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АНТРОПОМЕТРИЧЕСКИЙ ПРОФИЛЬ ПЛОВЦОВ 13-14 ЛЕТ С РАЗНОЙ 
СПОРТИВНОЙ СПЕЦИАЛИЗАЦИЕЙ

А.И. РЯЗАНЦЕВ¹,²,³, И.Н. ГРЕБЕННИКОВА², М.А. СУБОТЯЛОВ³,⁴
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Федерация

Цель исследования: изучение морфологических показателей телосложения пловцов 13-14 лет с разной спортивной специализацией.
Материал и методы: выполнено когортное исследование, в котором пловцы-подростки на основании результатов соревновательной дея-
тельности были разделены на когорту «тяготеющие к спринту» (n=10) и когорту «тяготеющие к стайерским дистанциям» (n=11). В процессе 
исследования были проанализированы тотальные, линейные и обхватные размеры тела, а также компонентный состав тела испытуемых.
Результаты: по результатам исследования было установлено, что пловцы, тяготеющие к спринту, имели статистически значимо большие зна-
чения длины и площади поверхности тела, мышечной массы, длины бедра, длины стопы, обхвата напряжённого плеча, обхвата предплечья, 
обхватов таза и бедра. Тогда как пловцы, тяготеющие к стайерским дистанциям, имели большую относительную площадь поверхности тела 
и длину голени.
Заключение: полученные данные указывают на то, что пловцы, тяготеющие к спринту, обладают большими тотальными, линейными и об-
хватными размерами тела, что потенциально позволяет им развивать большую мощность гребковых и ударных движений в воде в сравнении 
с пловцами, тяготеющими к стайерским дистанциям. В перспективе результаты исследования будут использованы для обновления модель-
ных характеристик, критериев спортивной ориентации и отбора мальчиков 13-14 лет, занимающихся плаванием.
Ключевые слова: спорт, спортивный отбор, пловцы, спортивная физиология, спортивная морфология, антропометрия.

Для цитирования: Рязанцев АИ, Гребенникова ИН, Суботялов МА. Антропометрический профиль пловцов 13-14 лет с разной спортивной специа-
лизацией. Вестник Авиценны. 2025;27(2):270-9. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-270-279

ANTHROPOMETRIC PROFILE OF 13-14-YEAR-OLD SWIMMERS WITH DIFFERENT 
SPORT SPECIALIZATIONS 

A.I. RYAZANTSEV¹,²,³, I.N. GREBENNIKOVA², M.A. SUBOTYALOV³,⁴

1 Olympic Reserve Sports School «Aquatics Center», Novosibirsk, Russian Federation
2 Department of Theoretical Foundations of Physical Culture, Novosibirsk State Pedagogical University, Novosibirsk, Russian Federation
3 Department of Anatomy, Physiology and Life Safety, Novosibirsk State Pedagogical University, Novosibirsk, Russian Federation
4 Department of Fundamental Medicine, Novosibirsk National Research State University, Novosibirsk, Russian Federation

Objective: To examine the morphological indicators of physique of 13-14-year-old swimmers with different sport specializations.
Methods: A cohort study was conducted in which adolescent swimmers were divided into two groups based on their competitive performance: the 
sprint-oriented (SO, n=10) and the distance-oriented (DO, n=11) groups. The study analyzed the participants’ total, linear, and circumferential body 
measurements and composition.
Results: It was found that SO swimmers had significantly higher body length, surface area, muscle mass, thigh length, foot length, as well as flexed arm, 
forearm, hip and thigh circumferences. In contrast, DO swimmers had greater relative body surface area and shin length.
Conclusion: The findings suggest that SO swimmers possess larger total, linear, and circumferential body dimensions, potentially enabling them to 
generate greater propulsive and kicking force in water compared to DO swimmers. These results may be used to update model characteristics and 
criteria for sports orientation and selection of 13-14-year-old boys to be engaged in swimming.
Keywords: Sport, talent selection, swimmers, sports physiology, sports morphology, anthropometry.
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Введение
Критерием успешности в спортивном плавании является 

результат соревновательной деятельности пловца, то есть место, 
занятое им на соревнованиях, и время, с которым он преодолел 
соревновательную дистанцию. Но говоря об успешности, мы счи-
таем необходимым затронуть составляющие этого успеха, компо-
ненты, из которых складывается результат. Ряд авторов выделяет 
морфологические особенности телосложения, как один из особо 
важных компонентов успеха, другие учёные уделяют внимание 
биохимическим и физиологическим характеристикам [1-5]. По-
мимо вышеперечисленного, важным считается функциональное 
состояние систем абсорбции, доставки и утилизации кислорода, 
нервной и гормональной регуляции, а также состояние ряда пси-
хологических и технических показателей пловца [6-8].

Вклад каждого компонента в спортивный результат необхо-
димо учитывать при спортивном отборе и спортивной ориента-
ции. Отбор и ориентация должны опираться на наиболее инфор-
мативные показатели для конкретного вида соревновательной 
деятельности. Так, в плавании на короткие дистанции наиболь-
шей прогностической способностью обладают обхват груди, масса 
тела, мышечная масса, жизненная ёмкость лёгких (ЖЁЛ), сила ки-
сти, максимальное потребление кислорода (МПКабс), ∆молочной 
кислоты и др. [9]. По другим данным, рост, длина и размах рук, 
длина голени имеют более тесную связь с высокими результатами 
в спринтерском плавании, чем, например, анаэробная мощность, 
сила мышц ног, время звуковой реакции и др. [10]. 

Из вышеуказанных показателей большинство функциональ-
ных параметров поддаются тренировке: ЖЁЛ увеличивается за 
счёт возрастающей силы респираторных мышц, МПКабс повышает-
ся за счёт улучшения характеристик транспорта и/или утилизации 
кислорода и т.д. Но некоторые морфологические характеристики, 
такие как длина тела и отдельных его частей, являются нетрениру-
емыми, они в основном наследуются, а значит поменять их в про-
цессе многолетней тренировки невозможно, что уже делает дан-
ные показатели принципиально важными в спортивном отборе. 

Конечно, сами по себе рост или размах рук не влияют на 
скорость плавания, так как последняя является производной от 
активности нервно-мышечного аппарата. Морфологические ха-
рактеристики телосложения пловца – это только предпосылки к 
продуктивному выполнению специфических локомоций в воде 
[11]. Но как показывает практика, несоответствие занимающего-
ся по одному или нескольким морфологическим характеристи-
кам побуждает его компенсировать такое несоответствие за счёт 
напряжения функциональных систем организма [11]. Например, 
при длине и размахе рук ниже среднего пловец-спринтер скорее 
всего будет иметь малую длину шага, что будет компенсироваться 
таким пловцом за счёт сверхвысокого темпа, а значит за счёт по-
вышенной энергопродукции, работы миокарда, респираторной и 
нейрогормональной систем. Такое плавание будет считается ма-
лоэкономичным. В этом свете спортивная ориентация и отбор 
пловцов должны включать в себя морфологический раздел, со-
гласно которому можно будет предварительно прогнозировать 
спортивную специализацию юных пловцов.

Цель исследования
Изучение морфологических показателей телосложения 

пловцов 13-14 лет с разной спортивной специализацией.

Материал и методы
В исследовании морфологических показателей телосложе-

ния принял участие 21 пловец в возрасте 13-14 лет, каждый вхо-

Introduction
The main criterion of success in competitive swimming is 

the athlete's performance result, i.e., their placement in com-
petitions and the time taken to complete the race distance. 
However, when discussing success, it is essential to address the 
components that contribute to it – the elements that provide the 
result. Several authors highlight morphological characteristics of 
physique as a particularly important success factor, while oth-
ers focus on biochemical and physiological parameters [1-5]. In 
addition, the functional condition of systems involved in oxygen 
uptake, transport, and utilization, as well as nervous and hormon-
al regulation, and certain psychological and technical factors, are 
also considered necessary [6-8].

Each component's contribution to performance must be 
considered during talent identification and sport specialization 
processes. Selection and orientation should be based on the most 
informative indicators for each competitive event. For example, 
in sprint swimming, the most predictive variables include chest 
circumference, body mass, muscle mass, vital capacity (VC), 
handgrip strength, absolute maximum oxygen consumption 
(VO₂max), delta lactate (∆La), and others [9]. Other studies 
suggest that height, arm length and span, and leg length are 
more closely linked to high sprint performance than anaerobic 
power, leg muscle strength, or auditory reaction time [10].

Among these indicators, most functional parameters can be 
improved through training: VC increases with enhanced strength 
of respiratory muscles; absolute VO₂max is associated with oxy-
gen transport and/or utilization. However, some morphological 
indicators, such as total body length and length of its segments, 
are untrainable and primarily inherited, which makes them fun-
damentally important in talent selection.

Of course, height or arm span alone do not determine swim-
ming speed, which is ultimately a function of neuromuscular ac-
tivity. Morphological features are only prerequisites for the effec-
tiveness of specific movements in water [11]. Practice shows that 
morphological disadvantages in swimmers are often compensat-
ed by placing extra demands on the functional systems [11]. For 
example, a sprinter with below-average arm length and span is 
likely to have a short stroke length, which may be compensated 
by an extremely high stroke rate leading to greater energy con-
sumption and increased workload on the myocardium, respirato-
ry, and neuroendocrine systems, resulting in low efficiency. From 
this perspective, swimmer selection and specialization should 
include morphological assessment to help predict optimal event 
orientation for young swimmers.

Purpose of the study
To study morphological body characteristics in 13-14-year-

old swimmers with different sport specializations.

Methods
The study involved 21 male swimmers aged 13-14, each of 

whom was a member of a regional competitive swimming team. 
Exact data on age and qualification level are presented in Table 1.

All participants were divided into two groups: sprint-orient-
ed (SO) and the distance-oriented (DO). This classification was 
based on the premise that “pure” specializations among swim-
mers were rarely encountered in the general population, as indi-
cated in several studies [12, 13].
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The division into SO and DO groups was carried out through 
an analysis of their competitive performance (see the Fig.). The 
swimmers' best results, measured in World Aquatics (WA) points, 
were taken from official competitions held in 25-meter pools be-
tween January 1, 2023, and December 31, 2023.

During the study, several morphological characteristics 
of the young swimmers’ body composition were examined. 
Standing and sitting height were measured using a standard sta-
diometer with a seat. Linear and circumferential segmental di-
mensions of the body were measured using a standard anthro-
pometric tape. Body mass and body composition were assessed 
using Tanita BC-545 N scales with bioelectrical impedance anal-
ysis, and a Saehan SH 5020 medical caliper was used to measure 
skinfold thickness. 

The study was conducted in accordance with the World 
Medical Association Declaration of Helsinki. The protocol of the 
morphological study was approved by the Academic Council of 
the Faculty of Physical Education at Novosibirsk State Pedagogical 
University. The authors confirm that prior to the study, written in-
formed consent for participation and processing of personal data 

дил в сборную команду региона по плаванию. Точные данные о 
возрасте и квалификации пловцов представлены в табл. 1.

Все испытуемые были разделены на две группы: «тяготею-
щие к спринту» (далее – ТС) и «тяготеющие к стайерским дистан-
циям» (далее – ТСД). Классификация спортсменов именно на та-
кие группы осуществлялась на основе утверждения, что «чистые» 
специализации пловцов практически не встречаются в популяции, 
на что указано в некоторых работах [12, 13].

Деление пловцов на группы ТС и ТСД было проведено с по-
мощью анализа их соревновательной деятельности (рис.). Учиты-
вались лучшие результаты по очкам World Aquatics, показанные 
на официальных стартах с 01 января 2023 года по 31 декабря 2023 
года в 25-метровом бассейне.

В процессе исследования был рассмотрен ряд морфологиче-
ских характеристик телосложения юных пловцов. Длина тела стоя 
и сидя изучалась при помощи стандартного ростомера с сиде-
ньем. Линейные и обхватные размеры сегментов тела изучались 
при помощи стандартной измерительной сантиметровой ленты. 
Для исследования массы тела и компонентного состава тела были 
использованы весы Tanita BC-545 N с функцией биоимпедансного 
анализа и медицинский калипер Saehan SH 5020 для измерения 
толщины жировых складок.

Исследование было проведено согласно требованиям Хель-
синской декларации Всемирной медицинской ассоциации. Про-
токол морфологического исследования был одобрен на научном 
совете факультета физической культуры Новосибирского государ-
ственного педагогического университета. Также настоящим авто-
ры сообщают, что до проведения обследования были получены 
письменные согласия на проведение исследования и обработку 
персональных данных от законных представителей пловцов спор-
тивной школы.

При анализе данных использовался метод непараметриче-
ской статистики для несвязанных выборок: критерий Манна-Уит-
ни; уровень доверительной вероятности – 95%. В таблицах дан-
ные были представлены в виде среднего арифметического (M) и 
стандартной ошибки (SE).

Результаты и их обсуждение
По результатам исследования было определено, что пловцы 

13-14 лет, тяготеющие к спринту, имеют большие тотальные раз-

Ryazantsev AI et al Anthropometric profile of 13-14-year-old swimmers

Таблица 1 Возраст, стаж занятий и квалификация 
пловцов-кролистов 13-14 лет с разной спортивной специализацией

Показатель
Indicator

Группы
Groups

ТС
SO swimmers

(n=10)

ТСД
DO swimmers

(n=11)
Календарный возраст, лет
Age, years

13.56±0.18 13.50±0.17

Тренировочный стаж, лет
Training experience, years

6.57±0.18 6.50±0.17

Квалификация «II разряд», %
Qualification «Grade II», %

56 40

Квалификация «I разряд», %
Qualification «Grade I», %

33 40

Квалификация «Кандидат в мастера спорта», %
Qualification «Candidate master of sports», %

11 20

Лучший результат, очки WA
Best score, WA points

510.89±25.36 494.40±21.19

Рис. Результаты соревновательной деятельности пловцов-
кролистов 13-14 лет с разной спортивной специализацией
Fig. Results of competitive performance of 13-14-years-old freestyle 
swimmers with different sport specialization

Table 1 Age, training experience, and qualification of 13-14-year-
old freestyle swimmers with different sport specializations
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меры тела, чем их сверстники, тяготеющие к стайерским дистан-
циям, что показано в табл. 2.

Пловцы группы ТС обладают статистически значимо боль-
шей длиной тела по сравнению с пловцами группы ТСД. Длина 
тела имеет большое значение в плавании не только из-за того, 
что основные соревновательные действия проходят в горизон-
тальном положении, но ещё из-за того, что длина тела влияет на 
плавучесть и гидравлическое сопротивление пловца в воде: плов-
цы, обладающие более высоким ростом, при прочих равных будут 
иметь меньшее сопротивление и большую плавучесть тела, чем 
пловцы с меньшим ростом [14]. 

Масса тела пловцов обеих групп была сопоставима, одна-
ко отмечалась тенденция к наблюдению больших значений на-
стоящего параметра в группе ТС. С точки зрения механики при 
одинаковой скорости движения тело, имеющее большую массу, 
будет иметь больший импульс, что в контексте спортивного пла-
вания будет означать, что при одинаковой силе отталкивания от 
бортика бассейна и одинаковом гидравлическом сопротивлении 
пловец, имеющий большую массу тела, будет быстрее и дальше 
скользить в воде, а также такой пловец потенциально имеет боль-
ше возможностей в развитии высокой силы гребковых движений 
[15]. При этом стоит учитывать, что, имея одинаковую площадь 
поверхности тела, плавучесть будет выше у спортсмена с меньшей 
массой тела, так как масса прямо пропорциональна плотности, а 
чем больше плотность, тем глубже пловец будет погружён в воду.

Абсолютная площадь поверхности тела статистически значи-
мо оказалась больше у группы ТС по сравнению с группой ТСД, а 
вот относительная площадь поверхности тела, которая рассчиты-
вается на килограмм массы тела, больше у группы ТСД. Наиболее 
интересен относительный показатель площади поверхности тела, 
он указывает на то, сколько квадратных сантиметров приходится 
на один килограмм массы тела, учитывая, что плавучесть тела в 
воде тем больше, чем больше площадь (в оригинальной фор-
муле объём, состоящий из произведения площади и высоты) и 
меньше масса. Исходя из такой логики суждения, пловцы группы 
ТСД должны находиться выше над водой, чем пловцы группы ТС. 
Однако необходимо помнить, что морфологическая структура 
тела пловца неоднородна, в ней присутствуют и высокоплотные 
(например, костная масса), и низкоплотные (например, жировая 
масса, вода, O2) элементы и вещества.

