −5,4 167,7 3808 −1,9 17,8 18,3

2014 20408 −4,4 160,2 4139 +8,7 20,3 20,3

2015 18032 −11,6 141,8 4355 +5,2 24,2 20,7

М±δ 32157,1±9554,1 − 261,2±80,5 3123,4±694,5 − 11,3±5,9 15,9±2,6

2015–2000, % −39,3 − −44,4* +113,4 − +250,7* +56,8*

* Различие достоверно, р<0,05.
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ся 12,0 %±2,2 п. п. от общего числа в среднем 

за год (рис. 4). Высокий удельный вес инвалидов 

I– II группы в контингенте ППИ обусловлен диа-

гностикой злокачественных новообразований в за-

пущенных стадиях.

При повторном освидетельствовании с возрас-

том утяжеляется устанавливаемая инвалидность. 

Так, в среднем за год удельный вес ППИ вслед-

ствие злокачественных новообразований состав-

ляет:

• по I группе инвалидности: в молодом воз-

расте — 6,1 %±2,0 п. п., в среднем возрас-

те — 8,1 %±2,2 п. п., в пенсионном возрасте — 

41,6 %±26,0 п. п.;

• по II группе инвалидности: в молодом воз-

расте — 35,4 %±5,0 п. п., в среднем возрас-

Таблица 2

Распределение повторно признанными инвалидами (ППИ) в Белгородской обл. по классам болезней, 2000 и 2015 гг.

Класс болезней
2000 г. 2015 г.

ППИ, чел.  % ранговое место ППИ, чел.  % ранговое место

Всего 29712 100,0 − 18032 100,0 −

Туберкулез 602 2,0 12 29 0,2 14

Болезнь, вызванная ВИЧ 1 0,003 14 26 0,1 15

Злокачественные новообразования 2041 6,9 5 4355 24,2 2

Болезни эндокринной системы 1483 5,0 8 444 2,5 8

Психические расстройства 2379 8,0 4 1687 9,3 4

Болезни нервной системы 1915 6,4 6 908 5,0 5

Болезни глаза 1442 4,9 9 650 3,6 7

Болезни уха 136 0,5 13 155 0,9 12

Болезни системы кровообращения 7953 26,8 1 5955 33,0 1

Болезни органов дыхания 1504 5,1 7 263 1,5 9

Болезни органов пищеварения 688 2,3 11 236 1,3 10

Болезни костно-мышечной системы 4557 15,3 2 1702 9,4 3

Болезни мочеполовой системы − − – 147 0,8 11

Последствия травм, отравлений 2808 9,5 3 664 3,7 6

Последствия производственных травм 608 2,0 12 110 0,6 12

Профессиональные болезни 159 0,5 13 52 0,3 13

Прочие болезни 1436 4,8 10 649 3,6 7

21

32

Рис. 2. Возрастная структура повторной инвалидности вследствие злокачественных новообразований 

в Белгородской обл.
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те — 38,3 %±5,1 п. п., в пенсионном возрасте — 

32,6 %±9,5 п. п.;

• по III группе инвалидности: в молодом воз-

расте — 58,8 %±4,4 п. п., в среднем возрас-

те — 53,6 %±4,5 п. п., в пенсионном возрасте — 

25,9 %±21,3 п. п. от общего числа (рис. 5).

Выводы

За период 2000–2015 гг. в Белгородской обл. 

показатели повторной инвалидности взрослого на-

селения вследствие злокачественных новообразо-

ваний имеют негативную динамику.

Данная патология в качестве причины инвалид-

ности занимает 5-е ранговое место в 2000 г. и 2-е 

ранговое место после болезней системы кровообра-

щения в 2015 г.
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Рис. 3. Уровень повторной инвалидности вследствие злокачественных новообразований с учетом возраста 

в Белгородской обл. (на 10 тыс. соответствующего населения)
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Рис. 4. Структура повторной инвалидности 

вследствие злокачественных новообразований

 по группам инвалидности в Белгородской обл. 

в среднем за 2000–2015 гг.
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Рис. 5. Распределение контингента повторно признанных инвалидами вследствие злокачественных новообразований 

по возрасту и группам инвалидности в Белгородской обл. в среднем за 2000–2015 гг.
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Контингент лиц повторно признанных инвали-

дами вследствие злокачественных новообразований 

формируется преимущественно за счет лиц средне-

го и пенсионного возраста, инвалидов II и (в мень-

шей степени) I группы; в пенсионном возрасте 

значительный удельный вес повторно устанавли-

ваемой инвалидности по I группе.

Вышеизложенное свидетельствует об актуаль-

ности и большой медико-социальной значимости 

проблемы повторной инвалидности взрослого на-

селения вследствие злокачественных новообразо-

ваний в Белгородской обл.
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AGE SPECIFIC RECURRENT CANCER DISABILITY OF ADULT POPULATION IN THE BELGOROD REGION 
IN DYNAMICS IN 2000–2015

Belgorod National Research University, 85, Pobedy Str., Belgorod, 308015; е-mail: vadd@mail.ru

In the Belgorod region for 16 years of observation (2000–2015) number of persons who are annually 
recognized as recurrently disabled due to cancer increased by 113,4 %. Their specifi c weight increased 
from 6,9 up to 24,2 % and its average annual rate is 11,3±5,9 % of total number of recurrently disabled 
persons. In 2015 cancer as a reason of recurrent disability was on the 2d ranking place after cardio-
vascular system diseases. Cohort of persons recognized as recurrently disabled due to cancer include 
mainly persons of average (46,4±9,9 %) and pension (27,7±19,7 %) age, persons with disability groups 
II and III (37,2±4,3 % and 50,8±4,1 % respectively). With increasing age the degree of the recurrently 
granted disability group gets heavier. Specifi ed negative dynamisc of levels, structure and trends of recur-
rent cancer disability of adult population shows the importance and great medical and social as well as 
economical signifi cance of the problem.

Key words: the Belgorod region, adult population, cancer, recurrent disability
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Старение кожи является актуальной пробле-
мой современной геронтокосметологии. Одним 
из перспективных методов замедления процес-
са возрастных изменений кожи является приме-
нение косметики с короткими пептидами. Цель 
работы — изучение влияния пептида KE (Lys-Glu, 
Вилон) на экспрессию маркеров старения фибро-
бластов кожи человека в модели in vitro. Методом 
иммунофлюоресцентной конфокальной микро-
скопии в «молодых» и «старых» культурах фиб-
ро бластов кожи изучена экспрессия коллагена 
1-го типа и сиртуина-6. Установлено, что при ста-
рении в культурах фибробластов кожи площадь 
экспрессии коллагена 1-го типа и сиртуина-6 сни-
жается, соответственно, в 3,5 и 3,6 раза. Пептид KE 
повышает площадь экспрессии коллагена 1-го типа 
в «старых» культурах фибробластов кожи на 83 %, 
увеличивает площадь экспрессии сиртуина-6 в «мо-
лодых» и «старых» культурах фибробластов кожи, 
соответственно, в 1,6 и 2,6 раза. Таким образом, 
пептид KE повышает функциональную активность 
фибробластов кожи и замедляет их старение.

Ключевые слова: фибробласты кожи, клеточ-
ное старение, пептид КЕ

Процесс старения кожи обусловлен эпиге-

не ти че  скими и генетическими факторами. Ге-

не ти ческие структурные изменения кожи 

яв ляются следствием метилирования генов, ко ди-

рую щих сигнальные молекулы, которые регули-

руют функ циональную активность клеток кожи 

и носят индивидуальный характер. Гене  ти че-

ские и эпи гене ти ческие факторы старения вызы-

вают гистологические изменения кожи, которые 

за клю чаются в уплощении эпидермальных греб-

ней, ослаблении поверхностных контактов между 

эпидер мисом и дермой, что приводит к ухудшению 

об мена питательными веществами и метаболита-

ми между слоями кожи.

Скорость возрастных изменений в коже неоди-

накова у мужчин и женщин и зависит от гормо-

нального фона организма. Эпигенетические фак-

торы, включающие воздействие солнечных лучей, 

загрязнение окружающей среды, курение, повто-

ряющиеся движения лицевых мышц, образ жиз-

ни, можно контролировать с помощью различ-

ных профилактических мер [3]. К препаратам, 

способcтвующим замедлению процессов старения 

кожи, относятся короткие пептиды. Так, методом 

иммунофлюоресцентной конфокальной микроско-

пии было изучено влияние пептидов KE (Lys-Glu, 

Вилон), KED (Lys-Glu-Asp, Везуген), AED (Ala-

Glu-Asp, Карталакс) и AEDG (Ala-Glu-Asp-Gly, 

Эпиталон) на процессы пролиферации (Ki67), ре-

генерации и старения (CD98hc), апоптоза (каспа-

за-3) и ремоделирования межклеточного матрикса 

(ММР-9) в фибробластах кожи при их старении 

в культуре. Все изученные пептиды снижали син-

тез ММР-9, возрастающий при старении фибро-

бластов кожи крыс, и повышали экспрессию моле-

кул Ki67, CD98hc, синтез которых снижается при 

клеточном старении. Пептиды AED и AEDG сни-

жали выраженность каспаза-зависимого апоптоза, 

повышающегося при старении культур клеток [1].

Пептид КЕ — один из представителей пеп-

тидных тимомиметиков, который был обнаружен 

в составе тималина. При изучении иммуномоду-

лирующих свойств пептида КЕ было установлено, 

что он стимулирует клеточный иммунитет и не-

специфическую резистентность организма, а так-

же оказывает стимулирующее действие на макро-

фаги и нейтрофилы [4, 5]. Пептид КЕ усиливает 

процессы дифференцировки лимфоидных клеток, 

кроме того, он проявил выраженные геропротек-
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торные свойства в модели ускоренного (радиаци-

онного) старения организма и способствовал уве-

личению продолжительности жизни животных [8]. 

При этом молекулярно-клеточные аспекты геро-

протекторного действия пептида КЕ в отношении 

фибробластов кожи человека в настоящее время 

изучены недостаточно.

Цель работы — изучение влияния пептида КЕ 

на экспрессию маркеров старения фибробластов 

кожи человека в модели in vitro.

Материалы и методы

Фибробласты выделяли из кожи около-

ушной области, полученной в результате опе-

рации по круговой подтяжке лица у женщины 

(1970 г. р.). После получения кожу обрабатывали 

в стерильных условиях раствором диспазы II в кон-

центрации 2,4 ЕД/мл в течение 18 ч при 4 °С, за-

тем механически отделяли эпидермис от дермы. 

Для получения суспензии клеток дерму измель-

чали ножницами до кусочков размером 2–3 мм 

и помещали в раствор коллагеназы I типа в среду 

M199. Полученную суспензию клеток осаждали 

при 1000 об/мин в течение 5 мин, после чего оса-

док клеток ресуспендировали в питательной сре-

де. Питательная среда состояла из среды M199, 

10 % эмбриональной бычьей сыворотки, 1 % 

L-глутамина, 1,5 % Hepes-буфера и раствора пе-

нициллина и стрептомицина (пенициллин–стреп-

томицин, 100-кратный раствор, «ПанЭко», фла-

кон 5 мл содержит: пенициллина — 5000 ед/ мл, 

стрептомицина — 5000 мкг/мл, растворитель — 

0,9 % NaCl). Через 5 дней первичная культура до-

стигала монослоя и ее пересеивали в соотношении 

1 : 3. Для снятия клеток с подложки использовали 

раствор трипсина–версена (соотношение трипсина 

и версена 1:1, стерильный, готовый к использова-

нию во флаконах по 200 мл, «Биолот»), который 

добавляли по 500 мкл на флакон (объем 50 мл, 

площадь 25 см2, стерильный, с адгезивной поверх-

ностью и вентилируемой крышкой, CellATTACH, 

«Jet Biofil»), время действия — 3 мин при t=37 °С. 

Открепление клеток от подложки контролировали 

под микроскопом. Для блокирования ферментатив-

ной реакции добавляли полную питательную среду 

по 5 мл на флакон. Затем суспензию клеток центри-

фугировали 5 мин при 1000 об/мин. Концентрация 

клеток для нулевого пассажа составила 50 тыс. 

клеток на 1 мл среды в одной лунке 24-луночного 

планшента (стерильный, с адгезивной поверхно-

стью, CellATTACH, «Jet Biofil»). Пассирование 

производили через 3 сут на 4-е, когда культура 

достигала монослоя. Культивирование проводили 

до 3-го и 14-го пассажа, на котором клетки были 

рассеяны на планшет.

Клетки 3-го и 14-го пассажа были разделе-

ны на три группы: 1-я — контрольные культу-

ры (без добавления пептида); 2-я — культу-

ры с добавлением пептида КЕ в концентрации 

20 нг/мл; 3-я — культуры с добавлением кон-

трольного панкреопротекторного пептида KEDW 

(Панкраген, H-Lys-Glu-Asp-Trp-NH
2
) в кон-

центрации 20 нг/ мл [7]. Концентрацию пепти-

дов 20 нг/ мл выбрали потому, что в предыдущих 

исследованиях она оказалась наиболее эффектив-

ной в отношении фибробластов кожи для других 

коротких пептидов [1]. В соответствии с рекомен-

дацией Международной ассоциации исследований 

клеточных культур (Сан-Франциско, 2007), 3-й 

пассаж расценивали как «молодые», а 14-й — 

как «старые» культуры. Затем было произведе-

но иммуноцитохимическое окрашивание культур. 

Для проведения пермеабилизации использовали 

0,1 % Тритон X-100 («Биолот»), растворенный 

в фосфатно-солевом буфере. Затем культуры кле-

ток инкубировали в 1 % фосфатно-солевом буфере 

(pH 7,5) в течение 30 мин для блокировки неспе ци-

фического связывания. Инкубацию с первичными 

антителами проводили в течение 60 мин. В работе 

использовали первичные моноклональные антите-

ла к коллагену 1-го типа (1:100, «Abcam», США) 

и сиртуину-6 (1:200, «Abcam», США).

Конфокальную микроскопию клеток прово-

дили в инвертированном конфокальном микроско-

пе «Olympus» Fluoview CM FV300-IX70 с ис-

пользованием апохроматического объектива 606 

UPlan. Для спецификации флюоресценции ис-

следуемых маркеров использовали волну возбуж-

дения аргонового лазера 488 нм. Ядра клеток до-

крашивали Hoechst 33258 («Sigma»), в результате 

чего они флюоресцировали темно-синим. Зеленая 

или красная флюоресценция характеризовала экс-

прессию исследуемых маркеров (инкубация с вто-

ричными антителами, конъюгированными с флюо-

рохромом Alexa Fluor 488 (1:1000; «Abcam») 

или Alexa Fluor 647 (1:1000, «Abcam»), в тече-

ние 30 мин при комнатной температуре, в темно-

те). Готовые препараты заключали под покров-

ные стекла в монтирующую среду Dako Fluorescent 

Mounting Medium («Dako», США).

Для анализа полученных результатов ис-

пользовали программное обеспечение ВидеоТест-

Морфология 5.2, как было описано ранее [6, 10]. 
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В каждом случае анализировали пять полей зрения 

при ув. 200. Площадь экспрессии рассчитывали 

как отношение площади, занимаемой иммунопози-

тивными клетками, к общей площади клеток в поле 

зрения и выражали в процентах. Этот параметр ха-

рактеризует количество клеток, в которых экспрес-

сируется исследуемый маркер. Также в условных 

единицах (у. е.) оценивали оптическую плотность 

экспрессии, отражающую количество исследуемо-

го маркера, синтезируемого в одной клетке.

В статистическую обработку данных был вклю-

чен подсчет среднего арифметического, стандарт-

ного отклонения и доверительного интервала для 

каждой выборки, обработку проводили в програм-

ме Statistica 6.0. Для анализа вида распределения 

использовали критерий Шапиро–Уилка. Для про-

верки статистической однородности нескольких 

выборок были использованы непараметрические 

процедуры однофакторного дисперсионного анали-

за (критерий Крускалла–Уоллиса). В случаях, ког-

да дисперсионный анализ выявлял статистически 

значимую неоднородность нескольких выборок, 

для последующего выявления неоднородных групп 

(путем их попарных сравнений) применяли про-

цедуры множественных сравнений с помощью 

U-критерия Манна–Уитни. Критический уровень 

достоверности нулевой гипотезы (об отсутствии 

различий) принимали равным 0,05.

Результаты и обсуждение

Площадь экспрессии коллагена 1-го типа 

в «старых» культурах фибробластов была в 3,5 

раза ниже, чем в «молодых» культурах (табл. 1). 

При этом оптическая плотность экспрессии колла-

гена 1-го типа в «молодых» и «старых» культурах 

фибробластов кожи достоверно не различалась 

(табл. 2). Полученные данные свидетельствуют 

о том, что при старении количество фибробластов 

кожи, в которых происходит активный синтез кол-

лагена 1-го типа, снижается. Пептид КЕ повышал 

площадь экспрессии коллагена 1-го типа в «ста-

рых» культурах фибробластов на 83 %, но не вли-

ял на этот показатель в «молодых» культурах (см. 

табл. 1, рисунок). При этом пептид КЕ повы-

шал оптическую плотность экспрессии коллаге-

на 1-го типа в «молодых» и «старых» культурах 

фибробластов, соответственно, на 9 и 21 % (см. 

табл. 2). Пептид KEDW, тропный к ткани под-

желудочной железы, не влиял на площадь и опти-

ческую плотность экспрессии коллагена в культу-

рах фибробластов кожи при их старении.

Площадь экспрессии сиртуина-6 в «старых» 

культурах фибробластов была в 3,6 раза ниже, 

чем в «молодых» культурах (см. табл. 1). Такую 

же тенденцию наблюдали и для оптической плот-

ности. Оптическая плотность экспрессии сиртуи-

на-6 в «старых» культурах фибробластов кожи 

Таблица 1

Влияние пептидов на площадь экспрессии маркеров старения фибробластов кожи

Маркер

Площадь экспрессии, %

«молодые» культуры «старые» культуры

контрольные 
культуры

пептид КЕ пептид KEDW
контрольные 
культуры

пептид КЕ пептид KEDW

Коллаген 
1-го типа

27,22±2,78 29,75±1,10 26,13±2,98 7,92±1,51* 14,54±1,17** 8,16±1,76

Сиртуин-6 8,54±1,16 13,69±0,73** 6,79±2,00 2,37±0,31* 6,12±0,63** 2,03±0,42

Примечание. Здесь и табл. 2: * р<0,05 по сравнению с соответствующим показателем в контроле в «молодых» культурах; ** р<0,05 по срав-
нению с соответствующим показателем в контроле.

Таблица 2

Влияние пептидов на оптическую плотность экспрессии маркеров старения фибробластов кожи

Маркер

Площадь экспрессии, %

«молодые» культуры «старые» культуры

контрольные 
культуры

пептид КЕ пептид KEDW
контрольные 
культуры

пептид КЕ пептид KEDW

Коллаген 
1-го типа

34,7±1,8 37,9±0,9** 32,2±0,8 31,4±2,2 38,0±2,1** 31,6±1,8

Сиртуин-6 20,1±2,3 26,5±1,4** 21,3±1,4 7,6±0,5* 10,9±0,6** 7,3±0,7
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была в 2,6 раза ниже, чем в «молодых» клетках 

(см. табл. 2). Полученные данные свидетельству-

ют о том, что при старении количество фибробла-

стов кожи, в которых синтезируется сиртуин-6, 

снижалось. Пептид КЕ повышал площадь экс-

прессии сиртуина-6 в «молодых» и «старых» куль-

турах фибробластов, соответственно, в 1,6 и 2,6 

раза (см. табл. 1). Пептид КЕ повышал оптиче-

скую плотность экспрессии сиртуина-6 в «моло-

дых» и «старых» культурах фибробластов, соот-

ветственно, в 1,3 и 1,4 раза (см. табл. 2). Пептид 

KEDW не влиял на площадь и оптическую плот-

ность экспрессии сиртуина-6 в культурах фибро-

бластов кожи при их старении.

Заключение

Удельный вес коллагена в коже снижается при 

хронологическом старении и при фотостарении. 

В ходе морфометрических исследований кожи 

живота у пациентов разных возрастных групп 

(10–75 лет) выявлено прогрессивное уменьше-

ние доли соединительной ткани, содержащей кол-

лагеновые волокна, с возрастом. Эти изменения 

более выражены в средней части дермы и дости-

гают существенных величин уже к 50 годам. При 

этом происходит снижение синтеза коллагена 1-го 

и 3-го типа [2]. Однако темпы снижения 1-го бо-

лее значимы, в связи с этим происходит измене-

ние соотношения коллагена 3-го типа к коллагену 

1-го типа (у молодых 15 и 80 %, соответственно), 

коррелирующее с возрастом пациентов [12]. Эти 

данные согласуются с полученными нами резуль-

татами, свидетельствующими о том, что площадь 

экспрессии коллагена 1-го типа в «старых» куль-

турах фибробластов в 3,5 раза ниже, чем в «мо-

лодых» культурах. При этом пептид КЕ может 

частично замедлять возрастное снижение синтеза 

коллагена в фибробластах кожи человека, повышая 

их функциональную активность.

Белок сиртуин-6 (SIRT6) является кри-

ти ческим регулятором транскрипции ста биль-

ности генома, длины теломер, репара ции ДНК 

и мета  болического гомеостаза [11]. Сир ту ин-6 мо-

ду лирует теломерный хро матин, деаце ти ли руя ли-

зин 9 гис тона H3 и предотвра щая тело мерную дис-

функцию и раннее клеточное старение [9]. 

Выявленное нами снижение синтеза сир туина-6 

в фиб ро бластах кожи при их старении и повыше-

ние экспрессии этого белка под действием пептида 

КЕ может указывать на перспективность примене-

ния этого пептида в качестве геропротектора в кос-

метологии.

а б

Экспрессия коллагена 1-го типа в культуре фибробластов кожи на 14-м пассаже («старая» культура): 

а — контроль; б — пептид КЕ.

Иммунофлюоресцентная конфокальная микроскопия, ув. 200; ядра клеток докрашены Hoechst 33258 — темно-синяя 

флюоресценция; зеленая флюоресценция — окрашивание на коллаген 1-го типа
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Skin aging is one of the topical issues in modern gerontocosmetology. Application of cosmetic prod-
ucts with short peptides is a promising measure for retardation of skin aging. This research is aimed at 
investigation of KE (Lys-Glu, Vilon) dipeptide infl uence on the expression of markers of aging in human 
skin fi broblasts in vitro. Collagen type I and sirtuin-6 expression in «young» and «old» skin cell fi broblasts 
cultures was studied using immunofl uorescence confocal microscopy method. The areas of expression 
of collagen type I and sirtuin-6 are known to decrease in skin fi broblasts with aging by 3,5 and 3,6 times 
accordingly. KE dipeptide increases collagen type I expression area in «old» skin fi broblasts cultures by 
83 %. KE dipeptide increases expression area of sirtuin-6 in «young» and «old» skin fi broblasts cultures 
by 1,6 and 2,6 times correspondingly. Thus, KE dipeptide promotes functional activity of skin fi broblasts 
and inhibits their aging.

Key words: skin fi broblasts, cell senescence, KE peptide



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2017 • Т. 30 • № 5

703

The aim was to compare an occurrence of acute PE 
in hospitalized patients 65+ years old with diabetes 
mellitus (DM) with those without any DM. It was a ret-
rospective analysis of data collected in documentation 
of patients who were hospitalized at the geriatric de-
partment in the years 2007–2015. In this period we had 
11 947 patients of an average age of 79,9±8,5 years 
(min — 65, max — 103 years). Out of this number there 
were 4 069 diabetics. Acute PE was found in 344 pa-
tients of an average age 80,3±7,4 years. 121 of them died 
(35,3 %) and 223 survived (64,7 %). From total patients 
88 were diabetics with PE. Mortality on PE did not in-
fl uence the presence of DM. She was the same in both 
groups of patients (p=NS) — with and without DM. 
Results: Prevalence PE in the hospitalized 65+ years 
old was 2,9 %. Mortality of PE among all the hospital-
ized 65+ was 1,0 %. Higher prevalence of PE was found 
in non-diabetics — 3,2 %, as compared to the diabet-
ics — 2,3 % (p<0,025). The average age of patients 
with diabetes both with and without PE was lower as 
compared to the non-diabetics (p<0,01). Among risk 
factors we found signifi cantly more frequently obesity 
in the diabetics as compared to the non-diabetics both 
surviving (p<0,001) and those who died (p<0,05). The 
most important risk factor of PE was in all the patient’s 
immobility. One risk factor appeared in the set of survi-
vors more frequently in the non-diabetics as compared 
to the diabetics (p<0,05). Simultaneous occurrence 
of three risk factors appeared more frequently in the 
surviving diabetics (p<0,001) as compared to the non-
diabetics. Although overall presence of risk factors 
was higher in the diabetics, PE prevalence in the DM 
patients was lower as compared to the non-diabetics. 
The immobility in general was the most important risk 
factor for PE occurrence, in the diabetics then also 
obesity.

Key words: advanced age, pulmonary embolism, ve-
nous thrombembolism, risk factors, diabetes mellitus, 
immobility, obesity

Patients in advanced age show up as a very het-

erogeneous group from the medical point of view, often 

with ambiguous and rather atypical symptomatology 

[3, 17, 19]. Their number constantly grows including 

their typical multi-morbidity [4, 17, 42], which often 

covers disease symptoms up and this can threaten pa-

tients' life as well. Pulmonary embolism (PE) or rather 

venous thromboembolism (VTE) is the third most fre-

quent cardiovascular affection after the myocardial in-

farction and stroke [9, 24]. About 1 % of hospitalized 

patients die of PE. The ratio of the PE deaths between 

surgical and intern fields is 1:3 [36]. P. O. Hansson 

[20] points out, that majority of the PE deceased did 

not show any symptoms of previous VTE and they 

were not treated for that.

Pulmonary embolism belongs to the circulatory 

system diseases which are least frequently correctly and 

timely diagnosed [37, 45]. The course of PE in ad-

vanced age is more serious as compared to the younger 

age groups [15]. The symptoms are either non-specific 

or even totally absent, so the PE may be a contingent 

section finding [38]. Optimum treatment of the PE 

may change the course of the disease for the better and 

also its prognosis in the elderly including the diabetics 

and it is possible to reach sufficient stabilization of the 

somatic status including complication prevention [33]. 

The incidence of VTE grows exponentially with the 

age and belongs to the most frequent causes of death 

[12, 15, 23]. Mi Yuhong [46] in their meta-analysis 

points out to controversial results of numerous stud-

ies dealing with a relation of diabetes mellitus (DM) 

and PE.

Our study was aimed at finding whether the occur-

rence of PE in our set of the diabetics is more frequent 

or not. We performed a retrospective analysis of the 

patient 65+ data pertaining to those who had the acute 

PE diagnosed at admission or in the course of hospi-

talization. In the individuals with and without DM we 

compared prevalence, mortality and risk factors of PE. 

At the same time we compared data of survivors and 

the deceased of both groups.

© Коллектив авторов, 2017 Adv. geront. 2017. Vol. 30. № 5. P. 703–708
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Materials and methods

Patients. In the years 2007–2015 there were 

11 947 elderly patients of an average age 79,9±8,5 

years (min — 65, max — 103 years) hospitalized at 

the acute geriatric department, out of which there were 

4 069 (34 %) diabetics. The whole set of the patients 

as well as a set of patients with and without PE includ-

ing their age and mortality regarding the DM presence 

are depicted in the tabl. 1.

Tabl. 2 deals with a set of non-diabetics and dia-

betics according to the age bands — 65–74, 75–84 

and ≥85 years. In the age range 65–74 years there 

were more diabetics (p<0,01) and in the subgroup 

of the «oldest old» (≥ 85 years) there were more non-

diabetics.

We performed a retrospective analysis of patient 

with an acute PE in the said period of time data. All 

in-patients 65+ y. were randomly admitted for inter-

nal hospitalization without any pre-selection from the 

catchment area of the Brno city where there are approx. 

120 000 inhabitants. The acute PE was then found 

either at admission or it occurred during the hospital-

ization at the inpatient ward or the intensive care unit. 

In the patients who died suddenly the diagnosis of PE 

was stated by the pathological autopsy.

Methodology. Every patient had a standard intern 

examination — i. e. anamnesis, physical examination, 

electrocardiogram (ECG), chest radiograph, basic 

biochemical and hematological analyses (D-dimers) 

and in majority of symptomatic cases also addition-

al different examinations. In 271 patients (79 %) PE 

was verified by imaging methods: helical computed to-

mography (CT AG) of pulmonary vessels or a perfu-

sion scan of the lungs; if appropriate it was completed 

also with transthoracal echocardiography (TTE). As 

a standard when there was a suspicion of PE the labo-

ratory value of the D-dimers was determined. Thanks 

to their high negative predictive value they were easily 

accessible examination in the differential diagnostics 

of PE.

Further on we wanted to find out whether any 

of PE symptoms such as hard breathing, chest pains, 

syncope, cough or haemoptisis was present at the ad-

mission or occurred in the course of hospitalization. 

We also assessed the risk factors: immobility, heart 

failure — HF, deep venous thrombosis — DVT, tu-

mors — TU, obesity, injuries and surgical interven-

tions within last four weeks, ictus with hemiparesis oc-

curring in the last month.

PE at the admission was found in 221 patients 

based on subjective symptoms and results of objective 

examinations. In 35 patients PE occurred during the 

hospitalization. Post mortem PE was diagnosed by the 

pathological autopsy in 88 cases.

Table 1

Description of the dataset structure

Parameter Patients without DM Patients with DM Total Statistical signifi cance

Number of all patients 7878 (65,9 %) 4069 (34,1 %) 11947

Age1, years 81,2±7 (65–103) 79,3±7 (65–101) 80,5±7 (65–103) t=16,542
p<0,01

Number of non-PE 7568 (66 %) 3945 (34 %) 11603

Age, years 80,7±6,9 (65–103) 79,9±6,7 (65–101) 80,7±6,9 (65–103) t=5,969
p<0,01

No of deceased non-PE 780 (9,9 %) 289 (7,1 %) 1,069

No of PE 254 90 344

Age, years 80,4±7,4 (65–96) 78,1±6,8 (65–94) 80,3±76,4 (65–96) t=2,579
p<0,01

No of deceased PE 80 (31,6 %) 27 (30 %) 107

Notes. 1 mean±SD (min–max); DM — diabetes mellitus; PE — Pulmonary embolism.

Table 2

Occurrence of pulmonary embolism in non-diabetics (non-
DM) and diabetics (DM) according to age ranges (65–74; 

75–84 and ≥ 85 years)

Pulmonary 
embolism

Non-DM DM
Statistical 

signifi cance 
(c2-test)

Age 65–74 
years

51
20,0 %

28
31,1 %

χ2=4,665
p<0,05

Age 75–84 
years

116
45,5 %

44
48,9 %

χ2=0,310
p=NS

Age 
≥ 85 years

88
34,5 %

18
20,0 %

χ2=6,601
p<0,01

Total 254 90



705

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2017 • Т. 30 • № 5

The level of the D-dimers was increased in 205 

patients with a PE suspicion at the admission (93 %). 

In the case of the D-dimer increase there were not 

found any statistically significant differences regarding 

the DM presence.

All the dates were collected in PC and statistically 

analyzed by the Microsoft Office Excell programme 

(χ2-test; Student’s t-test; Pearson’s correlation coef-

ficient).

Results and Discussion

Acute PE was found in 344 patients of an aver-

age age 80,3±7,4 years. Out of this number 107 

patients died (31,1 %) and 235 survived (68,9 %). 

90 PE patients altogether had diabetes and 254 were 

non-diabetics.

PE prevalence in the hospitalized 65+ y. was 2,9 %. 

Inter annually it varied from 23 to 46 patients/a year. 

Higher occurrence of PE was found in the non-diabet-

ics — 3,2 %, as compared to the diabetics — 2,2 % 

(χ2=9,655; p<0,005). PE mortality in the hospital-

ized 65+ at the acute geriatric department was 1,0 %. 

Statistically significant differences between mortality 

of both groups were not found. The number of the de-

ceased was in both sets very close (31,6 % in the DM 

set vs. 30 % in the non-DM one).

The diabetics, as a whole set, both with and with-

out PE, were statistically significantly younger than the 

non-diabetics of our set (see tabl. 1; p<0,01).

The PE occurrence had an increasing trend 

with the age. Pearson’s coefficient of correlation be-

tween age and frequency of PE is for people up to age 

80 y. r = 0,887; up to age 85 y. r = 0,759 and up 

to 90 y. r = 0.576 (for all p<0,01).

As far as the risk factors (RF) are concerned 

certain differences between both groups were found 

(tabl. 3). The diabetics were always more obese as 

compared to the non-diabetics. Even in the diabetic 

survivors obesity was present significantly more fre-

quently as compared to the non-diabetics (χ2=24,1; 

p<0,001). Similarly in the deceased obesity was 

present more frequently in the patients with DM 

(χ2=4,218; p<0,05). The most important RF for PE 

was immobility which was in the deceased non-diabet-

ics 20,0 % as compared to the survivors — 12,8 %, 

in the diabetics it was then 21,6 % vs. 7,5 %. Further 

risk factors such as heart failure, stroke, tumors, deep 

venous thrombosis, injuries not even surgical interven-

tions did not show any statistically significant differ-

ences both in the survivors and the deceased, diabetics 

or non-diabetics — see tabl. 3.

A single RF in the set of the survivors occurred 

more frequently in the non-diabetics as compared 

to the diabetics (χ2=4,05; p<0,05). Three simulta-

neously occurring RFs were more frequent in the sur-

viving diabetics (χ2=31,177; p<0,001). All the other 

RF comparisons in the deceased for 1, 2 and 3 RFs do 

not reach any statistical significance. The survey of the 

RF numbers regarding survival and DM is to be found 

in the Figure.

Table 3

Analyses of risk factors of pulmonary embolism according to the presence of DM and the life (survivors and deceased)

Group of patients Heart failure Immobility Stroke Tumors
Deep venous 
thrombosis

Trauma Obesity
Surgical 

intervention

DM Survivors 18 15 3 17 15 4 35 3

DM Deceased 22 23 6 12 1 4 9 3

Non-DM Survivors 32 26 10 37 67 17 23 6

Non-DM Deceased 35 72 23 45 17 13 6 8
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Absolute number of risk factors (RF) according to survival 

and DM
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The VTE, which includes both DVT and PE, is 

a serious problem in every age (but even more serious 

in the advanced age) because it is connected with high 

morbidity and mortality [8, 24, 36]. Problems of acute 

PE are not paid with an appropriate attention [15].

In a relation between DM and PE there is a series 

of controversies [36]. Diabetes is usually considered a 

RF for VTE and to a certain extent also for the pro-

coagulation condition [9, 25]. More studies confirm a 

positive relation leading to an increase of the VTE and 

PE risks [7, 10, 13, 28, 30, 35, 39, 43]. There are, 

however, also studies which do not confirm this relation 

[11, 22, 26–29]. In our set of the PE patients we 

found higher occurrence thereof in the subgroup of the 

non-diabetics as compared to the diabetics (p<0,25). 

This fact can be explained partly with systematic care 

for the risk groups of patients among whom the dia-

betics surely belong to. On the other hand many hos-

pitalized diabetics of our set were admitted primarily 

for the DM decompensation and not for the venous and 

circulators complications. We did not find any differ-

ence in the PE mortality between the groups with and 

without DM.

According to A. Akirov et al. [1] there is a risk 

in the non-diabetics in an admission blood glucose re-

garding the TEN risk in a value of over 10 mmol/l. 

Y. J. Wang et al. [41] found a similar risk in the dia-

betics at the similar value of glycemias. Hyperglycemia 

over 10 up to 15 mmol/l is according to many authors 

also connected with contingent increase of TEN and 

PE risks [14, 21, 29, 34, 40]. Nevertheless Tromsø 
study [27] did not prove any influence of neither hy-

perglycemia nor higher HbA1c level in connection 

with higher VTE risk. Hypoglycemia in the patients 

in critical condition occurs seldom only and its origin is 

almost always iatrogenic, it deteriorates the prognosis 

more than mild hyperglycemia [2].

VTE (especially PE) belongs to frequent 

causes of morbidity and mortality in advanced age 

[15, 43, 44]. Similarly as the arterial thrombembo-

lism also the occurrence of VTE grows exponentially 

with the age. We also observed increasing PE occur-

rence with the age up to 81 y. and then slight decrease 

thereof.

Among the risk factors, similarly as other authors 

[5, 16, 32], we found more frequently present obe-

sity in the diabetics both surviving (p<0,001) and 

the deceased (p<0,05) as compared to the non-di-

abetics. The most important RF for PE was in both 

subgroups (with and without DM) immobility in the 

elderly which enhanced also the risk of mortality: in the 

non-diabetics (20 % vs. 12,8 %), while in the diabet-

ics its occurrence was (21,6 % vs 7,5 %) in the ratio 

of the deceased and survivors. An emphasis on immo-

bility appears with many authors [6, 28, 31].