В индексе массы тела и удельном весе тела отличий между 
группами получено не было. Также у обеих групп был сопоставим 
жировой компонент массы тела, полученный как по результатам 
биоимпедансометрии, так и по показателям калиперометрии. 
У группы пловцов, тяготеющих к спринту, было отмечено стати-
стически значимо большее содержание мышечной массы, выра-
женной в абсолютных и относительных единицах, по сравнению с 
группой пловцов, тяготеющих к стайерским дистанциям. Большее 
содержания мышечной массы у группы ТС, говорит о большем 
влиянии силовых показателей на результат их соревновательной 
деятельности по отношению к группе ТСД. Как и в предыдущих 
показателях, в компонентном составе тела необходим баланс: че-
ресчур высокое содержание мышечной массы, плотность которой 
больше плотности воды, приведёт к снижению плавучести тела 
пловца, а в дополнении при низком содержание жирового ком-
понента, в том числе подкожного жира, мышечный рельеф будет 
создавать высокое гидродинамическое сопротивление трения с 
водной средой [11].

В табл. 3 представлены результаты измерения линейных 
размеров тела юных пловцов. Исследование показало, что плов-
цы, тяготеющие к спринту, и пловцы, тяготеющие к стайерским 
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was obtained from the legal guardians of the swimmers from the 
sports school.

Data analysis was carried out using non-parametric statisti-
cal methods for independent samples: the Mann-Whitney U test; 
the confidence level was set at 95%. In the tables, results are pre-
sented as the mean (M) and standard error (SE). 

Results and discussion
The study's results showed that swimmers in the SO group 

had larger total body dimensions than their DO group peers (Ta-
ble 2).

The SO swimmers had statistically significantly larger body 
length than the DO swimmers. Body length is highly relevant in 
swimming because most competitive movements occur in a hori-
zontal position and because it affects buoyancy and hydraulic wa-
ter resistance; all else being equal, taller swimmers tend to have 
lower drag and greater buoyancy than shorter swimmers [14].

Body mass in both groups was comparable, although there 
was a trend toward higher values in the SO group. From a biome-
chanics perspective, a body with greater mass possesses greater 
momentum at equal speed. In swimming, this means that with 
equal push-off force and hydraulic water resistance, a heavier 
swimmer will glide further and faster after the wall push-off. Ad-
ditionally, such a swimmer potentially has more capacity for gen-
erating greater propulsive force during strokes [15]. However, it's 
important to note that with equal body surface area, buoyancy 
will be higher in a swimmer with lower mass since mass is direct-
ly proportional to body density, and the greater the density, the 
deeper the swimmer sinks in water.

The absolute body surface area was significantly greater 
in the SO group than in the DO one. In contrast, the DO group's 
relative surface area (calculated per kilogram of body mass) was 
larger than in the SO group. This relative indicator is particularly 
interesting, as it shows how many square centimeters of surface 
area correspond to each kilogram of mass. In fluid mechanics, 
buoyancy increases with greater volume, which is determined 
by surface area multiplied by height, and lower mass. From this 
perspective, DO swimmers should float higher in the water than 
SO swimmers. However, it is essential to remember that the body 
composition of a swimmer is heterogeneous, containing both 
high-density elements (such as bones) and low-density compo-
nents (such as fat, water, and oxygen). 

No differences were found between the groups in body 
mass index (BMI) or body density. Both groups had compara-
ble fat mass components, as assessed by bioimpedance analy-
sis and skinfold caliper measurements. The SO group showed a 
significantly greater absolute and relative muscle mass than the 
DO group. This greater muscle mass suggests a more substantial 
influence of strength-related indicators on competitive perfor-
mance in the SO group. As with the previous characteristics, body 
composition requires certain balance: an excessively high pro-
portion of muscle mass, which exceeds water in density, reduces 
buoyancy. Furthermore, if fat mass, including subcutaneous fat, is 
low, the resulting pronounced muscular definition may increase 
hydrodynamic drag due to friction with the water [11].

Table 3 presents the results of linear body measurements of 
young swimmers. The study showed that SO and DO swimmers 
differed exclusively in the lengths of lower limb segments.

The segmental analysis of lower limb length revealed some 
interesting findings. Despite no difference in total lower limb 
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length, SO swimmers had significantly greater thigh length, while 
leg length was greater in DO swimmers. These differences may be 
associated either with biomechanical and tactical features specif-
ic to sprint and distance swimming or with incidental (accompa-
nying or cross-talking) factors in athlete selection.

Another lower limb measurement – foot length – was sig-
nificantly greater in SO swimmers. This finding is explained by the 
importance of foot surface area for generating powerful leg pro-
pulsion. On the other hand, if the issue is viewed through the lens 
of sprinter macrosomia, several statistically significant differences 
may be considered incidental rather than performance-determin-
ing factors, merely reflecting the general elongation of all longitu-
dinal body segments.

Arm span is regarded as one of the most important anthro-
pometric characteristics of freestyle swimmers, as stroke length 
(distance per stroke) depends on the length and area of the pro-
pulsive surface in addition to stroke strength [11, 16]. The col-
lected data show that arm span was comparable between the SO 
and DO groups, which suggests a similar potential for generating 
longer strokes.

Circumferential measurements of body segments reflect wa-
ter content and the development of bone, muscle, and fat com-
ponents. The study results analysis showed that SO swimmers 
had statistically significantly greater pulling surface in addition to 
stroke strength, forearm circumference, hip circumference, and 
middle thigh circumference compared to DO swimmers (Table 4). 
The larger flexed upper arm and middle thigh circumference in 

дистанциям, различаются исключительно по длинам сегментов 
нижних конечностей. 

При обследовании сегментарной длины нижних конечно-
стей были получены достаточно интересные результаты. При от-
сутствии какой бы то ни было разницы в общей длине нижних 
конечностей длина бедра была статистически значимо больше у 
тяготеющих к спринту, а вот длина голени уже была больше у тяго-
теющих к стайерским дистанциям. Наблюдаемые отличия имеют 
связь либо с биомеханическими и тактическими особенностями 
спринтерского и стайерского плавания, либо являются случайны-
ми (сопутствующими, перекрёстными) факторами спортивного 
отбора. 

Ещё один параметр линейных размеров нижних конечно-
стей – длина стопы – был значимо больше у тяготеющих к спринту, 
что объясняется важностью площади стопы для развития высокой 
мощности при работе ногами. С другой стороны, если смотреть на 
проблему с позиции макросомии спринтеров – наличие ряда ста-
тистически значимых отличий можно считать не более, чем сопут-
ствующими факторами, которые никак не влияют на результат в 
плавании, но есть следствие высокого развития всех продольных 
сегментов тела.

Размах рук считается одной из важнейших антропометри-
ческих характеристик пловцов, специализирующихся в плавании 
кролем, так как, помимо силы гребка, длина шага (продвижение) 
будет зависеть от длины и площади гребущей поверхности [11, 
16]. Полученные данные свидетельствуют о том, что у группы ТС и 
группы ТСД размах рук был сопоставим, а значит и потенциальная 

Table 2 Total body dimensions and body composition of 13-14-year-old 
freestyle swimmers with different specializations

Tаблица 2 Тотальные размеры и компонентный состав 
тела пловцов-кролистов 13-14 лет с разной специализацией

Показатель
Indicator

Группы
Groups

рТС
SO swimmers

(n=10)

ТСД
DO swimmers

(n=11)
Длина тела, см
Body length, cm

176.89±2.61 169.60±1.82 0.043

Длина тела сидя, см
Sitting body length, cm

91.28±1.44 87.35±1.04 0.043

Масса тела, кг
Body mass, kg

63.63±1.80 56.35±2.77 0.053

Площадь поверхности тела (по Д. Мостеллеру), м²
Body surface area (according to D. Mosteller), m²

1.768±0.036 1.626±0.046 0.043

Относительная площадь поверхности тела, см²/кг
Relative surface area of the body, cm²/kg

278.30±2.56 295.19±5.29 0.018

Индекс массы тела, кг/м²
Body mass index, kg/m²

20.33±0.36 19.52±0.75 0.156

Удельный вес тела (по Н.Ю. Литуновой), кг/м³
Body density (according to N.Y. Litunova), kg/m³

1.0194±0.0049 1.0291±0.0069 0.112

Жировая масса (биоимпедансометрия), %
Fat mass (bioimpedanceometry), %

10.43±1.12 9.86±1.19 0.604

Жировая масса (по Я. Матейко), кг
Fat mass (according to J. Matejko), kg

8.09±0.78 6.81±1.02 0.315

Жировая масса (по Я. Матейко), %
Fat mass (according to J. Matejko), %

12.90±1.43 11.77±1.34 0.603

Мышечная масса (по Я. Матейко), кг
Muscle mass (according to J. Matejko), kg

29.12±1.24 23.65±1.36 0.007

Мышечная масса (по Я. Матейко), %
Muscle mass (according to J. Matejko), %

45.99±0.54 43.20±0.98 0.031

Примечание: р – статистическая значимость различий по критерию Манна-Уитни
Note: p – statistical significance of differences by Mann-Whitney test
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the SO group and lower fat content confirm the importance of 
strength indicators for sprint swimming during adolescence.

Hip circumference reflects the development of the pelvic 
bones, muscle, and fat tissues in the gluteal region. According 
to several sources, swimmers should ideally have a relatively 
narrow pelvis with a small cross-sectional area, as this affects 
frontal drag [11, 14]. In this case, significantly larger hip 
circumference was observed in SO swimmers, which may 
be explained by macrosomia and a predominantly muscular 
somatotype. It is likely that in sprint events, hip circumference 
does not play a significant role, as the generation of powerful 
strokes and kicks offsets the increased resistance. However, in 
DO swimmers – where even at the world level, races last no 
less than 7 minutes – even minimal increases in drag result in 
substantial total energy waste.

Study limitations. The authors note the limited sample size 
of the study: the SO group consisted of 10 participants, while 
the DO group included 11 swimmers. Although the sample size 
exceeds the minimum requirements set by biometric standards, 
we acknowledge that the small sample may be a limiting factor 

возможность к проявлению большей длины шага может считаться 
сопоставимой.

Обхватные размеры сегментов тела пловцов отражают 
содержание воды, развитие костного, мышечного и жирового 
компонентов. При анализе результатов исследования было обна-
ружено, что тяготеющие к спринту пловцы имеют статистически 
значимо большие размеры обхвата напряжённого плеча, обхват 
предплечья, обхват таза, средний обхват бедра в сравнении с тя-
готеющими к стайерским дистанциям пловцами (табл. 4). Боль-
ший обхват напряжённого плеча и больший средний обхват бе-
дра у группы ТС, при низком содержании жира, подтверждают, 
что для спринтерского плавания в подростковом возрасте особо 
важны силовые показатели. 

Обхват таза указывает на развитие тазовых костей, мышеч-
ной и жировой ткани в области ягодиц. По ряду данных, пловцы 
должны обладать достаточно узким, необъёмным тазом, чтобы 
площадь поперечного сечения была наименьшей, так как от неё 
зависит лобовое сопротивление [11, 14]. В данном случае наи-
больший обхват таза наблюдается у пловцов, тяготеющих к сприн-
ту, что опять же объясняется их макросомией и преимущественно 

Table 3 Linear body measurements of 13-14-year-old freestyle 
swimmers with different specializations

Таблица 3 Линейные размеры тела пловцов-кролистов 
13-14 лет с разной специализацией

Показатель
Indicator

Группы
Groups

pТС
SO swimmers

(n=10)

ТСД
DO swimmers

(n=11)
Длина верхних конечностей, см
Length of upper limbs, cm

80.38±1.58 78.22±1.27 0.549

Длина плеча, см
Arm length, cm

36.69±0.91 36.72±1.11 0.720

Длина предплечья, см
Forearm length, cm

28.87±0.54 27.19±0.59 0.079

Длина кисти, см
Hand length, cm

19.78±0.35 19.01±0.31 0.156

Ширина кисти, см
Hand width, cm

9.63±0.21 9.34±0.13 0.242

Длина×ширина кисти, см²
Length×width of hand, cm²

191.05±7.22 177.65±4.27 0.133

Ширина плеч, см
Shoulder width, cm

41.68±0.88 42.19±0.98 0.183

Размах рук, см
Arm span, cm

184.46±3.85 173.90±2.13 0.114

Длина туловища, см
Torso length, cm

54.87±1.74 51.63±0.68 0.182

Длина нижних конечностей, см
Length of lower limbs, cm

99.96±1.46 95.99±1.51 0.065

Длина бедра, см
Thigh length, cm

47.91±1.43 43.21±2.09 0.043

Длина голени, см
Leg length, cm

35.20±1.51 40.03±1.74 0.034

Длина стопы, см
Foot length, cm

28.30±0.47 26.63±0.30 0.015

Ширина стопы, см
Foot width, cm

10.64±0.22 10.41±0.17 0.603

Длина×ширина стопы, см²
Length×width of foot, cm²

264.02±9.28 241.24±5.51 0.067

Примечание: р – статистическая значимость различий по критерию Манна-Уитни
Note: p – statistical significance of differences by Mann-Whitney test
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in this study and that further research is necessary to address this 
concern. Another limitation lies in the heterogeneity of athletic 
qualification within the groups: the comparison groups included 
swimmers classified as “Grade II swimmers,” “Grade I swimmers,” 
and “Candidate Masters of Sport”. However, it should be noted 
that this heterogeneity concerns only intra-group variation, as 
there were no significant differences in qualification levels be-
tween the groups.

Conclusion
The observed characteristics indicate that the anthropomet-

ric profile of 13-14-year-old freestyle swimmers specializing in dif-
ferent distances varies across several parameters. SO swimmers 
exhibit greater total, linear, and circumferential body dimensions 
and more developed muscular components, collectively support-
ing their potential for producing strong propulsive movements 
and long stroke lengths in the water. In contrast, DO swimmers 
have smaller total, linear, and circumferential body dimensions, 
with less pronounced muscular development. 

мышечным соматотипом. Вероятно, при плавании на короткие 
дистанции обхват таза не играет особо важной роли, а возрастаю-
щее сопротивление нивелируется за счёт развития высокой мощ-
ности гребковых и ударных движений, но в плавании на длинные 
дистанции, где даже на мировом уровне длительность работы со-
ставляет не менее 7 минут, малейшее увеличение сопротивления 
сопровождается огромными суммарными энергозатратами.

Ограничения исследования. Авторы обращают внимание 
на ограниченность выборки исследования: группа «Тяготеющие к 
спринту» состояла из 10 человек, а группа «Тяготеющие к стайер-
ским дистанциям» – из 11 человек. Объем выборки настоящего 
исследования превышает минимально допустимые значения со-
гласно правилам биометрии, но несмотря на это, мы допускаем, 
что малая выборка может являться лимитирующим фактором 
исследования, и что существует необходимость в проведении до-
полнительных исследований, учитывающих вышеописанное об-
стоятельство. В работе имеется неоднородность состава исследуе-
мых групп по квалификационному признаку: в группах сравнения 
присутствуют юные пловцы с разрядами «II спортивный разряд», 
«I спортивный разряд» и «Кандидат в мастера спорта». Отметим, 

Table 4 Circumferential body measurements of 13–14-year-old 
freestyle swimmers with different specializations

Таблица 4 Обхватные размеры тела пловцов-кролистов 
13-14 лет с разной специализацией

Показатель
Indicator

Группы
Groups

pТС
SO swimmers

(n=10)

ТСД
DO swimmers

(n=11)
Обхват плеча, см
Arm girth, cm

26.57±0.39 24.91±0.90 0.156

Обхват плеча напряжённого, см
Flexed arm girth, cm

29.59±0.37 27.10±0.95 0.043

Обхват дельтовидной мышцы, см
Deltoid muscle girth, cm

32.12±0.36 30.98±0.86 0.242

Обхват предплечья, см
Forearm girth, cm

24.60±0.43 22.78±0.70 0.043

Обхват кисти, см
Hand girth, cm

21.96±0.30 21.03±0.40 0.133

Обхват грудной клетки (покой), см
Chest girth (at rest), cm

86.91±2.05 84.40±2.24 0.242

Обхват грудной клетки (вдох), см
Chest girth (max. inspiration), cm

93.27±1.47 89.35±2.16 0.182

Обхват грудной клетки (выдох), см
Chest girth (exhalation), cm

84.50±1.07 81.71±1.82 0.156

Экскурсия грудной клетки, см
Chest excursion, cm

8.77±0.52 7.64±0.47 0.211

Обхват талии, см
Waist girth, cm

70.17±1.00 67.70±1.33 0.356

Обхват таза, см
Hip girth, cm

88.76±1.32 83.59±1.75 0.028

Обхват бедра (средний), см
Thigh girth (middle), cm

49.03±0.52 45.17±1.71 0.017

Обхват бедра (верхний), см
Thigh girth (top), cm

51.37±0.62 49.04±1,63 0.112

Обхват голени, см
Calf girth, cm

34.36±0.50 33.02±0.75 0.156

Обхват лодыжки, см
Ankle girth, cm

21.52±0.39 21.77±0.39 0.660

Примечание: р – статистическая значимость различий по критерию Манна-Уитни
Note: p – statistical significance of differences by Mann-Whitney test

Ryazantsev AI et al Anthropometric profile of 13-14-year-old swimmers



ВЕСТНИК АВИЦЕННЫ  
Том 27 * № 2 * 2025

277

что это касается исключительно внутригрупповых отличий, между 
группами отличий по уровню мастерства нет.

Заключение
Установленные особенности позволяют говорить о том, что 

антропометрический профиль пловцов-кролистов в возрасте 13-
14 лет, специализирующихся на разных дистанциях, отличается по 
ряду показателей. Тяготеющие к спринту пловцы обладают боль-
шими тотальными, линейными и обхватными размерами тела, у 
них более выражено развитие мышечного компонента, что в сум-
ме благоприятно сказывается на их потенциях к развитию высокой 
силы гребковых движений и большой длины шага в воде. Пловцы, 
тяготеющие к стайерским дистанциям, обладают несколько мень-
шими тотальными, линейными и обхватными размерами тела, у 
них менее выражено развитие мышечного компонента. 

Наш авторский коллектив связывает эти особенности с био-
механическими, технико-тактическими характеристиками плава-
ния на длинные дистанции, а также с тем, что результат в стайер-
ском плавании больше зависит не от максимально развиваемой 
силы в воде, а от умения достаточно продолжительное время 
поддерживать высокую мощность работы на уровне анаэробного 
порога и/или максимального потребления кислорода. Последнее 
возможно лишь в том случае, когда физическое развитие и функ-
циональные резервы систем находится на высоком уровне, и су-
щественно снижено гидравлическое сопротивление.

В работе был представлен ряд антропометрических показа-
телей (масса тела, индекс массы тела, удельный вес тела, абсолют-
ное и относительное содержание жировой массы, длина верхних 
конечностей, длина плеча, длина предплечья, длина кисти, шири-
на кисти, длина×ширина кисти, ширина плеч, размах рук, длина 
туловища, длина нижних конечностей, ширина стопы, длина×-
ширина стопы, обхват плеча, обхват дельтовидной мышцы, об-
хват кисти, обхват грудной клетки в разных состояниях, экскурсия 
грудной клетки, обхват талии, верхний обхват бедра, обхват голе-
ни, обхват лодыжки), в которых при математическом анализе не 
было получено статистически значимых отличий между группами 
сравнения. Это объясняется нами тем, что вышеуказанные харак-
теристики могут не являться определяющими для успешного пре-
одоления спринтерских или стайерских дистанций. Тем не менее, 
приведённые линейные и обхватные сегментарные величины 
позволяют формировать модельные характеристики тяготеющих 
к спринту и тяготеющих к стайерским дистанциям юных пловцов.

Несмотря на то, что между юными пловцами, тяготеющими 
к спринту и к стайерским дистанциям, существуют очевидные 
отличия в антропометрических профилях, вопрос доли влияния 
тех или иных морфологических показателей на результат сорев-
новательной деятельности остаётся открытым. В перспективе 
результаты настоящего исследования будут использованы для 
обновления соматических портретов, модельных характеристик, 
критериев отбора, ориентации и специализации мальчиков 13-14 
лет, занимающихся плаванием.

Our research team associates these features with the bio-
mechanical and technical-tactical demands of long-distance 
swimming. Performance depends less on maximal force output 
in the water and more on the ability to sustain high power levels 
near the anaerobic threshold and/or VO₂max over a prolonged 
period. Achieving this requires high physical development, func-
tional reserves, and minimal hydrodynamic resistance.

This study also presented a range of anthropometric in-
dicators (body mass, BMI, body density, absolute and relative 
fat mass, upper limb length, arm length, forearm length, hand 
length, hand width, hand area, shoulder width, arm span, tor-
so length, leg length, foot width, foot area, arm circumference, 
deltoid circumference, wrist circumference, chest circumference 
under different conditions, chest expansion, waist circumference, 
upper thigh circumference, calf circumference, ankle circumfer-
ence), in which no statistically significant differences were found 
between the comparison groups during statistical analysis. We 
interpret this finding as evidence that these characteristics may 
not be decisive in determining success in sprint or distance swim-
ming. Nonetheless, the segmental linear and circumferential val-
ues provided allow for the construction of model profiles for SO 
and DO young swimmers.

Although the anthropometric profiles of SO and DO young 
swimmers clearly differ, the extent to which these morphological 
indicators influence competitive performance remains an open 
question. This study's results may be used to update somatic 
profiles, model characteristics, selection, orientation, and spe-
cialization criteria for 13-14-year-old boys involved in competitive 
swimming.
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НЕЗАВИСИМЫЕ ПРЕДИКТОРЫ ОСТРОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ ПОЧЕК В УРГЕНТНОЙ 
АБДОМИНАЛЬНОЙ ХИРУРГИИ

М.И. ТУРОВЕЦ¹, Ю.И. ВЕДЕНИН², Д.А. КАЗАНЦЕВ¹, А.С. ПОПОВ¹, А.В. ЭКСТРЕМ¹, И.В. СКАЧКО¹, 
А.В. ЛОПУШКОВ³

1 Кафедра анестезиологии и реаниматологии, трансфузиологии и скорой медицинской помощи Института непрерывного медицинского и фармацев-
тического образования, Волгоградский государственный медицинский университет, Волгоград, Российская Федерация 
2 Кафедра хирургических болезней № 1 Института непрерывного медицинского и фармацевтического образования, Волгоградский государственный 
медицинский университет, Волгоград, Российская Федерация
3 Кафедра факультетской хирургии, Волгоградский государственный медицинский университет, Волгоград, Российская Федерация 

Цель исследования: выявление независимых предикторов послеоперационного острого повреждения почек (ОПП) у пациентов с ургентной 
хирургической абдоминальной патологией.
Материал и методы: проведено сравнительное когортное исследование результатов хирургического лечения 271 пациента с ургентной хи-
рургической абдоминальной патологией. Все пациенты после оперативного вмешательства поступали для лечения в палату интенсивной 
терапии. Первичной конечной точкой считали развитие ОПП. С целью определения чувствительности и специфичности применения инте-
гральных переменных для прогнозирования ОПП был проведён ROC-анализ. Для выявления независимых предикторов ОПП вычислялось 
скорректированное отношение шансов с помощью бинарного логистического регрессионного анализа, в который включались статистически 
значимые факторы риска.
Результаты: в первую неделю послеоперационного периода ОПП было диагностировано у 69,7% пациентов, при этом у 30,2% из них – III 
стадии, что потребовало проведения заместительной почечной терапии. Средний возраст был статистически значимо выше (63,2±8,3 против 
58,8±9,6 лет, p<0,001) у пациентов с ОПП, по сравнению с больными без этого осложнения. Также значимо чаще у них были верифицированы 
сахарный диабет II типа (16,9% против 4,9%, p=0,007), хроническая болезнь почек (36,5% против 13,4%, p<0,001), ожирение (17,5% против 
7,3%, p=0,029) и механическая желтуха (39,7% против 11,0%, p<0,001). У исследуемых с ОПП была более высокая предоперационная кон-
центрация провоспалительных цитокинов, фактора некроза опухоли-α (31,4±10,9 против 27,4±10,0 пг/мл, p=0,005) и С-реактивного белка 
(90,9±26,3 против 79,4±27,7 мг/л, p=0,001). По результатам бинарного логистического регрессионного анализа, в модель которого были вклю-
чены статистически значимые предикторы, были выявлены независимые факторы риска ОПП. Специфичность и чувствительность модели 
составили 85,4% и 95,8%, соответственно.
Заключение: при ургентной хирургической абдоминальной патологии независимыми предикторами ОПП в послеоперационном периоде 
являются возраст старше 60 лет, уровень скорости клубочковой фильтрации менее 69,0 мл/мин и наличие у пациента механической желтухи.
Ключевые слова: острое повреждение почек, ургентная абдоминальная хирургическая патология, послеоперационное осложнение, 
фактор риска, независимый предиктор.

Для цитирования: Туровец МИ, Веденин ЮИ, Казанцев ДА, Попов АС, Экстрем АВ, Скачко ИВ, Лопушков АВ. Независимые предикторы острого по-
вреждения почек в ургентной абдоминальной хирургии. Вестник Авиценны. 2025;27(2):280-90. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-280-290

ACUTE KIDNEY INJURY AFTER SURGERY OF THE ACUTE ABDOMEN: 
INDEPENDENT RISK PREDICTORS 

M.I. TUROVETS¹, YU.I. VEDENIN², D.A. KAZANTSEV¹, A.S. POPOV¹, A.V. EKSTREM¹, I.V. SKACHKO¹, 
A.V. LOPUSHKOV³

1 Department of Anesthesiology and Resuscitation, Transfusiology and Emergency Medical Care, Institute of Continuous Medical and Pharmaceutical Education, 
Volgograd State Medical University, Volgograd, Russian Federation
2 Department of Surgical Diseases № 1, Institute of Continuous Medical and Pharmaceutical Education, Volgograd State Medical University, Volgograd, Russian 
Federation
3 Department of Faculty Surgery, Volgograd State Medical University, Volgograd, Russian Federation

Objective: To identify independent predictors of postoperative acute kidney injury (AKI) in patients undergoing surgery for the acute abdomen.
Methods: A comparative cohort study was conducted to evaluate the surgical treatment outcomes for 271 patients with acute abdomen. All patients 
were admitted to the intensive care unit for postoperative care and management. The primary endpoint of the study was the development of AKI. 
Receiver operating characteristic (ROC) analysis was performed to evaluate the sensitivity and specificity, integrating categorical and numerical 
variables in the prediction of AKI. To identify independent predictors of AKI, the adjusted odds ratio was calculated using binary logistic regression 
analysis, which included statistically significant risk factors.
Results: In the first postoperative week, AKI was diagnosed in 69.7% of patients, with 30.2% of these cases classified as stage III, necessitating renal 
replacement therapy (RRT). Patients with AKI were statistically older, with an average age of 63.2±8.3 years, compared to 58.8±9.6 years for those 
without AKI (p<0.001). Additionally, patients with AKI were more likely to have identified comorbidities, including type 2 diabetes mellitus (16.9% 
vs. 4.9%, p=0.007), chronic kidney disease (36.5% vs. 13.4%, p<0.001), obesity (17.5% vs. 7.3%, p=0.029), and obstructive jaundice (39.7% vs. 11.0%, 
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p<0.001). Furthermore, those with AKI had higher preoperative levels of proinflammatory cytokines, such as tumor necrosis factor-α (TNF-α) (31.4±10.9 
vs. 27.4±10.0 pg/ml, p=0.005) and C-reactive protein (CRP) (90.9±26.3 vs. 79.4±27.7 mg/l, p=0.001). Binary logistic regression analysis identified 
independent risk factors for AKI from the statistically significant predictors. The model demonstrated a specificity of 85.4% and a sensitivity of 95.8%.
Conclusion: In cases of acute abdomen, independent predictors of AKI in the postoperative period include age over 60 years, a glomerular filtration 
rate (GFR) of less than 69.0 ml/min, and obstructive jaundice.
Keywords: Acute kidney injury, acute abdomen, postoperative complication, risk factor, independent predictor.

For citation: Turovets MI, Vedenin YuI, Kazantsev DA, Popov AS, Ekstrem AV, Skachko IV, Lopushkov AV. Nezavisimye prediktory ostrogo povrezhdeniya pochek 
v urgentnoy abdominal'noy khirurgii [Acute kidney injury after surgery of the acute abdomen: Independent risk predictors]. Vestnik Avitsenny [Avicenna Bulletin]. 
2025;27(2):280-90. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-280-290

Введение
Ранний послеоперационный период у больных с ургентной 

абдоминальной хирургической патологией сопряжён с высоким 
риском развития системных осложнений [1-3]. Это связано как с 
операционным стресс-ответом, так и с характером заболевания, 
травматичностью вмешательства, коморбидным фоном и други-
ми факторами. При этом необходимость в срочном оперативном 
лечении само по себе увеличивает вероятность развития перио-
перационных осложнений, включая острое повреждение почек 
(ОПП). Например, в одном из исследований, в которое было вклю-
чено 3474 пациента, сама срочность оперативного вмешательства 
была отнесена к независимому фактору риска развития этого ос-
ложнения [1].

По результатам исследований многих авторов ОПП является 
одним из наиболее частых осложнений в раннем послеоперацион-
ном периоде у больных данной категории [4-6]. При этом, данное 
осложнение является независимым предиктором увеличения пре-
бывания больных в отделениях интенсивной терапии и длительно-
сти госпитализации, что увеличивает затраты на лечение [7-9]. 

Часто дебют ОПП связывают с развитием синдрома систем-
ного воспалительного ответа, на фоне которого ухудшается пер-
фузия, и повреждаются канальцы почек. Но существуют и другие 
факторы риска ОПП: функциональное состояние почек и печени, 
возраст больного, сроки госпитализации и другие [10, 11]. 

Безусловно, на риск ОПП также влияют характер и травма-
тичность оперативного вмешательства, объём и качество консер-
вативной терапии в раннем послеоперационном периоде [12,13]. 
Поэтому эти факторы необходимо учитывать при планировании 
оперативного вмешательства у пациентов с высоким риском раз-
вития ОПП.

В доступной литературе сообщалось о нескольких исследо-
ваниях, в которых предпринимались попытки идентифицировать 
ОПП на ранней стадии с использованием биомаркёров [14, 15]. 
Но чувствительность и специфичность этих методик находятся на 
стадии обсуждения. Поэтому поиск достоверных независимых 
предикторов ОПП остаётся актуальным до настоящего времени.

Цель исследования
Поиск статистически значимых независимых факторов риска 

развития ОПП у пациентов с ургентной хирургической абдоми-
нальной патологией.

Материал и методы
На базах кафедры анестезиологии и реаниматологии, транс-

фузиологии и скорой медицинской помощи Института непрерыв-

Introduction
The early postoperative period in patients with acute ab-

domen carries a high risk of developing systemic complications 
[1-3]. This risk stems from both the surgical stress response and 
the characteristics of the disease, the traumatic nature of the 
intervention, underlying comorbidities, and other factors. Fur-
thermore, urgent surgical treatment itself raises the likelihood of 
perioperative complications, including AKI. In one study involving 
3474 patients, the urgency of the surgical intervention was identi-
fied as an independent risk factor for this complication [1].

According to various studies, AKI is among the most com-
mon complications in the early postoperative period for this 
patient group [4-6]. Additionally, AKI serves as an independent 
predictor of extended stays in intensive care units and prolonged 
hospital stays, which increases treatment costs [7-9].

Often, the onset of AKI is linked to the development of Sys-
temic inflammatory response syndrome (SIRS), which impairs 
perfusion and damages renal tubules. However, other risk factors 
for AKI include the functional state of the kidneys and liver, pa-
tient age, and duration of hospital stay, among others [10, 11].