A single RF in the set of survivors occurred 

more frequently in the non-diabetics as compared 

to the diabetics (p<0,05), while three RFs occurred 

more frequently at the same time in surviving diabetics 

(p<0,001). This fact only confirms general riskiness 

of DM as compared to the non-diabetics. In the set 

of the deceased there were more significantly expressed 

multi-morbidity, higher age and also more serious 

course of PE.

Conclusion

The authors point out in this notification to some 

controversial views in literature which exist as far as the 

relation of DM and VTE (or PE) is concerned and 

they add their own results. Our study makes useful epi-

demiological information about the occurrence of PE 

in newly admitted patients to the hospital. According 

to our results the randomly acutely hospitalized non-

diabetics are more frequently affected by pulmonary 

embolism as compared to the diabetics. Out of all the 

risk factors the most frequent occurrence was with im-

mobility in all the elderly and obesity in the diabetics. 

The DM patients are threatened with higher cardio-

vascular risk and according to our results they are bear-

ers of more RF than the non-diabetics.
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ЛЕГОЧНАЯ ЭМБОЛИЯ У ГОСПИТАЛИЗИРОВАННЫХ ЛИЦ СТАРШЕ 65 ЛЕТ 
В СВЯЗИ С НАЛИЧИЕМ САХАРНОГО ДИАБЕТА В 2007–2015 гг.

Кафедра внутренней медицины, гериатрии и практической медицины, Факультетская больница Брно 
и Масариков Университет, Jihlavska 20, Brno, 625 00, Czech Republic; e-mail: d.web@seznam.cz

В исследовании анализировали распространенность острой легочной эмболии у госпита-
лизированных пациентов старше 65 лет с сахарным диабетом (СД) и без него. Был проведен 
по собранной документации ретроспективный анализ данных 11 947 пациентов (средний возраст 
79,9±8,5 года, min — 65 лет, max— 103 года), госпитализированных в гериатрическое отделение 
в 2007–2015 гг., из них 4 069 пациентов с СД. Острая легочная эмболия была выявлена у 344 
пациентов (средний возраст 80,3±7,4 года), из них 121 (35,3 %) человек умер и 223 (64,7 %) вы-
жили. Из общего числа пациентов с СД всего у 88 была легочная эмболия. Наличие СД не вли-
яло на смертность, которая была одинаковой в обеих группах пациентов — с СД и без него. 
Распространенность легочной эмболии у госпитализированных пациентов 65 лет и старше была 
2,9 %. Смертность от легочной эмболии у всех госпитализированных лиц 65 лет и старше со-
ставляет 1,0 %. У пациентов без СД распространенность легочной эмболии была выше по срав-
нению с диабетиками — 3,2; 2,3 %, соответственно, (р<0,025). Средний возраст пациентов с СД 
и легочной эмболией и без нее был ниже по сравнению с больными группы без СД (р<0,01). Среди 
факторов риска ожирение было значительно чаще выявлено у больных с СД — как у выживших 
(p<0,001), так в случаях со смертельным исходом (р<0,05). Самый важный фактор риска легочной 
эмболии заключался в неподвижности пациентов. В выборке выживших наличие одного факто-
ра риска чаще встречали у пациентов без СД по сравнению больными с СД (р<0,05), но одновре-
менное наличие трех факторов риска более распространено у выживших с СД (р<0,001). Хотя 
в целом наличие факторов риска было выше у больных с СД, распространенность легочной эм-
болии у них была ниже по сравнению с пациентами без СД. Самым важным фактором риска для 
наступления легочной эмболии в целом была неподвижность, у пациентов с СД также ожирение.

Ключевые слова: преклонный возраст, легочная эмболия, венозная тромбоэмболия, 
факторы риска, сахарный диабет, неподвижность, ожирение
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В работе представлены результаты исследо-
вания пятилетней выживаемости больных по-
жилого и старческого возраста после перене-
сенного инфаркта миокарда (ИМ) в зависимости 
от тактики ведения в остром периоде заболева-
ния. Показано, что у данной категории пациентов, 
по сравнению с более молодыми, реже применя-
ется инвазивная лечебно-диагностическая стра-
тегия. Подтверждена эффективность первичного 
чрескожного коронарного вмешательства у паци-
ентов с ИМ с подъемом сегмента ST в отношении 
отдаленной выживаемости, однако между груп-
пами успешной тромболитической терапии и фар-
макоинвазивной стратегии лечения достоверных 
различий выявлено не было. Этот факт, а также 
противоречивые данные современных исследова-
ний в этой области подтверждают, что выбор так-
тики лечения острого ИМ у пожилых людей явля-
ется сложной задачей и требует индивидуального 
подхода.

Ключевые слова: инфаркт миокарда, отдален-
ная выживаемость, пожилые, инфаркт миокар-
да с подъемом сегмента ST

Снижение смертности от болезней системы 

кровообращения (БСК) является одной из при-

оритетных задач современного здравоохранения 

[15]. Благодаря работе в данном направлении, 

в частности широкому использованию высоко-

технологических методов диагностики и лечения, 

а также достижениям в области современной фар-

макотерапии, за 9 лет (2005–2014 гг.) уда-

лось снизить показатель смертности от БСК 

c 905,4 на 100 тыс. населения в 2005 г. до 653,9 

на 100 тыс. — в 2014 г. Однако уровень смертности 

от острого инфаркта миокарда (ИМ) за этот период 

времени остался неизменным (44,6 на 100 тыс. на-

селения в 2005 г. по сравнению с 44,4 на 100 тыс. — 

в 2014 г.) [10]. Этот факт можно объяснить ростом 

заболеваемости и смертности от повторных ИМ 

[5]. Как известно, риск развития повторного ИМ 

увеличивается с возрастом, и, учитывая тенден-

цию к глобальному постарению населения, следует 

ожидать дальнейшее увеличение данного показате-

ля [2, 6].

Необходимо учитывать, что по отношению 

к пациентам старших возрастных групп врачи 

вынуждены руководствоваться имеющимися ре-

комендациями по лечению острого ИМ, хотя 

и основанными на результатах многочисленных 

клинических рандомизированных исследований 

и метаанализов, но из которых зачастую исключа-

лись лица пожилого и старческого возраста [19]. 

При этом до сих пор врачи сталкиваются с труд-

ностями в принятии решения при выборе такти-

ки ведения данной тяжелой категории пациентов. 

Одной из основных проблем является выбор меж-

ду консервативным и инвазивным подходом, так 

как на данный момент времени нет завершенных 

крупных исследований с участием лиц пожилого 

и старческого возраста, которые бы однозначно 

продемонстрировали безопасность и эффектив-

ность каждого из них. Однако положительное 

влияние на прогноз некоторых подходов к ведению 

пожилых пациентов с острым ИМ известно до-

статочно давно. Так, например, преимущество пер-

вичного чрескожного коронарного вмешательства 

(ЧКВ) над тромболитической терапией было по-

казано в исследованиях GUSTO-IIb, STREAM, 

DANAMI-2 не только для относительно молодых 

пациентов, но и для лиц пожилого и старческого 

возраста [13, 16, 17, 20, 22, 23]. Вместе с тем, 

следует учесть, что и в этих исследованиях чис-

ло лиц старших возрастных групп было невелико. 

Результаты регистровых исследований также под-

твердили несомненное преимущество первичного 

ЧКВ над системной тромболитической терапией 

при ИМ с подъемом сегмента ST (ИМпST) у по-

жилых пациентов [11]. Однако вопрос применения 

у них фармакоинвазивной стратегии остается спор-
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ным, а данные имеющихся исследований противо-

речивы [1, 7, 8, 21].

Что касается отдаленных исходов острого 

ИМ, то в последнее время все больше исследо-

ваний посвящается изучению данного вопроса 

[4, 12], однако для пациентов старших возраст-

ных групп показатели отдаленной выживаемости 

остаются малоизученными. В связи с этим, пред-

ставляется актуальным исследование отдаленных 

исходов острого ИМ у пациентов пожилого и стар-

ческого возраста в зависимости от тактики ведения 

в остром периоде заболевания.

Цель — оценка пятилетней выживаемости 

после перенесенного ИМ у пациентов пожилого 

и старческого возраста в зависимости от тактики 

ведения в остром периоде заболевания.

Материалы и методы

Исследование выполняли с использова-

нием усовершенствованной программы ВОЗ 

«Регистр острого инфаркта миокарда», функцио-

нирующей на базе НИИ кардиологии Томского 

НИМЦ с 1984 г. Использование унифицирован-

ных критериев постановки диагноза и стандартизо-

ванное изучение клинико-анамнестических, лабо-

раторно-инструментальных характеристик ИМ, 

а также оказываемой медицинской помощи ис-

следуемой категории пациентов обеспечивает мак-

симальную объективность получаемых данных. 

Протокол исследования был одобрен локальным 

этическим комитетом НИИ кардиологии Томского 

НИМЦ.

В исследование включены 410 пациентов 

60 лет и старше, выживших после перенесенно-

го острого ИМ в 2008–2009 гг. Анализировали 

отдаленную выживаемость пациентов пожилого 

и старческого возраста в зависимости от тактики 

ведения в остром периоде ИМ.

Статистическую обработку результатов выпол-

няли с использованием статистических программ 

Statistica 10.0 («StatSoft Inc.») и SPSS Statistics 

Trial («IBM Analytics»). Проверку распределе-

ния количественных данных осуществляли с ис-

пользованием критерия Колмогорова–Смирнова. 

Распределение количественных данных не соот-

ветствовало нормальному закону распределения 

и их описание выполняли при помощи медианы 

и интерквартильного размаха (Me (Q25; Q75)). 

Сравнение количественных данных в двух не-

зависимых выборках производили с помощью 

U-критерия Манна — Уитни. Качественные зна-

чения представлены в абсолютных и относитель-

ных величинах (n (%)). Для определения ста-

тистической значимости различий качественных 

признаков применяли непараметрический крите-

рий χ2 Пирсона для парных значений, при необ-

ходимости с поправкой на непрерывность Йетса. 

Сравнение выживаемости оценивали методом 

Каплана — Майера и логарифмического ранго-

вого критерия. Рассчитывали отношение шансов 

(ОШ) и 95 % доверительный интервал (ДИ). 

Различия считали статистически значимыми при 

p≤0,05.

Результаты и обсуждение

Исследуемая группа представлена практически 

одинаковым числом мужчин (n=212) и женщин 

(n=198). Медиана возраста пациентов составила 

71 (66; 77) год. Женщины в исследуемой группе 

были в среднем на 5 лет старше мужчин (медиана 

возраста для мужчин — 69 (63; 74) лет, для жен-

щин — 74 (69; 80) года, p<0,001). Коронарную 

ангиографию в остром периоде применяли у 49 % 

пациентов, причем чаще у мужчин (p=0,002). 

Для оценки факторов, влияющих на выбор так-

тики ведения в остром периоде ИМ, пациенты 

были разделены на две группы: в 1-й (n=210) 

у больных применяли консервативную тактику 

(не проводили коронарную ангиографию); во 2-й 

(n=200) — инвазивную тактику (проводили ко-

ронарную ангиографию). Пациенты, в отношении 

которых была выбрана консервативная тактика, 

оказались в среднем на 6 лет старше пациентов, 

подвергшихся инвазивной диагностической проце-

дуре (p<0,001). Кроме того, состояние пациентов 

1-й группы чаще было отягощено сопутствующей 

патологией, такой как хроническая болезнь почек, 

сахарный диабет, ожирение (p<0,001), в анамнезе 

у них чаще имела место ХСН и стенокардия на-

пряжения (p=0,003 и p=0,012, соответственно). 

При анализе структуры осложнений острого пери-

ода заболевания выявлено, что рецидив ИМ в те-

чение 1-го месяца после коронарной катастрофы 

чаще развивался во 2-й группе больных (15,5 про-

тив 4,8 %, p<0,001), в то время как частота дру-

гих осложнений была сопоставима в обеих группах 

(таблица).

Уровень годичной летальности в исследуе-

мой когорте пациентов составил 11 % (n=45), 

от сердечно-сосудистых заболеваний умерли 8,8 % 

(n=36) больных, несердечные причины смерти 

установлены у 0,7 % (n=3), не удалось устано-
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вить причину смерти в 1,5 % (n=6) случаев. Через 

5 лет летальность составила 42,4 % (n=174), при 

этом от сердечно-сосудистых заболеваний умерли 

33,7 % (n=138) пациентов, смерть в результате 

несердечных причин была установлена у 6,9 % 

(n=12) пациентов, в 13,8 % (n=24) случаев при-

чину смерти выяснить не удалось. Среди уста-

новленных причин смерти лидировал повторный 

острый ИМ (34 %, n=59), который чаще раз-

вивался у женщин (41 против 26 % в мужской 

когорте, p<0,05). Причем выживаемость при 

повторном ИМ была достоверно ниже как в те-

чение 1-го года (ОШ 2,22, 95 % ДИ 1,12–4,43, 

p=0,019), так и при пятилетнем наблюдении (ОШ 

2,38, 95 % ДИ 1,55–3,66, p<0,001). Общая пя-

тилетняя летальность у женщин составила 45,5 % 

(n=90), у мужчин — 39,6 % (n=84, p=0,171). 

В 1-й группе пятилетняя летальность была досто-

верно выше и составила 54,3 % (n=114) по срав-

нению с 30 % (n=60) во 2-й группе (p<0,001). 

Повторный ИМ в течение 1-го года и в течение 

5 лет наблюдения чаще регистрировали в 1-й груп-

пе пациентов (14 против 8,5 %, p=0,025 и 26,2 

против 18,5 %, p=0,004, соответственно).

Следует отметить, что из 200 пациентов, на-

правленных на коронарную ангиографию, интервен-

ционную реваскуляризацию миокарда проводили 

155 (77,5 %) больным. При пятилетнем сравни-

тельном анализе было обнаружено, что стентиро-

вание коронарных артерий статистически значимо 

улучшало показатели отдаленной выживаемости 

у пациентов пожилого и старческого возраста (ОШ 

2,29, 95 % ДИ 1,46–3,59, p<0,001), рис. 1.

В результате установлено, что ИМпST ре-

гистрировали у пациентов старших возраст-

ных групп в 74,6 % (n=306) случаев, ИМ без 

подъема сег мента ST (ИМбпST) — в 25,4 % 

(n=104). При сравнительном анализе пятилет-

ней выживаемости между пациентами, перенес-

шими ИМпST и ИМбпST, ни через 1 год, ни че-

рез 5 лет наблюдения различий выявлено не было 

(p=0,269).

Характеристика пациентов обеих групп при разной тактике лечения в остром периоде инфаркта миокарда (ИМ)

Показатель
Консервативная тактика, 

n=210
Инвазивная тактика, 

n=200
Уровень значимо-

сти, р

Мужчины, n ( %) 93 (44,3) 119 (59,5) 0,002

Женщины, n ( %) 117 (55,7) 81 (40,5) 0,002

Возраст, Me(Q25;Q75) 75(69; 80) 69(62,25; 73) <0,001

ИМ в анамнезе, n ( %) 73 (34,8) 61 (30,5) 0,358

Стенокардия напряжения в анамнезе, n ( %) 138 (65,7) 107 (53,5) 0,012

ХСН в анамнезе, n ( %) 155 (76,4) 123 (62,8) 0,003

ОНМК в анамнезе, n ( %) 32 (15,2) 21 (10,5) 0,153

Хроническая болезнь почек, n ( %) 91 (47,2) 49 (25,5) <0,001

Сахарный диабет 2-го типа, n ( %) 51 (41,1) 30 (21,7) 0,001

Ожирение, n ( %) 71 (38,4) 46 (23,4) 0,001

Тромболитическая терапия, n ( %) 59 (28,1) 67 (33,5) 0,205

Чрескожное коронарное вмешательство, n ( %) 0 156 (78) –

первичное 0 102 (51) –

спасительное 0 22 (11) –

отсроченное 0 32 (16) –

аортокоронарное шунтирование 0 6 (3) 0,013

Осложнения острого периода ИМ, n ( %) 131 (62,4) 129 (64,5) 0,656

Нарушения ритма сердца, n ( %) 76 (36,2) 69 (34,5) 0,720

Кровотечения, n ( %) 2 (1) 1 (0,5) 0,754

Рецидив ИМ, n ( %) 10 (4,8) 31 (15,5) <0,001

Тромбоэмболия легочной артерии, n ( %) 4 (1,9) 3 (1,5) 1,00

ОНМК, n ( %) 0 (0) 1 (0,5) 0,534

Острая левожелудочковая недостаточность, n ( %) 25 (11,9) 29 (14,5) 0,437

Кардиогенный шок, n ( %) 8 (3,8) 12 (6) 0,424

Перикардит, n ( %) 1 (0,5) 3 (1,5) 0,467



712

А. А. Гарганеева, О. В. Тукиш, Е. А. Кужелева

Из 104 пациентов, перенесших ИМбпST, 

ЧКВ подверглись 38,5 % (n=40) пациентов. При 

ИМбпST в зависимости от тактики ведения паци-

ентов в остром периоде заболевания разницы в вы-

живаемости также обнаружено не было (p=0,610).

Из 306 пациентов, перенесших ИМпST, пер-

вичное ЧКВ выполнено 64 (20,9 %) пациентам, 

догоспитальную тромболитическую терапию про-

водили 125 (40,8 %) больным, эффективность 

ее достигала 71,2 %. При этом в 10 % (n=31) 

от общего количества случаев была выбрана фар-

макоинвазивная стратегия в рамках отсроченного 

ЧКВ в первые сутки после ИМ. При неэффектив-

ном тромболизисе фармакоинвазивную стратегию 

в рамках спасительного ЧКВ применяли у 6,9 % 

(n=21) пациентов [16]. У 4 пациентов в остром 

и подостром периодах ИМ восстановление коро-

нарного кровотока проводили путем аортокоронар-

ного шунтирования (рис. 2).

Сравнительный анализ отдаленной выживае-

мости у пациентов старших возрастных групп в за-

висимости от выбора стратегии лечения в остром 

периоде ИМ показал лучшую выживаемость 

у лиц, подвергшихся ЧКВ (ОШ 2,87, ДИ 1,69–

4,88, p<0,001). При сравнении групп пациентов, 

которым проводили первичное ЧКВ и для которых 

была выбрана стратегия медикаментозного восста-

новления кровотока, выявлены достоверные разли-

чия в пятилетней выживаемости (ОШ 2,35, 95 % 

ДИ 1,2–4,6, p=0,004), что не противоречит дан-

ным литературы [18, 23, 24] (рис. 3).

Для более углубленного анализа отдаленной 

выживаемости пациенты с ИМпST, получав-

шие тромболитическую терапию и имевшие кос-

венные признаки реперфузии миокарда по ЭКГ 

(снижение сегмента ST на ≥50 % в информатив-

ных отведениях), были разделены на две группы 

в зависимости от дальнейшей тактики ведения: 

1-я — больные получали консервативную терапию 

после эффективного тромболизиса; 2-я — боль-

ные были направленны на коронарную ангиогра-

фию с дальнейшим стентированием коронарных 

артерий в рамках отсроченного ЧКВ (фармако-

инвазивная стратегия). По нашим данным, после 

эффективного тромболизиса на коронарную ан-

гиографию были направлены лишь 40,7 % паци-

ентов, из них стентирование коронарных артерий 

провели в 82,9 % случаев. Пациенты 1-й груп-

пы были на 7 лет старше (75 (68; 79)) больных 

2-й группы (68 (61; 73), p<0,001). При анализе 

выживаемости пациентов пожилого и старческого 

возраста статистически значимых различий меж-

ду группами успешной тромболитической терапии 

и фармакоинвазивной стратегии в рамках отсро-

1

2

p

Рис. 1. Пятилетняя выживаемость пациентов 

пожилого и старческого возраста в зависимости 

от тактики лечения в остром периоде 

инфаркта миокарда

20,9%
1,3%

9,8%

6,9%

22,2%

38,9%

Рис. 2. Выбор стратегии восстановления 

коронарного кровотока у пациентов пожилого 

и старческого возраста с острым инфарктом 

миокарда с подъемом сегмента ST.

АКШ/МКШ — аортокоронарное/маммарокоронарное 

шунтирование; ЧКВ — чрескожное коронарное 

вмешательство, ТЛТ — тромболитическая терапия
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ченного ЧКВ через 1 год и через 5 лет наблюдения 

выявлено не было (p=0,531 и p=0,137, соответ-

ственно), рис. 4.

Заключение

В результате исследования выявлено, что 

чем старше пациенты, тем чаще для них выбира-

ется консервативная тактика ведения, их реже на-

правляют на коронарную ангиографию и еще реже 

им проводят стентирование коронарных артерий. 

Этот факт может быть объяснен длительным отя-

гощенным сердечно-сосудистым анамнезом, более 

частым наличием у данной категории пациентов 

коморбидной патологии и возможными противопо-

казаниями к инвазивному вмешательству, что тре-

бует дальнейшего изучения [3].

В нашем исследовании выявлено, что рецидив 

инфаркта миокарда чаще возникал в группе ин-

вазивной тактики ведения пациентов. Возможно, 

это связано с тем, что у лиц старших возраст-

ных групп часто имеются когнитивные нарушения, 

которые оказывают негативное влияние на привер-

женность лечению, приводят к несоблюдению стро-

гих рекомендаций по медикаментозной терапии 

после механической реваскуляризации миокар-

да и, соответственно, к ухудшению клиническо-

го состояния пациентов, о чем свидетельствуют 

Рис. 3. Пятилетняя выживаемость 

у пациентов старших возрастных групп, 

перенесших инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, 

в зависимости от выбора стратегии лечения 

в остром периоде.

ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство
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Рис. 4. Выживаемость пациентов пожилого и старческого возраста с инфарктом миокарда с подъемом сегмента ST 

через 1 год (а) и через 5 лет (б) наблюдения в зависимости от стратегии лечения

а б
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и данные литературы [7]. Однако следует учесть, 

что показатели пятилетней выживаемости в дан-

ной группе оказались значительно выше. Также 

в нашем исследовании подтверждена высокая эф-

фективность первичного чрескожного коронарного 

вмешательства у пациентов пожилого и старческо-

го возраста с инфарктом миокарда с подъемом сег-

мента ST в отношении отдаленной выживаемости, 

показанная в немногочисленных исследованиях 

[23–25].

Согласно современным рекомендациям, при не-

возможности выполнения первичного чрескожного 

коронарного вмешательства в установленные сро-

ки необходимо проведение тромболитической те-

рапии с дальнейшим восстановлением кровотока 

в инфаркт-связанной артерии, что обусловливает 

выбор фармакоинвазивной стратегии [17]. Однако 

в результате нашего исследования достоверных раз-

личий по отдаленной выживаемости между груп-

пами успешной тромболитической терапии и фар-

макоинвазивной стратегии в рамках отсроченного 

чрескожного коронарного вмешательства выявлено 

не было. Результаты выполненного исследования, 

а также противоречивые данные современных ис-

следований в этой области подтверждают, что 

выбор тактики лечения острого инфаркта миокар-

да у пожилых людей является сложной задачей 

и, безусловно, требует индивидуального подхода 

[2, 18]. Данная проблема не потеряет своей акту-

альности в ближайшие десятилетия, учитывая про-

цесс глобального постарения населения, неизбеж-

но ведущий к увеличению доли пожилых людей 

в структуре данного заболевания [9, 14, 22]. Это 

обусловливает необходимость продолжения ис-

следований в данной области с целью оптимизации 

оказания медицинской помощи при инфаркте мио-

карда пациентам старших возрастных групп.
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The paper presents the results of study 5-year survival of elderly patient after acute myocardial infarc-
tion. It is shown that this category of patients, used less invasive diagnostic and treatment strategy, com-
pared with younger. In our study the effectiveness of primary percutaneous coronary intervention con-
fi rmed in patients with myocardial infarction with ST-segment elevation (STEMI) in relation to long-term 
survival. However, between the groups of successful thrombolytic therapy and pharmacoinvasive treat-
ment strategy, no signifi cant differences have been identifi ed. This fact and the confl icting data of modern 
researches in this area confi rm that the choice of treatment strategy of acute myocardial infarction in the 
elderly is challenging and requires an individual approach.
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Методом рентгенографии и мультисрезо-
вой КТ (МСКТ) обследованы 30 больных старше 
60 лет с хроническим остеомиелитом длинных 
костей нижних конечностей. Среди обследован-
ных преобладали мужчины с посттравматическим 
остео  миелитом костей голени. 16 больных лечи-
лись по поводу хронического остеомиелита более 
5 лет, 9 больных — более 15 лет. Две контроль-
ные группы включали 30 больных 20–45 лет и 30 
больных 46–59 лет с хроническим остеомиелитом 
длинных костей. Отличительной особенностью 
рентгенологической картины у 19 (63,3 %) больных 
основной группы было наличие остеомиелитиче-
ской полости в бедренной или большеберцовой ко-
сти. У всех больных рентгеноморфологические из-
менения касались и смежного сегмента. Изменение 
архитектоники кости проявлялось выраженным 
полиморфизмом, без явных проявлений остеопо-
роза, поскольку длительный воспалительный про-
цесс приводил к распространенному склерозиро-
ванию в остеомиелитическом очаге. Полученная 
в предоперационном периоде методом МСКТ ин-
формация была исчерпывающей и выявляла ло-
кализацию гнойно-некротического очага, характер 
деструкции, распространенность и границы пора-
жения костной ткани, что обеспечивало возмож-
ность выбора наиболее оптимального хирургиче-
ского вмешательства.

Ключевые слова: хронический остеомиелит, 
компьютерная томография, длинные кости нижних 
конечностей

Хронический остеомиелит остается одним 

из самых распространенных и тяжелых заболе-

ваний опорно-двигательного аппарата человека 

[1, 5, 7, 9]. Длительно существующий хрониче-

ский гнойно-некротический процесс, сопрово-

ждающийся чередованием обострений и ремис-

сий, нарушение опороспособности и функции 

конечности приводят к патологическим изменени-

ям практически во всех анатомических и структур-

ных образованиях сегмента и конечности в целом 

[3, 6, 13]. Особенно выраженные изменения воз-

никают у больных старше 60 лет с рецидивирую-

щим остео  миелитом, когда процесс затягивается 

на десятилетия, ограничение функции конечности 

и возрастные изменения усугубляют состояние бе-

дренной и большеберцовой костей.

Определенная роль в особенностях раз ви тия 

остеомиелитического процесса у по жи лых лю-

дей принадлежит остео порозу, кото рый связан 

как с возраст ными изменениями, так и с огра-

ничением нагрузки на конечность. Сни же ние мест-

ного и общего иммунитета у больных хро ни ческим 

остео миелитом, особенно в пожилом воз расте, спо-

собствует периодическому присоединению инфек-

ционного воспаления, что является вторичным фак-

тором в патогенезе рецидива посттрав матического 

остеомиелита [8]. Как показали клинические 

и рентгенологические исследования, лечение 

боль ных старше 60 лет с хроническим остео-

мие литом сопровождается не только необходи-

мостью обширных реконструктивных операций 

по резецированию очага воспаления и деструк-

ции, формирующихся на протяжении многих лет, 

но и коморбидностью заболеваний и синдромов, 

развивающихся у данных больных с течением вре-

мени [5, 7, 15, 17]. Однако главной проблемой оста-

ются выраженные изменения анатомии и струк-

туры кости, связанные с обширным поражением 

всех ее отделов и, почти в 100 % случаев, распро-

страняющиеся на смежный сегмент. Проведенные 

предварительно исследования показали, что при 

длительном течении остеомиелитического про-

цесса, когда рецидивы хронического остеомиелита 

возникают у лиц старше 60 лет, характер анато-

мических и рентгеноморфологических изменений 

в костях имеет ряд отличий от проявления остео-

миелита у пациентов в молодом возрасте [3].
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Наиболее объективные данные о прижизнен-

ных анатомических и структурных изменениях 

костей при хроническом остеомиелите позволяет 

получить мультисрезовая КТ (МСКТ), успеш-

но применяющаяся для этих целей в остеологии 

и считающаяся «золотым стандартом» [2–4, 6, 

11, 14, 16]. Возможности МСКТ позволяют в на-

стоящее время изучать структуру кости практиче-

ски на гистологическом уровне, выявляя изменения 

корковой пластинки, трабекулярной кости с коли-

чественной оценкой плотностных характеристик, 

оценивая качество кости, которое изучается раз-

ными методами. На основе спиральной КТ в те-

чение последнего десятилетия разработаны разно-

образные приложения, которые позволяют изучать 

не только плотность костной ткани, но макро- 

и микроструктуру кости [12].Так, в работе T. Baum 

и соавт. (2015 г.) показано, что МСКТ позволяет 

визуализировать трабекулярную костную структу-

ру прижизненно в любой части скелета с оценкой 

основных характеристик архитектоники кости [10].

Цель исследования — изучение результа-

тов МСКТ у больных старше 60 лет с хроническим 

остеомиелитом и выявление рентгеноморфологиче-

ских особенностей для выбора оптимальной такти-

ки лечения.

Материалы и методы

Рентгеновские и МСКТ-исследования про-

ведены трем группам больных по 30 человек 

в каждой с хроническим остеомиелитом длинных 

костей нижних конечностей: 1-я (контрольная) — 

18–45 лет; 2-я (контрольная) — 46–59 лет; 3-я 

(основная) — старше 60 лет. Исследования вы-

полняли на компьютерных томографах «GE Lihgt 

Speed VCT», «Toshiba Aquilion-64». МСКТ 

проводили в положении больного лёжа на спине, 

краниокаудально по отношению к гентри, с исполь-

зованием специального алгоритма реконструкции 

«BONE», повышающего пространственное раз-

решение и улучшающего визуализацию структу-

ры кости. Плотность кости измеряли в единицах 

Хаунсфилда (HU).

Обработку аксиальных срезов проводи-

ли в режиме мультипланарной реконструкции 

в коро нальной и сагиттальной плоскостях. Из уча-

ли особенно сти рент ге номорфологии и проводи-

ли количественную оценку показателей плотно-

сти костных структур длинных костей нижних 

конечностей. На третьем этапе проводили ана-

лиз топографо-анатомических изменений в режи-

ме 3D-реконструкций с применением фильтров 

рабочей станции. Для оценки «качества ко-

сти», исходя из возможностей КТ, измеряли 

плотность кости в области эпифиза и метафиза 

(HU); плотность корковой пластинки (общей 

и локальной, HU); плотность кости в области не-

кротически измененных участков, секвестров. 

Изучали трабекулярный рисунок кости на акси-

альных срезах и мультипланарных реконструкци-

ях (MPR). Выявляли специфические изменения 

кости, характерные для конкретной локализации 

остеомиелита (форма и протяженность участков 

остеосклероза, зон резорбции, некроза, число 

и размеры секвестров, полостей), качественные 

характеристики кости. Все больные были опериро-

ваны с применением аппарата Илизарова и различ-

ных вариантов чрескостного остеосинтеза исходя 

из уровня, протяженности остеомиелитического 

процесса, наличия полостей, секвестров.

Исследование выполнено в соответствии с эти-

ческими стандартами Хельсинской декларации 

Всемирной медицинской ассоциации с поправка-

ми Минздрава РФ, одобрено этическим комите-

том РНЦ «ВТО» им. акад. Г. А. Илизарова. Все 

больные подписали информированное согласие 

на публикацию данных без идентификации лично-

сти.

Статистическую обработку параметров плот-

ности проводили с помощью программы Attestat, 

встроенной в Microsoft Excel. Для подтвержде-

ния выводов о различиях между полученными 

результатами в двух группах, учитывая малые 

выборки, применяли U-критерий Манна–Уитни. 

Выборочные параметры, приводимые далее 

в таблицах, имели следующие обозначения: М — 

среднее, σ — стандартное среднеквадратичное от-

клонение, Ме — медиана, m — ошибка средней, 

n — число больных, р — достигнутый уровень 

значимости. Критический уровень значимости при 

проверке статистических гипотез в данном иссле-

довании принимали равным 0,05.

Результаты и обсуждение

Основную группу составили 30 пациентов по-

жилого возраста, лечившихся в Клинике гнойной 

ос тео логии РНЦ «ВТО» им. акад. Г. А. Или-

за ро ва в 2012–1014 гг. и прошедших обследова-

ние методом МСКТ, — 19 мужчин и 11 женщин 

60–72 лет. Хронический посттравматический 

остеомиелит бедра был у 7 (23,3 %), костей голе-

ни — у 14 (46,7 %), костей стопы — у 5 (16,7 %), 
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перипротезная инфекция — у 4 (13,3 %) пациен-

тов.

В 1-й контрольной группе (n=30, 20–45 лет, 

24 (80 %) мужчины и 6 (20 %) женщин) рас-

пределение больных по локализации хроническо-

го остеомиелита выглядело следующим образом: 

бед ро — 5 (16,7 %), голень — 18 (60,3 %), сто-

па и голеностопный сустав — 7 (23,3 %) боль-

ных. Причинами хронического остеомиелита в 1-й 

контрольной группе были закрытые и открытые 

переломы, операции по поводу ортопедической 

патологии. В данной возрастной группе не было 

пациентов с перипротезной инфекцией, поскольку 

обычно операции по эндопротезированию прово-

дят в более старшем возрасте. Давность заболева-

ния более 3 лет имела место у 10 (33,3 %), более 

5 лет — у 12 (40  %) больных, более 10 лет лечились 

по поводу хронического остеомиелита 4 (13,3 %) 

пациента.

Во 2-й контрольной группе (n=30 пациентов, 

46–59 лет, 25 (83,3 %) мужчин, 5 (16,7) женщин) 

локализация остеомиелитического очага на бедре 

была у 7 (23,3 %), в области большеберцовой 

кости — у 17 (56,7 %), на стопе — у 6 (20 %) 

пациентов. Остеомиелитическая полость выявлена 

у 5 больных, дефект-псевдоартроз — в одном слу-

чае бедра, в одном — голени, ложный сустав го-

лени — у одного больного. Тотальное поражение 

бедренной и большеберцовой костей — по одно-

му случаю. Давность заболевания более 3 лет 

имела место у 7 (23,3 %) человек, 5 лет — у 11 

(36,7  %) больных, более 5 лет лечились по поводу 

хронического остеомиелита 12 (40  %) пациентов.

Основные причины, приведшие к остеомие-

литу костей нижних конечностей, у 17 (56,7 %) 

больных старше 60 лет — операция по поводу 

закрытого перелома, у 7 (23, 3 %) — операция 

эн допротезирования, у 6 (24 %) — оперативные 

вмешательства по поводу открытого перелома. 

Свищи разной локализации были у 22 (73,3 %) 

больных. Хро нический остеомиелит у большин-

ства больных имел многолетнюю историю, не-

однократно рецидивировал, больные много раз 

были оперированы. Давность заболевания больше 

5 лет имела место у 10 (33,3 %), более 10 лет — 

у 8 (30 %), более 15 лет — у 7 (23,3 %), более 

25 лет — у 5 (16,7 %) пациентов.

Всем пациентам с хроническим остеомиели-

том до поступления в Центр проводили хирур-

гические вмешательства: секвестрнекрэктомию, 

вскрытие абсцессов, дренирование, установ-

ку спейсеров у больных с перипротезной инфекци-

ей. В Клинике гнойной остеологии РНЦ «ВТО» 

им. акад. Г. А. Илизарова больным выполняли ре-

визию в области остеомиелитического очага, кор-

ригирующие остеотомии бедра, голени, наложение 

аппарата Илизарова, артродезы, повторные сек-

вестрнекрэктомии, пластику раны местными тка-

нями, установку спейсеров. У всех больных было 

по две операции и более, у 10 (33,3 %) человек — 

3–5 хирургических вмешательств.

Результаты исследования методом рентгено-

графии и МСКТ выявили у всех обследованных 

больных основной группы выраженные измене-

ния не только в заинтересованном, но и в смеж-

ном сегменте и суставах. У 4 больных был пол-

ностью разрушен коленный сустав, значительно 

укорочена длина конечности, дистальный конец 

бедренной и проксимальный — большеберцо-

вой кости не имели характерного органотипиче-

ского строения, плотность кости была снижена, 

имелись участки резорбции разной протяженно-

сти с плотностью в отрицательном спектре шкалы 

Хаунсфилда (–196HU), полости разной протя-

женности (рис. 1).

При локализации патологического процес-

са в проксимальной или дистальной трети голени 

плотность кости в метафизарном и эпифизарном 

отделах (особенно локальная) колебалась в значи-

тельных пределах, что необходимо было учитывать 

при определении зон проведения спиц во время хи-

рургического вмешательства (рис. 2).

Имели место отличия в плотности корковой 

пластинки в области остеомиелитической полости, 

расположенной в проксимальном и дистальном от-

делах большеберцовой кости (рис. 3).

Отличительной особенностью рентгенологи-

ческой картины у 19 (63,3 %) больных основ-

ной группы было наличие остеомиелитических 

полостей в бедренной или большеберцовой кости. 

У 4 больных на протяжении бедренной кости было 

две полости. Полости имели разную протяжен-

ность, у 10 больных длина полости превышала 8 см 

(рис. 4).

У всех больных с полостями функционирова-

ли свищи с локальным дефектом корковой пластин-

ки: 5–7 мм — у 4, 8–10 мм — у 9, 11–15 мм — 

у 6 больных. Свищи с величиной дефекта корковой 

пластинки 5–7 мм были выявлены у трех больных 

без остеомиелитической полости.