Undoubtedly, the risk of AKI is also affected by the type and 
extent of the surgical intervention, as well as the extent and qual-
ity of conservative care in the early postoperative period [12, 13]. 
Therefore, these factors should be considered when planning sur-
gical interventions for patients at high risk of developing AKI.

Literature data include several studies that have attempted 
to identify AKI at an early stage using biomarkers [14, 15]. Never-
theless, the sensitivity and specificity of these methods remain a 
topic of discussion. Thus, the quest for reliable, independent pre-
dictors of AKI remains relevant today.

Purpose of the study
To identify statistically significant independent risk factors 

for the development of AKI in patients with acute abdomen.

Methods
A cohort comparative study was conducted at the Depart-

ment of Anesthesiology and Resuscitation, Transfusiology and 
Emergency Medical Care, Institute of Continuous Medical and 
Pharmaceutical Education of Volgograd State Medical Univer-
sity, Volgograd, Russia. The study involved 300 patients who 
underwent surgery for acute abdomen between January 2022 
and August 2024 at the Volgograd Regional Clinical Hospital No. 
1, the Clinical Hospital of Emergency Medical Care No. 15, and 
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ного медицинского и фармацевтического образования Волгоград-
ского государственного медицинского университета проведено 
когортное сравнительное исследование. В исследование вклю-
чены 300 пациентов, которым с января 2022 по август 2024 гг. 
проведены срочные хирургические вмешательства на брюшной 
полости в Волгоградской областной клинической больнице, Кли-
нической больнице скорой медицинской помощи № 15 г. Волго-
града и Клинике № 1 Волгоградского государственного медицин-
ского университета. 

До проведения исследования были определены критерии 
включения и критерии исключения. Все показатели изучаемых 
переменных были перенесены в таблицу Microsoft Excel – элек-
тронную базу данных.

Критерии включения: 
• ургентное абдоминальное хирургическое вмешатель-

ство; 
• поступление пациента в палату интенсивной терапии 

после операции; 
• возраст больных обоих полов от 18 лет и старше. 
Критерии исключения: 
• диагностическое хирургическое вмешательство, 
• длительность интенсивной терапии менее 48 часов, 
• хроническая болезнь почек III стадии и выше до опера-

тивного вмешательства, 
• клинические признаки синдрома полиорганной недо-

статочности, сепсиса, шока или ОПП до оперативного 
вмешательства.

Блок-схема распределения пациентов показана на рис. 1.
В соответствии с критериями включения и исключения из 

анализа было исключено 29 случаев: у 8 больных хирургическое 
вмешательство ограничилось диагностическим объёмом, у 5 па-
циентов выявлены клинические признаки синдрома полиорган-
ной недостаточности и у 16 больных длительность интенсивной 
терапии была менее 48 часов.

Первичной конечной точкой считалось развитие ОПП, кото-
рое определялось по результатам клинического и лабораторного 
мониторинга. ОПП устанавливалось с учётом рекомендаций руко-
водства по клинической практике KDIGO [16].

Рис. 1 Блок-схема распределения пациентов
Fig. 1 Patient distribution flowchart

300 пациентов с ургентной абдоминальной 
хирургической патологией

300 patients in need of emergent abdominal operations

271 больных включены в исследование
271 patients were included in the study

У 271 больных проанализированы 
данные

Data from 271 patients were analyzed

Потерянных данных не было
Absence of data loss

Нарушений протокола не было
Absence of protocol violations

29 пациентов были исключены из 
исследования согласно критериям 

включения/исключения
29 patients were excluded from the 

study according to inclusion/exclusion 
criteria

Clinic No. 1 at Volgograd State Medical University in Volgograd, 
Russia.

Before initiating the study, inclusion and exclusion criteria 
were established. All relevant study variables were recorded in a 
Microsoft Excel spreadsheet, which served as the research data-
base.

Inclusion criteria: 
• Patients who underwent surgery for the acute abdo-

men
• Admitted to the intensive care unit post-surgery
• Aged 18 years or older, regardless of sex.
Exclusion criteria: 
• Patients who underwent diagnostic surgery
• Patients with a length of stay in an intensive care unit 

(ICU) of less than 48 hours.
• Patients with preoperative chronic kidney disease stage 

III or higher
• Patients who exhibited clinical signs of multiple organ 

failure syndrome, sepsis, shock, or AKI preoperatively.

The flow chart depicting patient distribution is shown in Fig. 1.
In line with the inclusion and exclusion criteria, 29 cases 

were excluded from the analysis. Specifically, in 8 patients, sur-
gical interventions were limited to diagnostic procedures. In 5 
patients, clinical signs of multiple organ failure syndrome were 
observed, and in 16 patients, the length of stay in an ICU was less 
than 48 hours.

The primary endpoint of the study was the development 
of AKI, which was determined through clinical and laboratory 
monitoring. AKI was defined according to the recommendations 
outlined in the KDIGO 2012 Clinical Practice Guideline for Acute 
Kidney Injury [16].

All patients were divided into comparison groups. The main 
group (Group 1) consisted of 189 patients whose early postoper-
ative period was complicated by AKI. The control group (Group 2) 
included 82 patients without AKI.

Protocols of combined general anesthesia management 
included the use of both inhalation and intravenous anesthetic 
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Все пациенты были распределены по группам сравнения. 
В основную группу (I группу) включены больные (n=189), у кото-
рых ранний послеоперационный период осложнился ОПП, в кон-
трольную группу (II группа) – пациенты (n=82) без этого послеопе-
рационного осложнения.

При комбинированной анестезии использовали неинга-
ляционные и ингаляционные общие анестетики, при тотальной 
внутривенной анестезии – неингаляционные общие анестетики, 
а при сочетанной анестезии – общие анестетики (ингаляционные 
и/или неингаляционные) и грудную эпидуральную анальгезию.

У всех пациентов было получено письменное информиро-
ванное согласие на участие в данном исследовании и публикацию 
полученных результатов.

Статистическая обработка количественных и номинальных 
переменных проведена с использованием программы SPSS 26.0 
(IBM Corp, Armonk, NY, USA). Все количественные показатели про-
верялись на соответствие закону нормального распределения с 
помощью критерия Колмогорова-Смирнова с поправкой Лилли-
ефорса. Количественные данные с нормальным распределением 
описывались с помощью средних значений со стандартным от-
клонением (M±SD), в случае отличия от нормального распределе-
ния – показателями медианы с межквартильным интервалом (Me 
[Q1; Q3]). При сравнении несвязанных групп использованы t-кри-
терий Стьюдента или U-критерий Манна-Уитни для количествен-
ных переменных и χ2 Пирсона – для номинальных показателей. 
С целью определения чувствительности и специфичности приме-
нения интегральных переменных для прогнозирования ОПП был 
проведён ROC-анализ. Для выявления независимых предикторов 
ОПП вычи слялось скорректированное отношение шансов с помо-
щью бинарного логистического регрессионного анализа, в кото-
рый включались статистически значимые переменные. Различие 
групп сравнения считались статистически значимыми при p<0,05.

Результаты
В первую неделю послеоперационного периода ОПП было 

диагностировано у 69,7% (189/271) пациентов, при этом у 30,2% 
(57/189) из них – III стадии, что потребовало проведения замести-
тельной почечной терапии (гемодиафильтрации).

Для определения статистически значимых предикторов ОПП 
было проанализировано влияние характера основного заболева-
ния, возраста, пола, коморбидного фона, предоперационных ла-
бораторных показателей, характера оперативного вмешательства 
и анестезиологического пособия на частоту развития этого ослож-
нения.

При анализе влияния характера основного заболевания на 
частоту развития ОПП выяснено, что только у пациентов с острым 
калькулёзным холециститом, осложнённым холедохолитиазом 
и механической желтухой, наблюдалось статистически значи-
мое повышение (77,9% (95/122) против 63,1% (94/149); χ2=6,945, 
p=0,008), а при перфоративной язве желудка – значимое сниже-
ние риска развития этого осложнения (50,0% (15/30) против 72,2% 
(174/241); χ2=6,230, p=0,013), чем у больных с другой ургентной 
хирургической патологией. У пациентов со злокачественным но-
вообразованием толстой кишки, ущемлённой паховой грыжей, 
осложнённой некрозом тонкой кишки, и пилоростенозом значи-
мого различия не выявлено (p>0,05).

Как показано в табл. 1, в ОПП группе, по сравнению с боль-
ными контрольной группы, средний возраст пациентов был ста-
тистически значимо выше (63,2±8,3 против 58,8±9,6 лет; t=3,879, 
p<0,001). Также значимо чаще у них в предоперационный пери-

agents, while total intravenous anesthesia involved only non-in-
halation general anesthetics. In the concomitant general anesthe-
sia approach, anesthetics (either inhalation and/or intravenous 
were administered alongside thoracic epidural analgesia (TEA).

All patients provided written informed consent to partici-
pate in this study and to allow the publication of the results.

Statistical analysis of both quantitative and nominal vari-
ables was conducted using IBM Corp (2019) IBM SPSS Statistics 
for Windows, version 26.0 (IBM Corp, Armonk, NY, USA). Quan-
titative indicators were tested for normal distribution using the 
Lilliefors-corrected Kolmogorov-Smirnov test. For normally distrib-
uted quantitative data, mean values were reported with standard 
deviation (M±SD); for non-normally distributed data, median val-
ues with interquartile range (Me [IQR]) were used. When compar-
ing unrelated groups, the Student's t-test or Mann-Whitney U-test 
was applied for quantitative variables, while Pearson's χ² test was 
used for nominal variables. Receiver Operating Characteristic (ROC) 
analysis was performed to evaluate the sensitivity and specificity 
of integrating categorical and numerical variables in predicting AKI. 
Additionally, independent predictors of AKI were identified using 
binary logistic regression analysis, which included statistically sig-
nificant variables. Differences between the comparison groups 
were considered statistically significant at p<0.05.

Results
In the first postoperative week, AKI was diagnosed in 69.7% 

of patients (189 out of 271). Of the total, 30.2% (57 out of 189) 
were classified as stage III AKI, which required renal replacement 
therapy such as hemodiafiltration.

To identify statistically significant predictors of AKI, we ana-
lyzed the impact of various factors, including comorbidities, age, 
gender, preoperative laboratory parameters, type of surgical in-
tervention, and anesthetic care.

Our analysis revealed a significant increase in AKI incidence 
among patients with acute calculous cholecystitis complicated by 
choledocholithiasis and jaundice, with a rate of 77.9% (95 out of 
122) compared to 63.1% (94 out of 149) in patients with other 
urgent surgical conditions, excluding acute abdomen (χ²=6.945, 
p=0.008). Conversely, patients with a perforated gastric ulcer 
demonstrated a significantly lower risk of developing AKI, at 
50.0% (15 out of 30) compared to 72.2% (174 out of 241) for 
those with other urgent surgical pathologies (χ²=6.230, p=0.013). 
In patients with malignant colon tumors, strangulated inguinal 
hernias complicated by small intestinal necrosis, and pyloric ste-
nosis, we found no significant differences (p>0.05).

As shown in Table 1, the average age of patients in the AKI 
group was significantly higher than that in the control group 
(63.2±8.3 years vs. 58.8±9.6 years; t=3.879, p<0.001). Additional-
ly, those in the AKI group were more likely to have type 2 diabe-
tes mellitus (16.9% vs. 4.9%; χ²=7.212, p=0.007), chronic kidney 
disease (36.5% vs. 13.4%; χ²=14.659, p<0.001), obesity (17.5% 
vs. 7.3%; χ²=4.776, p=0.029), or obstructive jaundice (39.7% vs. 
11.0%; χ²=22.034, p<0.001) preoperatively.

When evaluating overall health parameters, we found that 
the AKI group had higher severity scores determined by The Se-
quential Organ Failure Assessment (SOFA) (U=6649.0; p=0.056), a 
higher body mass index (BMI) (U=4764.5; p<0.001), and a great-
er 10-year risk of fatal cardiovascular events (CVEs) estimated 
by SCORE model (U=2591.5; p< 0.001). In contrast, the GFR was 
significantly lower in the AKI group (U=2277.0; p<0.001). Nota-
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bly, both groups were similar in terms of patient gender and the 
number of patients with chronic obstructive pulmonary disease, 
ischemic heart disease, and hypertension.

ROC analysis was conducted to evaluate the sensitivity and 
specificity across integrated variables in predicting AKI (Fig. 2).

Based on the analysis results, it was determined that the 

од были верифицированы сахарный диабет II типа (16,9% против 
4,9%; χ2=7,212, p=0,007) или хроническая болезнь почек (36,5% 
против 13,4%; χ2=14,659, p<0,001), ожирение (17,5% против 7,3%; 
χ2=4,776, p=0,029) или механическая желтуха (39,7% против 11,0%; 
χ2=22,034, p<0,001). 

При расчёте интегральных переменных доказано, что у ис-
следуемых ОПП группы были более высокие показатели тяжести 
состояния по шкале SOFA (U=6649,0; p=0,056), индекс массы тела 
(ИМТ) (U=4764,5; p<0,001) и 10-летний риск фатальных сердеч-
но-сосудистых осложнений (ССО) (SCORE) (U=2591,5; p<0,001), но 
статистически значимо ниже – скорость клубочковой фильтрации 
(СКФ) (U=2277,0; p<0,001). В то же время, группы сравнения были 
соизмеримы по полу включённых в них пациентов, по количеству 
больных с хронической обструктивной болезнью лёгких, ишеми-
ческой болезнью сердца и гипертонической болезнью.

С целью определения чувствительности и специфичности 
применения интегральных переменных для прогнозирования 
ОПП был проведён ROC-анализ (рис. 2).

По результатам анализа было определено, что связь ОПП с 
предоперационной тяжестью состояния пациентов была статисти-
чески незначимой (площадь под ROC-кривой составила 0,571±0,04 
с 95% ДИ от 0,501 до 0,641, p=0,063). Также, несмотря на обнару-
жение статистически значимой связи ОПП с показателями 10-лет-
него риска фатальных ССО и ИМТ (p<0,001), использование их в 
качестве предикторов ОПП мы считаем нецелесообразным из-за 

Таблица 1 Влияние коморбидного фона, демографических 
и интегральных показателей на частоту развития ОПП

Анализируемый фактор
Variable

I группа
Group 1 
n=189

II группа
Group 2

n=82
p

Возраст, лет
Age, years

63.2±8.3 58.8±9.6
<0.001*
(t=3.879)

Мужской пол
Male gender

80 (42.3%) 44 (53.7%)
0.540**

(χ²=0.375)
Сахарный диабет II типа
Type 2 diabetes mellitus 

32 (16.9%) 4 (4.9%)
0.007**

(χ²=7.212)
Хроническая обструктивная болезнь лёгких
Chronic obstructive pulmonary disease

13 (6.9%) 7 (8.5%)
0.631**

(χ²=0.230)
Ишемическая болезнь сердца
Coronary artery disease

57 (30.2%) 30 (36.6%)
0.298**

(χ²=1.084)
Гипертоническая болезнь
Arterial hypertension

163 (86.2%) 72 (87.8%)
0.728**

(χ²=0.121)
Хроническая болезнь почек
Chronic kidney disease

69 (36.5%) 11 (13.4%)
<0.001**

(χ²=14.659)
Ожирение
Obesity

33 (17.5%) 6 (7.3%)
0.029**

(χ²=4.776)
Желтуха
Jaundice

75 (39.7%) 9 (11.0%)
<0.001**

(χ²=22.034)
Шкала SOFA, баллы
SOFA score, points

7 [3; 8] 5 [3;12]
0.056***

(U=6649,0)
СКФ по Кокрофту-Голту, мл/мин
GFR, ml/min

57 [52; 68] 80 [70; 93]
<0.001***
(U=2277,0)

ИМТ, кг/м²
BMI, kg/m²

24 [22; 27] 22 [20; 24]
<0.001***
(U=4764,5)

10-летний риск фатальных ССО, %
10-year-old risk of fatal CVE, %

7 [5; 9] 5 [2; 6]
<0.001***
(U=2591,5)

Примечания: p – статистическая значимость различий показателей групп сравнения (* – по t-критерию Стьюдента; ** – по критерию Хи-квадрат; *** – по критерию 
Манна-Уитни)
Notes: p – statistical significance of differences in the variables of the comparison groups (* – according to Student's t-test; ** – according to Chi-square test; *** – according 
to   Mann-Whitney test)

Table 1 The impact of comorbidities, demographic factors, and integrated 
variables on AKI rates

Рис. 2 ROC-кривые связи ОПП с показателями 10-летнего 
риска фатальных ССО, ИМТ и предоперационной тяжестью 
состояния больных (SOFA)
Fig. 2 ROC curve for 10-year risk of fatal CVEs, BMI, and SOFA score in 
predicting AKI

Turovets MI et al Acute kidney injury after surgery
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relationship between AKI and the preoperative severity of co-
morbidities was statistically insignificant. The area under the ROC 
curve was 0.571±0.04, with a 95% confidence interval ranging 
from 0.501 to 0.641 (p=0.063). Moreover, although a statistically 
significant relationship was identified between AKI and both the 
10-year risk of fatal CVEs and BMI (p<0.001), we believe it is in-
appropriate to use these factors as predictors of AKI because of 
their low sensitivity and specificity (69.5% and 78.2% for CVEs, 
and 65.1% and 56.1% for BMI, respectively). 