При расположении полости протяженностью 

9–11 см в проксимальной трети большеберцовой 

кости прилежащие участки были представлены 

костной тканью различной плотности. В случа-
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ях с центрально располо-

женной остеомиелитиче-

ской полостью корковая 

пластинка вне зоны дефекта 

имела характерное трехзо-

нальное строение с дефек-

тами при наличии свищей 

(рис. 5).

В тех случаях, когда по-

лость располагалась асим-

метрично или занимала 

по ширине практически 

все пространство метафи-

за или диафиза, структура 

корковой пластинки была 

изме нена — неравномер-

но утол щена или истонче-

на, не имела характер но го  

трехзонального строе ния, 

с большими колебаниями 

плотности. У 3 пациен-

тов с локализацией поло-

сти в дистальном метафизе 

бедренной кости выражен-

ные изменения были вы-

явлены в области эпифиза: 

зоны резорбции, уменьше-

ние плотности, нарушение архитектоники. У всех 

больных при локализации воспаления в обла-

сти диафиза была снижена плотность бедренной 

и большеберцовой костей в метаэпифизарном от-

деле. Показатели плотности имели выраженные 

колебания (таблица).

При MPR и трехмерной визуализации хорошо 

определялись топографические взаимоотношения 

полостей и изменение анатомии бедренной кости 

в области остеомиелитического очага (рис. 6).

В качестве клинического примера приводим 

данные больной П., 68 лет. Поступила в отде-

ление гнойной ортопедии № 2 с диагнозом хро-

нического остеомиелита костей правой голени. 

Дефект — псевдоартроз большеберцовой кости 

в нижней трети. Комбинированная контракту-

ра голеностопного сустава. По поводу поперечного 

перелома костей правой голени лечилась с приме-

нением пластины в другом лечебном учреждении. 

В процессе лечения произошел перелом пластины, 

присоединился воспалительный процесс. На рент-

генограмме костей правой голени после удале-

ния пластины определялся дефект-псевдоартроз 

большеберцовой кости, периостальные наслоения, 

Рис. 1. Мультисрезовая КТ коленного сустава больного Ф., 67 лет.

Хронический посттравматический остеомиелит бедренной и большеберцовой костей, 

состояние после артродеза коленного сустава, локальные участки консолидации по задней 

и наружной поверхности; полость деструкции в большеберцовой кости протяженностью 

8 см; дефект корковой пластинки по передней поверхности большеберцовой кости, 

свищевой ход; а, б — аксиальные срезы; в — MPR, остеомиелитические полости (стрелки)

Рис. 2. Общая плотность различных отделов большеберцовой кости при локализации остеомиелитического процесса 

в области проксимальной трети голени

а

б в

85,3

99,4
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«размытые» контуры корковой пластинки в зоне 

псевдоартроза. Больной для уточнения протяжен-

ности изменения кости и структуры произведе-

на МСКТ. Она позволила выявить наличие по-

лости в проксимальном фрагменте большеберцовой 

кости, которая не визуализировалась на рентгено-

грамме, определить ее размеры, также размеры 

и локализацию секвестров, изменение структуры 

дистального фрагмента большеберцовой кости, 

корковой пластинки, таранной и пяточной костей, 

состояние мягких тканей.

После анализа данных МСКТ больной вы-

полнены корригирующая остеотомия правой 

большеберцовой кости, секвестрнекрэктомия 

большеберцовой кости, открытое моделирование 

фрагментов большеберцовой кости до конгру-

энтности, остеосинтез голени, стопы аппаратом 

Илизарова (рис. 7).

У больных 20–45 лет 1-й контрольной группы 

остеомиелитическая полость выявлена у 1 больно-

го, у 1 пациента имел место дефект-псевдоартроз 

большеберцовой кости, в одном случае — лож-

HU

y = 9,1964x + 1305,3
y = 4,5827x + 1462,2
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Рис. 3. Плотность корковой пластинки в области 

остеомиелитической полости, расположенной 

в проксимальном и дистальном отделах 

большеберцовой кости

Рис. 4. Распределение больных по протяженности 

остеомиелитической полости
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Рис. 5. Мультисрезовая КТ голени больного Г., 61 год.

Хронический остеомиелит; полость деструкции в проксимальном отделе большеберцовой кости протяженностью 9,7 см; 

а — аксиальный срез; б, в — MPR, определение протяженности и топографии остеомиелитической полости и плотности кости 

в метафизарном отделе; г — VRT, дефект корковой пластинки, остеомиелитическая полость

а б гв

Плотность большеберцовой кости в метаэпифизарном 
отделе у больных основной группы при локализации 
остеомиелитического процесса в области диафиза, n=9

Зона интереса М m σ Ме

Наружный мыщелок

метафиз 24,7* 8,4 10,3 27,6

эпифиз 62,5 11,3 21,7 65,3

Внутренний мыщелок

метафиз 69,41 6,2 14,4 71,8

эпифиз 90,8 12,3 49,3 94,7

* p<0,05 — отличия плотности наружного мыщелка в метафизарном 
отделе от плотности в других отделах.
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ный сустав бедренной кости, свищевая форма хро-

нического остеомиелита была у 10 больных.

У больных 46–59 лет 2-й контрольной груп пы 

остео мие литическая полость выявлена у 5 боль-

ных, де фект-псевдоартроз — в одном случае бе-

дра, в одном — голени, ложный сустав голени — 

у 1 больного. Тотальное поражение бедренной 

и боль ше берцовой костей — по одному случаю.

Анатомические дефекты большеберцовой ко-

сти были индивидуальными у каждого больного 

1-й и 2-й контрольных групп: неправильно срос-

шийся перелом, ложный сустав, дефект разной 

протяженности, дефекты корковой пластинки, де-

формации. Рентгеноморфологические проявления 

различались по степени выраженности, но у всех 

имело место нарушение строения корковой пла-

стинки, разной протяженности периостальные 

и эндостальные наслоения. При наличии дефек-

та в области концов костных отломков выражены 

явления склероза, увеличение плотности кости 

до 1704 HU. В области метаэпифизов плотность 

кости была снижена до 70–90 HU при наличии 

зон с отрицательной плотностью (рис. 8).

Рис. 6. Мультисрезовая КТ дистального отдела бедра больного К., 60 лет.

Хронический остеомиелит бедренной кости; остеомиелитические полости; а, б — аксиальные срезы, определение плотности 

эпифиза бедренной кости; в, г, д — MPR, определение протяженности и топографии остеомиелитических полостей; 

е — VRT, анатомические изменения бедренной кости

а

в г д е

б
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Остеомиелитические полости у больных 

в двух контрольных группах имели место только 

в шести случаях, что составило 10 %, в отличие 

от основной группы, где полости были у 63,3 % 

больных.

Анализ историй болезни больных старше 

60 лет с хроническим остеомиелитом показал, 

что 18 больных лечились по поводу хроническо-

го остео миелита более 5 лет, 12 больных — более 

15 лет. Многократные обострения, многочисленные 

хирургические вмешательства, возрастные измене-

ния привели к выраженным нарушениям анатомии 

и структуры бедренной и большеберцовой костей. 

По данным МСКТ, одной из характерных особен-

ностей хронического остеомиелита у лиц старше 

60 лет было наличие полостей деструкции про-

тяженностью 3–8 см и более, которые выявлены 

в 63,3 % случаев. Полости таких размеров с нали-

чием свищей приводили к изменению структуры ко-

сти на значительном протяжении, сопровождались 

краевыми дефектами, разрушением суставов, вы-

раженным изменением мягких тканей. Нарушение 

функции суставов и опороспособности конечно-

сти способствовало прогрессированию изменений 

Рис. 7. Рентгенограммы костей правой голени больной П.

а, б — до операции; в, г — мультисрезовая КТ правой голени, MPR; д — рентгенограмма правой голени после операции; 

е — рентгенограмма правой голени после демонтажа аппарата

а

г д е

б в
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в кости, которые проявлялись выраженным поли-

морфизмом, без явных проявлений остеопороза, 

поскольку длительный воспалительный процесс 

приводил к распространенному склерозированию 

в остеомиелитическом очаге, прилежащих отде-

лах кости. Тем не менее, имело место локальное 

уменьшение плотности кости, прилежащей к очагу 

остеомиелита. Как правило, это отмечали у боль-

ных с расположением полости проксимальнее или 

дистальнее метафиза. Площадь зон с пониженной 

плотностью колебалась в значительных пределах, 

особенно в области эпифиза, где визуализирова-

лись также зоны резорбции. У пациентов с лока-

лизацией полости в непосредственной близости 

к эпифизу превалировали склеротические изме-

нения. В тех случаях, когда остеомиелитический 

очаг располагался в дистальном отделе больше-

берцовой кости, выраженные изменения отмечали 

в костях стопы, особенно таранной и пяточной. 

У больных 1-й и 2-й контрольных групп остеомие-

литические полости отмечали значительно реже 

(один случай в 1-й группе и пять случаев во 2-й), 

однако изменения структуры кости у 57 % боль-

ных также имели выраженный характер.

Заключение

Полученные в предоперационном периоде ме-

тодом мультисрезовой КТ объективные данные 

о рентгеноморфологических особенностях костей 

у больных старше 60 лет с хроническим остео-

миелитом выявили значительные анатомические 

и структурные изменения. Характерным прояв-

лением остеомиелитического процесса у пожилых 

больных были выраженные изменения не только 

в заинтересованном, но и смежном сегменте и су-

ставах. Плотность кости в метафизарном и эпифи-

зарном отделах (особенно локальная) колебалась 

в значительных пределах, имели место зоны ре-

зорбции различной площади. Длительный воспа-

лительный процесс приводил к распространенно-

му склерозированию в остеомиелитическом очаге, 

прилежащих отделах кости до полной эбурнеации, 

в связи с чем возможности рентгенографии для из-

учения структуры кости были крайне ограничены.

Отличительной особенностью, выявленной 

впервые, было наличие остеомиелитических по-

лостей протяженностью 8–10 см у большинства 

больных старше 60 лет. Лечение больных хрони-

ческим остеомиелитом, осложненным наличием 

полостей, представляет собой более сложную зада-

чу, поскольку структура кости изменена на всем ее 

протяжении, необходима резекция значительного 

участка кости с последующим ее замещением раз-

личными способами. В связи с этим, необходи-

мо тщательное обследование остеомиелитического 

очага с полным представлением о его трехмерной 

конфигурации, нужны плотностные характеристики 

Рис. 8. Мультисрезовая КТ больного С.,48 лет.

Хронический остеомиелит верхней трети бедренной кости; дефект — диастаз; а, б — MPR; в — VRT

а б в
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прилежащих участков кости. Современные методы 

обработки данных мультисрезовой КТ позволили 

получить полное представление о характере и про-

тяженности остеомиелитического очага, изменении 

кости на всём протяжении и обеспечили возмож-

ность выбора оптимальной тактики хирургического 

вмешательства у пациентов старше 60 лет.
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Radiography and multi-slice computed tomography (MSCT) were used to examine 30 patients 
with chronic osteomyelitis of lower limb whose age was over 60 years. There were more male patients 
with posttraumatic osteomyelitis of tibia. 16 patients were treated for chronic osteomyelitis for more than 
5 years and 9 patients for more than 15 years. Control groups included 30 patients with chronic osteo-
myelitis of long bone aged 20 to 45 years and 30 patients aged 46 to 59 years. Radiographs of 19 pa-
tients of index group (63,3 %) showed osteomyelitic cavities in the femur and tibia. Radiomorphological 
changes were observed in the adjacent segment of all the patients. Changes in bone architechtonics were 
manifested in expressed polymorphism, without evident signs of osteoporosis due to the spread sclerosis 
in osteomyelitic nidus. Information obtained with MSCT preoperatively was comprehensive and revealed 
location of purulent and necrotic nidus, type of destruction, extent and location of involved bone tissue that 
provided a possibility of choice of the most effi cient surgical intervention.

Key words: chronic osteomyelitis, computed tomography, long bones of lower limbs



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2017 • Т. 30 • № 5

725

Проанализированы результаты эндопротези-
ро вания тазобедренного сустава у 58 пациен-
тов старческого возраста с ложным суставом 
шей ки бедренной кости. Пациенты были разделе-
ны на три группы в зависимости от вида лечения 
(оперативное или консервативное) и сроков уда-
ления установленных ранее металлоконструкций 
(до операции эндопротезирования или в ходе нее). 
В целом хорошие и удовлетворительные резуль-
таты по шкале Харриса были получены в 94,8 % 
наблюдений. Рассмотрены послеоперационные 
осложнения в каждой группе.

Ключевые слова: тазобедренный сустав, эндо-
протезирование, ложный сустав шейки бедра, па-
циенты старческого возраста

Вместе с пожилым возрастом приходит неиз-

бежная старость — заключительный период ин-

дивидуального личностного развития. Согласно 

Классификации Европейского регионального бюро 

ВОЗ, начало старости определяется возрастом 

75 лет. Людей старше 90 лет считают долгожи-

телями [6]. К сожалению, с возрастом приходит 

не только мудрость, но и накапливается целый ба-

гаж различных хронических заболеваний, беспо-

мощность, утрата логики мышления и ясности со-

знания. Переломы шейки бедренной кости — это 

в 90 % случаев участь пожилых людей старше 

65 лет. Согласно литературным источникам, 

даже в развитых странах 30 % «возрастных» па-

циентов умирают в течение года после перелома 

шейки бедра [16, 20]. В Великобритании боль-

ные с внутрисуставными переломами составили 

8,8 % от всех больных с переломами проксималь-

ного отдела бедра. У пожилых лиц эта статистика 

неумолимо возрастает [21]. Невыполнение по по-

казаниям операций этим пациентам влечет за со-

бой их прикованность к постели, они активизиру-

ются крайне сложно, что катастрофически влияет 

на здоровье. Обостряются хронические заболева-

ния, усугубляется сердечная недостаточность, раз-

вивается застойная пневмония, образуются про-

лежни. Возрастает риск погибнуть от тромбоза 

и восходящей уроинфекции.

При переломах шейки бедра со смещением ча-

стота формирования ложных суставов достигает 

42 % [10]. Для повышения вероятности сращения 

применяют, в дополнение к остеосинтезу, совре-

менные методики, например остеосинтез шейки 

бедренной кости с несвободной костной аутопла-

стикой кровоснабжаемым трансплантатом из греб-

ня подвздошной кости [5]. Ложный сустав шейки 

бедра не является угрожающим жизни состоянием. 

Однако болевой синдром, резкое снижение опор-

ности ноги, ходьба на костылях, укорочение конеч-

ности заставляют вести больного неполноценную 

жизнь и делают его инвалидом. Для улучшения 

качества жизни таких пациентов надо оперировать, 

несмотря на «заслуженный» возраст. Безусловно, 

пациенты старше 75 лет имеют разную степень 

активности, страдают разнообразной соматикой, 

иногда деменцией, все это добавляет сложности 

для выполнения операции эндопротезирования 

[22]. Тотальное эндопротезирование тазобедрен-

ного сустава является, пожалуй, самым эффек-

тивным методом лечения ложных суставов шейки 

бедренной кости [2, 8]. Длительное рандомизиро-

ванное обследование 2 500 пациентов, проведен-

ное H. Gao и соавт. в 1979– 2010 гг., доказало, 

что эндопротезирование уменьшает риск разви-

тия соматических осложнений в сравнении с вы-

полненным остеосинтезом у пациентов с переломом 

шейки бедренной кости [12]. Длительно суще-

ствующий ложный сустав характеризуется низким 

качеством костной ткани ввиду сниженной или 

отсутствующей опороспособности конечности, на-
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рушения питания проксимального отдела бедра, 

имеют место укорочение и массивный рубцовый 

процесс [2]. Плохое качество кости может быть 

критично в выборе бесцементного типа эндопроте-

за, а рубцовый процесс удлиняет время операции 

и усиливает кровопотерю [9, 10].

Цель работы — оценка результатов эндопроте-

зирования у пациентов старческого возраста (стар-

ше 75 лет) с ложными суставами шейки бедренной 

кости, для которых имплантация эндопротеза та-

зобедренного сустава являлась единственной воз-

можностью вернуться к полноценной жизни.

Материалы и методы

За последние 4 года в Московском городском 

центре эндопротезирования костей и суставов 

на базе ГКБ им. С. П. Боткина, клинической базе 

кафедры травматологии, ортопедии и хирургии 

катастроф Первого МГМУ им. И. М. Сеченова 

было выполнено 58 операций эндопротезирова-

ния тазобедренного сустава пациентам старческо-

го возраста с ложным суставом шейки бедренной 

кости. Средний срок, прошедший с момента по-

лучения травмы до получения пациентом операции 

эндопротезирования, составил 18,1 (13–53) мес. 

У всех больных на поликлиническом уровне клини-

чески и рентгенологически выявлен ложный сустав 

шейки бедра. Из 58 пациентов — 46 (79,3 %) 

женщин и 12 (20,7 %) мужчин, средний воз-

раст — 77,1 года (75–89 лет).

В соответствии с целью исследования 

было сформировано три группы больных. 1-я груп-

па включала 31(53,4 %) больного, которому ранее 

при первичной госпитализации был выполнен остео-

синтез шейки бедренной кости с использованием 

различных металлоконструкций — трехлопастно-

го гвоздя, канюлированных винтов, систем PFN, 

DHS, Targon. В этой группе металлоконструкции 

были удалены ранее, до операции эндопротези-

рования. Причинами удаления фиксаторов явля-

лась их миграция с болевым синдромом (43,1 %), 

неправильная рентгенологическая трактовка 

«как сросшийся» перелом (7 %) и тяжелая со-

матическая палотогия (49,9 %) у больных, тре-

бующая разделения операций удаления фиксатора 

и эндопротезирования на две операционные сес-

сии. Во 2-ю группу вошли 18 (31,1 %) ранее опе-

рированных больных, у которых фиксаторы были 

удалены нами в ходе операции эндопротезирования 

за одну операционную сессию. 3-ю группу состави-

ли 9 (15,5 %) больных, у которых первичное лече-

ние было консервативным с использованием мето-

дики ранней активизации.

Важно подчеркнуть, что при ретроспективном 

анализе первичных рентгенограмм у 7 (14,3 %) 

больных 1-й и 2-й групп был выявлен перелом 

шейки бедра III–IV типа по R. S. Garden. При та-

ком повреждении шейки бедренной кости операция 

остеосинтеза не дает положительного результата 

[7], этим больным исходно было показано первич-

ное эндопротезирование тазобедренного сустава.

У всех пациентов имел место выраженный 

болевой синдром, больные передвигались на ко-

стылях либо в ходунках, конечность была неопор-

ной с укорочением в пределах 3–6 см (среднее 

укорочение — 3,5 см). При анкетировании ис-

ходное состояние по шкале Харриса было оценено 

в среднем на 42 (22–69) балла.

Оперативные вмешательства выполняли с при-

менением различных видов имплантатов произво-

дителей «Zimmer», «DePuy», «Biomet», «Stryker», 

«ImplantCast». У пациентов с ложными суставами 

шейки бедренной кости мы считаем обоснованным 

выполнение тотального эндопротезирования тазо-

бедренного сустава в связи с высоким риском раз-

вития вторичных дегенеративных изменений верт-

лужной впадины (остеопороза и артроза). Данный 

вид вмешательства проведен у 56 (96,6 %) 

больных, из них у 19 (32,8 %) — с использова-

нием имплантатов бесцементной фиксации, у 10 

(17,2 %) — гибридной (вертлужный компонент 

бесцементной фиксации, бедренный — цементной 

фиксации) и у 27 (46,5 %) — цементной. В работе 

чаще использовали цементную методику имплан-

тации эндопротеза, что полностью соответствует 

данным S. S. Mahmoud и соавт., которые у пожи-

лых использовали цементную методику в 88 % 

случаев, бесцементную технику — в 10 %, гибрид-

ное эндопротезирование — в 2 % [21].

В двух (3,5 %) случаях ввиду наличия тяжелой 

декомпенсированной соматической па то логии мы 
выполнили однополюсное эндопроте зирование та-

зобедренного сустава с применением биполярной 

пары трения. Установлены бедренные компонен-

ты цементной фиксации. Согласно зарубежным 

данным, у пациентов старшей возрастной группы 

использование эндопротезирования с биполярной 

парой трения при переломах шейки бедра значитель-

но снижает риск возможного послеоперационного 

вывиха с 6,8 до 2,3 % [14]. При тотальном эндопро-

тезировании тазобедренного сустава предпочтение 

отдавали вертлужным компонентам с покрытием 

из пористого тантала. Такие компоненты установ-
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лены 20 пациентам (34,5 % — от общей группы, 

51,7 % — от пациентов с вертлужными компонен-

тами бесцементной фиксации). Мы считаем, что 

повышенная объемная пористость тантала [3, 11], 

высокий коэффициент трения по отношению 

к спонгиозной кости (0,88–0,98) делают незаме-

нимым применение данного покрытия в условиях 

порозной кости вертлужной впадины у лиц стар-

ческого возраста и обеспечивают стабильную пер-

вичную фиксацию вертлужного компонента с по-

следующей остеоинтеграцией [9, 11, 15, 18, 23]. 

Гистологически доказано, что 40–50 % пор тан-

тала заполняется костью уже к 4-й неделе после 

имплантации [4].

Эндопротезирование тазобедренного сустава 

выполняли из стандартного переднелатерально-

го или заднелатерального доступа (37 (63,8 %) 

и 21 (36,2 %) пациент, соответственно). Следует 

отметить, что у всех больных в процессе опера-

ции возникли технические сложности, обуслов-

ленные остео порозом, необходимостью иссе-

чения массивных рубцов и экзостозов. Данное 

обстоятельство требовало от хирурга большой точ-

ности и аккуратности, чтобы максимально пред-

видеть и избежать возможность кровотечения. 

Кроме того, у 100 % больных были отмечены вы-

раженное укорочение конечности, измененные 

взаимоотношения анатомически важных струк-

тур, из-за чего в 26 % наблюдений было сложно 

даже типировать вертлужную впадину как таковую. 

Все эти особенности служили фактором риска по-

вреждения сосудисто-нервных стволов в ходе опе-

рации, дополнительного кровотечения. Кроме того, 

также увеличивают риск интраоперационного пе-

рипротезного перелома укорочение, контрактуры 

и плохое качество костной ткани у стариков.

В послеоперационном периоде придержива-

лись стандартов активизации, учитывая наш «не-

простой, заслуженный контингент» пациентов: 

в 1-е сутки больных под наблюдением методи-

стов ЛФК активизировали в постели и сажали 

в кровати, на 2-е сутки — сажали в кровати и не-

которых активизировали в ходунках или на косты-

лях с дозированной нагрузкой на оперированную 

конечность. Далее (через 4–7 дней) больного 

направляли на занятия в кабинет ЛФК. Сроки 

активизации пропорционально зависели от сома-

тического статуса больного после перенесенной 

операции эндопротезирования. Дозированную 

нагрузку до 20–25 % массы тела с использова-

нием костылей рекомендовали в течение 4–5 нед 

после операции в случаях использования цемент-

ной техники протезирования, 6 нед — при ги-

бридной фиксации эндопротеза и 6–7 нед — при 

бесцементной методике. По окончании данно-

го срока выполняли пациентам рентгенконтроль 

и они переходили на трость. Полную нагрузку 

разрешали в среднем через 3 мес после операции. 

Учитывая возрастной контингент наших пациен-

тов, рекомендовали при ходьбе на большие рас-

стояния использовать трость в противоположной 

руке — не столько для дополнительной поддерж-

ки, сколько для уверенности при ходьбе. 12 па-

циентов (20,7 % от общего количества) во время 

активизации в стационаре пользовались ходунками 

и только затем перешли на дозированную нагрузку 

при ходьбе с костылями.

Для профилактики тромбоэмболических 

ослож нений осуществляли эластичное бинто ва-

ние нижних конечностей, назначали антикоагу-

лянтную терапию на весь период госпита лизации 

(11–16 дней) и затем еще в течение 1 мес после вы-

писки.

В ближайшем послеоперационном периоде мы 

ограничивали сгибание оперированной конечности 

в тазобедренном суставе до 90°, а для предотвра-

щения избыточного приведения между ног паци-

ента укладывали клиновидный валик, обращенный 

широким основанием дистально. Для улучше-

ния микроциркуляции и уменьшения выраженно-

сти болевого синдрома назначали курс магнитоте-

рапии (обычно 10 сеансов).

Результаты проведенной работы анализирова-

ли спустя 3, 6 и 12 мес после операции, далее еже-

годно. Максимальный срок наблюдения за паци-

ентами — 4 года. Анализировали рентгенограммы 

оперированного тазобедренного сустава в динами-

ке и оценивали по шкале Харриса.

Результаты и обсуждение

Средний срок наблюдения за пациентами после 

эндопротезирования тазобедренного сустава со-

ставил 37 (3–47) мес. Различные осложнения от-

мечены у 12 (20,7 %) из 58 больных (табл. 1).

Наиболее грозным осложнением у 2 (6,4 %) 

пациентов 1-й группы (3,4 % от общего количества) 

явилась клиническая картина поздней глубокой 

пери протезной инфекции с формированием свища. 

Обоим больным эндопротез удален, установлен 

артикулирующий спейсер. Одному из них уже вы-

полнено ревизионное эндопротезирование, реци-

дива инфекции нет.
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У 5 пациентов (8,6 % от общего количества) 

констатировали формирование ранней послеопе-

рационной гематомы, из них у 4 выполняли пунк-

ции гематом, у одного проведена санирующая 

операция, после которой также наступило выздо-

ровление с заживлением раны.

У 2 (3,5 %) пациентов на фоне остеопороза 

произошел интраоперационный перелом большого 

вертела в виде значительного костного фрагмента 

(см. табл. 1), в связи с чем в обоих случаях выпол-

нен остеосинтез большого вертела спицами и стя-

гивающей петлей. Оба пациента были из групп, 

в которых никакие операции по поводу перелома 

шейки бедра не производили.

В двух случаях на сроках 9 дней и 3 нед с мо-

мента операции имели место вывихи головки эн-

допротеза. Причина вывихов заключалась в на-

рушении режима и плохом комплаенсе пациентов. 

Впоследствии больные получили ревизионное 

эндопротезирование с установкой головки Dual 

Mobility.

У одной пациентки 3-й группы спустя 1 мес по-

сле операции произошел перипротезный перелом 

диафиза бедренной кости, повлекший развитие не-

стабильности бедренного компонента эндопротеза 

(тип Vancoover B2). Пациентке было выполнено 

ревизионное эндопротезирование с применением 

длинной конической ревизионной ножки и пери-

протезной пластины. Наступила консолидация 

перелома, бедренный компонент стабилен. При 

анализе послеоперационных рентгенограмм в ди-

намике на сроках 3, 6 мес, 1 год после операции 

и далее один раз в год не было отмечено ни одно-

го случая расшатывания компонентов эндопротеза.

Результаты оценивали по шкале Харриса, 

согласно которой при сумме 80–100 баллов 

констатируют хороший результат, 70–79 бал-

лов — удовлетворительный и менее 70 баллов — 

неудовлетворительный.

Как следует из данных табл. 2, наибольшая 

доля хороших результатов отмечена у больных 2-й 

и 3-й групп — 72,2 и 77,8 %, соответственно. 

Неудовлетворительные результаты констатирова-

ли у 3 (5,2 %) больных 1-й и 2-й групп. В тече-

ние первого года после операции мы не отмечали 

ни одного случая летального исхода у больных, 

учитывая их старческий возраст. В дальнейшем 

зафиксировано 10 (17,3 %) смертельных исходов 

у больных старческого возраста, которым было 

выполнено эндопротезирование, на сроках от 14 

до 26 мес по причинам, не связанным с эндопро-

тезированием.

Приводим клиническое наблюдение. Па-

циент М. в 75-летнем возрасте в июле 2013 г. по-

лучил перелом шейки левой бедренной кости с пе-

реходом на межвертельную зону и отрывом малого 

вертела. По месту полученной травмы выполнен 

остеосинтез шейки левой бедренной кости си-

стемой PFN. В октябре 2014 г. выявлена мигра-

ция фиксаторов. Перелом не консолидировался, 

сформировался ложный сустав шейки бедренной 

кости (рис. 1, а, б). Учитывая отягощенный анам-

нез пациента, наличие рубцовых изменений и, со-

ответственно, планируемую кровопотерю, трав-

матичность вмешательства, решено разделить 

планируемое удаление металлоконструкции с по-

следующим эндопротезированием на две операци-

онные сессии. В апреле 2015 г. металлоконструк-

ции удалены (рис. 2, а, б). Исходное состояние 

по шкале Харриса оценено в 30,2 балла. Пациент 

получил курс остеотропной терапии. Летом 2015 г. 

выполнено тотальное эндопротезирование лево-

го тазобедренного сустава имплантатом бесцемент-

ной фиксации (рис. 3, а, б). Послеоперационный 

Таблица 1

Распределение по осложнениям больных 
старческого возраста после эндопротезирования, 

абс. число ( %)

Осложнение
1-я группа, 

n=31
2-я группа, 

n=18
3-я группа, 

n=9

Поздняя глубокая 
перипротезная 
инфекция

2 (6,4) – –

Гематома 3 (9,6) 1 (5,5) 1 (11,1)

Перелом большого 
вертела (интраопера-
ционный)

1 (3,3) – 1 (11,1)

Вывихи – 1(5,5) 1 (11,1)

Перипротезный 
перелом (послеопера-
ционный)

– – 1 (11,1)

Таблица 2

Результаты эндопротезирования у больных 
старческого возраста с ложным суставом шейки бедра 

на сроке 1 год после операции, абс. число ( %)

Результат по шкале 
Харриса

1-я группа, 
n=31

2-я группа, 
n=18

3-я группа, 
n=9

Хороший 19 (61,3) 13 (72,2) 7 (77,8)

Удовлетворительный 10 (32,3) 4 (22,2) 2 (22,2)

Неудовлетворительный 2 (6,4) 1(5,6) 0

Всего 31 (53,4) 18(31,1) 9 (15,5)
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период без особенностей. Средний балл по шкале 

Харриса спустя 3, 6, 12 мес после операции соста-

вил 65, 81, 86, соответственно, что соответствует 

удовлетворительному результату спустя 3 мес и хо-

рошему — в ходе последующего наблюдения.

Ложный сустав шейки бедренной кости теоре-

тически не угрожает жизни, однако невозможность 

ходьбы без костылей, укорочение, неопорность 

ноги и упорный болевой синдром в подавляющем 

большинстве случаев приводят к инвалидизации 

пациентов и нарушению их способности к само-

обслуживанию. Резко снижается качество жизни. 

Согласно исследованиям S. S. Mohmaud и соавт., 

проведенным в 2016 г., неудачи остеосинтеза при 

переломе шейки бедра составляют более 30 %. 

Ложные суставы образуются у 48 % пострадав-

ших, у 42 % — асептический некроз головки 

бедра. У 10 % развивается посттравматический 

остеоартроз. Интервал между внутренней фикса-

цией перелома шейки и последующей миграцией 

фиксатора составляет, по литературным данным, 

5,5–31,2 мес. Интервал между внутренней фик-

сацией и выполнением эндопротезирования варьи-

рует в диапазоне 5,5–37 мес [21].Частое форми-

Рис. 1. Рентгенограммы левого тазобедренного сустава в прямой и боковой проекциях у больного М., 75 лет.

Сращения перелома шейки нет; миграция конструкции PFN; сросшийся перелом малого вертела; остеопороз головки бедра

Рис. 2. Рентгенограммы левого тазобедренного сустава в прямой и боковой проекциях того же больного М., 75 лет.

Металлоконструкция удалена; ложный сустав шейки левого бедра; головка бедра с участками костной резорбции

а б

а б
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рование ложного сустава в этой зоне обусловлено, 

в первую очередь, особенностями кровоснабжения 

проксимального отдела бедренной кости и, неред-

ко, плохим качеством кости, особенно у пациен-

тов старческого возраста.

Свою лепту в формирование ложного сустава 

вносит и неправильная малоинвазивная концеп-

ция, когда производятся попытки остеосинтеза 

шейки бедренной кости у пациентов с перелома-

ми, которые заведомо никогда не консолидируют-

ся, нарушаются принципы фиксации Ассоциации 

остеосинтеза [1]. Доктор S. E. Аsnis и соавт. 

в 2014 г. опубликовали интересные данные, со-

гласно которым остеосинтез, выполненный при 

переломах типа Garden II–III, в 20 % наблюдений 

приводит к несращению и неудовлетворительному 

результату, а при переломах типа Garden IV в 30 % 

наблюдений дает неудовлетворительный результат. 

Эти переломы относятся к нестабильным и сопро-

вождаются высоким удельным весом несращений, 

асептического некроза головки бедра и формирова-

ний ложного сустава [7].

Эндопротезирование тазобедренного сустава 

является эффективным методом лечения ложно-

го сустава шейки бедренной кости, особенно у воз-

растных пациентов. E. P. Su и S. L. Su в обширном 

обследовании больных с переломами шейки бе-

дра советуют шире подходить к показаниям к эндо-

протезированию, а результаты последнего можно 

улучшить применением большого размера диаме-

тра головок эндопротеза, применением вкладыша 

из Cross-link полиэтилена, использованием голо-

вок с двойной мобильностью [22].

Ложный сустав шейки бедра сам по себе пред-

ставляет осложнение перелома шейки бедренной 

кости, но в ряде случаев наличие тяжелой сопут-

ствующей патологии в стадии декомпенсации, при 

которой выполнение операции эндопротезирова-

ния ставит под угрозу жизнь возрастного паци-

ента, заставляет сознательно идти на формирова-

ние ложного сустава [2].

В настоящем исследовании мы оценили ре-

зультаты эндопротезирования доста точ но слож-

ного контингента пациентов — лиц старческо-

го возраста с ложными суставами, разд еленных 

на группы в зави симости от предшествующе-

го лечения перелома шейки бедренной кости. 

Наибольшая доля хороших результатов отмечена 

во 2-й и 3-й группах — у пациентов, которым 

выполнено удаление металлоконструкции за одну 

операционную сессию с выполненным нами эндо-

протезированием, и у пациентов «на функциональ-

ном лечении», без какого-либо хирургического ле-

чения перелома — 72,2 и 77,8 %, соответственно. 

Неудовлетворительные резуль таты констатирова-

ли у 3 (5,2 %) больных из 1-й и 2-й групп. Только 

в 1-й группе (больные с неэффективным остео-

синтезом шейки бедренной кости с последующей 

отдельной операцией удаления металлоконструк-

ции) у 2 (6,4 %) пациентов отмечена глубокая 

перипротезная инфекция. Это может быть связа-

но с риском инфицирования во время остеосинтеза. 

Большая частота послеоперационных гематом в 1-й, 

2-й группах (9,6 и 5,5 %, соответственно) как по-

слеоперационных осложнений связана и с предше-

ствовавшим остеосинтезом, результатом которого 

а б

Рис. 3. Рентгенограммы левого тазобедренного сустава того же больного М., 75 лет.

Выполнено тотальное эндопротезирование левого тазобедренного сустава протезом фирмы «Zimmer» 

(чашка «Continuum», ножка «Alloclassic»); правильное и стабильное положение эндопротеза
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явилось формирование рубцов при несращении пе-

релома. 3-я группа больных — больные с наиболь-

шим укорочением и остеопорозом. В данной груп-

пе была отмечена гематома у 1 (11,1 %) больного, 

что составило лишь 1,7 % к общему количеству 

оперированных больных. Ни одна из выявлен-

ных гематом не привела к послеоперационному на-

гноению. Интраоперационные переломы большого 

вертела отмечали лишь в двух наблюдениях в 1-й 

и 3-й группах (3,3 и 11,1 %, соответственно). В обо-

их случаях выявлен остеопороз (критерий Т по ре-

зультатам денситометрии 3,8 и 4,2). В одном слу-

чае перелом произошел на этапе обработки канала 

бедра, в другом — в момент тестового вправления. 

Следует отметить у пациентов выраженное сум-

марное анатомическое и функциональное укороче-

ние и ригидность мышц при плохом качестве кост-

ной ткани. Возможность перелома большого 

вертела у пациентов с ложными суставами шейки 

бедренной кости мы связываем с остеопорозом, 

трудностями операции, контрактурами и необходи-

мостью низведения бедренной кости.

Оба послеоперационных вывиха эндопротезов 

(3,5 % от общего количества прооперированных 

больных) не связаны с некорректной установкой 

имплантов: пациенты с деменцией были неосто-

рожны в послеоперационном периоде. Им выпол-

нено вправление под ЭОП-контролем (с помощью 

электронного оптического преобразователя) с по-

следующей ревизионной операцией с установкой 

большой по диаметру головки Dual Mobility. Лишь 

у одного пациента отметили перипротезный пере-

лом на сроке 1 мес после операции, спровоциро-

ванный падением, что составило 1,7 % от общего 

количества пациентов.

Наши данные сопоставимы со статисти-

кой, представленной в работе J. C. McKinley 

и C. M. Robinson, согласно которой вывихи насту-

пают в 2 % наблюдений [19]. В исследовании мы 

имели дело с больными старше 75 лет. По данным 

S. G. Li и cоавт., 20–30 % таких пожилых пациен-

тов умирают в течение года после операции [17]. 

Ни один из наших больных не умер при наблюдении 

в течение 1 года после операции, но, к сожалению, 

последующая статистика не так лучезарна. На сро-

ках 14–26 мес после операции умерли 10 (17,3 %) 

оперированных больных. Согласно опубликован-

ным данным, статистика неутешительная: 35 % 

пожилых пациентов погибают от респираторной 

инфекции, 21 % — от ИБС, 13 % — от недоста-

точности кровоснабжения [13]. В нашем случае ги-

бель пациентов не связана с ранее выполненным 

протезированием: у 2 пациентов — летальный 

исход от тромбоэмболических осложнений, у 2 — 

«кардиопроблемы», у одного — выявлена сливная 

пневмония, у одного пациента — в результате за-

крытой черепно-мозговой травмы; в четырех случа-

ях причина смерти не сообщена при опросе родст-

венников по телефону. Судьба 11 пациентов (19 % 

от общего количества больных) неизвестна, их 

не удалось разыскать. Исследование позволило 

проследить на сроке до 4 лет после операции за 37 

пациентами (63,8 % от общего количества боль-

ных). У 31 (83,8 %) пациента достигнут хороший 

результат, у 6 (16,2 %) — удовлетворительный 

по шкале Харриса. К труду вернулись 6 больных, 

несмотря на их «почтенный» возраст, 7 продолжа-

ют водить автомобиль.

Заключение

Эндопротезирование тазобедренного сустава 

у пациентов старческого возраста с ложными суста-

вами шейки бедренной кости позволяет достичь хо-

роших и удовлетворительных результатов в 94,8 % 

наблюдений в течение первого года после операции 

и является единственной возможностью улучшить 

качество жизни больного и получить опорную ко-

нечность.

Бóльшая частота осложнений после эндопро-

тезирования отмечена у пациентов, которым ранее 

выполняли остеосинтез, что связано с нарушени-

ем микроциркуляции и прогрессированием рубцо-

вого процесса вследствие перенесенных операций. 

Одномоментное удаление установленных ранее ме-

таллоконструкций и выполнение эндопротезирова-

ния тазобедренного сустава сопряжено, возможно, 

с бóльшим объемом интраоперационной кровопо-

тери и инфекции. Целесообразнее разделять вме-

шательства на две операционных сессии. Для ис-

ключения возможных септических осложнений 

в течение раневого процесса у больных старческого 

возраста с ложными суставами шейки бедра пока-

зано обследование на наличие инфекции в области 

ранее установленных фиксаторов.

Высокие показатели смертности на сроках бо-

лее года после эндопротезирования (10 (17,3 %) 

человек) не связаны с выполненным эндопроте-

зированием. Использование больших по диаме-

тру головок «двойной мобильности» является про-

филактикой возможных вывихов эндопротеза.
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HIP ARTHROPLASTY AS A CHANCE TO IMPROVE QUALITY OF LIFE IN ELDERY GROUP OF PATIENTS
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Hip arthroplasty outcomes for «diffi cult» eldery group of patient, aged 75–89 years, with femoral neck 
pseudarthrosis were analyzed. All patients were divided into 3 groups depending on the type of treatment 
(surgical or conservative) and terms of the removal of previously implanted metal constructions (before 
or during surgical procedure). Good and satisfactory results by Harris hip score were achieved in 94,8 % 
of observations. The reasons of postoperative complications were considered for every group of patients.
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Состояние защитной функции полости носа 
определяет ее гомеостаз. На этапах постнатально-
го развития и инволюции функциональные пара-
метры эндоназального гомеостаза претерпевают 
ряд специфических изменений, изучение которых 
имеет не только научное, но и прикладное значе-
ние для экспериментальной физиологии и кли-
нической медицины. В статье приведены данные 
о возрастной динамике таких функциональных 
показателей эндоназального гомеостаза человека, 
как буферные свойства и морфофункциональные 
особенности назального секрета. Данные показа-
тели изучены на этапах постнатального развития 
в сравнительном аспекте на основе изучения их 
возрастных градиентов и с позиции учения об эн-
тропии.

Ключевые слова: геронтология, возрастная 
физио логия, инволюция, онтогенез, полость носа, 
носовая слизь, гомеостаз, градиент, энтропия

Важнейшим условием нормального функцио-

нирования системы дыхания человека является 

качество воздуха, поступающего в респиратор-

ный тракт. «Первой линией функциональной за-

щиты» системы дыхания является полость носа 

[1, 8]. Защитная функция носа заключается в на-

гревании, увлажнении и очищении воздуха от пы-

левых частиц и микробных тел [8, 13]. Важнейшим 

фактором резистентной способности полости носа 

является носовой секрет (элюат) [4]. Обеспечение 

постоянной влажности слизистой оболочки носа 

крайне необходимо для функции мерцательного 

эпителия, волоски которого в норме покрыты тон-

ким слоем слизи [10]. Непосредственно, защит-

ная (бактерицидная) функция обеспечивается 

функциональными свойствами элюата, которые 

реализуются через механизмы синтеза факторов 

естественной резистентности и иммуноглобули-

нов, а также клеточными компонентами секрета 

(лейкоциты, лимфоциты, нейтрофилы, макрофа-

ги) и его буферными свойствами [7, 10]. Сведения 

о составе муконазального секрета известны в на-

учной литературе [2, 3, 12], однако данные о функ-

циональных особенностях элюата, определяющих 

эндоназальный гомеостаз, на этапах постнатально-

го онтогенеза лишены целостного анализа [2] и не-

достаточно систематизированы [6, 9], что и опре-

делило тематику нашего исследования.

Цель исследования — выявление возрастных 

особенностей эндоназального гомеостаза и их срав-

нительный анализ на этапах развития и инволюции.

Материалы и методы

Исследования функциональных показателей 

полости носа выполнены в период 2011–2016 гг. 

в рамках плановых диспансерных осмотров жите-

лей Астрахани и Астраханской обл. Обследованы 

240 здоровых лиц детского, подросткового, юно-

шеского (ранний постнатальный онтогенез), зре-

лого (дефинитивное состояние), пожилого и стар-

ческого (этап инволюции) возраста. Критерии 

исключения: наличие фоновой патологии полости 

носа и органов дыхания. Обследованные лица раз-

делены на шесть групп по 40 человек следующим 

образом: детский возраст — 5–12 лет (21 маль-

чик, 19 девочек); подростковый возраст — 12–

16 лет (20 мальчиков, 20 девочек); юношеский 

возраст — 17–21 год (19 юношей, 21 девуш-

ка); зрелый возраст — 22–60 лет (20 мужчин, 

20 женщин); пожилой возраст — 60–74 года 

(22 мужчины, 18 женщин); старческий возраст — 

75–80 лет (19 мужчин, 21 женщина).

Нами были проведены:

• структурно-функциональный анализ  муко-

назального элюата, включающий: ис сле до-

вание методом риноцитограммы с определением 

коли чества лейко цитов, нейтрофилов, лимфоци-

тов, макрофагов, эозинофилов; оценку показате-

лей нейро фильно-макро фагаль ного индекса; опре-

деление уровня иммуно глобу линов класса A, 

G, M, E, ЦИК; оценку цитологического соста-

ва эндоназальной слизи (десква ми рован ного, 

© В. В. Петров, Д. Л. Теплый, 2017 Успехи геронтол. 2017. Т. 30. № 5. С. 733–738
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метаплазирован ного, плоского, цилиндрического 

эпителия); выявление дополнительных включений 

(эпите лиальных чешуек);

• определение кислотно-основного равнове-

сия (КОР) элюата стандартной тест-полоской 

«media  test»;

• комплексный анализ эндоназального гомео-

стаза, включающий оценку вышеуказанных кри-

териев, а также определение его градиента и эн-

тропии в разные возрастные периоды на основе 

принципов математического моделирования жи-

вых систем (разработка лаборатории математиче-

ской физиологии Института иммунологии и физио-

логии Уральского отделения РАН) [11].

Статистическую обработку показателей про-

водили с помощью программы MS Excel в ком-

пьютерной обработке с определением среднеста-

тистического отклонения, критерия Стьюдента, 

корреляционным анализом. Все функциональные 

исследования у здоровых лиц выполнены в соот-

ветствии с положениями Хельсинкской деклара-

ции.

Результаты и обсуждение

При изучении возрастных особенностей на-

зального элюата было выявлено, что в раннем 

постнатальном онтогенезе (детский, подрост-

ковый, юношеский возраст) показатели рино-

цитограммы (пейзажа носовой слизи) соответ-

ствовали средним нормальным функциональным 

значениям [2, 8]. При сравнении полученных нами 

результатов с более ранними научными исследова-

ниями [2, 6, 12] достоверных отличий (p>0,05) 

от среднестатистической нормы выявлено не было. 

Данная тенденция прослеживалась независимо 

от типов конституции обследованных лиц и их ген-

дерной принадлежности (p=0,05). Показатели 

уровня иммуноглобулинов, лимфоцитов и лейко-

цитов, нейтрофильно-макрофагального индекса 

не превышали среднестатистической нормы, а со-

держание эпителиально-клеточных компонентов 

элюата в указанных возрастных категориях нахо-

дилось у верхней ее границы. Клеточные и иммун-

ные компоненты функционировали в условиях му-

коназальной среды с показателем КОР 6,5–7,4. 

Статистически достоверных различий данного 

показателя в указанных группах нами не выяв-

лено (p≥0,05). Изучение КОР носовой слизи 

по гендерному и конституционному критери-

ям также не выявило различий (p>0,05) в груп-

пах, а средний показатель составил 6,95±0,45. 

В динамике указанных параметров были отмечены 

признаки положительной нелинейной корреляци-

онной связи (r = 0,53).

В зрелом возрасте достоверно значимого при-

роста морфофункциональных показателей риноци-

тограммы не происходило, что свидетельствовало 

о сохранении дефинитивного состояния эндона-

зального гомеостаза, незначительные колебания 

отдельных показателей цитологического пейза-

жа не имели значимых статистических отличий 

от показателей на ранних этапах постнатального 

развития (p>0,05). Отличий в группе по гендер-

ному и типологическому критериям в процессе ис-

следования элюата также не выявлено (p>0,05). 

Показатели клеточного и иммунного гомеоста-

за функционировали в условиях КОР 6,5–7,3. 

Буферный показатель имел сходные результаты 

во всех исследованных категориях раннего постна-

тального онтогенеза (p>0,05), в том числе и при 

раздельном анализе показателя в 1-м и 2-м зрелом 

(взрослом) периодах (1-й период —21/20–35, 

2-й период —35–60/55 для муж./жен., соответ-

ственно). При этом среднее значение КОР в зре-

лом возрасте соответствовало уровню 6,9±0,4. 

Это, с нашей точки зрения, свидетельствует о ста-

тичности (дефинитивности) данного функциональ-

ного показателя во всех исследуемых возрастных 

периодах. В динамике указанных параметров вы-

явлены признаки положительной линейной корре-

ляционной связи (r = 0,47).

На инволюционных этапах онтогенеза (пожи-

лой и старческий возраст) имела место специфи-

ческая динамика параметров ринонормограммы. 

В пожилом возрасте практически у всех исследо-

ванных лиц на фоне относительного постоянства 

клеточного состава элюата появлялись изменения 

эпителиального компонента носовой слизи (прежде 

всего процентного содержания цилиндрического 

и плоского эпителия, чешуек и метаплазированных 

клеток). Полученные результаты в полной мере со-

гласуются с данными морфологических исследова-

ний [6, 9], согласно которым в пожилом возрасте 

появляются начальные признаки возрастных деге-

неративных изменений всех слоев мукоперихонд-

рия, прежде всего эпителиального.

При изучении цитологического пейзажа элюа-

та в старческом возрасте указанные выше изме-

нения носили более выраженный характер: были 

визуализированы скопления слизевидных и во-

локнистых масс, единичные лейкоциты, умеренное 

количество клеточных элементов эпителиального 
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покрова, а в отдельных полях обнаружены клетки 

цилиндрического эпителия, часто с отсутствием 

дифференцировки ресничек. Выявлено присут-

ствие полиморфных эпителиальных клеток с резко 

выраженными признаками атипии. Главной осо-

бенностью цитологического пейзажа в старческом 

возрасте являлось присутствие десквамирован-

ного эпителия слизистой оболочки полости носа. 

На фоне глубоких инволюционных изменений 

компонентов эндоназального секрета имело место 

компенсаторное увеличение клеточных показа-

телей элюата — нейтрофилов, лимфоцитов, ма-

крофагов, эозинофилов, фагоцитарного индекса, 

а в некоторых случаях и иммунных компонентов 

А/G и ЦИК.

Достоверность отличий показателей риноцито-

граммы в пожилом и старческом возрасте от ана-

логичных критериев на ранних этапах онтогене-

за составила, соответственно, p<0,03 и p<0,01. 

В динамике показателей цитологического пейзажа 

элюата в пожилом и старческом возрасте про-

слеживалась умеренная корреляционная связь 

(r = 0,36).

Перечисленные количественные и качествен-

ные морфофункциональные изменения элюата 

происходили на фоне изменения КОР мукона-

зального секрета. Первые признаки отклонения 

уровня носового буфера отмечены нами в пожи-

лом возрасте. Однако изменения показателя но-

сили неоднородный характер: в 59,7 % случаев 

КОР соответствовало нормальным значениям в ин-

тервале 6,9–7,5, в остальных случаях (40,3 %) 

тест-полоски выявляли умеренный сдвиг буферно-

го маркера носовой слизи в щелочную сторону, что 

проявлялось увеличением показателя до 7,7–8,0. 

Отличия буферного значения носового секрета 

в пожилом возрасте от аналогичного показателя 

в юношеском, подростковом и детском периодах 

были достоверны (p<0,04). Среднее значение 

КОР элюата составило 7,85±0,15. В старческом 

возрасте данные изменения были выражены макси-

мально: имел место дальнейший сдвиг водородного 

показателя в щелочную сторону, при этом данные 

изменения наблюдали в 87,6 % случаев. У осталь-

ных (12,4 %) буферные значения носового секрета 

находились на пограничном уровне. В целом от-

мечено увеличение КОР элюата в интервале 7,9–

8,2, со средним показателем 8,05±0,15.

Важной особенностью возрастной динамики 

функциональных параметров муконазального се-

крета является достоверное увеличение клеточных 

(нейтрофилы, фагоцитарный индекс), эпителиаль-

ных (чешуйки, метаплазия) и отдельных иммунных 

(ЦИК, Ig A,G) показателей ринограммы в сторону 

верхней границы нормы. В динамике показателей 

эпителиальных компонентов элюата выявлена силь-

ная прямая корреляционная связь (r = +0,71), 

а в динамике иммунного и клеточного компонентов 

назального секрета имела место об ратная умерен-

ная корреляционная связь (r = –0,68).

С нашей точки зрения, такая динамика пока-

зателей свидетельствует о постепенном нараста-

нии адаптационной напряженности функциональ-

ных свойств эндоназальной слизи как фактора 

резистентности полости носа. Мы полагаем, что 

эндоназальный гомеостаз по профилю данной 

функции с возрастом компенсируется увеличением 

клеточных и иммунных компонентов, необходи-

мых для обеспечения защитной функции полости 

носа. Важным аспектом этого является тот факт, 

что указанные изменения эндоназального гомео-

стаза происходят на фоне структурных инволю-

ционных изменений слизистой оболочки полости 

носа (рис. 1). Данные таблицы находятся в диа-

пазоне нормориноцитограммы. Указаны градиенты 

функциональных показателей с их суперпозицией 

в пожилом и старческом возрасте. Максимальные 

различия показателей по градиенту 1 отмече-

ны в детском возрасте и на этапах инволюции 

по уровню нейрофилов и фагоцитарному индексу 

(p<0,02). Различия по градиенту 2 наиболее вы-

ражены по тем же показателям на ранних и ин-

волюционных стадиях постнатального онтогенеза 

(p<0,01).

Данные на рис. 2, характеризующем эпители-

альные компоненты назального элюата, находят-

ся в пределах диапазона нормориноцитограммы. 

Указан градиент возрастной функциональной ди-

намики показателей. Функциональный пик пара-

метров — в пожилом и старческом возрасте (раз-

личия с ранними этапами онтогенеза — p<0,01). 

Отмечены признаки положительной линейной кор-

реляционной связи (r = 0,57) показателей.

Данные на рис. 3, показывающем иммун-

ные компоненты назального элюата, также на-

ходятся в пределах диапазона норморинограммы. 

Показаны суперпозиция функциональных зна-

чений на этапах инволюции, отличия показателей 

на этапе инволюции от других возрастных групп 

по значению ЦИК, p<0,01, признаки нелинейно 

обратной корреляционной связи градиентов иссле-

дуемых показателей (r = 0,46).
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Анализ иллюстративного материала, основан-

ного на статистической обработке данных, показал, 

что значения эндоназального гомеостаза являются 

наиболее стабильными на ранних этапах постна-

тального онтогенеза (детский и подростковый воз-

раст) и в дефинитивном состоянии (юношеский 

и зрелый возраст). Напряженность адаптивных 

возможностей эндоназальной резистентности про-

является формированием суперпозиции функцио-

нальных показателей на этапах инволюции (в по-

жилом и старческом возрасте) по сравнению с более 

ранними возрастными периодами. На стадии инво-

люционных изменений компенсация гомеостаза по-

лости носа осуществляется за счет максимального 

прироста всех компонентов муконазального сек-

рета.

Исходя из положений учения об энтропии 

в биоло гических системах [5, 11], каждый этап 

изменения эндоназального гомеостаза идет че-

рез явления неустойчивости в точках экстре-

мумов (критических периодах онтогенеза). 

В раннем постнатальном онтогенезе и в дефинитив-

ном состоянии значения энтропии эндоназально-

го гомеостаза находятся на самых низких уровнях, 

что свидетельствует о ее гармоничном состоянии. 

С точки зрения теории функциональных систем — 
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это биологически обусловленная необходимость 

поддержания эндоназального гомеостаза и его 

адаптивных возможностей на оптимальном уровне. 

На этапах инволюции происходит переход от со-

стояния гармоничного динамического равновесия 

данной функции к максимальной напряженности 

параметров — высокий уровень энтропии, и, сле-

довательно, регресс адаптивных возможностей 

этого функционального состояния полости носа.

Заключение

Таким образом, полученные нами результаты:

• существенно дополняют отдельные, более 

ранние, научные данные о возрастных особенно-

стях эндоназального гомеостаза;

• содержат новые сведения о возрастной специ-

фике данной функции полости носа и суперпозиции 

ее функциональных значений;

• позволили изучить возрастные градиенты 

и функциональную энтропию эндоназального го-

меостаза с позиции принципов математической фи-

зиологии;

• могут быть использованы в практической 

работе врачей-оториноларингологов для оцен-

ки состояния полости носа при диспансеризации 

клинически здоровых лиц различных возрастных 

категорий, а также для дифференциальной диагно-

стики преморбидных состояний и эндоназальной 

патологии.
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The state of protective functions of the nasal cavity determines its homeostasis. At the stages of post-
natal development and involution of functional parameters by endonasal homeostasis undergo a number 
of specifi c changes, the study of which has not only scientifi c value but also practical value for experimen-
tal physiology and clinical medicine. The article presents data on the age dynamics of functional indicators 
by endonasal homeostasis of human as buffer properties and morphological features of nasal secret. 
These indicators are examined at the stages of postnatal development in a comparative perspective 
based on the study of the age gradients and the position of the doctrine of entropy.
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Полость носа — «первичная линия защиты» 
и важнейший отдел респираторного тракта челове-
ка. Многообразие функциональных зон и областей, 
структурных образований полости носа позволяет, 
на современном этапе развития биологии и медици-
ны, рассматривать ее как сложноорганизованную 
функциональную подсистему в структуре органов 
дыхания. Возрастные преобразования морфофунк-
циональных параметров полости носа полиморф-
ны и специфичны. Важным аспектом возрастной 
физиологии органов дыхания является изучение 
взаимосвязи этих изменений с морфофункцио-
нальными преобразованиями других систем орга-
низма. В статье представлены результаты анали-
за такой сопряженности на примере корреляций 
эндоназального кровотока с общей гемодинами-
кой и функциональным состоянием вегетативной 
нервной системы, респираторной функции поло-
сти носа и дыхательной системы, а также других 
функций полости носа в их взаимосвязи с обще-
ростовыми процессами, критическими периодами 
развития и инволюции. В процессе такого анализа 
выявлены тесные корреляционные связи с ком-
плексными изменениями морфофункциональных 
параметров систем организма человека, наиболее 
выраженных в критические периоды постнаталь-
ного онтогенеза.

Ключевые слова: полость носа, возрастная 
физио логия, адаптивность, постнатальный онто-
генез, функциональные системы, сопряженность 
функций

Физиологическая роль полости носа в системе 

дыхания человека огромна. Это обусловлено струк-

турным и функциональным полиморфизмом эндо-

назальных образований, спецификой морфогенеза, 

гистологии и морфометрических параметров сли-

зистой оболочки. Многообразие физиологических 

и рефлекторных связей функциональных зон и об-

ластей полости носа с другими органами и систе-

мами организма служит фундаментальной основой 

для рассмотрения носовой полости как единой, 

сложноорганизованной подсистемы респиратор-

ного тракта человека. Современный период в раз-

витии морфологии и медицины (ринологии) обу-

словил формирование новой концепции, согласно 

которой полость носа структурно рассматривается 

«как парное органное образование, что предусма-

тривает наличие механизмов координации функ-

ционирования его частей» [8, 9, 13]. Как известно 

из многочисленных научных источников, на этапах 

развития и инволюции полость носа претерпевает 

ряд морфофункциональных изменений. Однако 

в научной литературе выявляется дефицит сведе-

ний о сопряженности этих процессов с ростовы-

ми тенденциями организма человека. Это опреде-

лило направление нашего исследования.

Цель работы — изучение сопряженности воз-

растных изменений функциональных параметров 

полости носа с ростовыми преобразованиями мор-

фофункциональных параметров систем организма 

человека на основе анализа научной литературы 

и собственных данных.

Материалы и методы

Методология исследования включала анализ 

научной отечественной и зарубежной литерату-

ры, а также систематизацию собственных данных 

[8] на основе ранее опубликованных исследова-

ний. Данные, с учетом поставленной цели, оце-

нивали на основе изучения следующих возраст-

ных групп (145 мужчин, 142 женщины): детский 

возраст — 5–12 лет; подростковый возраст — 

12–16 лет; юношеский возраст — 17–21 год; зре-

лый возраст — 22–60 лет; пожилой возраст — 

60–74 года; старческий возраст — 75–80 лет 

(табл. 1), общее число исследованных лиц в на-

ших наблюдениях [8] составило 287.

В исследование не включали лиц с фоно-

вой патологией полости носа и органов дыхания. 

Статистическую обработку показателей прово-

дили с помощью программы MS Excel в ком-
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пьютерной обработке с определением среднеста-

тистического отклонения, критерия Стьюдента, 

корреляционного анализа.

Результаты и обсуждение

Воздухоностная функция полости носа яв-

ляется основной. Траектория воздушной струи 

в полости носа отличается своей спецификой 

и определяется строением эндоназальных компо-

нентов. Особенностью носового дыхания является 

его тесная связь с системой околоносовых пазух, 

так как во многом определяется размером внутри-

носовых полостей и их анатомической геометрией. 

Важнейшее значение в обеспечении нормальной 

физиологии носового дыхания принадлежит но-

совым раковинам и перегородке, а ее нарушение 

негативно отражается на состоянии функциональ-

ных систем организма. Известно, что носовая ре-

спираторная дисфункция тесно связана с измене-

ниями окислительных реакций, возникновением 

функционального дисбаланса системы кровообра-

щения, дыхательной аритмией, изменениями ин-

тракраниального лимфо- и кровообращения. Такие 

изменения в работе органов и систем организма 

человека ополиморфны и многообразны [4, 10, 14].

По данным научной литературы, дыхательная 

функция полости носа на этапах постнатального 

онтогенеза «претерпевает ряд морфофункциональ-

ных изменений» [3, 7, 8]. Согласно нашим данным 

[8], максимальная выраженность возрастной ди-

намики эндоназальных показателей прослеживает-

ся во втором детстве, когда отмечается значимый 

прирост функций, совпадающий с развитием чере-

па (особенно лицевого его отдела и, соответствен-

но, эндоназальных структур), а также подростко-

вый период с максимальной выраженностью этих 

изменений на фоне его гормональной перестройки 

в организме подростка. Типичным является уве-

личение параметров скорости и объема воздуш-

ного потока в полости носа, с соразмерным изме-

нением сопротивления эндоназальных структур 

воздушной струе, а также увеличением легочных 

показателей, преимущественно ЖЁЛ. В юноше-

ском возрасте изменения морфофункциональных 

параметров полости носа менее выражены, так как 

происходит подготовка организма к переходу в де-

финитивное состояние. В этот период сохраняется 

небольшой прирост респираторной функции носа 

и ЖЁЛ. Дефинитивной стадии эти показатели 

достигают в зрелом возрасте, сохраняя свое по-

стоянство в 1-м и 2-м (относительное) взрослых 

периодах зрелости. На инволюционных этапах 

постнатального онтогенеза все указанные выше 

параметры полости носа характеризуются отно-

сительной (в пожилом возрасте) и абсолютной 

(в старческом) убылью респираторных показа-

телей. При этом прослеживается четкая прямая, 

сильная корреляционная связь между показателя-

ми полости носа и убылью ЖЕЛ (табл. 2).

Важнейшей функциональной особенностью 

эндоназальных компонентов является специфика 

внутриносовой гемодинамики, ее адаптивных воз-

можностей и реактивность микроциркуляторного 

русла [5, 8]. Морфологическим субстратом дан-

ных особенностей являются каверны носовых ра-

ковин (преимущественно нижних и средних), кол-

лекторы между артериолами и венулами, артерии 

замыкательного типа, клапанный и сфинктерный 

аппараты венозных сосудов, полиморфный медиа-

торный «сосудистый интерфейс». Особенности 

эндоназального кровотока, наличие много уров-

невого принципа функционирования сосудов муко-

перихондрия способствовали формиро ванию кон-

цепции о «носовом сосудистом клапане» [5]. 

Динамичность онтогенетических процессов эндо-

назального кровотока сопряжена с возрастными 

изменениями функционального состояния системы 

кровообращения в целом и возрастной спецификой 

вегетативной иннервации [8]. В функциональном 

отношении это проявляется усилением объемной 

и линейной скорости кровотока в сосудах поло-

сти носа, нарастанием их морфометрических па-

раметров, увеличением площади артериальных 

и венозных сосудов, усилением коллатерального 

кровотока по системе микроциркуляторного рус-

ла мукоперихондрия полости носа, усложнением их 

иннервации, а в целом — увеличением внутрино-

совой гемодинамики, ее компенсаторных возмож-

ностей и реактивности сосудов. По нашим данным 

[8], наибольшую выраженность эти изменения 

имеют в подростковом возрасте, а максимальная 

Таблица 1

Гендерные категории обследованных лиц

Возрастной период Мужчины Женщины Всего

Детский возраст 
(5–12 лет)

24 23 47

Подростки (12–16 лет) 25 24 49

Юниоры (17–21 год) 24 24 48

Зрелый период (22–60 лет) 25 24 49

Пожилой (60–74 лет) 24 23 47

Старческий (75–85 лет) 23 24 47
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убыль функциональных параметров сосудов по-

лости носа характерна для инволюционного этапа 

онтогенеза (старческого возраста), табл. 3.

Одной из ведущих функций полости носа яв-

ляется кондиционирование и увлажнение вхо-

дящего воздушного потока. В обеспечении этой 

функции непосредственное участие принимают 

калориферная и секреторная способности муко-

перихондрия [8], в свою очередь тесно связан-

ные с функциональным состоянием сосудистого 

русла полости носа [2, 4]. Продукция назального 

элюата обеспечивается железистыми структура-

ми мукоперихондрия и спецификой их иннерва-

ции. По нашим данным, в раннем постнатальном 

онтогенезе желе зистый слой мукоперихондрия 

характеризуется постепенным увеличением удель-

ных площадей секреторных полей слизистых и се-

розных желез, утолщени ем их просвета. На этапах 

инволюции эти процес сы приобретают отрица-

тельно индукци ро ван ный характер, сопровожда-

ясь час тичной редукцией железистых комплек-

сов мукоперихондрия, суб- или атро фическими 

процессами железистого и ресничного аппара-

тов слизистой оболоч ки поло сти носа. Секреторная 

активность сопря жена с функцио нальным состоя-

нием ресничного аппарата эпителия слизистой обо-

лочки носа (мукоцилиарным аппаратом) и эндона-

зальным гомеостазом (секреция антимикробных 

факторов муконазального элюата) [4, 11, 12, 14]. 

В сравнительном аспекте, онтогенетически обу-

словленные изменения ресничного и мукоцилиар-

ного аппаратов протекают более интенсивно, чем 

в нижележащих отделах респираторного тракта 

(трахее, бронхах). По-видимому, это генетически 

детерминированный процесс [14].

Эндоназальный гомеостаз — важнейшая 

функ ция носовой полости. Он обеспечивается 

комп лексом факторов и тесно связан с дыхатель-

ной функцией, муконазальным транспортом и сек-

ре торной способностью полости носа [3, 8, 13]. 

Полученные нами данные выявили, что возрастная 

динамика назального гомеостаза наиболее четко 

прослеживается в изменении состояния мукона-

зальной системы. Своего максимума эти показа-

Таблица 2

Характеристика дыхательной функции носа в аспекте возрастной динамики системы дыхания человека

Период онтогенеза Ростовые процессы Динамика носового дыхания Динамика респираторной системы

1-е детство 
Детский период

Первое увеличение 
роста и массы тела

Увеличение размеров перегородки 
носа, носовых раковин 
и параназальных синусов, 
увеличение скоростных и объемных 
параметров носового дыхания

Увеличение морфометрических 
параметров верхних (гортани, трахеи) 
и нижних (бронхи, легкие) дыхательных 
путей, их функциональных показателей 
(преимущественно ЖЁЛ)

Подростковый 
(пубертатный)

Второе (кризисное) 
увеличение роста 
и массы тела

Критический прирост размеров 
перегородки носа, носовых 
раковин и параназальных синусов, 
увеличение скоростных и объемных 
параметров носового дыхания

Кризисный тип увеличения 
морфо метрических параметров 
респи раторного тракта, максимальный 
уровень дыхательного объема

Юношеский Затихание 
процессов роста

Минимальный прирост размеров 
перегородки носа, носовых раковин 
и параназальных синусов скоростных 
и объемных параметров носового 
дыхания

Индукция структурных 
и функциональных изменений 
респираторного тракта 
с относительным приростом 
параметров легочного дыхания (ЖЁЛ)

Зрелый Дефинитивный 
статус

Отсутствие дальнейшего 
прироста размеров перегородки 
носа, носовых раковин 
и параназальных синусов скоростных 
и объемных параметров носового 
дыхания

Дефинитивность морфофункциональных 
показателей бронхолегочной системы, 
ЖЁЛ 

Пожилой Начальная убыль 
роста и массы тела

Относительная 
дефинитивность эндоназальных 
показателей. Возможно 
начальное снижение скоростных 
и объемных параметров носового 
дыхания

Относительная дефинитивность 
морфо функциональных показателей 
бронхолегочной системы, ЖЁЛ

Старческий 
и долгожители

Прогрессы 
«отрицательного 
роста»

Критическое уменьшение размеров 
перегородки носа, носовых 
раковин и параназальных синусов, 
снижение скоростных и объемных 
параметров носового дыхания

Структурно-функциональная 
инволюция респираторного тракта, 
значимое уменьшение функциональных 
параметров легких (прежде всего ЖЁЛ), 
снижение компенсаторных возможностей 
дыхательной системы
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тели достигают во 2-м периоде детства и на пу-

бертатном этапе постнатального онтогенеза. Такая 

динамика сопряжена, прежде всего, с морфологи-

ческой перестройкой и увеличением морфометри-

ческих параметров ресничного эпителия, наиболее 

высоким энергетическим потенциалом клеток по-

Таблица 3

Сопряженность возрастных изменений эндоназального кровотока с функциональным состоянием 
сердечно-сосудистой системы и вегетативной нервной системы (ВНС) организма человека

Возрастной 
период 

Динамика эндоназального кровотока Динамика системы кровообращения Вегетативный статус

Детский Нарастание морфометрических 
параметров эндоназальных сосудов, 
увеличение линейной и объемной 
скорости кровотока, высокая 
реактивность сосудов. 
Эукинетический тип реакции сосудов 
на нагрузку. Преобладание парамет-
ров во 2-м периоде детства

Увеличение диаметров 
сосудов, емкостных и скорост-
ных парамет ров кровотока, 
увеличение объема сердца. 
Повышение адаптации к нагруз-
кам. Высокая реактивность со-
судов. Относительный разброс 
диапазона АД и ритма сердца. 
Нарастание объема 
сосудистой сети и развитие 
коллатералей в органах

Относительная устойчивость 
вегетативной реактивности, 
формирование новых и со-
вершенствование имеющихся 
рефлекторных связей в ЦНС, 
относительная функциональ-
ная незрелость ВНС с им-
пульсным типом регуляции

Подростковый Максимальная (кризисная) при-
бавка морфометрических параме-
тров сосудов, линейной и объем-
ной скорости кровотока, высокая 
реактивность сосудов носа с диф-
ференцированным типом ответа, 
специализация сосудистой реакции, 
билатеральная асимметрия крово-
тока справа, высокая адаптивность 
эндоназальных сосудов

Увеличение диаметров сосудов, 
емкостных и скоростных пара-
метров кровотока, увеличение 
объема сердца. Повышение адап-
тации к нагрузкам. Высокая реак-
тивность сосудов. Чаще дистони-
ческий тип колебаний АД и ЧСС, 
дыхательная аритмия; увеличе-
ние объема сердца, максималь-
ный прирост сосудистой сети, 
увеличение коллатералей

Усложнение рефлектор-
ных связей в ЦНС, функ-
циональная дисфункция 
ВНС с импульсным типом 
регуляции; полиморфизм 
рефлекторных влияний, 
нередко дисбалансного типа 
на фоне гормонального 
кризиса

Юношеский Завершение ростовых 
изменений сосудистой системы 
мукоперихондрия полости носа, 
нормотоническая регуляция  
сосудистой системы, 
высокие ее адаптивность 
и реактивность. 
Сглаживание гендерных отличий 
и билатеральной асимметрии 
эндоназального кровотока

Стабильные показатели 
деятельности сердечно-
сосудистой сис темы, завершение 
ростовых изменений сосудов, 
сердца, формирование широ-
кой сосудистой сети и развитость 
коллатерального кровотока. 
Преддефинитивное состояние 
системы

Зрелая вегетативная 
система. Состоятельные 
функциональные связи 
в ЦНС, гармоничная 
вегетативная регуляция 

Зрелый Дефинитивное состояние 
эндоназальной гемодинамики, 
морфометрическая асимметрия 
сосудистых параметров, 
функциональная симметрия 
показателей кровотока. Высокие 
реактивность и адаптивность 
сосудистой системы полости носа

Дефинитивное состояние 
системы кровообращения

Зрелость ЦНС и ВНС, 
состоятельные 
и многоуровневые 
рефлекторные связи, 
гармоничная вегетативная 
регуляция. Высокая 
и дифференцированная 
адаптивность вегетативных 
реакций

Пожилой Выход из дефинитивного состояния,
четкая морфометри ческая билате-
ральная асиммет рия сосудов,
сохранение функциональ-
ной симметрии кровотока. 
Высокие реактивность и адаптив-
ность сосудистой системы полости 
носа. Дифференцированный тип 
реакции сосудистой системы

Выход из дефинитивного  
состояния, инициация 
изменений сосудистой регуляции 
и их тонуса. Относительная 
дисфункция ЧСС, АД. 
Инициация инволюционных 
изменений сердца, 
сосудистой системы 

Относительная стабильность 
вегетативных функций, 
их компенсаторных 
механизмов 

Старческий Убыль морфометрических пара-
метров эндоназальных сосудов, 
редукция сосудистого русла, сниже-
ние линейной и объемной скорости 
кровотока, низкая реактивность 
сосудов, снижение их адаптивности 
к нагрузкам. Сглаживание морфомет-
рической асимметрии

Снижение функциональных па-
раметров гемодинамики, низкая 
реактивность сосудов; широ-
кий диапазон колебаний ЧСС, 
АД; признаки недостаточности 
коронарного или системного 
кровотока

Вегетативная дисфункция; 
деградация рефлектор-
ных связей в ЦНС и ВНС, 
очаговые или диффузные 
ишемические зоны головно-
го мозга (сосудистого типа). 
Признаки хронической ише-
мии мозга
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верхностного эпителия, высоким уровнем обмен-

ных процессов в клетках. На этапах инволюции 

(в пожилом и старческом возрасте) муконазаль-

ный аппарат проявляет признаки снижения своей 

активности, постепенно нарастающего функцио-

нального дисбаланса, что обусловлено явлениями 

частичной десквамации ресничного эпителия, его 

редукцией, истощением энергетического потен-

циала клеток на фоне общего снижения уровня 

энергетических и обменных процессов в организме. 