In contrast, a statistically significant relationship was found 
between the incidence of AKI and preoperative GFR (see Fig. 3).

Based on the analysis results, it was determined that the 
area under the ROC curve, indicating the relationship between 
AKI rates and GFR values, was 0.918±0.01, with a 95% confidence 
interval ranging from 0.885 to 0.950 (p<0.001). The calculated 
risk threshold at the cut-off point was 69.0 ml/min. Patients with 
GFR values below this threshold were predicted to have a high 
risk of developing AKI. The sensitivity and specificity of this meth-
od were 95.1% and 81.0%, respectively.

In the AKI group, preoperative levels of creatinine and urea 
were statistically significantly higher compared to the control 
group: 151.6±15.2 versus 122.3±19.7 μmol/l (t=12.028, p<0.001) 
for creatinine, and 15.9±5.3 versus 11.2±3.0 mmol/l (t=9.214, 
p<0.001) for urea.

Considering the view of many researchers regarding the 
prominent role of proinflammatory cytokines in the pathogenesis 
of AKI, a comparative analysis of the preoperative levels of TNF-α 
and CRP was conducted in both comparison groups. In the AKI 
group, the preoperative levels of TNF-α were significantly higher 
at 31.4±10.9 pg/ml compared to 27.4±10.0 pg/ml in the control 
group (t=2.822, p=0.005). Similarly, the preoperative CRP levels 
were higher in the AKI group (90.9±26.3 mg/l) compared to the 
control group (79.4±27.7 mg/l) (t=3.237, p=0.001). Additionally, 
in patients whose early postoperative period was complicated by 
the development of AKI, elevated preoperative levels of alkaline 
phosphatase (57.5±20.1 versus 36.3±10.4 U/l; t=9.049, p<0.001) 
and gamma-glutamyl transpeptidase (61.7±21.4 versus 48.4±13.2 
U/l; t=5.203, p<0.001) were observed.

A comparative analysis of the incidence of AKI based on the 
type of surgical intervention and anesthetic care is presented in 
Table 2.

When comparing different surgical interventions, a statisti-
cally significant increase in the incidence of AKI was observed only 
after CCE with CLT, with rates of 77.8% versus 63.8% (χ²=4.530, 

полученных низких показателей чувствительности и специфично-
сти этих методов (69,5% и 78,2%, 65,1% и 56,1%, соответственно). 

В то же время была выявлена статистически значимая связь 
частоты развития ОПП с предоперационным уровнем СКФ (рис. 3). 

По результатам анализа было определено, что площадь под 
ROC-кривой, соответствующей связи ОПП и показателями СКФ, 
составили 0,918±0,01 с 95% ДИ от 0,885 до 0,950 (p<0,001). Поро-
говое значение расчётного риска в точке отсечения (cut-off) было 
равно 69,0 мл/мин. У больных с показателями СКФ ниже этого 
порогового значения прогнозировался высокий риск развития 
ОПП. Чувствительность и специфичность метода составили 95,1% 
и 81,0%, соответственно.

Также в ОПП группе по сравнению с контрольной группой 
были статистически значимо выше предоперационные уровни 
креатинина и мочевины, 151,6±15,2 против 122,3±19,7 мкмоль/л 
(t=12,028, p<0,001) и 15,9±5,3 против 11,2±3,0 ммоль/л (t=9,214, 
p<0,001), соответственно.

Учитывая мнение многих исследователей о ведущей роли 
провоспалительных цитокинов в патогенезе ОПП, был проведён 
сравнительный анализ уровней фактора некроза опухоли аль-
фа (ФНО-α) и С-реактивного белка (СРБ) в группах сравнения до 
оперативного вмешательства. В ОПП группе предоперационная 
концентрация ФНО-α (31,4±10,9 против 27,4±10,0 пг/мл; t=2,822, 
p=0,005) и СРБ (90,9±26,3 против 79,4±27,7 мг/л; t=3,237, p=0,001) 
была статистически значимо выше, чем в контрольной группе. 
Также, у пациентов, у которых ранний послеоперационный пери-
од был осложнён развитием ОПП, выявлен более высокий пре-
доперационный уровень щёлочной фосфатазы (57,5±20,1 против 
36,3±10,4 ЕД/л; t=9,049, p<0,001) и гамма-глютаматтранспептида-
зы (61,7±21,4 против 48,4±13,2 ЕД/л; t=5,203, p<0,001).

Сравнительный анализ частоты развития ОПП в зависимости 
от характера оперативного вмешательства и анестезиологическо-
го пособия представлен в табл. 2.

По сравнению с другими хирургическими вмешательствами, 
статистически значимое повышение частоты развития ОПП было 
отмечено только после ХЭ/ХЛТ (77,8% против 63,8%; χ2=4,530, 
p=0,034). После выполнения ГКЭ (или резекции толстого отдела 
кишечника), РЖ и ГС с РТК различие групп сравнения было стати-
стически незначимым (p>0,05). Статистически значимое повыше-
ние частоты ОПП после ХЭ/ХЛТ было доказано и при бинарном 
сравнении с ГКЭ и РЖ (72,8% против 55,0% (χ2=2,740, p=0,098) и 
77,8% против 63,8% (χ2=4,530, p=0,034), соответственно.

При анализе результатов применения различных видов ане-
стезиологических пособий не было выявлено статистически значи-
мого снижения риска различия ОПП (p>0,05). Но после выполнения 
сочетанной анестезии это осложнение было диагностировано реже 
– у 64,3% пациентов – по сравнению с комбинированной анестези-
ей (75,5%) и тотальной внутривенной анестезией (75,0%).

Также доказано, что отсрочка госпитализации пациентов с 
ургентной абдоминальной патологией статистически значимо по-
вышала риск ОПП. При госпитализации больных в первые сутки 
заболевания это осложнение диагностировано у 58,9% (89/151) 
пациентов, на 2-3 сутки – у 76,5% (65/85) больных, позже 72 часов 
– в 100,0% (35/35) наблюдений (χ2=25,357, df=2, p<0,001).

Для вычисления скорректированного отношения шансов 
каждого из статистически значимых предикторов ОПП был выпол-
нен бинарный логистический регрессионный анализ (табл. 3).

Представленная в табл. 3 логистическая регрессионная мо-
дель являлась статистически значимой (χ2=246,835, df=8, p<0,001). 
На основании значений R-квадрата Наделькеркеса, модель опре-
деляла 84,6% дисперсии вероятности развития ОПП. Статистиче-

Рис. 3 ROC-кривая связи ОПП с уровнем снижения 
предоперационной СКФ (по Кокрофту-Голту)
Fig. 3 ROC curve for preoperative GFR in predicting AKI
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ски значимые значения скорректированных отношений шансов, 
соответствующих экспонентам регрессионных коэффициентов, 
были получены для возраста, СКФ и наличия механической желту-
хи до хирургического вмешательства. При возрасте пациента стар-
ше 60 лет или уровне СКФ от 69,0 мл/мин и ниже вероятность ОПП 
повышалась в 2,5 раза и в 4,4 раза, соответственно. Также у паци-
ентов с механической желтухой риск развития этого осложнения 
увеличивался в 2,8 раза. Наличие у пациента ожирения, предопе-
рационные уровни креатинина, мочевины и провоспалительных 
цитокинов (ФНО-α и СРБ) в данной модели были статистически 
незначимыми (p>0,05). Специфичность и чувствительность моде-
ли составили 85,4% и 95,8%, соответственно.

На основе полученных результатов к независимым предик-
торам ОПП у пациентов с ургентной абдоминальной хирургиче-
ской патологией можно отнести возраст старше 60 лет, предопе-
рационный уровень СКФ от 69,0 мл/мин и ниже, а также наличие 
у больного механической желтухи.

Обсуждение
Как показано выше, у пациентов с ургентной абдоминаль-

ной хирургической патологией выявлено множество демографи-
ческих и клинических факторов, статистически значимо повышаю-
щих риск развития ОПП. Вероятность развития этого осложнения 
в раннем послеоперационном периоде была значимо выше при 
верификации у пациентов сахарного диабета II типа, начальных 
стадий хронической болезни почек, ожирения или механической 
желтухи. Это, на наш взгляд, было связано с неблагоприятными 
функциональными и морфологическими изменениями в сердеч-
но-сосудистой системе, сопровождающимися, в том числе, на-
рушениями перфузии почек и уменьшением их адаптационных 
возможностей. 

Таблица 2 Сравнительный анализ частоты развития ОПП 
в зависимости от характера оперативного вмешательства 
и анестезиологического пособия

Действие
Intervention

Развитие ОПП/The incidence of AKI
рПри данном действии

With this action
При всех остальных
With all other actions

Оперативное вмешательство
Surgical intervention

Гемиколэктомия (ГКЭ)/ резекция толстой кишки
Hemicolectomy/colon resection (HCE/CR) 

11 (55.0%)
(n=20)

123 (72.8%)
(n=169)

0.098
(χ²=2.740)

Холецистэктомия, холедохолитотомия (ХЭ/ХЛТ)
Cholecystectomy, choledocholithotomy (CCE/CLT)

74 (77.8%)
(n=95)

60 (63.8%)
(n=94)

0.034
(χ²=4.530)

Резекция желудка (РЖ)
Gastric resection

34 (61.8%)
(n=55)

100 (74.6%)
(n=134)

0.079
(χ²=3.101)

Грыжесечение (ГС), резекция тонкой кишки (РТК)
Herniotomy, small bowel resection (HT/SBR)

15 (78.9%)
(n=19)

119 (70.0%)
(n=170)

0.403
(ϕ=0.702)*

Анестезиологическое пособие
Anesthetic manual

Комбинированная анестезия
Combined anesthesia

34 (75.5%)
(n=45)

99 (68.7%)
(n=144)

0.383
(χ²=0.762)

Тотальная внутривенная анестезия
Total intravenous anesthesia

45 (75.0%)
(n=60)

88 (68.2%)
(n=129)

0.342
(χ²=0.904)

Сочетанная анестезия
Concomitant anesthesia with epidural analgesia

54 (64.3%)
(n=84)

79 (75.2%)
(n=105)

0.102
(χ²=2.685)

Примечание: р – статистическая значимость различий показателей между количеством ООП при конкретном действии в отличие от количества ООП во всех 
остальных случаях (по критерию Хи-квадрат для таблиц 2×2; * – по критерию Фишера)
Note: p – statistical significance of the difference in the incidence of AKI associated with a specific action compared to its incidence in all other cases (according to the Chi-
square test for 2×2 tables; * – according to Fisher’s exact test)

Table 2 The impact of the type of surgical 
intervention and anesthetic care on AKI rates

p=0.034). In contrast, there were no statistically significant differ-
ences in AKI rates following HCE/CR, GR, and HT/SBR, as p-values 
were greater than 0.05. A significant increase in AKI rates was also 
noted after CCE/CLT when compared in binary terms with both 
HCE/GR and GR, showing rates of 72.8% versus 55.0% (χ²=2.740, 
p=0.098) and 77.8% versus 63.8% (χ²=4.530, p=0.034), respectively.

In the analysis of various anesthetic techniques, no statisti-
cally significant reductions in the risk of AKI rates were detected 
(p>0.05). However, patients who underwent concomitant anes-
thesia experienced a lower frequency of complications, with AKI 
diagnosed in 64.3% compared to 75.5% for combined anesthesia 
and 75.0% for total intravenous anesthesia.

Furthermore, the timing of hospitalization for patients with 
an acute abdomen was shown to impact the risk of AKI signifi-
cantly. Those admitted within the first 24 hours had an AKI rate of 
58.9% (89 out of 151), while rates increased to 76.5% (65 out of 85) 
for hospitalizations on the 2-3 day and reached 100.0% (35 out of 
35) for those admitted after 72 hours (χ²=25.357, df=2, p<0.001).

Finally, a binary logistic regression analysis was conducted 
to calculate the adjusted odds ratios for each statistically signifi-
cant predictor of AKI (see Table 3).

The logistic regression model shown in Table 3 was statis-
tically significant (χ²=246.835, df=8, p<0.001). According to the 
Nagelkerke R-squared values, the model explained 84.6% of the 
variance in the probability of AKI. The analysis revealed statisti-
cally significant adjusted odds ratios for age, GFR, and obstructive 
jaundice preoperatively. Specifically, in patients over 60 years of 
age or those with a GFR of 69.0 ml/min or lower, the probability 
of developing AKI increased by 2.5 times and 4.4 times, respec-
tively. Furthermore, patients with obstructive jaundice faced a 
2.8 times greater risk of developing AKI. In contrast, factors such 
as obesity, preoperative levels of creatinine, urea, and proinflam-
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Аналогичные результаты были получены и другими иссле-
дователями. Так, в одном из исследований к факторам риска 
развития ОПП были отнесены сахарный диабет II типа, сердеч-
но-сосудистые заболевания и клинические признаки печеночной 
недостаточности [4]. В другом мета-анализе 37 исследований сде-
лан вывод о том, что достоверное повышение риска развития это-
го осложнения наблюдалось у пациентов со СКФ ниже 60 мл/мин, 
с повышенным уровнем азота мочевины, с сахарным диабетом II 
типа, хронической болезнью почек в анамнезе, хронической сер-
дечной недостаточностью [10]. Всё это подтверждает ключевую 
роль функционального состояния сердечно-сосудистой системы 
в риске ОПП. На это указывает и тот факт, что у больных, вклю-
чённых в наше исследование, у которых было диагностировано 
ОПП, наблюдался более высокий 10-летний риск фатальных ССО 
(SCORE).

Также в нашем исследовании показано, что у пациентов с 
осложнённым ОПП послеоперационным периодом были исход-
но выше уровни провоспалительных цитокинов – маркёров син-
дрома системного воспалительного ответа. Роль этого синдрома 
в патогенезе ОПП была доказана и в публикациях других авторов 
[1-3, 13].

Но для выявления независимых факторов риска был вы-
полнен логистический регрессионный анализ, в модель которого 
были включены статистически значимые факторы риска. В ре-
зультате было доказано, что к независимым предикторам ОПП у 
пациентов с ургентной хирургической абдоминальной патологией 
необходимо отнести возраст старше 60 лет, уровень СКФ менее 
69,0 мл/мин и наличие у больного механической желтухи.

Ограничения исследования. Для широкого внедрения в 
клиническую практику у нашего исследования есть определён-
ные ограничения. Во-первых, оно было выполнено в одном ре-
гионе, во-вторых, оно включало результаты лечения больных с 
ограниченным спектром ургентных хирургических вмешательств, 
в-третьих, не применялась рандомизация. Для подтверждения 
полученных результатов и повышения валидности необходимо 

Table 3 Determination of AKI risk factors by logistic regression 
analysis in patients with acute abdomen

Модель
Variable

Переменные в уравнении
Variables in the equation

B SD
Вальд
Wald

p Exp (B)
95% ДИ
95% CI

Возраст>60 лет
Age>60 years

0.905 0.160 9.782  0.002 2.472 1.10-6.39 

СКФ<69,0 мл/мин
GFR<69.0 ml/min

1/,482 0.239 13.487 <0.001 4.402 1.25-21.22

Ожирение
Obesity

0.505 0.181 0.265 0.607 1.657 0.24-11.33

Желтуха
Jaundice

1.027 0.171 10.894 0.001 2.793 1.67-15.29

Креатинин, мкг/л
Creatinine, μcg/l

-0.204 0.048 1.290 0.298 0.815 0.74-1.18

Мочевина, мг/л
Urea, mg/l

-0.089 0.021 0.769 0.381 0.915 0.75-1.12

ФНО-α, пг/мл
TNF-α, pg/ml

0.070 0.059 1.416 0.234 1.072 0.96-1.20

СРБ, мг/л
CRP, mg/l

0.048 0.028 2.980 0.084 1.049 0.99-1.11

Константа
Constant

6.879 3.593 6.106 0.013 971.654

Таблица 3 Модель вероятности развития ОПП при ургентной 
абдоминальной хирургической патологии

matory cytokines (TNF-α and CRP) were not statistically signifi-
cant in this model (p>0.05). The model's specificity and sensitivity 
were 85.4% and 95.8%, respectively.

Based on these findings, the independent predictors of AKI 
in patients with acute abdomen include age over 60 years, a pre-
operative GFR of 69.0 ml/min or lower, and obstructive jaundice.

Discussion
As shown above, in patients with acute abdomen, many 

demographic and clinical factors have been identified that sig-
nificantly increase the risk of AKI. These include type 2 diabe-
tes mellitus, early stages of chronic kidney disease, obesity, and 
obstructive jaundice. These comorbidities are associated with 
unfavorable functional and morphological changes in the cardio-
vascular system (CVS), which are accompanied by impaired renal 
perfusion and a decrease in adaptive capabilities.

Other researchers obtained similar results. In one study, 
type 2 diabetes mellitus, cardiovascular diseases, and clinical 
signs of liver failure were identified as risk factors for developing 
AKI [4]. Another meta-analysis comprising 37 studies conclud-
ed that a significant increase in the risk of this complication was 
observed in patients with a GFR below 60 ml/min, alongside ele-
vated levels of urea nitrogen, type 2 diabetes mellitus, a history 
of chronic kidney disease, and chronic heart failure [10]. All this 
confirms the key role of the CVS functional state in the risk of de-
veloping AKI. This finding is further supported by the fact that the 
patients in our study who were diagnosed with AKI had a higher 
10-year risk of fatal CVEs estimated by the SCORE model. 

Our study also demonstrated that patients with complicat-
ed AKI during the postoperative period initially had higher levels 
of proinflammatory cytokines, which are markers of systemic 
inflammatory response syndrome (SIRS). The role of SIRS in the 
pathogenesis of AKI has been established in publications by other 
authors [1-3, 13].
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проведение большого многоцентрового рандомизированного 
клинического исследования.

Заключение
При ургентной хирургической абдоминальной патологии не-

зависимыми предикторами послеоперационного ОПП являются 
возраст старше 60 лет, уровень СКФ менее 69,0 мл/мин и наличие 
у пациента механической желтухи.

To identify independent risk factors, a logistic regression 
analysis was conducted, which included statistically significant 
risk factors. As a result, it was proven that independent predictors 
of AKI in patients with acute abdomen include age over 60 years, 
a GFR of less than 69.0 ml/min, and obstructive jaundice.

Limitations of the study. Our study has some limitations 
that may affect its broader application in clinical practice. First, it 
was conducted in a single region. Second, it focused on a limited 
range of urgent surgical interventions. Third, we did not use ran-
domization in our design. To verify our findings and enhance their 
validity, it is essential to conduct a large multicenter randomized 
clinical trial.

Conclusion
In cases of acute abdomen, the independent predictors of 

postoperative AKI include age of over 60 years, a GFR level below 
69.0 ml/min, and obstructive jaundice.
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ТРЁХЛЕТНИЙ ПРОГНОЗ ВОЗНИКНОВЕНИЯ ОСЛОЖНЕНИЙ У БОЛЬНЫХ ПОСЛЕ 
ПЕРЕНЕСЁННОГО COVID-19

М.В. ОСИКОВ¹,², В.Н. АНТОНОВ³, С.О. ЗОТОВ¹,⁴

1 Кафедра патофизиологии, Южно-Уральский государственный медицинский университет, Челябинск, Российская Федерация
2 Челябинская областная клиническая больница, Челябинск, Российская Федерация
3 Кафедра терапии Института дополнительного профессионального образования, Южно-Уральский государственный медицинский университет, Че-
лябинск, Российская Федерация
4 Областная клиническая больница № 3, Челябинск, Российская Федерация 

Цель исследования: оценить осложнения, исходы и развитие хронических заболеваний у больных после перенесённого COVID-19-ассоции-
рованного альвеолярного повреждения различной тяжести течения заболевания у пациентов с исходной коморбидностью и без неё.
Материал и методы: проведён ретроспективный анализ методом случайной выборки 158 историй болезни пациентов Областной клини-
ческой больницы № 3 г. Челябинска в возрасте от 44 до 75 лет, находившихся на госпитализации с двусторонней вирусной пневмонией. 
Контроль – 111 человек, не болевших COVID-19. В зависимости от объёма поражения лёгких пациенты были распределены на 2 группы. 
Первую группу составили 90 пациентов с поражением лёгких менее 50%, вторую группу составили 68 пациентов, у которых было поражено 
свыше 50% лёгочной ткани. Через 36 месяцев после выписки из стационара с помощью медицинской информационной системы «БАРС» ре-
гистрировались как амбулаторные, так и стационарные обращения за медицинской помощью, каждые 12 месяцев сравнивалось количество 
выявленных осложнений внутри групп и между группами. 
Результаты: по сравнению с группой контроля как в I, так и во II группе значимо чаще (p<0,05) встречались болезни нервной системы, ги-
пертоническая болезнь (ГБ), ишемическая болезнь сердца (ИБС) и сахарный диабет (СД) II типа. Во II группе также чаще (p<0,05) имели ме-
сто заболевания щитовидной железы. У больных I группы зарегистрированы осложнения и исходы рассматриваемых заболеваний в 38,9% 
наблюдений, летальный исход – в 1,1% случаев. Наиболее часто встречались осложнения в первый год – 42,9% всех осложнений ГБ, 61,5% 
осложнений ИБС, 66,7% осложнений СД II типа, неврологические заболевания чаще встречались во второй год – 57,1% случаев. У больных II 
группы отмечено возникновение осложнений и неблагоприятных исходов в 86,8% наблюдений. Летальный исход зарегистрирован в 10,3% 
случаев. Преобладали последствия ИБС (30,6% всех осложнений), ГБ (23,4%), СД II типа (19,4%), болезней нервной системы (12,9%), болезней 
щитовидной железы (6,5%), заболеваний почек (1,6%). Наиболее часто встречались осложнения в первый год – 49,2% всех осложнений ИБС, 
41,4% осложнений ГБ, 75,0% осложнений СД II типа, 50,0% осложнений заболеваний щитовидной железы; неврологические заболевания 
чаще встречались во второй год – 50,0% случаев. По сравнению с I группой  частота встречаемости осложнений СД II типа выше во II группе  
на 63,5% (p<0,05), осложнений ИБС – выше на 66,2% (p<0,05), осложнений ГБ – выше на 51,7% (p<0,05), неврологических осложнений – выше 
на 67,0% (p<0,05), осложнений заболеваний щитовидной железы – выше на 87,5% (p<0,05). Остальные показатели не имели статистически 
значимой разницы из-за небольшого количества наблюдений. Летальный исход во II группе имел место на 85,3% чаще (p<0,05), чем в I группе. 
Кроме того, среди пациентов II группы чаще наблюдались случаи возникновения осложнений СД II типа и наступления летального исхода в 
первые 12 месяцев после COVID-19.  
Заключение: нами было продемонстрировано влияние тяжести течения COVID-19 на структуру и частоту встречаемости осложнений в те-
чение трёхлетнего периода наблюдения после перенесённого заболевания. Проведённое исследование может оказать влияние на выбор 
тактики ведения пациентов с коморбидностью при тяжёлой и среднетяжёлой формах COVID-19.
Ключевые слова: COVID-19, коморбидность, осложнения, прогноз, модель.
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LONG-TERM OUTCOMES OF PATIENTS WITH COVID-19-RELATED ARDS WITH 
AND WITHOUT INITIAL COMORBIDITIES 

М.V. OSIKOV¹,², V.N. ANTONOV³, S.О. ZOTOV¹,⁴

1 Department of Pathophysiology, South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russian Federation
2 Chelyabinsk Regional Clinical Hospital, Chelyabinsk, Russian Federation
3 Department of Therapy of the Institute of Additional Professional Education, South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russian Federation
4 Chelyabinsk Regional Clinical Hospital № 3, Chelyabinsk, Russian Federation

Objective: To evaluate the complications, outcomes, and development of chronic diseases in patients following COVID-19-related acute respiratory 
distress syndrome (ARDS) with diffuse alveolar damage of varying severity in patients with and without initial comorbidities.
Methods: A retrospective analysis was conducted using a random sample of 158 medical records from patients at the Chelyabinsk Regional Clinical 
Hospital in Chelyabinsk, Russia. These patients, aged between 44 and 75 years, were hospitalized with bilateral viral pneumonia. The control group 
consisted of 111 patients who did not have COVID-19. Based on the extent of lung damage, the patients were divided into two groups: Group 1 included 
90 patients with less than 50% involvement of the lung parenchyma. In contrast, Group 2 comprised 68 patients with more than 50% involvement 
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of the lung parenchyma. Thirty-six months after their discharge from the hospital, both outpatient and inpatient medical visits were recorded using 
the medical information system "BARS. Healthcare". Every 12 months, the rate of complications was compared within and between the two groups.
Results: In comparison with the control group, patients in Group 2 exhibited a significantly higher prevalence of nervous system diseases, hypertension 
(HT), coronary artery disease (CAD), and type 2 diabetes mellitus (T2DM) (p<0.05). Thyroid diseases were also notably more common in Group 
2 (p<0.05). In Group 1, complications and outcomes of the studied diseases were recorded in 38.9% of cases, with fatalities occurring in 1.1% of 
cases. Complications were most prevalent in the first year, with HT, CAD, and T2DM complications observed in 42.9%, 61.5%, and 66.7% cases, 
respectively. Nervous system involvement was more frequently observed in the second year, accounting for 57.1% of cases. Conversely, in Group 2, 
complications and adverse outcomes were noted in 86.8% of cases, with a death rate of 10.3%. The most common complications included sequelae 
of CAD (30.6%), HT (23.4%), T2DM (19.4%), nervous system diseases (12.9%), thyroid diseases (6.5%), and kidney diseases (1.6%). Similar to Group 
1, most complications in Group 2 appeared in the first year and included sequelae of CAD (49.2%), HT (41.4%), T2DM (75.0%), and thyroid disease 
(50.0%). Neurological diseases were exacerbated in the second year, accounting for 50.0% of cases. Compared with Group 1, the incidence of T2DM 
complications was 63.5% higher in Group 2 (p<0.05). In comparison, complications of CAD were 66.2% higher (p<0.05), and complications from HT 
increased by 51.7% (p<0.05). Neurological and thyroid disease complications were higher by 67.0% (p<0.05) and 87.5% (p<0.05), respectively. The 
remaining indicators did not show statistically significant differences due to the limited number of cases. Additionally, fatal outcomes were significantly 
more frequent in Group 2, occurring 85.3% more often (p<0.05) than in Group 1. Moreover, there were more frequent complications from T2DM and 
deaths within the first 12 months after COVID-19 among patients in Group 2.
Conclusion: We have observed the effects of COVID-19 severity on the structure and incidence of complications over three years after the event. This 
study may influence the management strategies for patients with comorbidities in severe and moderate COVID-19 cases.
Keywords: COVID-19, ARDS, comorbidities, complications, prognosis, model.
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Введение
Коронавирусная болезнь 2019 года (COVID-19) и её послед-

ствия до сих пор оказывают влияние на благополучие отдельных 
людей и деятельность систем здравоохранения по всему миру, 
несмотря на официально объявленное ВОЗ окончание пандемии 
5 мая 2023 года. В настоящее время предпринимаются попытки 
дать характеристику исходам и отдалённым последствиям инфек-
ции, однако эта работа требует времени и усилий специалистов в 
области медицины по всему миру.

Заболевание COVID-19, вызванное коронавирусом SARS-
CoV-2, приводит к долгосрочным последствиям для многих си-
стем человеческого организма. Исследования с участием инфици-
рованных лиц в течение двух лет описали риск развития многих 
патологических состояний [1]. Через 12 месяцев после перенесён-
ной инфекции вероятность возникновения некоторых осложне-
ний начинает снижаться, но при этом данный риск ещё сохраня-
ется на протяжении 3 лет, и, в первую очередь, это касается лиц, 
перенёсших COVID-19 [2]. Исследования показывают, что значи-
тельная доля осложнений и случаев инвалидности, связанных с 
COVID-19, проявляется в течение второго года после заболевания. 
Согласно имеющимся данным, это касается примерно четверти 
всех зарегистрированных случаев [3]. Однако следует отметить, 
что исследования, охватывающие более продолжительные пери-
оды наблюдения, пока немногочисленны.

COVID-19 может оказывать комплексное воздействие на 
организм человека. Среди наиболее часто затрагиваемых систем 
выделяют дыхательную и сердечно-сосудистую, хотя и другие ор-
ганы также могут быть подвержены негативному влиянию вируса 
[3]. Ряд научных работ был посвящён изучению сердечно-сосу-
дистых осложнений после COVID-19 [4, 5]. Тем не менее, боль-
шинство этих исследований имеет существенные ограничения. 
Во-первых, они преимущественно фокусировались на пациентах, 
проходивших стационарное лечение. Во-вторых, период наблю-
дения в этих работах не превышал двух лет, составляя от 6 до 24 
месяцев [5, 6]. Учитывая эти ограничения, остаётся открытым во-
прос о долгосрочной динамике рисков и осложнений после пере-

Introduction
COVID-19 (coronavirus disease 2019) and its consequenc-

es continue to impact individual well-being and health systems 
worldwide despite the official end of the pandemic declared by 
the WHO on 5 May 2023. Efforts are underway to characterize 
the outcomes and long-term consequences of the infection, but 
this work requires time and effort from health professionals glob-
ally.

The COVID-19 disease caused by the SARS-CoV-2 coronavi-
rus has long-term consequences for many systems in the human 
body. Studies involving infected patients over two years have 
described the risk of developing various pathological conditions 
[1]. After 12 months from infection, the likelihood of developing 
some complications begins to decrease, but this risk persists for 
3 years, primarily affecting patients who have had COVID-19 [2]. 
Studies show that a significant proportion of complications and 
disabilities associated with COVID-19 occur during the second 
year after the disease. According to available data, this applies to 
about a quarter of all registered cases [3]. However, it should be 
noted that studies covering more extended follow-up periods are 
still limited in number.

COVID-19 can have a complex effect on the human body. 
The respiratory and cardiovascular systems are the most fre-
quently affected, although the virus can adversely impact other 
organs [3]. Several scientific papers have focused on the study 
of cardiovascular complications after COVID-19 [4, 5]. Howev-
er, most of these studies have significant limitations. First, they 
mainly concentrated on patients undergoing inpatient treatment. 
Second, the follow-up period in these studies did not exceed two 
years, ranging from 6 to 24 months [5, 6]. Given these limitations, 
the long-term dynamics of risks and complications after COVID-19 
remain unresolved. Whether these risks remain at the same level 
or change over time is unclear. Further studies with an extended 
follow-up period covering diverse groups of patients are neces-
sary to obtain a more complete picture.
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несённого COVID-19. Неясно, сохраняются ли эти риски на преж-
нем уровне или изменяются с течением времени. Для получения 
более полной картины необходимы дальнейшие исследования с 
расширенным периодом наблюдения, охватывающие различные 
группы пациентов.