Специфична сопряженность характера и интенсив-

ности этих процессов в полости носа и трахеоброн-

хиальном отделе респираторного тракта [14].

Обонятельная способность — важнейшая, 

спе цифичная и наиболее тонко организованная 

функция полости носа. Ее состояние определяет-

ся тесной взаимосвязью функционального состоя-

ния периферической части обонятельного анализа-

тора (обонятельного эпителия мукоперихондрия), 

промежуточной части (ольфакторного тракта) 

и центральным отделом (обонятельной зоны 

коры головного мозга) [13, 14]. В этой связи 

важными являются возрастные преобразования 

не только в полости носа, но в структурах ЦНС, 

ответственных за анализ ольфакторной чувстви-

тельности. По нашим данным, усовершенствова-

ние структуры, дифференцирование функциональ-

ной активности, специфичности и адаптивности 

ольфакторных клеток обонятельной зоны полости 

носа происходят наиболее интенсивно во 2-м пери-

оде детства и подростковом возрасте, достигая сво-

его дефинитивного статуса в зрелом возрасте, со-

храняя его относительность до пожилого, а иногда 

и старческого возраста. Аналогичные тенденции 

проявляются и в сохранении адаптивности ольфак-

торной и одориметрической способности полости 

носа с ярко выраженной гендерной специфично-

стью. Специфично то, что даже на фоне инволю-

ции морфометрических параметров обонятельной 

зоны мукоперихондрия ольфакторный аппарат 

полости носа сохраняет свою функциональную са-

модостаточность. С нашей точки зрения, это гене-

тически детерминированная способность ольфак-

торного аппарата носовой полости. С точки зрения 

возрастных преобразований мозговой части обоня-

тельного анализатора и его сопряженности с состо-

янием ольфакторной зоны полости носа эти про-

цессы во многом определены «высоким уровнем 

организации ассоциативных связей в коре головно-

го мозга и других отделах ЦНС в раннем постна-

тальном онтогенезе, юношеском и зрелом возрас-

те» [13, 14]. Инволюция ольфаторной способности 

полиморфна, но в целом во многом определяется 

«инволюцией рефлекторных связей в коре мозга 

и дегенеративными изменениями респираторного 

эпителия, вплоть до развития гипосмии» [8, 14].

Заключение

Таким образом, анализ литературных ис-

точников и наши собственные исследования [8] 

подтвердили, что возрастные изменения функ-

циональных параметров полости носа полиморф-

ны и специфичны и имеют тесную сопряжен-

ность с «профильными» (для каждой функции 

полости носа) изменениями систем организма 

человека. Данная сопряженность проявляет при-

знаки прямой корреляционной связи, выражен-

ность которых строго специфична и определяет-

ся типом эндоназальной функции и количеством 

рефлекторных связей с «органами-мишенями». 

Наиболее сильная связь характерна для респира-

торной, мукоцилиарной, секреторной и обонятель-

ной функций, а также для гемодинамического по-

тенциала полости носа.

Практическая значимость результатов иссле-

дований заключается в возможности их исполь-

зования при анализе функционального состояния 

полости носа у разных возрастных групп населения 

во время диспансерных медицинских осмотров, 

выявлении преморбидных состояний полости носа, 

а также при комплексных экспериментальных ис-

следованиях в медицине и биологии.
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Nasal cavity — «the primary line of defense» and a major division of the respiratory tract. A variety 
of functional areas and regions, structural formations of the nasal cavity allows, at the present stage of de-
velopment of biology and medicine, consider it as a complex functional subsystem in the structure of the 
respiratory system. The age transformations of morphological and functional parameters of the nasal 
cavity are polymorphic and specifi c. An important aspect of developmental physiology of the respiratory 
system is a study of the relationship of these changes with morphological and functional transformations 
of other systems of the body. The article presents the results of the analysis of such contingency-for ex-
ample, by endonasal correlations with amount of blood fl ow hemodynamics and functional state of the 
autonomic nervous system, respiratory function of the nasal cavity and respiratory system, as well as 
other functions of the nasal cavity and their relationship with general growth processes, critical periods 
of development and involution. In the process of this analysis revealed a close correlation with complex 
changes of the morphofunctional parameters of the systems of the human body, most pronounced during 
in critical periods of postnatal ontogenesis.

Key words: nasal cavity, age physiology, adaptability, postnatal ontogeny, functional, system, conju-
gation of functions
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В статье представлены результаты исследова-
ния особенностей распределения уровня постоян-
ного потенциала головного мозга у женщин пожи-
лого возраста с высоким уровнем тревоги. Анализ 
распределения уровня постоянного потенциала 
проводили путем картирования полученных с по-
мощью монополярного измерения значений посто-
янных потенциалов и расчета отклонений в каждом 
из отведений от средних значений, зарегистри-
рованных по всем областям головы. Результаты 
исследования свидетельствуют о повышении фо-
нового уровня постоянного потенциала в большин-
стве отделов головного мозга и своеобразии его 
распределения у женщин пожилого возраста с вы-
соким уровнем тревоги. Обнаружена тенденция 
к деформации межполушарной асимметрии с пре-
обладанием энергетических затрат в центральной 
области правого полушария и сглаживание меж-
полушарной асимметрии в височных и теменных 
областях. Полученные данные позволяют пред-
полагать влияние высокой тревоги на изменение 
энергетического метаболизма головного мозга 
в пожилом возрасте.

Ключевые слова: геронтогенез, тревога, уровень 
постоянного потенциала, энергетический метабо-
лизм головного мозга

Период геронтогенеза зачастую сопровождает-

ся негативными эмоциональными переживаниями, 

связанными с ухудшением физического здоровья, 

социально-экономического статуса, изменением са-

мооценки и др. [11, 13]. Частое психоэмоциональ-

ное напряжение может повлечь за собой снижение 

адаптированности пожилого человека к неблаго-

приятным условиям внешней среды, усиливая про-

цессы преждевременного старения, что наиболее 

ярко проявляется в женской популяции [3].

К наиболее распространенным психоэмоцио-

нальным деструктивным изменениям личности 

у женщин пожилого возраста относятся тревожные 

нарушения, выражающиеся в состоянии устойчи-

вой общей тревоги, не связанной с определёнными 

объектами или ситуациями [3, 7]. Тревога — это 

переживание сигналов угрозы организму и лич-

ности, возникающих при нарушении личностно-

средового взаимодействия. Как субъективное 

психологическое состояние, она лежит в основе 

начальной фазы эмоционально-эффективной реак-

ции — острого эмоционального или психологиче-

ского стресса [1, 6, 8]. Длительная невозможность 

пожилого человека справиться со стрессорными 

факторами зачастую провоцирует клинические 

формы тревоги [18], которые отличаются склон-

ностью к затяжному течению и рецидивированию, 

высокой коморбидностью с другими заболевания-

ми, что отягощает прогноз заболевания и снижает 

вероятность ремиссии, и относятся к факторам ри-

ска кардиоваскулярных, церебрально-сосудистых 

заболеваний и когнитивных нарушений. Поэтому 

очевидна необходимость доклинического выявле-

ния тревожных расстройств в пожилом возрасте, 

пока симптомы не приобрели еще стойкий и чрез-

мерный характер, что предопределяет важность 

и своевременность подобного рода научных иссле-

дований.

Проявления тревоги можно регистрировать 

на центральном и периферическом уровнях нерв-

ной системы. Но периферические изменения про-

исходят гораздо медленнее тревожного реагиро-

вания и неспецифичны по отношению к эмоциям 

в силу зависимости от большого числа факторов 

[1, 9]. Изучение эмоциональных процессов на цен-

тральном уровне более информативно и лишено 

вышеперечисленных недостатков [9, 10, 15].
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В настоящее время перспективным методом 

исследования мозговых механизмов эмоциональ-

ных проявлений является регистрация уровня по-

стоянного потенциала (УПП), которая позволяет 

оценить суммарные энергозатраты головного моз-

га и его отдельных областей [4, 16]. Регистрация 

основана на оценке интенсивности церебрально-

го метаболизма и является методом его биохими-

ческой нейровизуализации. Величина УПП мозга 

коррелирует с показателями энергетического обме-

на — соотношением окисленных и восстановлен-

ных форм дыхательных ферментов, а также с ин-

тенсивностью реакций ПОЛ в мозге [2, 14].

Цель исследования — изучение особенностей 

распределения УПП головного мозга при высо-

кой тревоге у женщин пожилого возраста.

Материалы и методы

Поперечное одномоментное исследование про-

водили на базе Института медико-биологических 

исследований САФУ им. М. В. Ломоносова 

(Архангельск) с информированного согласия 

участников. Обследованы 89 женщин среднего 

и пожилого возраста 55–64 лет (простая случай-

ная выборка), средний возраст — 61 год. Критерий 

исключения — наличие психических расстройств.

С помощью опросника Госпитальная шка ла тре-

воги и депрессии (HADS — The hos pital Anxiety 

and De pression Scale, Zig mond A. S., Snaith R. P.) 

испытуемые были разделены на две группы: 1-я — 

44 женщины с нормальным уровнем тревоги 

(результаты теста ≤7 баллов); 2-я — 45 жен-

щин с высоким уровнем тревоги (результаты теста 

≥ 8 баллов).

В обеих группах была проведена оценка рас-

пределения УПП головного мозга с помощью 

12-канального аппаратно-программного диагно-

стического комплекса «Нейроэнергометр-КМ» 

(ООО НМФ «Стато кин») в монополярных 

отведениях. Активные электроды располагали 

на голове по схеме 10–20 в лобной области (Fpz), 

лобной правой области (Fd), лобной левой обла-

сти (Fs), центральной области (Сz), центральной 

правой области (Cd), центральной левой области 

(Cs), теменной области (Pz), теменной правой 

области (Pd), теменной левой области (Ps), за-

тылочной области (Оz), правой и левой височной 

областях (Td, Ts). Референтный электрод — на за-

пястье правой руки. Регистрацию производили по-

сле мероприятий, направленных на элиминацию 

артефактов электродного и кожного происхожде-

ния: до наложения электродов на голову испытуе-

мого производили их предварительное тестиро-

вание в гипертоническом растворе (30 %) NaCl, 

разность потенциалов между электродами не пре-

вышала 20 мВ, а межэлектродное сопротивление 

равнялось 1–20 кОм. Длительность измерения со-

ставляла 15 мин, в этот период контролировали зна-

чения кожного сопротивления (не выше 30 кОм) 

в местах отведений УПП. При сборе материала со-

блюдали все необходимые условия для составления 

выборок: исследования проводили в одно и то же 

время суток, при максимальном физическом и пси-

хическом покое испытуемых.

Полученные данные подвергнуты статистиче-

ской обработке с применением пакета прикладных 

программ SPSS 21.0 for Windows. Для каждого 

из исследуемых показателей выполняли оценку 

распределения признаков на нормальность с ис-

пользованием критерия Шапиро–Уилка (n<60), 

который показал соответствие изучаемых пере-

менных закону нормального распределения. Для 

выявления различий между показателями УПП 

использовали t-критерий Стьюдента для незави-

симых выборок. Критический уровень значимости 

при проверке статистических гипотез в исследова-

нии принимали p ≤ 0,05.

Результаты и обсуждение

Сравнительный анализ распределения УПП 

в исследуемых группах позволяет сделать вывод 

о разнице энергетического состояния головно-

го мозга у женщин пожилого возраста в зависимости 

от уровня тревоги. Так, в результате исследования 

было установлено, что у пожилых женщин с вы-

сокой тревогой имеется тенденция к повышению 

УПП как по суммарному показателю, так и по каж-

дому из отведений головного мозга, за исключени-

ем центрального лобного (табл. 1).

На наш взгляд, увеличение энергозатрат го-

ловного мозга у женщин 2-й группы может сви-

детельствовать о напряженности резервного звена 

и повышении функциональной активности мозга 

при развертывании первой стадии стресса, кото-

рая, согласно концепции Г. Селье, соответству-

ет стадии тревоги [1, 9, 20]. Можно предполагать, 

что в состоянии тревоги при запуске механизмов 

постоянного неосознанного контроля усиливает-

ся церебральный мозговой кровоток, происходит 

перестройка энергетических обменных процессов, 

и мозг «включает» резервные механизмы энерго-

обмена. В качестве источника энергии при этом 
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используются продукты окисления жирных кис-

лот — кетоновые тела или аминокислоты, воз-

растает роль гликолиза и других метаболических 

путей, сопровождающихся накоплением в моз-

говых структурах кислых продуктов обмена, что, 

в свою очередь, выражается увеличением суммар-

ных показателей УПП у пожилых женщин с высо-

кой тревогой [4, 16].

Из представленных в табл. 1 данных видно, 

что достоверное повышение значений постоянных 

потенциалов у женщин с высоким уровнем тре-

воги было зарегистрировано в центральном, цен-

тральном правом, правом височном и затылочном 

отведениях (Cz, Cd, Td, Oz), что превысило по-

казатели УПП женщин с нормальной тревогой 

по данным отведениям на 4,6; 4,04; 4,71; 3,44 Mв, 

соответственно. Подобное состояние гиперакти-

вации резервного метаболизма головного мозга, 

вероятно, может быть обусловлено несбалансиро-

ванным отношением регуляторных подкорково-

стволовых структур при усилении тревоги 

в пожилом возрасте. Очевидно, при высоком уров-

не тревоги формируется состояние перевозбужде-

ния в ЦНС. В силу того, что медленные сдвиги 

постоянного потенциала являются отражением 

процесса возбуждения, наблюдается увеличение 

показателей УПП головного мозга у пожилых 

женщин 2-й группы. Кроме того, при повышении 

уровня тревоги любая поступающая информация 

оценивается как важная, что, в свою очередь, при-

водит к уменьшению процессов торможения сен-

сорного потока. Таким образом, можно предпола-

гать, что увеличение интенсивности церебрального 

энергообмена в затылочной и височной областях 

при высокой тревоге в пожилом возрасте может 

быть обусловлено также возрастанием сенсорной 

реактивности организма.

На рисунке представлен профиль распределе-

ния УПП головного мозга у женщин с высоким 

уровнем тревоги относительно таких показателей 

в 1-й группе. При анализе относительных значе-

ний распределения УПП в группах пожилых жен-

щин были отмечены те же тенденции, что и в их 

абсолютных характеристиках: наибольшая разница 

процентного соотношения показателей УПП уста-

новлена по височным, центральным и затылочному 

отведениям — их повышение при тревожности со-

ставляет, соответственно, 55 % (Td), 32 % (Ts), 

32 % (Cz), 30 % (Cd), 29 % (Oz).

Важно отметить, что повышение парамет-

ров распределения УПП у пожилых жен-

щин с высокой тревогой установлено по всем отве-

дениям, за исключением центральных лобных (Fz), 

в которых показатели снижены на 14 % по срав-

нению с их значениями у лиц 1-й группы. Таким 

образом, при высокой тревоге в пожилом возрасте 

наблюдается снижение энергозатрат во фронталь-

Таблица 1

Абсолютные значения уровня постоянного потенциала 
(мВ) у пожилых женщин с разным уровнем тревоги

Область 
отведения

1-я группа 
(с нормальным 

уровнем 
тревоги), n=44

2-я группа 
(с высоким 
уровнем 

тревоги), n=45

Критический 
уровень 

значимости, p

Fpz 10,35±1,53 8,90±1,25 0,464

Fd 8,13±1,47 9,39±1,37 0,534

Fs 9,82±1,48 10,45±1,41 0,76

Cd 13,35±1,42 17,39±1,32 0,041

Cz 14,26±1,40 18,86±1,26 0,017

Cs 14,00±1,46 14,67±1,23 0,75

Pd 13,25±1,47 15,05±1,36 0,37

Pz 13,72±1,29 15,32±1,15 0,35

Ps 13,41±1,27 15,07±1,21 0,35

Oz 11,78±1,27 15,22±1,10 0,045

Td 8,54±1,36 13,25±1,41 0,019

Ts 10,49±1,34 13,80±1,67 0,12

Sum 141,15±12,99 167,42±74,72 0,128

Примечание. Здесь и табл. 2: Sum — суммарное значение всех по-
казателей уровня постоянного потенциала по группе.
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ных участках мозга. По мнению Л. П. Соколовой, 

подобное распределение УПП характеризу-

ет снижение функции контроля лобных обла-

стей головного мозга [14, 21]. На наш взгляд, эти 

особенности можно связать с функциональной ор-

ганизацией состояния продолжительной тревоги. 

Переживание тревоги во многом обусловлено ра-

ботой неокортекса, поскольку ощущение опасности 

определяется главным образом тем, как человек 

ее понимает. Важную роль в этом играют лобные 

доли: они вовлечены в процессы оценивания, пла-

нирования, координации стратегий и принятия ре-

шений, а кроме того, входят в ассоциативную си-

стему с лимбическими структурами. В нормальных 

условиях кора головного мозга человека может тор-

мозить нижележащие центры, что позволяет ор-

ганизму смягчать проявления или регулировать 

интенсивность тревоги [12]. Однако длительное 

переживание состояния тревоги связано с посто-

янным непрерывным контролем над поведением 

и деятельностью со стороны лобных отделов, что, 

в свою очередь, может приводить к формирова-

нию состояния перевозбуждения в данных обла-

стях головного мозга и ослаблению физиологиче-

ской активности звеньев функциональной системы 

кора – таламус – лимбическая система. Вероятно, 

снижение показателей УПП в центральных лоб-

ных отделах при высокой тревоге свидетельствует 

об изменениях структурно-функциональной орга-

низации данного эмоционального состояния у жен-

щин в пожилом возрасте.

Особенности протекания церебральных энерге-

тических процессов у пожилых женщин с высоким 

уровнем тревоги выявлены и при анализе распре-

деления постоянного потенциала по отделам мозга 

(табл. 2).

Основной характеристикой нормального ней-

роэнергообмена выступает принцип куполообраз-

ности, при котором максимальные значения по-

тенциала регистрируются в центральном отведении 

(Cz) и плавно снижаются к периферии [13, 16] 

(значения УПП в центральных отведениях (Fz, 

Pz, Oz) — («вертикаль» куполообразности); зна-

чения УПП в правых и левых отведениях (Fd, Fs, 

Cd, Cs, Pd, Ps, Td, Ts) должны снижаться по от-

ношению к УПП в соответствующих центральных 

отведениях (Fz, Cz, Pz) — «горизонталь» купо-

лообразности).

Из представленных данных видно, что у по-

жилых женщин с нормальным уровнем тревоги за-

регистрированные в центральных от делах мозга 

значения УПП превышают таковые в осталь ных 

отведениях. При этом разница между показателя-

ми центрального и затылочного отведения состав-

ляет 2,48 мB, центрального и лобного — 3,91 мВ, 

что можно отнести к нормативным значениям. 

Таким образом, распределение УПП у жен-

щин с нормальным уровнем тревоги подчиняется 

принципу куполообразности (как по вертикали, так 

и по горизонтали), что соответствует нормальному 

нейроэнергообмену: в центральных и теменных об-

ластях наблюдали наиболее высокие фоновые зна-

чения УПП, несколько ниже эти значения в заты-

лочной области, и еще большее снижение отмечено 

в височных и лобной областях.

В группе женщин с высоким уровнем тре-

воги картина распределения постоянного потен-

циала головного мозга несколько иная: наиболее 

высокие фоновые значения зарегистрированы 

в центральных, теменных и затылочной областях, 

показатели УПП снижаются в височных областях, 

а наиболее низкие их значения в данной группе вы-

явлены в лобных областях. При этом в исследуе-

мой группе сохраняется «вертикаль» куполообраз-

ности в виде снижения центральных показателей 

УПП (от Cz к Pz, Оz, Fz), тогда как «горизон-

таль» куполообразности изменена: значения УПП 

в центральном теменном отведении фактически 

равны показателям в правой и левой теменных об-

Таблица 2

Показатели уровня постоянного потенциала 
у пожилых женщин с разным уровнем тревоги 

относительно среднего значения

Показатель

1-я группа 
(с нормальным 

уровнем 
тревоги), n=44

2-я группа 
(с высоким 
уровнем 

тревоги), n=45

Критический 
уровень 

значимости, p

Fpz-Xcp –1,41±1,21 –4,93±1,05 0,03

Fd-Xcp –3,63±1,11 –4,44±1,01 0,58

Fs-Xcp –1,93±0,97 –3,38±1,15 0,34

Cd-Xcp 1,59±0,77 3,55±0,86 0,96

Cz-Xcp 5,00±2,85 5,02±0,96 0,99

Cs-Xcp 2,23±0,78 0,83±0,84 0,22

Pd-Xcp 1,49±0,86 1,21±1,00 0,83

Pz-Xcp 1,96±0,79 1,49±0,75 0,67

Ps-Xcp 1,65±0,64 1,23±0,82 0,68

Oz-Xcp 0,02±0,76 1,38±0,70 0,19

Td-Xcp –3,22±1,05 –0,59±1,07 0,08

Ts-Xcp –1,26±0,73 –0,03±1,02 0,33

Примечание. Xcp — средний показатель уровня постоянного потен-
циала по всем отведениям.
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ластях, а центральные лобные показатели снижены 

по сравнению с правой и левой лобными областями.

Анализ представленных в таблице показате-

лей позволяет также сделать вывод о деформа-

ции плавности распределения УПП при тревоге 

в пожилом возрасте, что проявляется более выра-

женной разностью потенциалов между централь-

ным и лобным отведением у женщин 2-й группы 

по сравнению с этим показателем в 1-й группе (9,95 

и 6,41 мВ, соответственно). При этом по показате-

лям отклонения от среднего значения УПП в цен-

тральных отделах головного мозга у группы пожи-

лых женщин не имеют статистически достоверных 

отличий, а по показателям отклонения от среднего 

значения УПП в лобных отделах разница между 

женщинами с высокой и нормальной тревогой зна-

чительна (p≤0,05) и составляет 3,52 мВ.

Отдельного внимания заслуживает рассмо-

трение особенностей межполушарной асимметрии 

при тревоге у женщин в пожилом возрасте. Исходя 

из возрастных нормативов, показатели межполу-

шарной асимметрии УПП распределяются сле-

дующим образом: разность потенциалов в лобных 

(Fd-Fs) и височных (Td-Ts) отведениях указывает 

на левополушарное доминирование, в централь-

ных (Cd-Cs) и теменных (Pd-Ps) отведениях — 

на тенденцию к сглаживанию межполушарной 

асимметрии.

Разность потенциалов между правой и ле-

вой теменной областью, выявленная в нашем ис-

следовании у высокотревожных женщин, со-

ставила –0,02 мВ, что указывает на тенденцию 

к сглаживанию межполушарной асимметрии. 

Сглаживание межполушарной асимметрии отмече-

но и по показателям височных областей головно-

го мозга (показатель Td-Ts составляет –0,56 мВ), 

тогда как в контрольной группе разность потенци-

алов в височных отведениях отчетливо указывает 

на левополушарное доминирование (–1,96 мВ). 

Разность потенциалов между центральными от-

ведениями (Cd-Cs) в группе высокотревожных 

женщин указывает на правополушарное домини-

рование (2,72 мВ), что, согласно современным 

данным, может свидетельствовать о повышении 

активности симпатического отдела вегетативной 

нервной системы на фоне продолжительного эмо-

ционального возбуждения [17, 19]. Известно, 

что тип и выраженность межполушарной асим-

метрии является критерием надежности функ-

ционирования ЦНС, а также важным показа-

телем адаптационных механизмов при стрессе. 

Соответственно, можно предположить, что ре-

зервные адаптационные возможности при эмо-

циональном стрессе у высокотревожных женщин 

будут снижены [5, 17].

Заключение

Таким образом, результаты исследования сви-

детельствуют о повышении фонового уровня посто-

янного потенциала в большинстве отделов головно-

го мозга и своеобразии его распределения у женщин 

пожилого возраста с высоким уровнем тревоги. 

Обнаружена тенденция к деформации межполу-

шарной асимметрии с преобладанием энергетиче-

ских затрат в центральной области правого полу-

шария и сглаживание межполушарной асимметрии 

в височных и теменных областях. Полученные 

данные позволяют предполагать влияние высо-

кой тревоги на изменения энергетического метабо-

лизма головного мозга в пожилом возрасте.

Литература
1. Вербицкий Е. В. Психофизиология тревожности. 

Ростов н/Д: Изд-во Рост. ун-та, 2003.
2. Галимов Н. М., Вильданова Э. Р., Хидиятов И. И., 

Каль  метьев А. Х. и др. Сверхмедленные физиологические 
про цессы головного мозга человека и животных в экспери-
ментальных и клинических исследованиях // Мед. вестн. Баш-
кор тостана. 2009. № 4 (3). С. 63–69.

3. Горшунова Н. К., Григорьян М. Ф. Стрессо чувстви-
тельность и стрессоустойчивость лиц пожилого и старческо-
го возраста // Геронтология. 2014. Т. 2. № 1. С. 82–91.

4. Кирсанов В. М. Оценка степени адаптации индивида 
на основе показателей энергетического потенциала головно-
го мозга и психодиагностического обследования // Инновации 
в науке. 2012. Т. 1. № 8. С. 64–68.

5. Корабельникова Е. А., Вейн А. М. Особенности метабо-
лизма головного мозга больных с невротическими расстрой-
ствами // Альманах клин. мед. 2001. № 4. С. 112–114.

6. Костина Л. М. Методы диагностики тревожности. СПб.: 
Речь, 2006.

7. Кэрэуш Я. В., Большевидцева И. Л. Оценка поведен-
ческого реагирования у женщин пожилого возраста с высо-
ким уровнем личностной тревожности // Успехи геронтол. 
2016. Т. 29. № 3. С. 511–516.

8. Малкова Е. Е. Семантико-этимологический анализ по-
нятия и термина «тревога» при использовании его в совре-
менной отечественной и зарубежной психологии // Вестн. 
ЮУрГУ (серия «Психология»). 2011. № 42. C. 25–29.

9. Нехорошкова А. Н., Грибанов А. В., Джос Ю. С. Проб-
лема тревожности как сложного психофизиологического яв-
ления // Экология человека. 2014. № 6. С. 47–54.

10. Нехорошкова А. Н., Грибанов А. В. Распределение 
уровня постоянного потенциала головного мозга у младших 
школьников с высокой тревожностью // Вестн. САФУ (серия 
«Медико-биологические науки»). 2015. № 3. С. 30–36.

11. Плакуев А. Н., Юрьева М. Ю., Юрьев Ю. Ю. Совре мен-
ные концепции cтарения и оценка биологического возраста 
человека // Экология человека. 2011. № 4. С. 17–25.

12. Резникова Т. Н., Терентьева И. Ю., Катаева Г. В., Се-
ми волос В. И. и др. Особенности метаболизма структур го-
ловного мозга при осознанной и неосознанной тревожности // 
Физиология человека. 2008. Т. 34. № 5. С. 1–8.



750

И. Л. Большевидцева, А. Н. Нехорошкова, И. С. Депутат

13. Сатина Л. В. Депрессия позднего периода жизни: 
горе и осложнения, связанные с ним в пожилом возрасте: 
Расширенный реферат // Психология зрелости и старения. 
2001. № 1. С. 90–96.

14. Соколова Л. П. Функциональная активность мозга 
и нейрометаболизм при когнитивных нарушениях различно-
го генеза // Мед. науки. 2011. № 11. С. 131–136.

15. Украинцева Ю. В., Русалова М. Н. Уро вень личност-
ной тревожности и независимости у лиц с разной про стран-
ственно-временной организацией био потен циалов мозга // 
Журн. высш. нервн. деят. 2004. Т. 54. № 3. С. 331–339.

16. Фокин В. Ф., Пономарева Н. В. Энергетическая физи-
ология мозга. М.: Антидор, 2003.

17. Фокин В. Ф., Пономарева Н. В., Кротенкова М. В., 
Коно  валов Р. Н. Факторы, определяющие динамиче-

ские свойства функциональной межполушарной асиммет-
рии // Асим метрия. 2011. Т. 5. № 1. С. 5–20.

18. Alboni P., Alboni M. Psychosocial factors as predictors 
of atherosclerosis and cardiovascular events: contribution from 
animal models // G. Ital. Cardiol. 2006. Vol. 7. № 11. P. 747–753.

19. Hugdahl K. Symmetry and asymmetry in the human 
brain // Europ. Rev. 2005. Vol. 13. № 2. P. 119–133.

20. Semivolos V. I., Reznikova T. N., Terent’eva I. U., Seli  v c-
r stova N. A. et al. Anxiety as an indicator of psychophisiological 
state // Int. J. Psychophysiol. 2008. Vol. 69. № 3. P. 303.

21. Sokolova L. P. Brain metabolism versus morphological 
changes of brain in cases of mild cognitive impairments against 
the background of brain injury consequences // Europ. J. Neurol. 
2011. Vol. 18. P. 315.

Adv. geront. 2017. Vol. 30. № 5. P. 745–750

I. L. Bolshevidceva, A. N. Nekhoroshkova, I. S. Deputat

STUDIES OF THE DC-POTENTIAL OF THE BRAIN LEVEL DISTRIBUTION 
IN ELDERLY WOMEN WITH HIGH ANXIETY

Northern (Arctic) Federal University named after M. V. Lomonosov, 17, Severnaya Dvina Emb., Arkhangelsk, 
163002; e-mail: i.deputat@narfu.ru

The article presents the results of studies of the direct current (DC) potential of the brain level dis-
tribution in elderly women with high anxiety. Analysis of the DC-potential of the brain level distribution 
was held by mapping obtained by measuring the monopolar values of the DC-potential of the brain and 
calculating deviations in each of the leads from the average records which were registrated in all areas 
of the head. The results of the study indicate an increase in the background level of the DC-potential 
in most parts of the brain and the peculiarity of its distribution in elderly women with a high level of anxiety. 
A tendency to deformation of interhemispheric asymmetry with a predominance of energy costs in the 
central region of the right hemisphere and a smoothing of interhemispheric asymmetry in the temporal 
and parietal regions have been revealed. The obtained data allow to assume the infl uence of high anxiety 
on the change in energy metabolism of the brain in the ederly.
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Цель работы — анализ распространенности 
и вы раженности психологических характеристик 
ком плаентности у женщин старческого возраста, 
находящихся в социальном учреждении, а также 
у проживающих в семье и получающих поддерж-
ку от родственников. Экспериментальная группа 
исследования — 27 женщин 70–79 лет, находя-
щихся в социальном учреждении «Седанкинский 
дом-интернат для престарелых и инвалидов» 
Владивостока 6–12 мес; группа сравнения — 
27 жен щин 72–79 лет, овдовевших и проживаю-
щих в семейном окружении. Были использованы 
опросник «Уровень комплаентности», мето-
дика диагностики психологического благопо-
лучия личности, Госпитальная шкала тревоги 
и депрессии (HADS). Выявлено, что в эксперимен-
тальной группе показатели общей, эмоциональ-
ной, поведенческой и социальной комплаентно-
сти, психологического благополучия ниже, чем 
в группе сравнения, в сочетании с повышенным 
уровнем депрессии. У женщин группы сравнения 
был отмечен средний уро вень об щей комплаент-
ности; уровень психологического бла го получия 
характеризуется большей ориентацией на по-
строение эмоционально-близких связей в соче-
тании с чувством осмысленности жизни; уровень 
депрессии значительно ниже, чем в эксперимен-
тальной группе. Полученные характеристики сви-
детельствуют о необходимости повышения уров-
ня комплаентности у пациентов, находящихся 
в социальных учреждениях, за счет проведения 
комплекса мер по оптимизации условий и каче-
ства взаимодействия врача и пациента.

Ключевые слова: комплаентность, эмоциональ-
ная комплаентность, поведенческая и социальная 
комплаентность, нонкомплаенс, терапевтический 
альянс, старческий возраст

На современном этапе развития общества ре-

шение ряда актуальных задач как для медицинской, 

так и для психологической науки связано с фор-

мированием адекватной модели психологическо-

го сопровождения человека пожилого, предстар-

ческого и старческого возраста. Специфика этого 

возраста определяется ухудшением физического 

здоровья, финансовыми, бытовыми трудностями, 

проблемами социального обеспечения и защиты, 

необходимостью медицинского сопровождения. 

Современные исследования показывают, что при-

верженность пожилых людей получаемой тера-

пии, иначе говоря комплаентность, существенно 

ниже, чем в более молодой возрастной группе. 

Причинами такого положения дел являются осо-

бенности протекания когнитивных процессов 

и другие деструктивные тенденции развития, охва-

тывающие всю деятельность организма. Поэтому 

исследование комплаентности пожилых людей, 

находящихся в социальном учреждении, могло 

бы способствовать формированию адекватного 

комплекса мер по оптимизации условий и качества 

взаимодействия врача и пожилого пациента [2].

Качество взаимоотношений врача и пациента 

в настоящее время следует считать основой совре-

менной медицины. Терапевтический альянс, как 

показывают многочисленные исследования, ока-

зывает прямое влияние на эффективность лечения 

прежде всего за счет достижения комплаенса [7]. 

В отечественной психологии исследования ком-

плаенса производились в большей степени в рам-

ках медицинской парадигмы. Такими авторами, как 

Д. С. Данилов, Н. В. Богатырев, Л. И. Ложкина, 

Н. Б. Лутова, были рассмотрены механизмы фор-

мирования и оптимизации, а также измерения 

комплаенса [3, 4, 6, 8]. Обобщая данные отече-

ственной литературы, можно заключить, что об-

суждаемый феномен представляет собой процесс 

активного осознанного взаимодействия врача и па-

циента, на который влияют такие эндогенные фак-

торы, как внутренняя картина болезни и здоровья 

пациента, его отношение к телу, лечению, зрелость, 

его внутриличностная рефлексия и так далее, 

в сочетании с внешними факторами, включающими 

коммуникативную компетентность врача, особен-

ности его профессиональной социализации и стиль 

ведения консультативного приема.

Под термином «комплаентность» понимается 

осознанное сотрудничество между врачом и паци-

ентом, а также членами его семьи, выступающее 

обязательным условием любого серьезного лече-
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ния (особенно при сложных и смертельно опасных 

заболеваниях), обеспечивающим его эффектив-

ность [6, 7]. Нонкомплаенс (отсутствие сотруд-

ничества с врачом) на сегодняшний день являет-

ся одной из основных проблем здравоохранения. 

Значительные финансовые ресурсы вкладываются 

в усовершенствование существующих и создание 

новых препаратов, эффективность которых должна 

быть подтверждена экспериментально. На практи-

ке причиной их неэффективности является наруше-

ние установленного врачом режима приема препа-

ратов некомплаентным пациентом. Разнообразные 

исследования, проводимые как в отечественной ме-

дицине, так и за рубежом, показывают, что именно 

некомплаентное поведение пациента является ре-

шающим фактором, влияющим на эффективность 

получаемого лечения [9]. Среди причин отсутствия 

комплаенса в терапевтических отношениях особого 

внимания заслуживают неудобные режимы лече-

ния и приема препаратов, длительность лечения, 

низкая степень доверия пациента врачу и личност-

ные особенности больного. Также немаловажным 

фактором, роль которого необходимо учитывать 

в процессе выстраивания терапевтического альян-

са, является возраст. Люди старческого возраста, 

которые проживают в социальном учреждении, 

чаще всего имеют разный жизненный и профес-

сиональный опыт, интересы и установки. В пси-

хологическом и физиологическом плане они могут 

отличаться друг от друга по сохранности когни-

тивных функций, по наличию разных возрастных 

заболеваний, что вызывает дополнительные труд-

ности при диагностике и лечении. Врач, который 

применяет информацию о психических особенно-

стях протекания процессов старения, назначает ле-

карственные препараты с учетом особенностей па-

циентов, будет способствовать повышению уровня 

их комплаентности.

Другим определяющим фактором, оказываю-

щим прямое влияние на специфику поведения па-

циента в процессе лечения, является его социаль-

ное положение и поддержка референтной группы 

в процессе терапии. Современные исследования 

показывают, что переход от патерналистской 

к партнерской модели отношений между врачом 

и пациентом позволяет пациенту и членам его се-

мьи активно участвовать в принятии всех важных 

решений и, посредством ведения диалога с врачом, 

получать всю интересующую информацию о состо-

янии своего здоровья. Таким образом, поддержка 

близких людей является определенным ресурсом, 

обращение к которому может помочь врачу фор-

мировать продуктивный терапевтический альянс 

и комплаентное поведение пациента. Особенно ак-

туальна такая модель взаимоотношений при лече-

нии заболеваний, где от активности, адекватности 

и целенаправленности поведения больного зависит 

как эффективность терапии, так и вероятность ин-

валидизации и хронификации заболевания [10]. 

Привлечение поддержки близких не представля-

ется возможным в случае, когда пожилой человек 

находится в социальном учреждении. Именно от-

сутствие участия близких людей в процессе лече-

ния для пожилого человека является фактором, 

препятствующим формированию комплаентного 

поведения. Исследования показывают, что пожи-

лые люди, находящиеся в учреждении закрыто-

го типа, более тревожны и насторожены по срав-

нению с лицами, проживающими в семье, что 

зачастую находит свое отражение в их отношении 

к лечению [12].

Любое учреждение для постоянного пребы-

вания пожилых людей представляет собой зам-

кнутое пространство, где существует потенциаль-

ная возможность возникновения конфликтных 

взаимоотношений и изменений в эмоционально-

личностной сфере людей пожилого возраста. 

В связи с этим необходимо внедрение адекватного 

психологического сопровождения лечения пожи-

лого человека, особенно в условиях социального 

учреждения, включающего создание и поддержа-

ние атмосферы позитивного психологического на-

строя в учреждении [2].

Теоретический анализ факторов, детерминиру-

ющих комплаентное поведение человека старческо-

го возраста, показал актуальность сравнительного 

исследования комплаентности у людей старческого 

возраста.

Цель работы — анализ распространенности 

и выраженности психологических характеристик 

комплаентности у женщин старческого возраста, 

находящихся в социальном учреждении, в сравне-

нии с той же возрастной группой, но проживающих 

в семье и получающих поддержку от родственни-

ков.

Материалы и методы

Экспериментальную группу (ЭГ) эмпи-

рического исследования составили 27 женщин 

70–79 лет, находящихся в социальном учреж-

дении КГАУ СО «Седан кинский дом-интернат 

для престарелых и инвалидов» Владивостока от 6 

до 12 мес; группу сравнения (ГС) — 27 женщин 
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72–79 лет, овдовевших и проживающих в семей-

ном окружении. Для эквивалентности двух групп 

выборку исследования представили респонденты, 

имеющие не более двух соматических хронических 

заболеваний с низким или средним уровнем часто-

ты рецидивов [1].

В исследовании использовали опросник 

«Уровень комплаентности» Р. В. Кадырова и со-

авт. [5], Методику диагностики психологическо-

го благополучия личности Т. Д. Шевелепковой, 

П. П. Фесепко [11], Госпитальную шкалу тревоги 

и депрессии (HADS). При статистической обра-

ботке результатов исследования использовали не-

параметрический U-критерий Манна–Уитни и ко-

эффициент ранговой корреляции Спирмена.

Результаты и обсуждение

При статистической обработке результатов 

опроса пациентов по методике «Уровень компла-

ентности» (табл. 1) было выявлено, что уро-

вень социальной, эмоциональной, поведенческой 

и общего показателя комплаентности значительно 

ниже у женщин, находящихся в доме-интернате 

(табл. 2), по сравнению с группой проживающих 

в домашних условиях.

Проживающие в социальном учреждении 

не проявляют стремления вступать в доверитель-

ные отношения с врачом, ориентированы на соб-

ственное мнение, в большинстве случаев не соглас-

ны с мнением врача, иногда проявляют склонность 

вступать в открытые конфронтации и, несмотря 

на свою эмоциональную зрелость, склонны недо-

оценивать важность получаемого лечения. Можно 

предположить, что такое отношение к лечению свя-

зано с протестом к назначениям врача, выполнение 

которых в условиях дома-интерната является обя-

зательным, при недостаточно слаженной работе 

участников терапевтических отношений.

У женщин, не проживающих в социальном 

учреждении, уровень общей компла-

ентности средний, что характеризует-

ся склонностью к озабоченности, бес-

покойству о будущем. Они обладают 

неопределенной социальной позицией, 

привыкли действовать по обстановке, 

эмоционально неустойчивы, сомне-

ваются в необходимости назначенно-

го лечения, но при определенной сте-

пени коммуникативной компетентности 

врача способны прислушиваться к его 

рекомендациям.

Различия в уровне социальной комплаентности 

(бóльшая степень ориентированности на собствен-

ное мнение и сознательное избегание врачебных 

назначений) у женщин ЭГ можно объяснить тем, 

что отсутствие психологической поддержки со сто-

роны близких людей препятствует формированию 

у таких пациентов доверительных отношений с вра-

чом и стремления советоваться с ним в процессе ле-

чения.

Низкий уровень эмоциональной комплаент-

ности обусловлен, вероятно, угнетённостью и про-

тестом к назначениям врача, выполнение которых 

в условиях дома-интерната является обязатель-

ным. Кроме того, сдержанность и рациональность 

женщин ЭГ можно объяснить действием защит-

ных механизмов, сформированных в результате 

длительного нахождения в стрессовой ситуации, 

которая заключается в изолированности от семьи, 

особенно в старческом возрасте.

Различия в уровне поведенческой комплаент-

ности можно объяснить тем, что для женщин ГС 

характерны благоразумность, осторожность, рас-

судительность и бóльшая заинтересованность 

в том, чтобы справиться с болезнью, по сравне-

нию с женщинами ЭГ.

При статистической обработке результатов об-

следования по методике диагностики психологиче-

ского благополучия личности Т. Д. Шевелепковой, 

П. П. Фесепко были выявлены значимые раз-

Таблица 1

Результаты по опроснику «Уровень комплаентности»

Комплаентность
Медиана 
в основной 
группе

Медиана 
в группе 
сравнения

Социальная 11 17

Эмоциональная 8 19

Поведенческая 6 22

Общий показатель 28 63

Таблица 2

Статистический анализ данных по опроснику 
«Уровень комплаентности» 

Комплаентность
Значение 

суммы критерия  
Манна–Уитни, U

Значение верхней 
критической 
точки, Z

Уровень от-
вержения Н0, α 
(односторонний 

критерий)

Социальная 164,5 –3,47 0,000

Эмоциональная 100,5 –4,57 0,000

Поведенческая 85,5 –4,84 0,000

Общий показатель 88,0 –4,79 0,000
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личия по всем шкалам, кроме шкалы автономия 

(табл. 3).

Так, показатели по шкале позитивное отно-

шение к окружающим у респондентов, живущих 

в семье, выше, чем у испытуемых, находящихся 

в социальном учреждении. Это может свидетель-

ствовать о том, что отношения в семье формируют 

у женщин ГС желание проявлять заботу о дру-

гих людях, они эмпатичны, умеют находить ком-

промиссы во взаимодействии с окружающими. 

Женщинам, которые переживают собственную 

изолированность, находясь в социальном учреж-

дении, намного труднее проявлять теплоту, откры-

тость, заботу к другим людям, они не желают идти 

на компромиссы для поддержания важных свя-

зей с окружающими, что также влияет на отноше-

ния с медицинским персоналом и отношение к ле-

чению.

По шкале управление средой у женщин ЭГ так-

же показатели ниже, чем в ГС, что показывает их 

пассивную позицию и низкую способность справ-

ляться с повседневными делами, которые влекут 

за собой возникновение ощущения невозможности 

повлиять на свою жизнь и здоровье. У лиц ГС пре-

обладает чувство уверенности и компетентности 

в управлении повседневными делами, присутствует 

умение самостоятельно выбирать и создавать усло-

вия, которые могли бы удовлетворять их личност-

ные потребности и ценности, что делает респон-

дентов активными участниками взаимодействия 

в рамках терапевтического альянса.

По шкалам личностный рост и цели в жиз-

ни также выявлены значимые различия, свидетель-

ствующие, что у проживающих в доме-интернате, 

в отличие от респондентов ГС, ощущение личност-

ного прогресса с течением времени и цели в жизни 

отсутствуют.

По шкале самопринятие у жещин ЭГ пока-

затели значительно ниже, чем в ГС, следователь-

но, для проживающих в социальном учреждении 

характерны недовольство самим собой, разочаро-

вание в собственном прошлом, непринятие себя. 

Данное различие подтверждает тезис, что приня-

тие себя с хорошими и плохими качествами более 

успешно формируется в условиях проживания в се-

мье.

При рассмотрении общего психологиче-

ского благополучия также отмечены разли-

чия, которые можно объяснить преобладанием 

общего ощущения собственной несчастливости 

и неудовлетворенности жизнью у респондентов ЭГ 

по сравнению с ГС, для которой характерно ощу-

щение счастья и удовлетворенности собственной 

жизнью.

Таким образом, можно заключить, что у жен-

щин ЭГ психологическое благополучие личности 

ниже нормы. Они испытывают трудности в прояв-

лении теплоты, открытости и заботы о других лю-

дях, переживают собственную изолированность 

и фрустрированность, не желают идти на компро-

миссы для поддержания важных связей с окружа-

ющими. Причиной такого положения дел является, 

вероятно, отсутствие близких, доверительных от-

ношений. У женщин ГС уровень психологического 

благополучия характеризуется большей ориента-

цией на построение эмоционально-близких связей 

в сочетании с чувством осмысленности жизни.

Анализ результатов по Госпитальной шкале тре-

воги и депрессии (HADS) показал, что у 5 жен-

щин ЭГ отмечен нормальный уровень тревоги, суб-

клинический уровень тревоги — у 6, клиническая 

Таблица 3

Результаты и статистический анализ данных по методике диагностики психологического 
благополучия личности Т. Д. Шевелепковой, П. П. Фесепко

Шкала
Показатели 

медианы, ЭГ/ГС

Значение суммы 
критерия 

Манна–Уитни, U

Значение верхней 
критической точки, Z

Уровень отвержения 
Н0, a (односторонний 

критерий)

Позитивное отношение к окружающим 36/62 165,5 –3,45 0,000

Автономия 38/44 281,0 –1,45 0,08

Управление средой 33/51 211,0 –2,66 0,004

Личностный рост 36/58 180,0 –3,20 0,001

Цели в жизни 40/54 210,5 –1,99 0,004

Самопринятие 23/55 103,5 –4,44 0,000

Психологическое благополучие 218/332 36,5 –5,38 0,000
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выраженность тревоги — у 16. Для женщин ГС 

показатели уровня тревожности различаются: так, 

у 13 женщин наблюдали нормальный уровень тре-

воги, у 9 — субклинический, у 5 — клиническую 

выраженность. Показатели уровня депрессии 

представлены следующим образом: нормальный 

уровень — у 5 женщин ЭГ и у 16 ГС, субклини-

ческий — у 15 женщин ЭГ и у 8 ГС, клиническая 

выраженность депрессии характерна для 7 человек 

ЭГ и для 3 ГС. Статистический анализ с помощью 

U-критерия Манна — Уитни подтвердил, что в ЭГ 

показатели уровня тревоги и депрессии выше, чем 

в ГС (табл. 4). Закономерность может быть 

объяснена тем, что нахождение в социальном 

учреждении является фрустрирующим фактором 

вследствие отсутствия поддержки близких людей 

и формирует у респондентов подверженность при-

ступам паники и переживаниям.

Также с помощью коэффициента ранговой 

корреляции Спирмена была выявлена взаимо-

связь типов комплаентности и характеристик лич-

ности, проживающих в доме-интернате (табл. 5). 

С увеличением показателей по уровню социальной 

комплаентности возрастают значения по шка-

ле личностный рост (r = 0,53; p-level=0,002). 

Корреляционная связь показывает, что выстраи-

вание терапевтического альянса посредством фор-

мирования между врачом и пациентом доверитель-

ных отношений с опорой пациента на мнение врача 

характерно для саморазвивающихся пациентов. 

Вероятно, это можно объяснить тем, что его фор-

мирование возможно в случае преодоления паци-

ентом своих иррациональных установок и само-

совершенствования, что особенно тяжело дается 

в пожилом возрасте.

При увеличении показателей по уровню эмо-

циональной комплаентности возрастают значения 

по шкале позитивное отношение к окружающим 

(r = 0,40; p-level=0,02) и уменьшаются показатели 

по шкале автономия (r = –0,50; p-level=0,004). 

Это значит, что впечатлительные и тревожные па-

циенты, для которых характерен высокий уровень 

эмоциональной комплаентности, не испытыва-

ют трудностей в проявлении теплоты, открытости 

и заботы о других людях, склонны поддерживать 

важные связи с окружающими, в том числе и с ме-

дицинским персоналом, но при этом не способны 

противостоять в своих мыслях и поступках соци-

альному давлению, а также регулировать собствен-

ное поведение самостоятельно.

Заключение

Опросник «Уровень комплаентности» Р. В. Ка-

ды ро ва и соавт. может быть использован для 

ана лиза психологических характеристик у паци-

ентов старческого возраста и выявления нуждаю-

щихся в коррекции уровня социальной, эмоцио-

нальной и поведенческой комплаентности; для 

психологического сопровождения по оптимизации 

условий и качества взаимодействия врача и па-

циента, где важным моментом является не толь-

ко обучение людей старческого возраста систе-

матическому приему лекарственных препаратов, 

но и принятию на себя активной осознанной пози-

ции относительно заботы о собственном здоровье.

Таблица 5

Корреляционные связи между типами комплаентности и личностными особенностями, 
выявленные у женщин ЭГ (n=27) с помощью критерия ранговой корреляции Спирмена

Коррелируемый показатель
Коэффициент 

корреляции Спирмена, r

Уровень значимости отверже-
ния гипотезы о независимости, α 

(односторонний критерий)

Социальная комплаентность / Личностный рост 0,53 0,002

Эмоциональная комплаентность / Позитивное отношение 
к окружающим

0,40 0,02

Эмоциональная комплаентность / Автономия –0,50 0,004

Таблица 4

Результаты и статистический анализ данных по методике Госпитальная шкала тревоги и депрессии (HADS)

Шкала
Показатели медианы, 

ЭГ/ГС
Значение суммы 

критерия Манна–Уитни, U
Значение верхней 

критической точки, Z
Уровень отвержения Н0, α 
(односторонний критерий)

Тревога 11/7 157,5 3,60 0,000

Депрессия 9/7 265,0 1,74 0,04
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У подавляющего большинства женщин, про-

живающих в благоприятных социальных условиях, 

а именно в семье, уровень комплаентности выше 

по сравнению с респондентами, находящимися 

в социальных учреждениях.

У женщин, находящихся в социальных учреж-

дениях, выявлен низкий уровень психологического 

благополучия и повышенный уровень депрессии, 

им свойственны дезадаптивное поведение, про-

тест к назначениям врача в сочетании со снижен-

ной способностью к формированию партнерских 

отношений с медицинским персоналом; они более 

подвержены приступам паники и переживаниям, 

испытывают трудности в проявлении теплоты, 

открытости и заботы о других людях, пережива-

ют собственную изолированность и фрустрирован-

ность, не желают идти на компромиссы для под-

держания важных связей с окружающими.
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THE COMPLIANCE OF ELDERLY WOMEN BEING AT THE SOCIAL INSTITUTION
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The aim of the work is to analyze the prevalence and severity of the psychological characteristics 
of the compliance of elderly women being at the social institution in comparison with the same age group 
living in the family and receiving support from relatives. The experimental group of the research consisted 
of 27 women at the age of 70–79 years being at the social institution, named Regional State Autonomous 
Institution Social Welfare «Sedankinsky nursing house for the disabled and aged people» of Vladivostok, 
from 6 to 12 months. As well as the comparative group included 27 women at the age of 72–79 years, 
who became widowed and lived in families. The following psychodiagnostic techniques were used in the 
research: Questionnaire «The level of compliance», the technique of diagnostics of psychological well-
being of the individual, Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS). The results of this study showed 
that the low level of general, emotional, behavioral and social compliance dominated in the group of the 
elderly women, who lived in the nursing house, in comparison with the group of the elderly women living 
in families. Besides, the level of psychological well-being is below normal combined with a raised level 
of depression. In the group living in favorable social conditions, viz. in families, the level of general com-
pliance is average. Furthermore, the level of psychological well-being is characterized as one with bet-
ter focus on building emotionally close relations combined with a sense of meaningfulness of life. The 
level of depression in the comparative group is signifi cantly lower, than in the experimental group. The 
achieved characteristics show the necessity of increasing a compliance level of the patients living in the 
social institutions by carrying out a set of measures to optimize the conditions and quality of physician-
patient interaction. Moreover, it is important not only to teach them to take medicine systematically, but 
also to take an active deliberate position on their own health care.

Key words: compliance, emotional, behavioral and social compliance, noncompliance, therapeutic 
alliance, elderly age
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Обследованы 220 пациентов на базе поликлини-
ки № 91 Санкт-Петербурга. Выявлено, что для пожи-
лых пациентов с остеохондрозом характерна боль-
шая распространённость и тяжесть остеохондроза 
на фоне нарушения обменных процессов в струк-
турах позвоночника. При этом показано, что реаль-
ное состояние позвоночника не всегда обусловли-
вает выраженность болевого синдрома. Уточнено 
влияние проявлений остеохондроза на развитие 
коморбидной патологии. Предложены пути кор-
рекции клинико-психофизиологического статуса 
пожилых пациентов с остеохондрозом с помощью 
назначения Цитофлавина, бихевиоральной тера-
пии и аутогенных тренировок с биологической об-
ратной связью (БОС-терапии).

Ключевые слова: пожилой возраст, остеохонд-
роз, коморбидность, клинико-психо физио ло ги  ч е-
ский статус, Цито флавин

Для человека пожилого возраста характер-

ны снижение пластических и энергетических запа-

сов организма [1, 10]. Ввиду этого, с каждым годом 

повышается вероятность хронизации вновь возни-

кающих заболеваний, утяжеления уже имеющихся, 

а также снижается способность организма к ком-

пенсации отклонений своего состояния [3, 6, 10]. 

Имеющаяся соматическая патология отличается, 

как правило, разнообразием нозологических форм 

у конкретного больного, что проявляется целым 

комплексом симптомов, негативно сказывающихся 

на общем состоянии пожилого человека. Для забо-

леваний, особенно у лиц старшей возрастной груп-

пы, характерна коморбидность, то есть взаимное 

утяжеление, в основе которой лежит упомянутое 

выше истощение компенсаторных возможностей, 

а также пластических и энергетических резервов 

организма [2]. Высокая вероятность хронизации 

заболеваний, взаимное утяжеление соматической 

патологии, истощение ресурсов организма неиз-

менно приводят к сокращению продолжительности 

и ухудшению качества жизни пожилых пациентов, 

а «разнообразие» клинических проявлений нега-

тивно сказывается на их психологическом состоя-

нии. Это обусловливает необходимость индиви-

дуального и комплексного подхода к изучению их 

клинико-психофизиологического статуса для уве-

личения эффективности лечения.

Остеохондроз позвоночника является хрони-

ческим, прогрессирующим заболеванием. И хотя 

его непосредственной мишенью является позво-

ночный столб с суставным и связочным аппаратом, 

поражение нервных структур, связанных с ним, 

утяжеляет течение заболевания и обусловливает 

разнообразие клинических симптомов, тяготя-

щих пациента [4, 8, 9]. Хроническая компрессия 

корешков спинномозговых нервов, раздражение 

и сдавление спинного мозга протрузиями и грыжа-

ми межпозвоночных дисков не только напрямую 

негативно сказываются на состоянии человека, 

но и опосредованно путем взаимоотягощения с дру-

гими соматическими заболеваниями.

Цель исследования — изучение и анализ 

данных клинико-психофизиологического стату-

са у пациентов пожилого возраста, страдающих 

остео хонд розом позвоночника, а также поиск воз-

мож ных путей его коррекции.

Материалы и методы

Исследование проведено на выборке пациен-

тов Городской поликлиники № 91 Санкт-Пе тер-

бурга (отделения № 105 и 50). Критерий вклю-

чения — диагноз остеохондроза позвоночника. 

Критерии исключения: онкологическое заболева-

ние, острый психоз, эпилепсия, деменция, остео-

пороз, травма позвоночника, старческий возраст 

(75 лет и старше).
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Респонденты были разделены на две группы 

по возрастному признаку: 1-я (конт рольная) — 

70 пациентов среднего возраста (44–59 лет); 2-я 

(основная) — 150 респондентов пожилого возрас-

та (60–74 года).

Было проведено ретроспективное исследо-

вание имеющейся медицинской документации 

и результатов проведённого обследования. От-

бирали следующие данные: половозрастной состав; 

наличие и характер проявления остеохондроза, на-

личие коморбидной патологии; данные клинико-

инструментального исследования, включающего 

применение методов нейровизуализации (КТ, 

МРТ) для уточнения диагноза и степени выражен-

ности остеохондроза; результаты дополнительного 

обследования с использованием визуальной ана-

логовой шкалы боли (ВАШ), опросника оценки 

качества жизни SF-36, опросника системного мно-

гофакторного исследования личности (СМИЛ), 

кардиоинтервалографии.

Для упрощения последующего анализа дан-

ных проявления остеохондроза, после необходимой 

дифференциальной диагностики, обобщали и коди-

ровали в дихотомические (есть признак/нет при-

знака) переменные следующим образом:

• переменная «ограничения движения» при-

нимала положительные значения, если у пациента 

имелись любые ограничения по причине прогресси-

рования остеохондроза в движении хотя бы одного 

отдела позвоночника;

• переменная «симптомы натяжения» прини-

мала положительное значение, если при осмотре 

неврологом выявлены положительные симптомы 

натяжения;

• переменная «компрессия» принимала положи-

тельное значение, если у пациента имели место сим-

птомы наличия протрузий или грыж межпозвоноч-

ных дисков;

• переменную «нарушения иннервации» при-

знавали положительной, если у больного выяв-

ляли синдром позвоночной артерии либо парез 

или гипотрофию мышц.

Отдельно следует объяснить наличие респон-

дентов с проявлениями компрессионного синдро-

ма, дегенеративной нестабильности позвоночника 

и другим в выборке для исследования клинико-

психофизиологического статуса, то есть исследо-

вания с «консервативным» уклоном. Все пациенты 

на момент первого обследования прошли необходи-

мые консультации смежных специалистов на пред-

мет наличия показаний к хирургическому лечению. 

Некоторым операционное лечение не было пока-

зано по разным причинам, некоторые пациенты 

имели показания к операции в плановом порядке 

и ожидали своей очереди. Несколько пациентов, 

при наличии показаний к хирургическому лечению, 

отказались от предложенной помощи и предпоч-

ли лечиться консервативно.

Статистическую обработку данных произво-

дили на базе персонального компьютера в таблич-

ном процессоре Excel 2013 и пакетах прикладных 

программ Statistica 10 и IBM SPSS Statistics 22,0. 

При анализе количественных данных сначала 

выполняли оценку нормальности распределе-

ния изучаемых параметров с помощью критерия 

Шапиро–Уилка, равенство дисперсий проверя-

лось критерием Ливиня.

По результатам проверки в подавляющем 

большинстве случаев выявлено распределение, от-

личающееся от нормального, поэтому сравнение 

количественных данных проводили с помощью 

непараметрического U-критерия Манна–Уитни. 

Описание данных и их дисперсии имело вид: Me 

(Q25; Q75), где Me — медиана, Q25 и Q75 — 25 

и 75 % квартили, соответственно.

Доверительные интервалы для частот рассчи-

тывали с применением метода Вальда с коррекцией 

по Агрести–Коулу. Анализ качественных данных 

производили в режиме многопольных таблиц со-

пряженности с помощью критерия χ2 Пирсона, при 

необходимости к нему применяли поправку Йетса 

на непрерывность. Описание данных имело вид: 

p, % (нижняя граница 95 % ДИ; верхняя граница 

95 % ДИ), где p — частота встречаемости призна-

ка в выборке ( %), ДИ — доверительный интер-

вал.

Для поиска значимой взаимосвязи признаков 

проведён корреляционный анализ. В случае об-

работки пары интервальная переменная–дихото-

мическая переменная применён точечный бисери-

альный коэффициент. При поиске связи между 

дихотомическими переменными применён крите-

рий φ для четырёхпольных таблиц. Критический 

уровень значимости, при котором отвергали нуле-

вую гипотезу об отсутствии различий между из-

учаемыми группами, для парных сравнений выбран 

p<0,05.

Результаты и обсуждение

Предварительный анализ выборок пока-

зал, что они сопоставимы по гендерному составу 

и по возрасту дебюта остеохондроза позвоночни-

ка, который укладывается в общепринятое мне-
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ние [4]. Сравнение данных, полученных в ходе 

анализа клинико-психофизиологического статуса, 

показало весьма внушительные различия послед-

него между лицами двух анализируемых групп. 

В группе пожилого возраста чаще встречались па-

циенты с IV стадией остеохондроза, в то время как 

пациенты контрольной выборки преимущественно 

имели II и III стадию (рис. 1).

Доля распространённого остеохондроза позво-

ночника, захватывающего два и более отдела (опи-

сание данных — p, % (95 % ДИ–; 95 % ДИ+)), 

в основной группе также была более высокой — 

64,67 (56,62; 71,95), в контрольной группе — 

24,29 (15,44; 35,91), χ2=31,17; р<0,001.

Причиной более выраженных и распространён-

ных процессов в позвоночнике у больных основ-

ной группы по сравнению с контрольной является 

не только больший «стаж» остеохондроза позво-

ночника, но и ухудшение репаративных и обмен-

ных процессов в позвоночнике. К его признакам 

отнесены высокая распространённость разрежения 

костной ткани позвонков, выявленная при рент-

генологическом исследовании позвоночника у ре-

спондентов основной группы, — 72,67 (64,90; 

79,26), в то время как у пациентов контроль-

ной выборки показатель составил 32,86 (22,70; 

44,86), χ2=35,944 р<0,001. Нарушения обмена 

веществ, присущие стареющему организму, могут 

приводить к слабости связочного аппарата, поэто-

му в основной группе чаще встречалась дегенера-

тивная нестабильность поясничного отдела — 46 

(38,13; 54,08) по сравнению с контрольной груп-

пой, где показатель равен 12,86 (6,53 %; 23,20), 

χ2=22,91; р<0,001. Данный аспект можно трак-

товать как особенность статуса пожилых пациен-

тов с остеохондрозом позвоночника.

Несмотря на то, что у лиц старшей возраст-

ной группы чаще выявляли распространённый либо 

далеко зашедший процесс, выраженность боли 

по ВАШ в основной группе оказалась достоверно 

ниже — 5,30 (4,13; 6,90) против 6,55 (5,60; 7,70) 

балла в контрольной (U=3452,00; Z=–4,09; 

p<0,001). При этом какого-либо влияния на выра-

женность боли со стороны гендерных особенностей 

и коморбидной патологии не выявлено. Таким обра-

зом, можно утверждать о наличии возрастных осо-

бенностей болевого синдрома при остеохондрозе 

позвоночника. Это может быть объяснено разви-

тием дегенеративных изменений в чувствительных 

волокнах спинномозговых нервов из-за ишемии 

последних, вызванной длительной компрессией. 

Иными словами, выраженность болевого синдрома 

при остеохондрозе у пациентов старшей возраст-

ной группы может не всегда соответствовать ре-

альному состоянию позвоночника.

Анализ коморбидной патологии дал следую-

щие результаты. В основной группе пациентов 

число сопутствующих заболеваний оказалось при-

мерно в 2 раза больше, чем таковое у респондентов 

контрольной группы, — 8 (7; 9) сопутствующих 

заболеваний против 4 (4; 5,25) (U=599,00; Z=–

10,69; p<0,001). Наличие коморбидной патологии 

всегда негативно сказывается на состоянии орга-

низма пациента как на анатомо-физиологическом, 

истощая запасы функциональных и пластических 

резервов, так и на психологическом уровне, вызы-

вая депрессивные и иные негативные состояния.

Объем и состав коморбидной патологии в груп-

пах представлены на рис. 2.

Статистическая обработка результатов выяви-

ла достоверные различия по частоте встречаемости 

заболеваний сердечно-сосудистой, нервной, дыха-

тельной систем, а также по частоте встречаемости 

ожирения в анализируемых группах (табл. 1).

Встречаемость заболеваний сердечно-сосу дис-

той системы имеет доказанную связь с возрастом 

человека и поэтому может рассматриваться как 

возрастная особенность, но никак не особенность 

пожилых пациентов с остеохондрозом.

Более детальный анализ структуры болезней 

нервной системы выявил, что в подавляющем чис-
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Рис. 1. Распределение пациентов обеих групп по стадиям 

остеохондроза позвоночника; * различия достоверны: 

χ2=17,18; р<0,001; ** различия достоверны: χ2=4,31; 

р=0,038; *** различия достоверны: χ2=9,24; р<0,01
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ле случаев (в обеих группах — более 75 %) в диа-

гноз попадали заболевания с кодом G55 (сдавле-

ния нервных корешков и сплетений при болезнях, 

классифицированных в других рубриках). Поэтому 

встречаемость болезней нервной системы может 

быть особенностью клинического статуса лиц, 

страдающих остеохондрозом, а её статистически 

достоверное увеличение в группе пожилых паци-

ентов свидетельствует о возрастных особенностях 

остеохондроза.

Увеличение заболеваемости хронической па-

тологией дыхательной системы у пожилых па-

циентов с остеохондрозом может быть вызвано 

как возрастными изменениями в организме, так 

и ограничением дыхательных экскурсий из-за бо-

левого синдрома как одного из наиболее частых 

проявлений остеохондроза, либо из-за огра-

ничения движений в позвоночнике, что также 

приводит к уменьшению лёгочной вентиляции. 

Аналогичная ситуация наблюдается и с увеличе-

нием частоты ожирения: увеличение массы тела 

неизбежно происходит с возрастом по разным 

причинам, в частности из-за ограничения объема 

физической активности ввиду сердечной или дыха-

тельной недостаточности, однако при остеохондро-

зе также наблюдается снижение суточного объема 

движений. С учётом вышеизложенного, вопрос 

о связи остеохондроза и встречаемости заболева-

ний дыхательной системы и ожирения остаётся от-

крытым. Для его прояснения был проведён корре-

ляционный анализ. Так как задачей этого анализа 

является поиск связи между частотой проявлений 

остеохондроза и соматическими заболеваниями 

у пожилых больных, то использовали лишь вторую 

выборку.

Результаты анализов выявили достоверную 

корреляцию между частотой встречаемости огра-

ничений движения позвоночника и частотой забо-

леваний дыхательной системы (φ=0,52, p<0,001) 

и между первым показателем и частотой ожирения 

(φ=0,58, p<0,001).

Для пар переменных «ограничение движения 

позвоночника – заболевание ДС» и «ограниче-

ние движения позвоночника – ожирение» рас-

считаны относительный риск (relative risk — RR) 

и число пролеченных пациентов для предотвра-

щения одного исхода (number needed to treat — 

NNT), методика их расчета подробно изложена 

А. М. Гржибовским [5]. RR показывает, во сколь-

ко раз возрастёт риск возникновения неблагопри-

%
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Рис. 2. Частота встречаемости основных патологий у пациентов обеих групп.

ССС — сердечно-сосудистая система; НС — нервная система; ДС — дыхательная система; 

ЖКТ — желудочно-кишечный тракт; МВС — мочевыделительная система

Таблица 1

Частота встречаемости заболеваний у респондентов основной и контрольной групп, p, % (95 % ДИ+; 95 % ДИ–)

Заболевания Контрольная группа, n=70 Основная группа, n=150 Достоверность различий

Сердечно-сосудистой системы 35,71 (25,21; 47,76) 64,67 (56,62; 71,95) χ2=16,17; р<0,001

Нервной системы 21,43 (13,12; 32,83) 53,33 (45,26; 61,23) χ2=19,80; р<0,001

Дыхательной системы 31,43 (21,47; 43,4) 47,33 (39,41; 55,39) χ2=4,95; р=0,026

Ожирение 34,29 (23,95; 46,32) 49,33 (41,35; 57,35) χ2=4,38; р=0,036
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ятного исхода, то есть ожирения либо заболевания 

дыхательной системы, при наличии у респондента 

фактора риска, а именно ограничения движений 

позвоночника. Показатель представляется в виде 

Х (нижняя граница 95 % ДИ; верхняя граница 

95 % ДИ), где Х — величина RR, ДИ — довери-

тельный интервал. NNT представляет собой рас-

чётное целое (округлённое вверх) число пациентов, 

у которых нужно исключить фактор риска (в дан-

ном случае — ограничение движений позвоночни-

ка), чтобы предотвратить развитие неблагоприят-

ного исхода (в данном случае — ожирения либо 

заболевания дыхательной системы). Результаты 

представлены в табл. 2.

Как видно из данных табл. 2, риск развития 

ожирения или заболевания дыхательной системы 

при наличии ограничения в движении позвоночни-

ка возрастает почти в 27,5 и 13 раз, соответствен-

но, что свидетельствует о весьма значимой роли 

данного проявления остеохондроза в развитии этих 

исходов и может быть расценено как его особен-

ность. В эту же пользу свидетельствует низкий по-

казатель NNT.

Между величиной боли по шкале ВАШ 

и встречаемостью заболеваний дыхательной систе-

мы у пожилых лиц обнаружена достоверная слабая 

корреляция (r
bk

=0,28, p<0,01). Боль сама по себе 

не является этиологическим фактором развития 

заболеваний дыхательной системы, однако может 

оказывать определенное влияние на их развитие, 

уменьшая, например, объем дыхательных экс-

курсий. Для оценки этого применён метод бинар-

ной логистической регрессии, в результате чего по-

лучена модель со следующими характеристиками 

(табл. 3, 4).

Несмотря на достоверное значение коэффици-

ента χ2, R2 Нэйджелкерка составляет 0,101, то есть 

полученная модель объясняет только 10,1 % дис-

персии (см. табл. 3). Средняя доля предсказа-

ния модели составила 68,7 %, а β-коэффициент вы-

раженности боли по шкале ВАШ составил 0,297 

(см. табл. 4). Всё это позволяет утверждать, что 

выраженность боли при остеохондрозе имеет сред-

нюю (ниже среднего) степень влияния на развитие 

заболеваний дыхательной системы у пожилых лиц. 

Тем не менее, на наш взгляд, это можно рассматри-

вать как особенность течения остеохондроза у па-

циентов старшей возрастной группы.

Результаты анализа данных психофизиологи-

ческого обследования выявили более выраженное 

напряжение адаптации у пациентов основной груп-

пы. Описание количественных данных и их дис-

персии имело вид Me (Q25; Q75), где Me — 

медиана, Q25 и Q75 — 25 и 75 % квартили, 

соответственно. Так, значение индекса напряжения 

по Р. М. Баевскому [12] у респондентов контроль-

ной группы составило 247 (207; 288,25) единиц, 

в то время как у лиц основной группы показа-

тель оказался равен 323 (275,25; 374) единицы 

(U=2006,50; Z=–7,38; p<0,001). Это указыва-

ет на ухудшение состояния организма, преоблада-

ние симпатических влияний в регуляции деятель-

Таблица 2

Результаты расчётов относительного риска (RR) 
и числа пролеченных пациентов на один 

неблагоприятный предотвращенный исход, NTT

Заболевание
RR при наличии фактора 

риска
NNT, чел.

Дыхательной системы 12,98 (3,33; 50,52) 2

Ожирение 27,46 (3,95; 191,15) 2

Таблица 3

Результаты применения бинарной логистической регрессии для оценки степени влияния выраженности боли 
на частоту выявления заболеваний дыхательной системы у пожилых

χ2 (значимость) -2 Log-правдоподобие R2 Кокса и Снелла R2 Нэйджелкерка
Общая процентная доля 
верной классификации

11,853 (p<0,001) 195,665 0,076 0,101 68,7

Таблица 4

Полученные коэффициенты регрессии для оценки степени влияния выраженности боли 
на частоту выявления заболеваний дыхательной системы у пожилых

Компонент уравнения 
регрессии

β
Среднеквадратичная 

ошибка
Вальд Степень свободы Значимость, p Exp (B)

Выраженность боли по ВАШ 0,297 0,091 10,700 1 <0,001 1,346

Константа –1,743 0,530 10,830 1 <0,001 0,175
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ности сердечно-сосудистой системы у пациентов 

пожилого возраста, что является показателем сни-

жения функциональных возможностей регулятор-

ных систем. Иными словами, организм пожилого 

человека нуждается в дополнительной поддержке 

для восполнения утраченных функциональных ре-

сурсов. Если этого не произойдёт, то возрастает 

риск декомпенсации имеющихся хронических за-

болеваний, их обострения и усугубления течения. 

Таким образом, остеохондроз позвоночника в со-

ставе коморбидной патологии влияет на состояние 

организма пожилого человека, ухудшая его, что мо-

жет рассматриваться в качестве особенности стату-

са у лиц старшей возрастной группы, страдающих 

этим недугом.

Данные опросника SF-36 представлены 

на рис. 3. Величины физического (ФКЗ) и психо-

логического компонентов здоровья (ПКЗ), а так-

же показатель психического здоровья у пациентов 

пожилого возраста оказались достоверно ниже 

по сравнению с более молодыми респондента-

ми. Низкие показатели ФКЗ свидетельствуют 

о существенном снижении активной повседнев-

ной деятельности у пациентов основной группы, 

которое обусловлено состоянием их здоровья: 41 

(38; 46) балл против 54,50 (48; 58) балла в конт-

рольной группе. Уменьшение значения ПКЗ сви-

детельствует о нарушении психической адапта-

ции пациента к своим болезням, рассмотрение их 

как мешающих жизни: у лиц пожилого возрас-

та — 41 (36,75; 43) балл, у более молодых — 52 

(48; 55) балла. Снижение показателя по шкале 

психическое здоровье свидетельствует о наличии 

депрессивного компонента в структуре отношения 

человека к своему заболеванию. Этот показатель 

в основной группе также оказался ниже, чем в кон-

трольной группе: 34,50 (25; 41) и 48 (41,75; 55), 

соответственно.