Цель исследования
Оценить осложнения и исходы у больных после перенесён-

ного COVID-19-ассоциированного альвеолярного повреждения 
различной тяжести течения заболевания у пациентов с исходной 
коморбидностью и без неё.

Материал и методы
В рамках исследования был проведён комплексный ретро-

спективный анализ медицинских данных. Объектом изучения 
стали истории болезни 158 пациентов Областной клинической 
больницы № 3 (ОКБ № 3, г. Челябинск) в возрасте от 44 до 75 лет. 
При проведении мультиспиральной компьютерной томографии 
(МСКТ) у всех больных была диагностирована двусторонняя ви-
русная пневмония. С целью верификации COVID-19 брался мазок 
со слизистых зева и полости носа для определения РНК вируса 
SARS-CoV-2. Анализ проводился методом полимеразной цепной 
реакции (с использованием набора лабораторных реагентов «Ре-
алБест РНК SARS-CoV-2», производство АО «Вектор Бест»). 

В качестве критерия для разделения пациентов по тяжести 
течения заболевания использовалась степень поражения лёгких 
по данным МСКТ грудной клетки на момент поступления. Со-
гласно временным методическим рекомендациям «Профилак-
тика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции 
(COVID-19)», исследуемая когорта пациентов (n=158) была под-
разделена на 2 отдельные группы. В I группу были включены 90 
больных с площадью поражения лёгких не более 50% (степень 
тяжести оценивалась как среднетяжёлая, КТ картина соответство-
вала КТ-1 или КТ-2). Во II группу были включены 68 больных с пло-
щадью поражения лёгких свыше 50% (степень тяжести оценива-
лась как тяжёлая, КТ картина соответствовала КТ-3 или КТ-4) [7]. В 
контрольную группу методом случайного подбора было набрано 
111 человек схожих по возрасту и полу с группой исследования, не 
имевших за период наблюдения обращений по поводу COVID-19.

Через 36 месяцев после заболевания с помощью медицин-
ской информационной системы «БАРС» регистрировались как 
амбулаторные, так и стационарные обращения за медицинской 
помощью. Регистрировались как обострения имеющихся на мо-
мент включения в исследование заболеваний, так и развитие но-
вых случаев патологии. Исходный коморбидный фон представлен 
в табл. 1.

Последствия COVID-19 подразделялись на эндокринные (вы-
явление СД II типа, диабетические ангиопатии и нейропатии, стой-
кое отсутствие целевых уровней гликемии); сердечно-сосудистые 
(острый коронарный синдром, учащение приступов стенокардии, 
воспалительные поражения миокарда и перикарда, аритмии, ги-
пертонические кризы, прогрессирование степени и стадии гипер-
тензии); неврологические (поражения периферической нервной 
системы, развитие болезни Альцгеймера, усугубление хрониче-
ских ишемических расстройств головного мозга, возникновение 
мигрени). За поражение щитовидной железы принимались на-
личие клинической симптоматики и динамика уровней Т3, Т4 и 
тиреотропного гормона на предшествующей COVID-19 терапии 
либо выявление патологии щитовидной железы впервые. Забо-

Purpose of the study
To assess complications and outcomes in patients with 

COVID-19-related ARDS with diffuse alveolar damage of varying 
severity, considering those with and without baseline comorbid-
ities.

Methods
The study included a comprehensive retrospective medical 

data analysis, encompassing the records of 158 patients from 
the Chelyabinsk Regional Clinical Hospital in Chelyabinsk, Russia, 
aged 44 to 75 years. All patients were diagnosed with bilateral 
viral pneumonia through multispiral computed tomography 
(MSCT). To confirm COVID-19, a swab was taken from the mucous 
membranes of the pharynx and nasal cavity to detect the RNA of 
the SARS-CoV-2 virus. The samples were PCR tested using a Real-
Best RNA SARS-CoV-2 RT-PCR (Vector-Best JSC, Russia) assay kit. 

The extent of lung damage, based on the MSCT of the chest 
at admission, was used as a criterion to classify patients based 
on disease severity. According to the temporary guidelines, "Pre-
vention, diagnosis, and treatment of a new coronavirus infection 
(COVID-19)", the study cohort of patients (n=158) was divided 
into two distinct groups based on the volume of these pulmo-
nary lesions induced by SARS-CoV-2 assessed by chest comput-
ed tomography (CT). Group 1 consisted of 90 patients with a 
lung lesion area of no more than 50% (severity was assessed as 
moderate, corresponding to CT-1 or CT-2). Group 2 comprised 
68 patients with a lung lesion area exceeding 50% (severity was 
assessed as severe, corresponding to CT-3 or CT-4) [7]. A control 
group was randomly selected from 111 patients similar in age 
and gender to the control group with no COVID-19-related visits 
during the follow-up period. 

Thirty-six months after the disease, outpatient and inpatient 
medical care visits were documented using the medical informa-
tion system "BARS. Healthcare".  Reasons for visits included ex-
acerbations of preexisting conditions and the new-onset disease 
at the time of study inclusion. The initial comorbid background is 
presented in Table 1.

COVID-19 sequelae are categorized into the involvement of 
several bodily systems and organs:

Endocrine: This includes T2DM, diabetic angiopathies and 
neuropathies, and poor glycemic control.

CVS: These can manifest as acute coronary syndrome, in-
creased frequency of angina attacks, various forms of myocarditis 
and pericarditis, arrhythmias, hypertensive crises, and progres-
sive HT.

Nervous system: This encompasses involvement of the pe-
ripheral nervous system, new onset of Alzheimer's disease, wors-
ening of hypoxic-ischemic encephalopathy, and new-onset head-
aches.

The thyroid: This includes clinical symptoms and alterations 
in thyroid hormone levels (T3, T4, and TSH) during previous 
COVID-19 treatment or the newly diagnosed thyroid pathology.

Reproductive: This includes infertility, defined as the inabili-
ty to achieve a clinical pregnancy after 12 months of regular sexu-
al activity without contraception.

Kidney: This is indicated by a sustained rise in blood creati-
nine and urea levels, an elevation in plasma creatinine exceeding 
26 μmol/l from baseline within 48 hours, and a deterioration in 
chronic kidney disease relative to the condition before COVID-19.
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Over a three-year follow-up period, the number of compli-
cations identified within and between groups was compared ev-
ery 12 months. 

The collected data were presented in graphs created using 
Microsoft Excel 2019 (Microsoft Corp., Redmond, WA, USA). Sta-
tistical analysis was performed using IBM SPSS Statistics Software 
version 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). The significance of the 
frequency differences was assessed using the Fisher exact test, 
with results considered statistically significant at p<0.05. This 
data was used to develop a logistic regression prediction model 
for complications and outcomes.

Results
In the control group, during the 36-month follow-up peri-

od, one fatal outcome (0.9%) was recorded. Twenty-two cases 
of complications from preexisting diseases were noted, and 19 
new-onset diseases were diagnosed, representing 17.1% of the 
group. 

Among the participants, 15 had preexisting T2DM. Compli-
cations related to this disease occurred in 3 patients, account-
ing for 13.0% of all diabetes cases, while two cases were newly 
onset. Additionally, 18 patients had initial CAD, complicated in 7 
cases, and three were newly diagnosed over the three years. HT 
was present in 24 patients, with complications occurring in 8, and 
4 cases were newly diagnosed. There were 11 patients with pre-
existing diseases of the nervous system, and during the follow-up, 
three new cases were diagnosed, along with two complications of 
the preexisting disease.

In patients with COVID-19-related ARDS and resultant 
diffuse alveolar damage, there were eight recorded fatalities 
(5.1%) over the 36-month follow-up. A total of 170 complica-
tions related to preexisting comorbidities were documented. 
New onset chronic diseases were identified in 96 patients, 
which accounts for 60.8% of the 158 patients studied (see Fig. 
1). Complications were observed in varying degrees: 4 patients 
(2.5%) experienced three or more complications, 12 patients 
(7.6%) had two complications, and 80 patients (50.6%) had at 
least one complication. 

леванием репродуктивной системы считалось бесплодие, то есть 
недостижение клинической беременности после 12 месяцев ре-
гулярной половой жизни без контрацепции. Поражением почек 
считались стойкое повышение уровней креатинина крови и моче-
вины, повышение креатинина плазмы на более чем 26 мкмоль/л 
от исходного уровня за последние 48 часов, ухудшение стадии 
хронической болезни почек по сравнению с предшествующим 
COVID-19 состоянием. Каждые 12 месяцев, на протяжении 3 лет 
наблюдения сравнивалось количество выявленных осложнений 
внутри групп и между группами. 

Полученные данные представлены в виде графиков, постро-
енных в программе Microsoft Excel 2019 (Microsoft Corp., Redmond, 
WA, USA). Статистическая обработка результатов выполнялась с 
помощью статистического пакета SPSS 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, 
USA). Статистическая значимость различия частот определялась 
при помощи точного критерия Фишера. Результаты считались ста-
тистически значимыми при р<0,05. Полученные данные исполь-
зовались в создании компьютерной программы методом логисти-
ческой регрессии для прогнозирования осложнений и исходов.

Результаты
В группе контроля за 36 месяцев наблюдения летальный ис-

ход зарегистрирован в 1 случае (0,9%). Зафиксировано 22 случая 
осложнения заболеваний, и у 19 человек (17,1%) выявлены новые 
болезни. 

Всего наблюдалось 15 больных, исходно имевших СД II типа, 
исходов этого заболевания зарегистрировано 3 (13,0% от всех), 
впервые выявлено заболевание в 2 случаях. Всего наблюдалось 
18 больных с исходной ИБС, выявлений и осложнений ИБС за три 
года было 7, в 3 случаях ИБС выявлена впервые. ГБ исходно была у 
24 человек, её осложнений зарегистрировано 8, у 4 человек забо-
левание выявлено впервые. Болезней нервной системы исходно 
было 11, впервые выявленных заболеваний за три года – 3 случая 
и осложнений – 2.

У больных с COVID-19-ассоциированным альвеолярным по-
вреждением за 36 месяцев наблюдения летальный исход заре-
гистрирован в 8 случаях (5,1%). Зафиксировано 170 осложнений 
исходной коморбидности и выявлено новых хронических заболе-

Таблица 1 Наличие исходной коморбидности

Наличие исходной коморбидности
Types of comorbidity

Контроль
Control group

I группа
Group 1 

II группа
Group 2 

М
Males

Ж
Females

М
Males

Ж
Females

М
Males

Ж
Females

Заболевания почек
Kidney diseases

1 1 0 1 0 0

Заболевания репродуктивной системы
Diseases of the reproductive system

1 0 0 0 0 0

Заболевания щитовидной железы
Thyroid diseases

0 0 0 0 0 0

Болезни нервной системы
Diseases of the nervous system

4 7 3 2 6 6

Гипертоническая болезнь
HT

14 10 9 10 14 11

ИБС
CAD

12 6 10 5 17 12

СД II типа
T2DM

9 6 4 3 12 7

Table 1 The initial comorbid background of patients 
in the control group and Groups 1 and 2

Osikov MV et al Long-term outcomes of COVID-19 patients
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ваний у 96 человек или 60,8% из 158 наблюдаемых (рис. 1). Три и 
более осложнения обнаружено у 4 человек (2,5%), два осложне-
ния – у 12 (7,6%) и хотя бы одно осложнение – у 80 человек (50,6%). 

Среди 6 умерших мужчин в качестве коморбидности чаще 
всего отмечался СД II типа: 3 случая (50,0%), ИБС и ГБ отмечены 
каждая в 2 случаях (33,3%). У 2 умерших женщин наблюдались по 
1 (50,0%) случаю ИБС и почечной недостаточности. Не выявлено 
статистически значимого влияния пола на количество и распре-
деление осложнений, также не удалось доказать влияние воз-
раста (старше 60 лет) на частоту встречаемости всех осложнений 
(p=0,064). За три года выявлено форм ИБС 51 что составило 30,0% 
от всех осложнений, 43 ГБ – 25,3% осложнений, СД II типа – 33 
(19,4%), неврологических последствий – 23 (13,5%), заболеваний 
щитовидной железы – 9 (5,3%), 1 случай бесплодия (0,6%), забо-
леваний почек – 2 (1,2%).

Количество осложнений за первый год наблюдения соста-
вило 50,6% от всех, выявлено 23 формы ИБС (13,5% от всех), 18 
ГБ (10,6%), 24 СД II типа (14,1%), 10 неврологических осложнений 
(5,9%), 5 заболеваний щитовидной железы (2,9%) и 1 заболева-
ние почек (0,6%). Во второй год зарегистрировано суммарно 49 
(28,8%) осложнений, из них 16 ИБС (9,4%), 12 ГБ (27,9%), 6 СД II 
типа (3,5%), 11 неврологических заболеваний (6,5%), 2 заболева-
ния щитовидной железы (1,2%). В третий год выявлено всего 35 
(20,6%) осложнений, из них 12 форм ИБС (7,1%), 13 ГБ (7,6%), 3 
СД II типа (1,8%), по 2 неврологических заболевания и поражения 
щитовидной железы (1,2%) и по 1 заболеванию почек и репродук-
тивной системы (0,6%). 

У больных I группы летальный исход зарегистрирован в 1 
случае (1,1%), выявлено всего 46 осложнений COVID-19 у 35 чело-
век (38,9% от I группы, рис. 2). Многочисленные осложнения (2 и 
более) в этой группе выявлены у 6 человек – у 1 с тремя осложне-
ниями и у 5 с двумя. Самое частое сочетание неблагоприятных ис-
ходов – осложнения ИБС и ГБ (4 случая), наблюдалось 1 сочетание 
осложнений ИБС с СД II типа. 

Всего было 7 больных, исходно имевших СД II типа, исхо-
дов и выявлений этого заболевания зарегистрировано 9 (13,0% 
от всех), общее количество осложнений исходного СД II типа за 
3 года составило 71,4%, впервые выявлено заболевание в 28,6% 
случаев. Всего наблюдали 15 больных с исходной ИБС, выявлений 
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Рис. 1 Осложнения COVID-19
Fig. 1 General distribution of 
COVID-19 patients categorized by 
fatal outcomes and extrapulmonary 
complications observed over a three-
year period in Groups 1 and 2

Among the six deceased males, the most prevalent comor-
bidity was T2DM, noted in 3 cases (50.0%). CAD and HT were re-
ported in 2 cases each (33.3%). For the two deceased females, 
CAD and renal failure were observed in 1 case each (50.0%). No 
statistically significant correlation was found between gender 
and the number of complications, nor was any significant effect 
of age (over 60 years) detected on the incidence of all complica-
tions (p=0.064). Over the three years, 51 cases of CAD were iden-
tified, accounting for 30.0% of all complications; 43 cases of HT, 
comprising 25.3% of complications; T2DM accounted for 33 cases 
(19.4%); neurological conditions made up 23 cases (13.5%); thy-
roid diseases were noted in 9 cases (5.3%); and there was 1 case 
of infertility (0.6%) and 2 cases of kidney disease (1.2%).

During the first year of follow-up, complications constituted 
50.6% of all cases. These complications included 23 cases of CAD 
(13.5%), 18 cases of HT (10.6%), 24 cases of T2DM (14.1%), 10 
neurological complications (5.9%), five thyroid diseases (2.9%), 
and 1 case of kidney disease (0.6%). In the second year, 49 com-
plications (28.8%) were registered, including 16 cases of CAD 
(9.4%), 12 cases of HT (27.9%), 6 cases of T2DM (3.5%), 11 neu-
rological diseases (6.5%), and two thyroid diseases (1.2%). In the 
third year, 35 complications (20.6%) were identified, including 
12 cases of CAD (7.1%), 13 cases of HT (7.6%), 3 cases of T2DM 
(1.8%), two neurological diseases and thyroid conditions (1.2%), 
and 1 case each of kidney disease and reproductive system dis-
ease (0.6%).

In patients of Group 1, a fatal outcome was recorded in one 
case (1.1%). Forty-six complications related to COVID-19 were 
identified in 35 patients (38.9% of Group 1, see Fig. 2). Multiple 
complications (two or more) were noted in six patients: one with 
three complications and five with two. The most common com-
bination of adverse outcomes included complications related 
to CAD and HT, observed in four cases. One case also involved a 
combination of CAD and T2DM.