В ходе сбора данных выявлено, что пациентам 

пожилого возраста 2-й группы для лечения или 

коррекции сопутствующих заболеваний был на-

значен препарат «Цитофлавин» (ООО «НТФФ 

„ПОЛИСАН”», Санкт-Петербург). С уче-

том гипоксического и антиоксидантного эффектов 

данного препарата, его применение для повышения 

устойчивости тканей организма, в частности ко-

решков спинного мозга, к гипоксии представляет 

научный интерес. Для оценки его положительных 

эффектов на клинико-психофизиологический ста-

тус пожилых больных остеохондрозом проведе-

но следующее наблюдение.

Пациентов 2-й основной группы разделили 

на две подгруппы: 2а — 60 человек, получавших 

Цитофлавин по 2 таблетки 2 раза / сут 25 дней; 

2б — 90 человек, которым Цитофлавин не на-

значали. Выборки оказались сопоставимы по сред-

нему возрасту, гендерному составу и исходному 

клинико-психофизиологическому статусу. Группы 

обследованы повторно через месяц. Для динамики 

клинико-психофизиологического статуса использо-

вали непараметрический Т-критерий Вилкоксона. 

При этом, вероятно, из-за небольшой продолжи-

тельности наблюдения статистически значимых из-

менений внутри групп не зафиксировано, отмеча-

ли изменения лишь на уровне тенденций (p<0,1), 

поэтому описание основывалось на сравнении под-

групп после контрольного обследования.

Частота проявления нарушений иннервации, 

симптомов натяжения и компрессионных симпто-

мов в группе, получавшей Цитофлавин, оказалась 

достоверно ниже, чем у респондентов, которым его 

не назначали (рис. 4). Так, встречаемость сим-

птомов натяжения в подгруппе 2а оказалась почти 

в 2 раза ниже, чем в группе 2б (описание данных — 

p, % (95 % ДИ–; 95 % ДИ+)): 31,67 (20,93; 

44,69) и 56,67 (46,14; 66,63), соответственно 

(χ2=9,04; р<0,01). Встречаемость компресси-

онных синдромов составила 46,67 (34,25; 59,5) 

54,5*
52**

48***

41* 41**

34,5***

0

20

40

60

Рис. 3. Результаты у пациентов обеих групп 

по опроснику качества жизни SF-36.

ФКЗ — физический компонент здоровья; 

ПКЗ — психологический компонент здоровья, 

ПЗ — психическое здоровье; * различия достоверны: 

U=659,00; Z=–10,46; p<0,001; ** различия достоверны: 

U=730,50; Z=–10,29; p<0,001; *** различия достоверны: 

U=1105,50; Z=–9,44; p<0,001



763

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2017 • Т. 30 • № 5

и 68,89 (58,45; 77,72) в анализируемых группах, 

а нарушения иннервации выявлены у 60 (46,95; 

71,8) и 91,11 (82,99; 95,73) респондента, соответ-

ственно.

Отсутствие статистически значимых изменений 

в подгруппе, получающей Цитофлавин, и подгруп-

пе, которой его не назначали, конечно, уменьшает 

информативность результатов сравнения второго 

этапа обследования. Вместе с тем, более благо-

приятный статус пациентов, которым назначали 

Цитофлавин, наводит на мысль о продолжении ис-

следования данного вопроса и детальной проверке 

положительного влияния препарата на состояние 

пациентов с остеохондрозом.

Исходя из вышеизложенного, допустимо пред-

положить возможное положительное влияние 

Цитофлавина на состояние нервной системы при 

остеохондрозе. Об этом также свидетельству-

ют более низкие значения выраженности боли 

по ВАШ у респондентов обеих подгрупп: в под-

группе 2а оно составило 3,80 (2,60; 5,15) мм, 

2б — 6,35 (4,98;7,40) мм.

Уменьшение выраженности болевого синдрома 

и частоты встречаемости симптомов натяжения, 

компрессионного синдрома и нарушений иннерва-

ции положительно сказываются на психологиче-

ском состоянии пациентов. Так, согласно восьми-

цветному тесту Люшера, тревога была обнаружена 

у 38,33 (26,72; 51,41) респондента 2а подгруппы 

и у 53,33 (42,88; 63,5) — 2б подгруппы.

Таким образом, состояние лиц 2а подгруппы 

по выраженности симптомов со стороны нерв-

ной системы оценено как более бла гоприятное. 

Сле довательно, Цито флавин, возможно, оказал 

положительное влияние на клинико-психо физио-

логический статус пациентов пожилого возрас-

та с остеохондрозом, однако это требует дальней-

шей проверки.

Заключение

Таким образом, к особенностям клинико-

психофизиологического статуса пожилых пациен-

тов с остеохондрозом можно отнести увеличение 

частоты дегенеративной нестабильности пояснич-

ного отдела позвоночника, а также разрежения 

костной ткани позвонков на фоне нарушения об-

менных процессов в структурах позвоночника. При 

этом реальное состояние позвоночника не всегда 

обусловливает выраженность болевого синдрома. 

Причиной этого является длительная компрессия 

и ишемия корешков спинномозговых нервов.

Ограничение в движении позвоночного столба 

у лиц пожилого возраста значительно увеличивает 

вероятность развития ожирения и хронизации за-

болеваний органов дыхания, при этом увеличение 

объема движений в позвоночнике является каче-

ственной профилактической мерой, снижая риск 

развития данной патологии. Также на возмож-

ность развития заболеваний дыхательной системы, 

но в меньшей степени, может влиять болевой син-

дром при остеохондрозе.

Для лиц с остеохондрозом харак терно напря же-

ние механизмов адаптации и преобладание симпа-

тических влияний на регуля цию сердечного ритма. 

Это является предик тором снижения функциональ-

ных ресурсов орга низма и может обусловливать 

назначение дополнительных методик коррекции 

функционального состояния пожилых пациентов, 

например аутогенной тренировки либо трениров-

ки с биологической обратной связью.

Качество жизни, как важный компонент 

клинико-психофизиологического статуса, у паци-

ентов пожилого возраста с остеохондрозом так-

же страдает. Снижение физической активности 

и ухудшение психологического компонента здоро-

вья приводят к нарушениям социальной адаптации, 

замкнутости, что оказывает дополнительное нега-

тивное влияние как на соматическое, так и на психи-

ческое состояние человека. Снижение, по данным 

опроса, уровня психического здоровья свидетель-
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Рис. 4. Структура проявлений остеохондроза 

в подгруппе, получавшей Цитофлавин (2а), 

и подгруппе, не получавшей его (2б).

СН — симптомы натяжения; КС — компрессионный синдром; 

НИ — нарушения иннервации
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ствует о наличии депрессивного компонента, и это 

является показанием для психокоррекционных ме-

роприятий, таких как бихевиоральная терапия [7], 

либо аутогенных тренировок, в том числе с био-

логической обратной связью [11], направленных 

на укрепление защитных барьеров психики и улуч-

шение отношения к своему заболеванию у пожи-

лых пациентов. Бихевиоральная терапия является 

одним из методов коррекции эмоциональных рас-

стройств у пациентов с хроническими заболева-

ниями, особенно сопровождаемыми болевым син-

дромом. Аутогенные тренировки с применением 

биологической обратной связи направлены на по-

вышение адаптационного потенциала организма 

пациента, при этом пациент учится самостоятельно 

контролировать своё психическое состояние.

Проведенный сравнительный анализ клинико-

психофизиологического статуса двух подгрупп 

пожилых пациентов с остеохондрозом, одна 

из которых получала Цитофлавин, показал поло-

жительное влияние данного препарата на умень-

шение выраженности симптомов со стороны нерв-

ной системы. Так, уменьшилась интенсивность 

боли, а также степень клинической выраженности 

компрессионного синдрома, нарушений иннерва-

ции и симптомов натяжения. Это, в свою очередь, 

привело к снижению тревоги у пациентов, получав-

ших Цитофлавин.

Литература
1. Ашоур А. З., Белов В. Г., Парфенов Ю. А. и др. Раз-

ра ботка алгоритма оценки тяжести хронического генера-
лизованного пародонтита у пациентов с коморбидной пато-
логией // Вестн. СЗГМУ им. И. И. Мечникова. 2016. Т 8. № 2. 
С. 44–54.

2. Ашоур А. З., Литовкин А. В., Белов В. Г. и др. Ана-
лиз медико-социальных потребностей онкологических па-
циентов старшей возрастной группы при оказании паллиа-
тивной помощи // Современные пробл. науки и образования. 
2015. № 5. С. 335.

3. Ашоур А. З., Литовкин А. В., Белов В. Г. и др. Регио-
нальная модель паллиативной помощи лицам пожило-
го и старческого возраста с онкологической патологией 
в Калининградской области // Современные пробл. науки 
и образования. 2015. № 6. С. 7.

4. Биктимиров Р. Г., Кедров А. В., Киселев А. М., Кач-
ков И. А. Остеохондроз позвоночника // Альманах клин. мед. 
2004. № 7. С. 328–337.

5. Гржибовский А. М. Анализ номинальных данных (не-
зависимые наблюдения) // Экология человека. 2008. № 6. 
С. 58–68.

6. Заплутанов В. А., Литовкин А. В., Белов В. Г. и др. 
Ка  чество жизни пациентов пожилого и старческого воз-
раста с онкологической патологией // Онкология (журн. 
им. А. П. Герцена). 2016. № 2. С. 25–28.

7. Захаров К. И., Парфенов С. А., Белов В. Г. и др. Би хе-
вио ральная терапия и Цитофлавин в лечении деформирую-
щего коксартроза у пациентов пожилого и старческого воз-
раста // Успехи геронтол. 2016. Т. 5. № 29. C. 816–822.

8. Золотухина С. Ю. Комплексное лечение остеохондроза 
поясничного отдела позвоночника: Автореф. дис. канд. мед. 
наук. Самара, 2010.

9. Остеохондроз позвоночника: Клин. рекомендации. 
Общероссийская общественная организация ассоциа-
ция травматологов-ортопедов России (АТОР). Новосибирск, 
2013.

10. Ситель А. Б. Формирование рефлекторных и ком-
прессионных синдромов при дискогенной болезни пояснич-
ного отдела позвоночника // Вертеброневрология. 2002. Т. 9. 
№ 1–2. С. 51–58.

11. Тюрина О. Г., Айвазян Т. А., 3айцев В. П., Гор6у-
нов Ф. Е. Применение биообратной связи у больных остео-
хонд розом позвоночника с длительным болевым синдромом // 
Науч.-мед. вестн. Центр. Черноземья. 2002. № 9. С. 8–15.

12. Ханкевич Ю. Р., Сапожников К. В., Белов В. Г. и др. 
Оценка эффективности мероприятий по поддержанию функ-
ционального состояния военно-морских специалистов в ходе 
решения экипажем задач в море по состоянию функций цен-
тральной нервной системы // Актуал. пробл. физ. и спец. под-
готовки силовых структур. 2016. № 1. С. 171–177.

Adv. geront. 2017. Vol. 30. № 5. P. 757–764

V. G. Belov 1, Yu. A. Parfenov 1, M. A. Vasilevskaya 1, S. A. Parfenov 2, K. V. Sapozhnikov 1, 

A. L. Kovalenko 3, V. А. Zaplutanov 4

PECULIARITIES OF CLINICAL AND PSYCHOPHYSIOLOGICAL STATUS 
OF ELDERLY PATIENTS WITH OSTEOCHONDROSIS

1 Municipal polyclinic № 91, 8, Otvaznykh str., St. Petersburg, 198329; 2 North-Western Institute of management, 
branch of RANEPA, 38, Budapeshtskaya str., St. Petersburg, 192071; e-mail: sterjen88@mail.ru; 

3 Toxicology Institute, 1, Bekhtereva str., St. Petersburg, 192019; 4 I. M. Sechenov Institute of Evolutionary 
Physiology and Biochemistry, RAS, 44, Toreza pr., St. Petersburg, 194223

We conducted a study of 220 patients in polyclinic № 91 in St. Petersburg. It was revealed that elderly 
patients with osteochondrosis are characterized by a high prevalence and severity of osteochondrosis 
against the background of metabolic disorders in the structures of the spine. At the same time, the actual 
condition of the spine does not always determine the severity of the pain syndrome. The effect of osteo-
chondrosis on the development of comorbid pathology has been clarifi ed. The ways of correction of the 
clinical and psychophysiological status of elderly patients with osteochondrosis such as appointment 
of Cytofl avin, behavioral therapy and biofeed back therapy are suggested.
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При известной болезни Паркинсона, наря-
ду с двигательными нарушениями, в формировании 
общего возраст-ассоциированного патологическо-
го процесса важную роль играют так называемые 
«немоторные» клинические проявления, в том чис-
ле тревога и депрессия. Эти патологические прояв-
ления снижают качество жизни пациента и требу-
ют конкретных лечебных мер. Средством выбора 
является использование медикаментозных пре-
паратов — антидепрессантов. В статье обсужда-
ется возможность результативного и безопасного 
применения препарата сертралина при его соче-
тании с базовой терапией, широко применяемой 
при болезни Паркинсона. В процессе использова-
ния предлагаемой схемы лечения у 35 пациентов 
в возрасте 62,3±3,6 года и с продолжительностью 
заболевания 3,9±2,6 года получены отчетливые 
позитивные результаты. Отмечено уменьшение 
депрессивных проявлений, улучшение сна, сни-
жение уровня тревоги при повышении качества 
жизни пациентов. Никаких нежелательных побоч-
ных эффектов проводимого лечения не выявлено. 
Показана возможность использования сертрали-
на для купирования тревожно-депрессивных рас-
стройств у лиц пожилого возраста, страдающих 
болезнью Паркинсона.

Ключевые слова: болезнь Паркинсона, депрес-
сия, тревога, сертралин

Болезнь Паркинсона (БП) — одно из возраст-
ассоциированных заболеваний, встречающееся 
в основном у представителей пожилого и стар-
ческого возраста. Патогенез БП связан с про-
грессирующим разрушением ряда подкорковых 
образований, в первую очередь нейронов чёрного 
вещества среднего мозга. Но этим патологический 
процесс при БП, в особенности в случаях поздней 
диагностики и неадекватного лечения, не огра-
ничивается. В клинической картине заболева-
ния могут присутствовать не только классические 
двигательные и координаторные нарушения — ги-
покинезия, ригидность, тремор покоя, постураль-
ная неустойчивость [2, 4], но и так называемые 
«немоторные» симптомы [1, 2, 4], которые в на-
стоящее время рассматривают в качестве важных 
элементов клинического течения БП. Сюда от-
носятся разнообразные вегетативные, чувстви-

тельные, нервно-психические и иные расстрой-
ства. Высокая частота, клиническое разнообразие 
нервно-психических нарушений привлекают вни-
мание клиницистов в связи со своим неоспоримым 
негативным воздействием на показатели качества 
жизни у лиц, страдающих БП и затрудняющих 
их сосуществование с родными и близкими.

Среди спектра всех «немоторных» симптомов 
чаще всего позиционируют утомляемость, нару-
шения сна и тревожно-депрессивные проявления 
[1, 7–9, 11]. В значительном количестве случаев, 
до 40–56 %, утомляемость, тревога, депрессив-
ные мысли могут даже предшествовать окончатель-
ному формированию основных двигательных сим-
птомов, и около 1/

3
 пациентов описывают данные 

«немоторные» симптомы как наиболее тяжело 
переносимые и даже инвалидизирующие [1, 10]. 
Даже отчетливо выраженный стресс может способ-
ствовать как клинической манифестации БП, так 
и возникновению наиболее тяжелых осложнений 
на поздних этапах заболевания. С этим согласуют-
ся имеющиеся «пики» депрессивных расстройств 
на самых ранних и на самых поздних стадиях забо-
левания [9]. Дефицит дофамина, формирующийся 
при БП, возможно, дополнительно способству-
ет снижению адаптации к стресс-факторам, кото-
рыми могут являться сама БП и связанные с ней 
негативные изменения качества социальной и бы-
товой жизни.

Более того, в последние годы широко обсужда-
ется значимость общих патофизиологических фак-
торов и сходных морфофункциональных из мене-
ний, лежащих в основе паркинсонизма и депрессии. 
В качестве ведущих механизмов развития депрес-
сии при БП рассматривают нейромедиаторные на-
рушения в лимбической системе мозга как следствие 
нейродегенеративных процессов с формирова-
нием вторичной субкортикально-кортикальной 
дис функ ции. Данная концепция подтверждена 
исследованиями с помощью позитронно-эмис-
сионной томографии. При этом у пациентов с БП, 
сопровождающейся депрессией, выявлено сниже-

© Т. В. Шутеева, Н. К. Горшунова, 2017 Успехи геронтол. 2017. Т. 30. № 5. С. 765–769
УДК 616.89-008.454-08:616.858

Т. В. Шутеева, Н. К. Горшунова

КОРРЕКЦИЯ ТРЕВОЖНО-ДЕПРЕССИВНЫХ РАССТРОЙСТВ 
ПРИ БОЛЕЗНИ ПАРКИНСОНА

Курский государственный медицинский университет, 305041, Курск, ул. К. Маркса, 3; e-mail: shuteeva@list.ru



766

Т. В. Шутеева, Н. К. Горшунова

ние метаболизма как в хвостатом ядре головно-

го мозга, так и в нижней орбитальной зоне лобной 

коры, а показатели гипометаболизма в структу-

рах лобной коры головного мозга достоверно кор-

релировали с клиническими индикаторами тяжести 

депрессии, связанной с БП [9, 12].

Сама депрессия по принципу «обратной связи» 

также может оказывать разнообразное влияние 

на течение основного заболевания — БП, на вы-

раженность симптоматики и даже на терапевти-

ческий ответ на тот или иной вариант проводимо-

го лечения. Обращает на себя внимание нередкое 

отсутствие субъективной удовлетворенности па-

циента с депрессией результатами лечения при 

объективно отмечаемых положительных сдвигах 

в клинической картине заболевания. Уже данный 

факт должен настораживать врача в отношении 

возможной коморбидной депрессии и побуж-

дать к проведению специальных обследований. 

Возможны также внезапные утяжеления ведущих 

и наиболее характерных для БП двигательных рас-

стройств на фоне оптимальной терапии и при отсут-

ствии других возможных причин, кроме депрессии, 

способствующих ухудшению общего состояния па-

циента, таких как инфекция, травма, инсульт или 

нарушение графика приема лекарственных препа-

ратов [6].

Таким образом, нервно-психические расстрой-

ства, нередко сопровождающие БП, в частности 

депрессия и тревога, могут приводить к ухудшению 

в течении заболевания и к ограничению социаль-

ной и бытовой адаптации [7, 8]. В связи с этим, 

в комплексном лечении БП целесообразно приме-

нение противотревожных, антидепрессивных мер, 

которые должны проводиться длительно, в соот-

ветствии с существующими и широко известными 

клиническими рекомендациями. Идеальным со-

четанием могло бы быть одновременное использо-

вание психотерапевтических методов воздействия 

и лекарственной терапии. Однако психотерапев-

тические методы нередко по разным причинам 

оказываются недоступными для пациентов по-

жилого и старческого возраста, страдающих БП. 

Средством выбора остается лекарственная тера-

пия, использование которой для коррекции депрес-

сивных расстройств при БП находится в стадии 

изучения [3].

Известно большое число противотревож-

ных, противодепрессивных препаратов разных 

фар ма цевтических групп, позволяющих влиять 

не только на психические, но и на соматические 

про явления тревоги и депрессии. Однако спектр 

возможных побочных эффектов некоторых из них, 

например трициклических антидепрессантов, 

не позволяет рекомендовать многие препараты 

в качестве средств первого выбора пожилым па-

циентам с БП, имеющим, кроме того, целый «бу-

кет» сопутствующих соматических заболеваний 

[5]. Наиболее приемлемыми в данной ситуации 

оказываются антидепрессанты группы селектив-

ных ингибиторов обратного захвата серотонина 

(СИОЗС). Одним из представителей этой груп-

пы является сертралин, основной механизм фар-

макологического действия которого основан 

на ингибировании обратного захвата серотонина 

(5-НТ) в нейронах ЦНС. В результате, увеличи-

вается содержание серотонина в синапсах, с чем 

и связывают антидепрессивный и антитревожный 

эффекты данного препарата. При этом сертралин 

оказывает определенное действие на обратный 

захват норадреналина и дофамина, дефицит ко-

торого как раз и лежит в основе патогенеза БП. 

Селективностью сертралина в отношении серо-

тонина и низкой его аффинностью по отношению 

к адренергическим, холинергическим, ГАМК-

ергическим и иным рецепторам обусловлена 

безопасность препарата и незначительная часто-

та сердечно-сосудистых, антихолинергических, 

седативных побочных эффектов [3]. Кроме того, 

в группе СИОЗС сертралин обладает наимень-

шим спектром взаимодействия с другими лекар-

ствами, что также обеспечивает его высокий уро-

вень безопасности и делает привлекательным для 

использования в гериатрии [3]. Указанные момен-

ты предопределили цель представленного иссле-

дования.

Цель работы — определение возможности ис-

пользования лекарственных препаратов ряда сер-

тралина для купирования тревожно-депрессивных 

проявлений у лиц пожилого и старческого возрас-

та, страдающих БП.

Материалы и методы

Наблюдали 50 пациентов (31 женщина, 

19 мужчин, средний возраст 62,3±3,6 года) 

с установленными диагнозами БП и тревожно-

де прессивных расстройств. Диагноз БП 

во всех случаях соответствовал критериям Бри-

тан ского банка мозга. Средняя продолжитель-

ность заболевания БП составляла 3,9±2,6 года, 

стадии болезни — II–III по шкале Хен–Яра. 

Клинически преобладала ригидно-дрожательная 

форма БП. В качестве базовой лекарственной те-
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рапии все пациенты получали препараты леводопы 

в средней дозе 581,2±74,3 мг/сут. В более чем по-

ловине случаев дополнительно назначали агонисты 

дофаминовых рецепторов — перибедил, прамипек-

сол, у 8 (16 %) пациентов — амантадины, увели-

чивающие синтез дофамина и его высвобождение 

в синаптическую щель и вызывающие торможение 

обратного захвата дофамина. Ни в одном случае 

не наблюдали лекарственной дискинезии. Все па-

циенты с учетом их физических и психических воз-

можностей были способны выполнять нейропсихо-

логические тесты.

Клиническое обследование проводили с оцен-

кой объективного соматического и неврологическо-

го статуса с учетом возраста пациентов и длитель-

ности заболевания. Для количественной оценки 

двигательных нарушений использовали унифи-

цированную рейтинговую шкалу БП (UPDRS, 

III часть). Эффективность терапии тревожно-

депрессивных расстройств оценивали при помо-

щи шкал депрессии и тревоги Гамильтона (HDRS 

и HARS). Исследование качества жизни прово-

дили с помощью опросника PDQ-39. Для общей 

оценки степени сохранности когнитивных функций 

использовали шкалу краткого исследования психи-

ческого статуса (Mini-mental State Examination — 

MMSE).

Тревожно-депрессивные нарушения были 

представлены в виде снижения настроения, утра-

ты интереса к жизненным событиям и отсутствием 

возможности получать удовольствие от этих со-

бытий. Пациенты жаловались на различные рас-

стройства сна, снижение аппетита, изменение мас-

сы тела. Имели место чувство вины по отношению 

к своим близким, низкая самооценка, склонность 

к самобичеванию, депрессивный пессимизм. 

Тревога и депрессия сопровождались снижени-

ем когнитивных функций, дефицитом внимания, 

повышенной утомляемостью, болевыми синдро-

мами, запорами. Депрессивные проявления отли-

чались стойкостью, которая не всегда коррелирова-

ла со степенью выраженности основных симптомов 

БП. Шкала депрессии Гамильтона выявила де-

прессию преимущественно умеренной степени вы-

раженности, выраженной депрессии отмечено 

не было. Шкала тревоги Гамильтона практически 

у всех пациентов подтвердила присутствие тревож-

ного состояния.

Все пациенты были подразделены на две пол-

ностью сопоставимые группы — основную (n=35) 

и контрольную (n=15). Представители основ-

ной группы для коррекции тревожно-депрессивных 

проявлений в течение 2 мес получали сертралин 

в дозе 100 мг/сут при однократном приеме препа-

рата. В контрольной группе сертралин не исполь-

зовали.

Статистическую обработку полученных ре-

зультатов исследования проводили с помощью 

пакета статистических программ Statistica 6.0. 

Различия считали статистически достоверными 

при p<0,05.

Результаты и обсуждение

Применение сертралина оказало видимый по-

зитивный эффект у пациентов с БП и сопутствую-

щими тревожно-депрессивными расстройствами. 

Анксиолитическое действие препарата было про-

демонстрировано в отношении как психической, 

так и соматической тревоги. Были отмечены ста-

билизация фона настроения и «прилив сил», па-

циенты более адекватно стали относиться к свое-

му заболеванию и состоянию и менее печально 

оценивать свои будущие перспективы. К концу 

2-го месяца терапии зафиксировано отчетливое 

уменьшение тревожно-депрессивных расстройств 

(р<0,05) и связанных с ними соматовегетативных 

проявлений (рисунок).

Кроме снижения уровня тревоги и депрессии, 

пациенты, получавшие сертралин, отмечали умень-

шение болевых ощущений разной локализации, 

что, по-видимому, обусловлено норадренергиче-

ским эффектом сертралина. Выявлено снижение 

раздражительности, незначительное улучше-

ние сна. У представителей контрольной группы ни-

5

Динамика уровня тревоги и депрессии 

у пациентов основной группы по шкалам Гамильтона 

на фоне лечения сертралином
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каких изменений в степени выраженности тревоги 

и депрессии не произошло.

На фоне лечения с использованием сер тра-

лина было отмечено также улучшение когни тивных 

показателей — по шкале MMSE с 25,3±1,2 

до 27,2±0,5 балла (р<0,05). У представителей 

конт  роль ной группы подобной динамики не наблю-

дали. Пози тив ные изменения в когнитивном ста-

тусе могли, по нашему мнению, произойти за счет 

умень ше ния утом ляемости, тревожности, которые 

обычно усугубляют когнитивный дефицит. Полу-

чен ные результаты под тверж да ют также извест-

ное мнение об общности патогене ти ческих механиз-

мов когни тивных и аффек тивных нару шений при 

БП, в основе которых лежит недостаточность вос-

ходящих моноаминергических влияний и дис функ-

ция подкорково-лобных связей [5].

В процессе исследования динамики качества 

жизни с помощью опросника PDQ-39 у пред-

ставителей основной группы, получавших сертра-

лин, выявлены положительные сдвиги в степени 

активности в повседневной жизни, в эмоциональ-

ном состоянии, общении. Отчетливо менее выра-

женными стали проявления общего дискомфорта 

(таблица).

Полученные данные указывают на улучшение 

показателей качества жизни у больных на фоне 

адекватной коррекции аффективных нарушений, 

сопровождающих БП. Сертралин существенно 

не влиял на степень выраженности объективно 

оцениваемых двигательных расстройств, но улуч-

шал субъективную оценку пациентом своих дви-

гательных нарушений. Можно предположить, что 

положительный эффект использования сертрали-

на обусловлен не только известными механизма-

ми ингибирования обратного захвата серотонина, 

но и способностью вызывать торможение обрат но го 
захвата дофамина. Данный двойной механизм инги-

бирования, дополнительно увеличивая содержание 

дофамина в лобной коре, активизирует механиз-

мы трансмиссии, активность которых существенно 
ослаблена при депрессии. Большое значение име-
ет также способность лекарственного препарата 
оказывать умеренное активирующее воздействие 

при одновременном уменьшении психомоторной 

заторможенности, свойственной БП [5].

За весь период использования сертралина су-

щественных негативных изменений в неврологиче-

ском и общем клиническом статусе ни в одном слу-

чае не было выявлено. Не было зарегистрировано 

аллергических реакций и обострений сопутству-

ющих соматических заболеваний. У 2 (5,7 %) 

пациентов в начальном периоде использования 

препарата отмечали незначительное преходящее го-

ловокружение, у 3 (8,6 %) — легкую тошноту, у 2 

(5,7 %) — диарею. Все перечисленные симптомы 

редуцировали в течение нескольких дней, сертра-

лин при этом не отменяли. Полученная частота не-

желательных явлений согласуется с ранее опубли-

кованными данными [5].

Выводы

Полученные данные указывают на целе со-

образность оценки показателей тревоги и депрессии 

при болезни Пар  кинсона у представи те лей пожи-

лого и старческого возраста. Адекватно проводи-

мая коррекция не только характерных для болезни 

Пар кинсона двигательных, но и депрессивных 

расстройств повышает качество жизни пациентов 

и увеличивает их повседневную активность. В ка-

честве лекарственного препарата, способного наи-

более результативно воздействовать 

на симптомы тревоги и депрессии 
у пожилых пациентов с болезнью 
Пар кин сона, не вызывая при этом 
нежелательных побочных эффектов, 
рекомендуется сертралин. Стойкая 
приверженность пациентов терапии 
обеспечивается однократным прие-
мом препарата в сутки при достаточно 

коротком курсе лечения.
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In the formation of a common age-associated pathological process in patients with Parkinson’s dis-
ease along with movement disorders so-called «non-motorized» clinical symptoms (including anxiety 
and depression) play an important role. These pathological manifestations can reduce the quality of life 
of the patient and require specifi c therapeutic measures. The picker is the use of drugs — antidepres-
sants. The article discusses the opportunity for the effective and safe use of such drug — sertraline 
combined with basic therapy, which is widely used in Parkinson’s disease. Distinct positive results were 
obtained in the process of using the proposed scheme of treatment in 35 patients at the age of 62,3±3,6 
years and with disease duration of 3,9±2,6 years. We observed decrease depressive symptoms, improve 
sleep, decrease anxiety levels while improving the quality of life of patients. No unwanted side effects 
of the treatment were observed. The possibility to use of sertraline for the relief of anxiety and depres-
sive disorders in the elderly suffering from Parkinson’s disease was shown.

Key words: Parkinson’s disease, depression, anxiety, sertraline
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Цель исследования — психофизиологиче-
ский мониторинг организма женщин-педагогов 
по жилого возраста в динамике учебного года. 
Ис сле дование проводили с участием 30 женщин-
педагогов 60–61 года в начале года (фоно-
вый уровень) и через 5 и 9 мес преподавания 
в школе. Изучали пятиминутные участки записи 
ЭКГ с использованием программы «Поли-Спектр-
Ритм» (ООО «Нейрософт»); показатели функ-
ции внешнего дыхания — с помощью аппарата 
«Spirosoft-5000»; психоэмоциональное состояние 
педагогов в динамике учебного года — по методи-
ке САН (самочувствия, активности, настроения). 
К концу учебного года увеличились симпатические 
влияния со стороны вегетативной нервной системы 
на организм женщин-педагогов пожилого возраста, 
что было сопряжено с некоторым нарушением рит-
мической деятельности сердца на фоне дестабили-
зации синусового ритма и вегетативного баланса 
организма, наметилось ухудшение их психоэмоци-
онального состояния. Следовательно, в динамике 
учебного года целесообразно проводить монито-
ринг деятельности сердечно-сосудистой системы 
организма женщин-педагогов пожилого возраста 
для возможной профилактики разных заболева-
ний и отклонений в состоянии здоровья.

Ключевые слова: психофизиологический мони-
торинг, женщины-педагоги, динамика учебно-
го года, сердечно-сосудистая система, функция 
внеш него дыхания, методика САН (самочувствия, 
активности, настроения), стресс

Любой вид активной деятельности вообще 
и работа учителем в общеобразовательной школе, 
в частности, являются для женщин пожилого воз-
раста своеобразным эмоциональным стрессом [1]. 
Педагог — это одна из профессий альтруистиче-
ского типа, насыщенная большим количеством со-
циальных контактов за рабочий день, с высоким 
уровнем ответственности, обязывающая учителя 
быть все время в «форме». Обстановка современной 
школы изобилует информационными перегрузками, 
быстрым темпом, многочисленными инновациями, 
современными мультимедийными технологиями 
и т. п. Для организма пожилых женщин характер-
ны разные гормональные дисфункции, нарушения 
обменных процессов, сопутствующие заболева-

ния сердечно-сосудистой системы, усугубляющие-

ся на фоне эмоциональных перегрузок, что на-

стоятельно требует регулярного мониторинга [2, 9, 

12, 20–22]. Можно констатировать, что учите-

ля пожилого возраста находятся в группе риска 

по заболеваниям сердечно-сосудистой системы, 

нарушениям функций дыхания и мозгового крово-

обращения [3, 5, 14].

Кроме того, педагоги пожилого возраста, име-

ющие большой опыт, проигрывают молодым спе-

циалистам в мобильности, технической осведом-

лённости, владении инновационными методиками 

и приёмами преподавания и др. Для поддержа-

ния соответствующего имиджа пожилой учитель 

должен иметь внутренние ресурсы, адаптироваться 

к современным условиям преподавания в школе 

ему зачастую бывает сложно, что дополнитель-

но повышает вероятность ухудшения уровня здо-

ровья [4, 16]. Сказанное особенно актуально для 

женщин-педагогов, работающих с подростками 

12–15 лет, психофизиологические особенности 

организма которых отличаются неустойчивостью 

на фоне гормональных перестроек и созревания 

нервной и других систем, что является дополни-

тельным стрессогенным фактором, модулирующим 

деятельность педагогов [10].

Исследований, посвящённых психофизиоло-

гическому анализу деятельности организма жен-

щин-педагогов пожилого возраста в динамике 

учебного года недостаточно [6, 17–19]. Поэтому 

актуальными являются разработка и реализа-

ция мониторинга здоровья пожилых женщин-

педагогов, ведущих активную трудовую деятель-

ность, для профилактики разных заболеваний 

и отклонений в состоянии здоровья.

Цель исследования — составление и проведе-

ние психофизиологического мониторинга организ-

ма женщин-педагогов пожилого возраста в дина-

мике учебного года.
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Материалы и методы

Исследование проводили с участием 30 жен-

щин-педагогов 60–61 года, преподающих 

в сред нем звене (5–9-е классы). Психо  физио ло-

ги ческий мони торинг организма женщин осущест-

вляли в дина мике учебного года — в начале года 

(фоновый уровень) и через 5 и 9 мес преподавания 

в школе. Выбор сроков исследования обуслов-

лен тем, что через 5 мес от начала учебного года 

заканчивается вторая четверть (то есть это сере-

дина учебного процесса), а через 9 мес — напря-

жённый учебный год.

ИМТ у исследуемой группы педагогов состав-

лял 28,7; все женщины по результатам медицин-

ского обследования были допущены к педагогиче-

ской деятельности в школе и имели стаж работы 

не менее 30–35 лет. Для исключения влияния по-

бочных факторов исследуемая выборка педагогов 

была гомогенна, женщины не страдали гипертони-

ческой болезнью, ИБС, атеросклерозом, стойки-

ми нарушениями сердечного ритма, заболеваниями 

эндокринной и дыхательной систем.

Анализировали пятиминутные участки за-

писи ЭКГ с использованием программы «Поли-

Спектр-Ритм» (ООО «Нейрософт»). После 

автоматического исключения артефактов и экс-

трасистол вычисляли временны́е параметры ЭКГ: 

продолжительность интервалов RR (мс), PQ 

(PR) (мс), QT (мс), продолжительность QRS 

комплекса (мс), ЧСС. Состояние внешнего дыха-

ния (ЖЁЛ, форсированную ЖЁЛ и объём фор-

сированного выдоха за первую секунду) у женщин 

в динамике учебного года изучали с помощью ап-

парата «Spirosoft-5000».

Психоэмоциональное состояние педагогов 

в динамике учебного года изучали по методи-

ке САН (самочувствия, активности, на стро е ния), 

которую разработали сотрудники Пер вого Мос-

ковского медицинского института им. М. Сеченова 

В. А. Доскин, Н. А. Лаврентьева, В. Б. Шарай 

и М. П. Ми рош ников (1973 г.). САН состоит 

из карты-таблицы, в которой расположены 30 по-

лярных оценок с континуальной последователь-

ностью промежуточных значений, характеризую-

щих субъективное ощущение психоэмоциональных 

особенностей самочувствия, настроения, актив-

ности; результаты представляли в баллах, услов-

но выделяя уровни САН: 1–3 балла — низкий; 

4–5 баллов — средний; 6–7 баллов — высокий.

Статистическую обработку результатов ис-

следований проводили с использованием про-

граммы Excel 2000 и Statistica 8.0. с применением 

t-критерия Стьюдента и критерия χ2
r
 Фридмана. 

При выполнении расчетов t-критерия Стьюдента 
прежде всего использовали формулу расчета сред-
ней арифметической величины. Расчет критерия 
χ2

r
 Фридмана применяли для сопоставления по-

казателей, измеренных в трех условиях или бо-
лее на одной и той же выборке испытуемых. 
Выдвинули гипотезы — Н

0
: между показателями, 

полученными (измеренными) в разных условиях, 
существуют лишь случайные различия; H

1
: между 

показателями, полученными в разных условиях, 
существуют неслучайные различия.

Определяли эмпирическое значение χ 
r
2 по фор-

муле:

r
2 12

n c (c 1)
(Ti

2 ) 3 n (c 1),

где с — число условий, п — число испытуемых, 
Т

i
 — суммы рангов по каждому из условий i.

Результаты и обсуждение

В динамике учебного года было проанализиро-
вано пять показателей ЭКГ у женщин-педагогов 

(продолжительности RR
maх

, RR
min

, R–R
ср

, 

∆R– R; зуб ца Р, интервала Р–Q, комп лекса 
QRS, интер вала QТ) (рис. 1).

При фоновой записи было выявлено, что 
регулярный синусовый ритм, являющийся при-
знаком нормальной вариабельности сердечно-
го ритма, имели большинство обследованных 
женщин-педагогов.

В начале учебного года (фоновый уровень) сред-
няя ве личина ЧСС составила 64,1±5,2 уд/ мин; 
сред ние показатели интервалов RR

maх
 — 

1021,1±42,1 мс; RR
min

 — 879,7±24,1 мс; 
R– R

ср
 — 952,1±21,3 мс.

Диапазон средних максимальных и минималь-
ных значений R–R интервалов (∆R–R) соста-
вил 141,4±5,1 мс, что указывает на нерегуляр-
ность синусового ритма. Через 5 и 9 мес трудовой 
деятельности у педагогов средние показатели ЧСС 
увеличились на 4,5 и 7,1 % (t=2,11; р<0,05), соот-
ветственно, по сравнению с фоновым уровнем.

В начале учебного года средняя продолжитель-
ность зубца Р на ЭКГ составила 84,9±5,4 мс, 
что соответствует норме. Через 5 и 9 мес данный 
показатель у женщин уменьшился, соответственно, 
на 5,4 и 7,8 % (t=2,15; р<0,05) по сравнению с фо-
новым уровнем, что свидетельствует об ускорении 
процесса деполяризации правого и левого пред-
сердий.

Средняя продолжительность интервала Р–Q 
на ЭКГ у женщин в начале учебного года состави-
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ла 146,4±6,8 мс, что соответствует норме. В сере-

дине и конце учебного года значения данного ин-

тервала у женщин сократились, соответственно, 

на 4,9 и 6,2 % (t=2,01; р<0,05), что указывает 

на ускорение проведения возбуждений по предсер-

диям, А/В-узлу до миокарда желудочков.

Средняя продолжительность комплекса 

QRS у женщин в начале учебного года составила 

96,3±4,5 мс, что находится в диапазоне референт-

ных значений. Через 5 и 9 мес занятий данный 

показатель уменьшился по сравнению с фоновым 

уровнем на 2,7 и 4,3 %, соответственно, указывая 

на ускорение возбуждения миокарда желудоч-

ков сердца.

Средняя продолжительность интервала QТ 

у педагогов в начале учебного года составила 

428,4±8,9 мс, находясь в нормативном диапазо-

не. В середине и в конце учебного года намети-

лось снижение этого показателя на 2,1 и 2,7 %, 

соответственно. Как известно, удлинение элек-

трической систолы желудочков является фактором 

риска опасных желудочковых аритмий, в том числе 

внезапной сердечной смерти.

Изучение трёх показателей дыхательной систе-

мы у женщин-педагогов (ЖЁЛ; форсированная 

ЖЁЛ — ФЖЁЛ; объём форсированного выдоха 

за первую секунду — ОФВ
1
) в динамике учеб-

ного года позволило косвенно судить о состоянии 

функционирования основных систем энергообеспе-

чения и уровне адаптации организма к умственным 

и эмоциональным нагрузкам, произошедшие изме-

нения представлены на рис. 2.

У женщин в начале учебного года показатели 

дыхательной системы достоверно не отличались 

от нормы. Через 5 мес трудовой деятельности 

ЖЁЛ у женщин уменьшилась на 6,9 % (t=2,21; 

р<0,05) по сравнению с фоновым значением 

и на 7,2 % по сравнению с нижней границей нор-

мы. К концу учебного года показатели ЖЁЛ были 

ниже фоновых на 3,8 %, находясь в границах ре-

ферентных значений для данной возрастной кате-

гории.

Динамика показателей ЖЁЛ легких свиде-

тельствует об уменьшении легочной вентиляции 

у женщин-педагогов в конце и особенно в сере-

дине учебного года, что является, на наш взгляд, 

одним из функциональных проявлений эмоцио-

нального стресса и отражает изменение баланса 

вегетативной нервной системы в регуляции ритма 

дыхания у женщин в течение напряжённой профес-

сиональной деятельности.

Средние значения ФЖЁЛ у педаго-

гов через 5 мес работы уменьшились на 5,6 % 

по срав нению с фоновым уровнем и на 7,9 % 

по сравнению с нижней границей нормы. К кон-

цу учебного года показатели ФЖЁЛ у педаго-

гов были недостоверно ниже фоновых значений 

и соот ветствовали нижней границе нормы.

Через 5 мес от начала учебного года ОФВ
1
 

у женщин уменьшился на 7,6 % (t=2,05; р<0,05) 

по сравнению с фоновым значением.

Во всех расчетах по формуле χ 
r
2 Фридмана 

(QRS (мс). χ 
r
2=10,32; QТ (мс). χ 

r
2=24,05; 

ЖЁЛ (л); ФЖЁЛ (л). χ 
r
2=7,12; ОФВ

1
 (л-с). 

χ 
r
2=31,52; интервал Р–Q (мс). χ 

r
2=34,48) χ 

r
2 

эмп
 

превышает критическое значение χ2 (5,991 для 

p≤0,05; 9,210 для p≤0,01). Верна H
1
,
 
различия 

достоверны.

%

P P–Q QRS QT

100 100 100 100 100

0

40

100

Рис. 1. Показатели ЭКГ у женщин-педагогов в динамике учебного года в  % от фонового значения. Достоверность 

отличий показателей ЧСС (107,1*), зубец Р (92,2*), зубец P—Q (93,8*) от фоновых уровней, p<0,05
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В начале учебного года показатели самочув-
ствия, активности и настроения у женщин соответ-
ствовали среднему и высокому уровню (рис. 3). 
Через 5 мес работы у 15 % педагогов был выявлен 
низкий уровень самочувствия, у 10 % — активно-
сти, у 17 % — настроения. К концу учебного года 
наметилось снижение всех трёх исследованных 
показателей психоэмоционального состояния 
у женщин-педагогов пожилого возраста, в част-
ности у 35 % проявился низкий уровень самочув-
ствия, у 60 % — активности, у 25 % — настрое ния. 
Только у 4 % педагогов наблюдали относительно 
устойчивое психоэмоциональное состояние, кос-
венно регистрируемое по методике САН на про-
тяжении всего учебного года.

Анализ эмпирических данных других исследо-
вателей подтвердил наши результаты. Например, 
в работе М. А. Еркинбековой тревожные ощу-

щения, сниженное настроение, повышенная сте-
пень эмоциональных переживаний проявляются 
у большого числа педагогов (48 %) [7]. Наше ис-
следование проведено в динамике учебного года 
и к его окончанию психофизиологический мони-
торинг состояния организма женщин-педагогов 
пожилого возраста показал, что абсолютное боль-
шинство испы тывают неустойчивое психоэмоцио-
нальное состоя ние, не проходящую усталость, по-
давленность, немотивированную агрессивность, 
недовольст во собою и окружением.

Другими авторами тоже показано, что абсо-
лютное большинство педагогов (80 %) отличают-
ся типичными для работников такой стреcсогенной 
профессии заболеваниями сердечно-сосудистой, 
дыхательной и нервной систем, при этом професси-
ональный стаж и предметная специализация пря-
мо связаны с темпами развития нервно-психических 

%

1

100 100 100

88

100

Рис. 2. Показатели дыхательной системы у женщин-педагогов в динамике учебного года в  % от фонового значения. 

Достоверность отличий показателей ЖЁЛ (93,1*), ОФВ
1
 (92,4*) от фоновых уровней, p<0,05

Рис. 3. Показатели по методике САН (самочувствия, активности, настроения) у женщин-педагогов 

в динамике учебного года

0

3

4
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деструкций и потребностного фрустрирования. 
Так, у преподавателей естественно-гуманитарных 
дисциплин значимое снижение вагусных влияний 
на сердечную деятельность проявляется при стаже 
21–30 лет. Механизмом, снижающим устойчи-
вость к неблагополучным воздействиям конкрет-
ного внешнего фактора, выступает нарушенная 
вагусная регуляция сердечно-сосудистой системы, 
обеспечивающая эффективную восстановительную 
функцию на фоне постоянного мобилизующего 
энергетического ресурса [13].

Анализ взаимосвязей уровня переживаний 
и показателей сердечно-сосудистой системы вы-
явил следующую закономерность: развитие про-
фессиональных деформаций изменяет показате-
ли сердечной деятельности, в частности ЧСС. 
Результаты проведенного анализа также согласу-
ются с выводами других ученых и расширяют пред-
ставления о состоянии сердечно-сосудистой систе-
мы педагогов в динамике учебного года, что может 
быть использовано в здоровьесберегающих мерах 
образовательного учреждения [8].

А. В. Новикова и соавт. изучали уровень  
само чувст вия и психоэмоционального состояния 
и кон ста тировали высокие профессиональные 
пере грузки у педагогов, имеющих большой педаго-
ги ческий стаж, влияющие на функционирование 
основных систем организма. Преобладающее 
боль шинст во учителей оказалось «высокотре-
вож ным». Именно «высоко тревожным» 
лю дям свойственны ожидания угроз сво-
им само  оценкам и жизне деятельности в широ-
ких диа пазонах про фес сиональных компетенций 
и прес тижа, что влияет на комфорт ность психо-
эмо циональных состоя ний [11].

Мониторинг функционального состояния пе-
дагогов свидетельствует о том, что оно зависит 
от возраста; существуют эффекты критических 
возрастных периодов адаптации для сердечно-
сосудистых функций и возможностей вегетатив-
ного регулирования. С увеличением стажа профес-
сиональной деятельности отмечено преобладание 
центрального контура регуляции в управлении сер-
дечным ритмом 15]. Это вызвано взаимосвязанны-
ми и взаимодополняющими факторами, относящи-
мися к разным уровням личностной организации. 
Индивидуально-психологический уровень харак-
теризуется психодинамическими особенностя-
ми субъектов, ценностно-мотивационной сферой 
и сформированностью компетенций саморегуля-
ции; социально-психологической уровень — осо-
бенностями деятельностных и межличностных пат-
тернов.

Специалисты вместе с нами отмечают высо-

кую плотность межличностного взаимодействия, 

возможность конфликтного поведения, которую 

усугубляет необходимость реализации заплани-

рованных объёмов работы в жёсткие регламенти-

рованные временны́е периоды, неравномерность 

нагрузок, необходимость принятия оперативных 

решений, значительную мобилизацию функций 

анализаторов, внимания, памяти.

Заключение

У педагогов в динамике учебного года наблю-

дали учащение ЧСС по сравнению с фоновыми 

показателями, что, по нашему мнению, являет-

ся следствием эмоционального стресса, связанно-

го с их профессиональной деятельностью при рабо-

те с подростковым контингентом; это согласуется 

и с результатами других авторов.

Выявленная динамика увеличения ЧСС 

в течение учебного года иллюстрирует увеличе-

ние симпатических влияний со стороны вегета-

тивной нервной системы на организм педагогов, 

что сопряжено с некоторым нарушением ритми-

ческой деятельности сердца на фоне дестабили-

зации синусового ритма и вегетативного баланса 

организма.

К концу учебного года показатели объёма фор-

сированного выдоха за первую секунду у педаго-

гов были недостоверно ниже фоновых значений, 

указывая на снижение функциональных резервов 

дыхательной системы в динамике педагогическо-

го труда.

Преобладание симпатических вегетативных 

реакций у лиц пожилого возраста вызывает про-

грессирование неблагоприятных инволютивных 

изменений центральной нервной и сердечно-

сосудистой систем, которые могут привести 

к дезадаптивным изменениям в организме. 

Обнаруженные изменения являются предиктором 

возникновения возможных опасных для здоровья 

осложнений [15–17].

Целесообразно в динамике учебного года про-

водить мониторинг здоровья пожилых женщин-

педагогов, ведущих активную трудовую деятель-

ность, для профилактики различных заболеваний 

и отклонений в состоянии здоровья.
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AT THE TURN OF THE BODY OF MIDDLE AND OLD AGE
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Objective — to create and hold psychophysiological monitoring elderly organism female teachers in the 
school year dynamics. The study was conducted with the participation of 30 female teachers aged 60–61 
years at the beginning of the year (background level) and 5, and 9 months of teaching in the school. We 
studied 5-minute recording portions of the electrocardiogram using a program «Poly-Spectrum-Rhythm» 
(the limited liability company «Neurosoft»); lung function — using the apparatus «Spirosoft-5000»; psy-
cho-emotional state of teachers in the dynamics of the school year — on the method of SUN (state 
of health, activity, mood). By the end of the school year biased increased sympathetic infl uence of the 
autonomic nervous system on the body of teachers that have been associated with some violation of the 
rhythmic activity of the heart on the background of destabilization of sinus rhythm and vegetative balance 
of the organism; indicators of forced expiratory volume in the fi rst second the teachers were not signifi -
cantly below baseline values, indicating a decline in the functional reserves of the respiratory system; 
there has been a strong tendency to deterioration of mental and emotional state of women teachers 
elderly. Consequently, the dynamics of the school year it is advisable to monitor the activities of the body 
of female teachers the elderly with a view to the possible prevention of various diseases and abnormali-
ties in health status.

Key words: psychophysiological monitoring, female teachers, the dynamics of the school year, cardio-
vascular system, respiratory function, health, activity, mood, stress
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Целью исследования явился сравнитель-
ный анализ клинической и рентге нологической 
эф фективности использования межтелово-
го спон дило деза и открытой транспедикуляр-
ной стабилизации с симультанной винтовой 
и новой мини мально-инвазивной методикой 
фасеточной фиксации системой «Facet Wedge» 
при лечении дегенеративных заболеваний 
пояс  нично-крестцового отдела позвоночника 
у пациентов пожилого возраста. В исследова-
ние были включены 39 пациентов пожилого 
возраста (старше 60 лет), которым осуществля-
ли трансфораминальный межтеловой спондило-
дез кейджем «T-pal»: в 1-й группе (n=23) исполь-
зовали открытую винтовую фиксацию системой, 
во 2-й группе (n=16) — ипсилатеральную транспе-
дикулярную открытую стабилизацию с контрала-
теральной трансфасеточной установкой титано-
вого кейджа «Facet Wedge». Для сравнительного 
анализа использовали интраоперационные пара-
метры вмешательств и специфичность послеопе-
рационного ведения пациентов, клинические дан-
ные и рентгенологические исходы. Динамическую 
оценку производили в сроки от 8 до 36 мес после 
операции (медиана 24 мес). В результате установ-
лено, что использование системы «Facet Wedge» 
позволяет достичь лучших клинических исходов 
и меньшего числа послеоперационных ослож-
нений в сравнении с открытой транспедикуляр-
ной стабилизацией при схожих рентгенологиче-
ских результатах формирования костного блока. 
Низкая травматичность фасеточной фиксации де-
лает возможным использование методики для ле-
чения пациентов пожилого возраста с дегенера-
тивными заболеваниями пояснично-крестцового 
отдела позвоночника.

Ключевые слова: пояснично-крестцовый отдел 
позвоночника, дегенеративные заболевания, по-
жилой возраст, декомпрессия, трансфораминаль-

ный межтеловой спондилодез, транспедикуляр-
ная стабилизация, фасеточная фиксация

У лиц пожилого возраста дегенератив-

ные заболевания позвоночника, выявляемые 

в 95–98 % случаев, связаны преимущест-

венно с естественным биологическим процес-

сом старения [5]. Доми нирующей причиной боле-

вого синдрома в спине у 80 % лиц старше 65 лет 

и у половины насе ления старше 50 лет являют-

ся сочетанные пора жения межпозвоночных дисков 

и дуго отростчатых суставов позвоночника. Данная 

патология существенно снижает качество жизни 

пациентов [2, 4].

Особенностью морфологических измене-

ний пояснично-крестцового отдела позвоночника 

у пациентов старшей возрастной группы являет-

ся, с одной стороны, стенозирование позвоночно-

го канала в результате краевых костно-хрящевых 

раз растаний, гипертрофии желтой связки и спон-

ди ло артроза, распространяющих ся на два сегмента 

и более [5]. С другой стороны, форми рующаяся 

инволютивная слабость связочного аппарата 

и меж  позвоночных дисков способствует раз-

витию сегментарной нестабильности (29,5 %) 

и гипер мобильности (54,5 %) позвоночно-дви-

гательных сегментов [12].

Большинство дегенеративных заболеваний 

пояснично-крестцового отдела позвоночника яв-

ляется показанием для ригидного спондилодеза 

[1, 2, 4]. При этом традиционные оперативные 

вмешательства с имплантацией открытых транс-

педикулярных винтовых систем и межтеловых 
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кейджей связаны со значимой травмой паравер-

тебрального мышечно-связочного аппарата, а их 

использование у лиц старшей возрастной группы 

ограничено наличием соматических противопо-

казаний [5, 12]. В связи с этим, проблема выбора 

хирургического метода лечения таких пациентов 

во всем мире остается нерешённой.

Для исследования возможности оказания хи-

рургической помощи пациентам пожилого возрас-

та с дегенеративными заболеваниями пояснично-

крестцового отдела позвоночника внедрена 

новая минимально-инвазивная методика фасеточ-

ной фиксации системой «Facet Wedge» в комби-

нации с транспедикулярной фиксацией и межтело-

вым спондилодезом.

Цель исследования — сравнительный анализ 

клинической и рент генологической эффек тивности 

использования межтелового спон дилодеза и от-

крытой транспедикулярной стабилизации с симуль-

танной винтовой и новой минималь но-инва-

зивной методикой фасеточной фиксации системой 

«Facet Wedge» при лечении дегенеративных забо-

леваний пояснично-крестцового отдела позвоноч-

ника у пациентов пожилого возраста.

Материалы и методы

В исследование включены 39 пациентов по-

жилого возраста по ВОЗ (старше 60 лет) [7], 

которым в 2010–2015 гг. выполнено опера-

тивное вмешательство в Центре нейрохирур-

гии НУЗ Дорожной клинической больницы 

на ст. «Иркутск-Пассажирский» ОАО «РЖД». 

Исследование одобрено этическим комитетом 

Иркутского ГМУ, в качестве критериев включения 

в исследование и исключения из него использованы 

показания и противопоказания к осуществлению 

реконструкции позвоночного канала, межтелово-

го спондилодеза и стабилизации заднего опорного 

комплекса для лечения дегенеративных заболева-

ний с одноуровневым поражением позвоночно-

двигательных сегментов пояснично-крестцового 

отдела позвоночника.

Критерии включения:

• неэффективность консервативной терапии, 

длительный или рецидивирующий болевой син-

дром, стойкий неврологический дефицит от явле-

ний радикулоневралгии до радикулопатии с пери-

ферическими парезами;

• признаки сегментарной нестабильности (ли-

нейная трансляция более 3 мм, сагиттальная ан-

гуляция более 10°) по результатам функциональ-

ной спондилографии [4];

• спондилолистез I степени по X. Мейердингу 

(H. Meyer ding) без спондилолиза [2];

• наличие, по данным нейровизулизации, гры-

жи или протрузии межпозвоночного диска, сужаю-

щие межпозвоночные отверстия или позвоночный 

канал с соответствующей клинической симптома-

тикой.

Критерии исключения:

• значимый остеопороз — снижение МПКТ 

на 2,8 или более по Т-критерию (по ВОЗ 1995 г.) 

[7];

• спондилоартроз с компенсаторными измене-

ниями фасеточных суставов и ограничением объема 

движений (A. Fujiwara, IV степень) [10];

• центральный стеноз позвоночного канала;

• спондилолистез II–IV степени по X. Мейер-

дингу со спондилолизом или без него;

• тяжелая сопутствующая патология.

Исследуемые пациенты были разделены 

на две группы. В 1-й группе (n=23) использова-

ли открытую винтовую стабилизацию системой 

«Viper II» («Synthes», Швейцария) из срединного 

доступа с двухсторонним скелетированием пара-

вертебральной мускулатуры, при этом использо-

вали систему для перкутанной установки винтовой 

конструкции для снижения рисков ятрогенного по-

вреждения ножки позвонка у пациентов пожилого 

возраста путем введения канюлированного транс-

педикулярного винта по направляющей спице. 

Во 2-й группе (n=16) проводили ипсилатераль-

ную открытую транспедикулярную стабилизацию 

«Viper II» («Synthes», Швейцария) из парамеди-

анного трансмускулярного доступа с контралате-

ральной трансфасеточной установкой титанового 

кейджа «Facet Wedge» («Synthes», Швейцария). 

Во всех случаях оперативные вмешательства вы-

полняли на одном позвоночно-двигательном сег-

менте, для трансфораминального межтелового спон-

дилодеза применяли кейдж «T-pal» («Synthes», 

Швейцария) после предварительной фасетэктомии 

и дискэктомии. После операции катамнез наблю-

дения составил минимум 8 мес и максимум 36 мес, 

медиана — 24 мес.

Для сравнительного анализа исследовали пол, 

возраст, ИМТ, технические особенности вмеша-

тельства (продолжительность операции, объем 

кровопотери, длину разреза), специфичность по-

слеоперационного ведения пациентов (время ак-

тивизации, длительность стационарного лечения), 

клинические параметры (уровень болевого син-
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дрома по визуальной аналоговой шкале (ВАШ), 

потребность в анальгетиках по суточному числу 

инъекций нестероидных противовоспалительных 

препаратов, качество жизни пациентов с болью 

в спине по индексу Освестри), рентгенологические 

параметры для оценки состоятельности форми-

рования костного блока (прямая и боковая спон-

дилография) и нейровизуализационные данные 

(МРТ — сканер 1,5 Тл, «Siemens Magnetom 

Essenza», Германия).

Все пациенты оперированы с помощью ори-

гинального инструментария одной хирургической 

бригадой без социальной и экономической заин-

тересованности в результате оперативного вмеша-

тельства.

Статистическая обработка результатов иссле-

дования произведена с использованием приклад-

ных программ обработки данных баз Microsoft 

Excel и Statistica 8. Для оценки значимости раз-

личий выборочных совокупностей использо-

вали критерии непараметрической статистики, 

в качестве нижней границы достоверности приня-

ли уровень менее 0,05. Данные представлены ме-

дианой и интерквартильным размахом в виде Me 

(25 %;75 %). Статистическая значимость разли-

чий установлена для повторных измерений (спустя 

3, 6, 12 и 24 мес после операции) с учетом поправ-

ки Бонферрони при p<2,5 %. Использованы кри-

терии непараметрической статистики — Манна–

Уитни (M–U) для межгруппового сравнения, 

критерий Вилкоксона (W) для зависимых выбо-

рок, χ2 для биноминальных признаков.

Результаты и обсуждение

Общие сведения о пациентах исследуемых  

групп представлены в табл. 1. При межгруп-

повом срав нении статистически значимых раз-

личий не выявлено (p>0,05). Сводные данные 

о продолжительности операции, объеме кровопо-

тери, длине раз реза, времени активизации и сро-

ках госпитализа ции представлены в табл. 2.

При сравнительном анализе установлено, что 

исследуемые технические параметры были стати-

стически меньше во 2-й группе, чем в 1-й (p<0,05). 

Следовательно, ипсилатеральная транспедику-

лярная открытая стабилизация с контралате-

ральной трансфасеточной установкой титанового 

кейджа «Facet Wedge» может быть осуществле-

на гораздо быстрее (в среднем на 30 %) и посред-

ством менее травматичного доступа, чем открытая 

винтовая стабилизация.

Проанализировано использование обезболи-

вающих препаратов в послеоперационном периоде 

(рис. 1). Установлено постепенное уменьшение 

числа введения обезболивающих препаратов 

в обеих группах, при этом во 2-й выявлена статис-

ти чески значимая меньшая суммарная потребность 

во введении анальгетиков за весь срок госпитали-

зации (p
M–U

=0,014).

При межгрупповом сравнении уровня боле-

вого синдрома по ВАШ (рис. 2) определено, что 

дооперационные показатели статистически значи-

мо не отличались (p>0,05). На момент выписки 

из стационара и в течение всего периода наблю-

дения (Me=2 года) во 2-й группе от-

мечен статистически значимо меньший 

уровень болевого синдрома (p<0,05), 

что может быть обусловлено меньшей 

операционной травмой паравертебраль-

ных мягких тканей.

При сравнительной оценке ка-

чества жизни пациентов по индексу 

Освестри (см. рис. 2) выявлено, что 

до операции значения в обеих группах 

были сопоставимы (p>0,05), а на мо-

мент выписки из стационара и в катам-

незе (в среднем 24 мес) во 2-й группе 

отмечены статистически значимо луч-

шие показатели уровня качества жиз-

ни у пациентов (p<0,05), что может 

быть связано с сохранением функцио-

нального состояния и меньшим повреж-

дением заднего мышечно-связочного 

комп лекса.

Таблица 1

Характеристика пациентов исследованных групп

Показатель 1-я группа, n=23 2-я группа, n=16 р

Возраст, лет (Me (25 %; 75 %)) 64 (61; 66) 63 (60; 68) 0,3

Мужчины, n ( %) 17 (74) 12 (75) 0,2

ИМТ, кг/м2 24,3 (22,4; 28,2) 24,4 (22,8; 29,1) 0,7

Таблица 2

Технические особенности вмешательства и специфичность 
послеоперационного ведения пациентов, Me (Q25; Q75)

Показатель 1-я группа, n=23 2-я группа, n=16 р

Время операции, мин 195 (140; 220) 145 (115; 150) 0,03

Объем кровопотери, мл 250 (180; 300) 50 (30; 100) 0,006

Время активизации, сут 3 (3; 5) 2 (2; 3) 0,02

Сроки госпитализации, сут 13 (12; 14) 10 (9; 11) 0,04



779

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2017 • Т. 30 • № 5

В ходе исследования в обеих группах не обна-

ружено осложнений, связанных с непосредствен-

ной установкой стабилизирующих конструкций. 

При сравнительном анализе числа послеопераци-

онных осложнений выявлено статистически зна-

чимо большее их количество в 1-й группе, чем 

во 2-й (p=0,0017). После выполнения межтело-

вого спондилодеза и открытой транспедикуляр-

ной фиксации зарегистрировано пять осложнений 

(21,7 %). В двух случаях выявлена инфекция мяг-

ких тканей в связи с появлением признаков ин-

фицирования межмышечной гематомы (ликви-

дации инфекционного процесса способствовали 

дренирование послеоперационной раны и мест-

ная антибактериальная терапия). В одном случае 

в связи с неправильным восстановлением био-

механики произошла перегрузка дугоотростча-

тых суставов вышележащего уровня с формиро-

ванием монолатерального фасет-синдрома (после 

исключения другого генеза болевого синдрома 

выполнена лазерная денервация фасеточных суста-

вов с полным регрессом симптоматики). У одной 

пациентки рецидив неврологической симптомати-

ки был обусловлен формированием грыжи диска 

вышележащего уровня на фоне прогрессирования 

дегенеративного процесса, в связи с чем было вы-

полнено ревизионное оперативное вмешательство 

в объеме микрохирургической дискэктомии. Еще 

у одного пациента в отдаленном послеопераци-

онном периоде (3 мес) рецидив корешковой сим-

птоматики был связан с развитием послеопераци-

онного перидурального фиброза при отсутствии 

рентгенологических признаков сужения межпоз-

воночных отверстий и позвоночного канала по ре-

зультатам мультиспиральной КТ с миелографией, 

а также признаков сегментарной нестабильно-

сти по данным функциональной рентгенографии. 

В этих случаях курсы консервативной терапии 

позволили значительно снизить уровень болево-

го синдрома и улучшить качество жизни.

После ипсилатеральной открытой транспеди-

кулярной стабилизации с контралатеральной транс-

фасеточной установкой титанового кейджа «Facet 

Wedge» выявлено одно осложнение (6,2 %) в виде 

инфекции послеоперационной раны на фоне суб-

компенсированного сахарного диабета 1-го типа. 

Локальное использование антисептиков и пролон-

гированный курс антибактериальной терапии по-

зволили купировать воспалительный процесс.

Формирование межтелового костного блока 

отмечено через 12 мес после операции у 17 (74 %) 

пациентов 1-й группы и у 12 (75 %) — 2-й груп-

пы (p>0,05), через 24 мес — у 20 (87 %) паци-

ентов 1-й группы и у 14 (87,5 %) — 2-й группы 

(p>0,05).

Сравнение результатов поясничного спондило-

деза, опубликованных разными авторами, и наших 

данных представлено в табл. 3.

В современной медицинской практике иссле-

дование оптимальных подходов к лечению паци-

0

1

2

3

4

5

6
Mean Plot of multiple variables grouped by 

 - +  13v*50c
Median; Whisker: 25–75%

 

3 6 12 24 

ODI
0

20

40

60

80

100

120

ODI

= 0,001
= 0,003

Рис. 1. Число введений обезболивающих средств 

в послеоперационном периоде у пациентов обеих групп

Рис. 2. Динамика показателей болевого синдрома 

по ВАШ (0–100 мм) и качества жизни 

по опроснику ODI у пациентов обеих групп
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ентов старшей возрастной группы занимает осо-

бое социальное и этическое значение [7], суть 

которого заключается не только в комплексной 

оценке возникшей патологии и ее отграничении 

от естественных инволютивных изменений в орга-

низме, но и в выборе рационального способа лече-

ния патологического состояния [12].

В настоящее время тактика оперативно-

го лечения дегенеративных заболеваний позвоноч-

ника у пациентов пожилого возраста является 

неоднознач ной. Так, по мнению ряда авторов, для 

улучшения клинической симптоматики достаточ-

но выполнения малотравматичных декомпрессив-

ных вме ша тельств без стабилизации оперирован-

ных сегментов [5, 13, 15], при этом другие считают 

ортопедическую фиксацию необходимым условием 

полноценного функционального восстановления 

в послеоперационном периоде [12, 17].

Учитывая наличие у пациентов гериатриче-

ской группы сопутствующих заболеваний раз-

личной степени компенсированности, значимая 

интраоперационная травма такого вмешатель-

ства сопряжена с высоким риском анестезиологи-

ческого пособия и развития неблагоприятного по-

слеоперационного исхода (МНОАР, 1989) [3]. 

В связи с этим, предпочтение нередко отдается ме-

нее травматичным декомпрессивным вмешатель-

ствам [5, 12], но при этом до сих пор остается нере-

шенным выбор объема рекалибрации позвоночного 

канала при дегенеративных стенозирующих про-

цессах [2, 6, 12]. Так, некоторые авторы пред-

лагают малоинвазивные декомпрессивные опе-

рации с сохранением анатомической целостности 

дугоотростчатых суставов, но при этом указывают 

на техническую сложность реконструкции лате-

ральных карманов и недостаточную декомпрессию 

невральных структур [9, 12]. С другой стороны, 

расширенная резекция задних опорных элементов 

при наличии исходной патологической сегментар-

ной подвижности будет способствовать её прогрес-

сированию с повторной компрессией содержимого 

позвоночного канала [1, 5, 8].
Использование традиционных открытых транс-

пе дикулярных конструкций сопряжено со значимой 

хирургической агрессией, связанной с травматиза-

цией мягких тканей, в первую очередь мышц, при 

осуществлении доступа к дорзальным структурам 

позвонков [1, 4, 8]. При этом разработанная ме-

тодика перкутанной установки винтовой конструк-

ции, несмотря на лучшие клинические результа-

ты по сравнению с открытой транспедикулярной 

фиксацией в раннем послеоперационном периоде 

за счет меньшего повреждения паравертебраль-

ной мускулатуры, в отдаленном периоде имеет со-

поставимые исходы [1, 8, 14, 24].

У пациентов гериатрической группы за счет 

физиологического ослабления естественного мы-

шечного корсета, связочного аппарата и сниже-

ния прочности костной ткани актуально повы-

шение эффективности спинальных вмешательств 

за счет снижения травматичности доступа и умень-

шения объема манипуляции в операционной ране 

[5, 12].

Перспективной и менее травматичной методи-

кой, чем открытая транспедикулярная стабилиза-

ция, является трансламинарная фасеточная фикса-

ция [17, 19]. Авторы в своей работе подтвердили 

эффективность данного способа и высокую (более 

90 %) частоту спондилодеза у лиц с дегенера-

тивными заболеваниями пояснично-крестцового 

отдела позвоночника. Некоторые авторы также 

указывают на меньшую инвазивность транслами-

нарной фасеточной фиксации по сравнению с от-

крытой транспедикулярной стабилизацией, но при 

этом результаты биомеханической стабильности 

являются сопоставимыми [16, 25].

Нами проведена сравнительная оценка резуль-

татов использования межтелового спон дилодеза 

и открытой транспедикулярной стабилиза-

ции с симультанной винтовой и новой минимально-

ин вазив ной методикой фасеточной фиксации си-

стемой «Facet Wedge», выполненных пациентам 

60–68 лет (медиана 65 лет) с дегенеративными 

за болеваниями пояснично-крестцового отдела 

по зво ноч ника. В базе данных Pubmed и русско-

язычной литературе отсутствуют клинические ис-

следования эффективности фасеточной фиксации 

кейджем «Facet Wedge» у пациентов старшей воз-

растной группы.

Использование межтелового спонди ло де-

за с симуль танной транспедикулярной и фасеточ-

ной ста  би ли зацией «Facet Wedge» в представлен-

ной серии наших наблюдений имело сопоставимые 

результаты по уровню болевого синдрома и каче-

ству жизни в сравнении с данными других опубли-

кованных исследований, анализирующих задний 

поясничный спон ди ло дез с применением фасеточ-

ной фиксации по Magerl, но при этом подтверж-

дены преимущества по клиническим параметрам 

перед открытой методикой установки транспеди-

кулярных винтовых систем (см. табл. 3).

Проведенное исследование является первой 

демонстраций эффективного результата ком-

бинированной методики заднего спондилодеза 
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у пациентов пожилого возраста. После операции 

во всех случаях в отдаленном послеоперационном 

периоде отмечено статистически значимое улуч-

шение функционального состояния, подтвержден-

ное минимальным числом баллов по ODI и низким 

уровнем болевого синдрома по ВАШ, а также 

рентгенологические признаки формирования пол-

ноценного межтелового спондилодеза у около 

90 % пациентов через 24 мес после операции.

Нами установлено, что методика фасеточной 

фиксации имплантатом «Facet Wedge» в комбина-

ции с трансфораминальным межтеловым спонди-

лодезом и односторонней установкой транспеди-

кулярных винтов при лечении пациентов пожилого 

возраста с дегенеративными заболеваниями по-

звоночного канала пояснично-крестцового отдела 

позвоночника позволяет добиться полноценного 

формирования костного блока и эффективной ста-

билизации оперированного сегмента при низкой 

интраоперационной травме. Таким образом, ука-

занный способ оперативного вмешательства может 

явиться методом выбора в лечении пациентов дан-

ной группы.

Заключение

Использование системы «Facet Wedge» по-

зволяет достичь лучших клинических исходов 

и меньшего числа послеоперационных осложнений 

в сравнении с открытой транспедикулярной стаби-

лизацией при схожих рентгенологических резуль-

татах формирования костного блока.

Низкая травматичность фасеточной фиксации 

делает возможным использование этой методики 

для лечения пациентов пожилого возраста с дегене-

ративными заболеваниями пояснично-крестцового 

отдела позвоночника.
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FEATURES OF THE NEW MINIMALLY INVASIVE TECHNIQUES FACET FIXATION SYSTEM «FACET WEDGE» 
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The aim of the study was a comparative analysis of the clinical and radiographic effectiveness of the 
use of interbody fusion and open pedicle screw stabilization of simultaneous and new minimally invasive 
techniques facet fi xation system «Facet Wedge» in the treatment of degenerative diseases of the lumbar 
spine in elderly patients. The study included 39 elderly patients (older than 60), which carries out the 
transforaminal interbody fusion Cage «T-pal»: open transpedicaular stabilization was used in 1st group 
(n=23), ipsilateral open transpedicular stabilization with contralateral transfaset installing titanium Cage 
«Facet Wedge» — in 2nd group (n=16). We used intraoperative interventions and specifi c post-operative 
patient management, clinical data and radiographic outcomes for a comparative analysis of the param-
eters. Dynamic assessment was made in a period of 8 to 36 months after surgery (median 24 mo.). As a 
result, it found that the use of the system «Facet Wedge» allows you to achieve the best clinical outcomes 
and fewer postoperative complications compared with open transpedicular stabilization in similar radio-
graphic fi ndings of bone block formation. Low traumatic facet fi xation makes it possible to use methods 
for the treatment of elderly patients with degenerative diseases of the lumbosacral spine.

Key words: lumbosacral spine, degenerative disease, elderly age, decompression, transforaminal 
interbody fusion, transpedicular stabilization, facet fi xation
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