Seven patients had preexisting T2DM, and nine patients 
(13.0% of all) experienced outcomes and diagnoses of this dis-
ease. Overall, the incidence of complications related to initial 
T2DM over the three years was 71.4%, with the disease being 
newly diagnosed in 28.6% of cases. Additionally, 15 patients were 
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и осложнений ИБС за три года было 13 что составило 28,3% от всех 
осложнений COVID-19. Общий процент осложнений исходной 
ИБС за 3 года составил 61,5%, в остальных случаях ИБС была выяв-
лена впервые. ГБ исходно была у 19 человек, выявлений и ослож-
нений ГБ зарегистрировано 14 – 30,4% от всех осложнений. Об-
щий процент осложнений исходной ГБ за 3 года составил 36,8%, у 
остальных пациентов заболевание выявлено впервые. Болезней 
нервной системы исходно было 5, впервые выявленных заболе-
ваний и осложнений – 7 (15,2%). Общий процент осложнившегося 
течения исходно имевшихся неврологических заболеваний за 3 
года составил 14,3%.

Количество осложнений за первый год наблюдения состави-
ло 24 (52,2% от всех в этой группе), из них выявлено 8 форм ИБС 
(17,4%), 6 СД II типа (13%), 6 случаев ГБ (13,0%), 2 неврологических 
заболевания (4,3%), 1 заболевание щитовидной железы (2,1%). За 
второй год выявлено 13 осложнений (28,3% от всех в этой группе), 
из них 1 СД II типа (2,1%), 3 ИБС (6,5%), 5 ГБ (10,9%), 4 неврологи-
ческих заболевания (8,7%). В третий год выявлено 9 осложнений 
(19,6% от всех в этой группе), из них 2 случая СД II типа (4,3%), 2 – 
ИБС (4,3%), 3 случая ГБ (6,5%), 1 неврологическое заболевание и 1 
случай бесплодия (по 2,1%).

У больных II группы летальный исход зарегистрирован в 7 
случаев (10,3%), отмечено 124 осложнения COVID-19 у 59 человек 
или 86,8% из 68 наблюдаемых (рис. 3). Многочисленные осложне-
ния (2 и более) в этой группе выявлены у 10 человек – у 3 с тремя 
осложнениями и у 7 с двумя. Самое частое сочетание неблагопри-
ятных исходов – осложнения ИБС и СД II типа (8 сочетаний). 

Всего было 19 больных, исходно имевших СД II, выявлений и 
осложнений СД II типа зарегистрировано 24 (19,4% от всех ослож-
нений), общий процент осложнений имевшегося СД II типа во II 
группе за 3 года составил 68,4%, в остальных случаях заболевание 
было выявлено впервые. Всего наблюдали 29 больных с исходной 
ИБС, осложнений (65,5% случаев ИБС) и выявления ИБС (34,5%) 
за три года было 38 что составило 30,6% от всех осложнений рас-
сматриваемой группы. ГБ во II группе исходно была у 25 человек, 
всего исходов выявлено 29 – 23,4% от всех, осложнялась имевша-
яся ГБ за 3 года в 64,0% случаях, впервые была выявлена у 36,0 %. 
Болезни нервной системы во II группе исходно были у 12 человек, 
первичных выявлений и осложнений отмечено 16 (12,9%). Общий 

Рис. 2 Исходы и причины ослож-
нений COVID-19 в I группе
Fig. 2 Distribution of COVID-19 
patients categorized by fatal 
outcomes and extrapulmonary 
complications observed over a 
three-year period in Group 1
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observed to have preexisting CAD, with 13 instances of diagnosis 
and complications related to this condition over three years, repre-
senting 28.3% of all COVID-19 complications. The overall percent-
age of complications from preexisting IHD over three years was 
61.5%, while in the remaining cases, CAD was newly diagnosed. 
Nineteen patients had preexisting HT, with 14 instances of diagno-
sis and complications recorded, accounting for 30.4% of all com-
plications. The overall percentage of complications stemming from 
preexisting HT over three years was 36.8%, with the disease being 
newly diagnosed in the remaining cases. Five cases of preexisting 
neurological diseases were present, and seven (15.2%) were newly 
diagnosed. The overall percentage of complications from preexist-
ing neurological conditions over three years was 14.3%.

During the first year of the follow-up period, 24 complica-
tions (52.2% of all complications in this group) were reported, in-
cluding eight cases of CAD (17.4%), six cases of T2DM (13.0%), six 
cases of HT (13.0%), two cases of neurological diseases (4.3%), 
and one case of thyroid disease (2.1%). In the second year, 13 
complications were identified (28.3% of all complications in this 
group), comprising one case of T2DM (2.1%), three cases of CAD 
(6.5%), five cases of HT (10.9%), and four cases of neurological 
diseases (8.7%). In the third year, nine complications were diag-
nosed (19.6% of all complications in this group), including two 
cases of T2DM (4.3%), two cases of CAD (4.3%), three cases of HT 
(6.5%), one case of neurological disease, and one case of infertil-
ity (2.1% each).

In Group 2, seven patients (10.3%) succumbed to death, 
while 124 complications of COVID-19 were recorded among 59 
patients, accounting for 86.8% of the 68 patients in the group 
(see Fig. 3). Multiple complications (two or more) occurred in 10 
patients – 3 had three complications, and 7 had two – the most 
common combination of adverse outcomes involved complica-
tions from CAD and T2DM, occurred in 8 cases.

Nineteen patients in this group had preexisting T2DM, re-
sulting in 24 recorded complications related to the condition, rep-
resenting 19.4% of all complications. Over three years, the overall 
percentage of complications associated with preexisting T2DM in 
Group 2 was 68.4%, with the remaining cases being newly diag-
nosed. Twenty-nine patients had preexisting CAD, CAD compli-
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процент осложнившегося течения имевшихся неврологических 
заболеваний за 3 года составил 50,0%. Заболеваний щитовидной 
железы впервые было выявлено 8 (6,5% от всех осложнений). 
Общий процент осложнившегося течения исходных заболеваний 
щитовидной железы за 3 года составил 37,5%. Заболеваний почек 
впервые было выявлено 2 (1,6% от всех осложнений).

Количество осложнений за первый год наблюдения состави-
ло 61 (49,2% от всех в этой группе), из них выявлено 16 СД II типа 
(14,5%), 15 ИБС (12,1%), 12 случаев ГБ (9,7%), 7 неврологических 
заболеваний (5,6%), 4 заболевания щитовидной железы (3,2%) и 
1 случай заболевания почек (0,8%). За второй год обнаружено 37 
осложнений (29,8% от всех в группе), из них 5 случаев СД II типа 
(14,5%), 13 случаев ИБС (12,1%), 7 случаев ГБ (9,7%), 8 невроло-
гических заболевания (5,6%), 2 заболевания щитовидной железы 
(1,6%). В третий год выявлено 26 осложнений (21,0%), из них 1 слу-
чай СД II типа (0,8%), 10 случаев ИБС (8,1%), 10 случаев ГБ (8,1%), 1 
неврологическое заболевание (0,8%),  2 заболевания щитовидной 
железы (1,6) и 1 заболевание почек (0,8%).

По сравнению с группой контроля как в I, так и во II группе 
значимо чаще (p<0,05) встречались болезни нервной системы, ГБ, 
ИБС и СД II типа. Во II группе также чаще (p<0,05) имели место за-
болевания щитовидной железы.

По сравнению с I группой частота встречаемости форм СД 
II типа была выше во II группе на 63,5% (p<0,05), ИБС – на 66,2% 
(p<0,05), ГБ – на 51,7% (p<0,05), неврологических заболеваний – 
на 67,0% (p<0,05), заболеваний щитовидной железы была выше 
на 87,5% (p<0,05). Летальные исходы во II группе имели место на 
85,3% чаще (p<0,05), чем в I группе. При этом частота встречаемо-
сти СД II типа в первый год во II группе была выше на 50,0%, чем в 
I группе (p<0,05). 

На основании полученных данных с помощью метода логи-
стической регрессии построена модель оценки вероятности воз-
никновения осложнений в течение трёх лет после перенесённого 
COVID-19-ассоциированного диффузного альвеолярного повреж-
дения лёгких, и создана программа для ЭВМ «Модель прогноза 
возникновения осложнений при COVID-19-ассоциированном 
диффузном альвеолярном повреждении лёгких» [8]. Разработан-
ная программа для оценки вероятности развития осложнений у 
пациентов, перенёсших COVID-19 с поражением лёгочной ткани, 

Рис. 3 Исходы и причины осложнений 
COVID-19 во II группе
Fig. 3 Distribution of COVID-19 patients 
categorized by fatal outcomes and 
extrapulmonary complications observed 
over a three-year period in Group 2
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cations (65.5%), and newly diagnosed CAD (34.5%) over three 
years were 38, accounting for 30.6% of all complications in Group 
2. Twenty-five patients had preexisting HT, which resulted in 29 
complications, accounting for 23.4% of all complications noted. 
Preexisting HT complicated 64.0% of cases over three years, while 
in 36.0% of cases, HT was newly diagnosed. Twelve patients had 
preexisting nervous system diseases, with 16 cases (12.9%) repre-
senting newly diagnosed conditions and complicated preexisting 
diseases. The overall percentage of complicated preexisting neu-
rological diseases over three years was 50.0%. Thyroid diseases 
were newly diagnosed in 8 cases (6.5% of all complications), with 
the overall percentage of complications from preexisting thyroid 
diseases being 37.5%. Kidney diseases were newly diagnosed in 2 
cases, accounting for 1.6% of all complications.

Sixty-one complications (49.2% of this group) were reported 
during the first year of the follow-up period. These included 16 
cases of T2DM (14.5%), 15 cases of CAD (12.1%), 12 cases of HT 
(9.7%), 7 cases of neurological diseases (5.6%), 4 cases of thyroid 
diseases (3.2%), and 1 case of kidney disease (0.8%). 

Thirty-seven complications (29.8% of the group) were new-
ly diagnosed in the second year. These complications included 
5 cases of T2DM (14.5%), 13 cases of CAD (12.1%), 7 cases of 
HT (9.7%), 8 cases of neurological diseases (5.6%), and 2 cases 
of thyroid diseases (1.6%). In the third year, 26 complications 
(21.0%) were identified, which included 1 case of T2DM (0.8%), 
10 cases of CAD (8.1%), 10 cases of HT (8.1%), 1 case of neurolog-
ical disease (0.8%), 2 cases of thyroid diseases (1.6%), and 1 case 
of kidney disease (0.8%).

Compared to the control group, Groups 1 and 2 showed a 
significantly higher prevalence of diseases such as nervous sys-
tem disorders, HT, CAD, and T2DM (p<0.05). Group 2 also report-
ed a higher incidence of thyroid diseases (p<0.05). When compar-
ing Group 1 to Group 2, the incidence of T2DM was 63.5% higher 
in Group 2 (p<0.05), CAD was 66.2% more prevalent (p<0.05), HT 
was 51.7% higher (p<0.05), and neurological diseases were 67.0% 
more common (p<0.05). Furthermore, fatal outcomes occurred 
85.3% more often in Group 2 than in Group 1 (p<0.05). In the first 
year, the incidence of T2DM in Group 2 was 50.0% higher than in 
Group 1 (p<0.05).
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A model was created to evaluate the likelihood of complica-
tions occurring within three years after COVID-19-related ARDS 
accompanied by diffuse alveolar lung injury. This model, devel-
oped using logistic regression, is titled "Model for Predicting the 
Occurrence of Complications in COVID-19-Associated Diffuse Al-
veolar Lung Injury" [8]. This program evaluates the likelihood of 
complications in patients who have experienced COVID-19 with 
lung tissue damage, accounting for the following risk factors: co-
morbidities such as CAD and T2DM, von Willebrand factor (vWF) 
activity, and D-dimer levels. This model can be utilized during an-
nual follow-up examinations of patients who have had COVID-19 
with lung tissue damage, and the results are expressed as a per-
centage (Table 2).

The following equation describes the relationship between 
the variables:

X=-5.23154+(0.02132×fb)+(1.46709×dd)+(2.04090×dm)+(2.67248×cad),
where X represents the probability of developing complica-

tions (%), fb denotes the activity of von Willebrand factor (%), dd 
is the D-dimer level (mg/l), dm indicates T2DM (0 or 1), and cad 
signifies the presence of CAD (0 or 1).

According to the model, frequent complications three years 
after COVID-19 are observed in patients with T2DM, CAD, high 
D-dimer levels (greater than 0.5 mg/l), and low von Willebrand 
factor activity (less than 70%). The model's validation using the 
data showed a sensitivity of 70% and a specificity of 75%.

Discussion
Carbohydrate metabolism. Several hypotheses exist regard-

ing the causes of more severe coronavirus infection in patients 
with T2DM. In the context of diabetes, there is a disruption of im-
mune defense caused by the pathophysiological features of the 
condition. Thus, high glycemia over an extended period has detri-
mental effects on phagocytosis, neutrophil chemotaxis, and cellu-
lar immunity. Which, in turn, weakens the body's defense against 
infectious agents, including SARS-CoV-2. Moreover, the combina-
tion of COVID-19 and T2DM disrupts the regulatory mechanisms 
of immunity, leading to extensive damage to the lung parenchy-
ma. Patients with diabetes exhibit increased sensitivity to the 
cytokine storm facilitated by SARS-CoV-2 because diabetes pro-
motes inflammatory processes, elevating the concentration of 
cytokines in the blood [9]. Patients with COVID-19 and T2DM dis-
play higher levels of IL-6, CRP, procalcitonin, and neutrophils than 
those without diabetes [10]. In pancreatic tissue, patients with 
diabetes have increased expression of angiotensin-converting en-
zyme 2 (ACE 2) receptors, which have often been described in the 

учитывает следующие факторы риска: наличие ИБС, наличие СД 
II типа, показатели фактора Виллебранда в крови, концентрация 
Д-димера в крови. Эту модель можно использовать при ежегод-
ном контрольном осмотре пациента, перенёсшего COVID-19 с 
поражением лёгочной ткани, полученный результат приводится 
в процентном значении (табл. 2). Наблюдаемая зависимость опи-
сывается следующим уравнением: 

X=-5.23154+(0.02132×fb)+(1.46709×d)+(2.04090×cd)+(2.67248×icd), 
где X – вероятность развития осложнений (%), fb – актив-

ность фактора Виллебранда (%), d – показатель D-димер (мг/л), cd 
– наличие СД II типа (0 или 1), icd – наличие ИБС (0 или 1).

Согласно полученным данным и построенной модели, ча-
стые осложнения за три года после COVID-19 возникают у боль-
ных с СД II типа и ИБС, высокими значениями Д-димера (более 0,5 
мг/л) и низкой активностью фактора Виллебранда (менее 70%). 
Валидация модели на использованных данных показала чувстви-
тельность 70% и специфичность 75%.

Обсуждение
Углеводный обмен. На сегодняшний день существует не-

сколько гипотез относительно причин более тяжёлого течения 
коронавирусной инфекции у пациентов с СД II типа. На фоне СД 
наблюдается нарушение иммунной защиты, обусловленное пато-
физиологическими особенностями диабета. Так, сохранение вы-
сокого уровня гликемии в течение длительного периода времени 
оказывает угнетающее воздействие на процессы фагоцитоза, хе-
мотаксиса нейтрофилов и на механизмы клеточного иммунитета. 
Это, в свою очередь, ослабляет эффективность борьбы организма 
с инфекционными агентами, в том числе SARS-CoV-2. Кроме того, 
комбинация COVID-19 и СД II типа приводит к нарушению регуля-
торных механизмов иммунитета, в результате чего возникает об-
ширное поражение лёгочной паренхимы. У лиц, страдающих СД, 
отмечается повышенная чувствительность к цитокиновому штор-
му, которому способствует SARS-CoV-2. Это обусловлено тем, что 
диабет сам по себе способствует развитию воспалительных про-
цессов, увеличивая концентрацию цитокинов в крови [9]. У паци-
ентов с COVID-19 на фоне СД II типа наблюдаются более высокие 
показатели ИЛ-6, СРБ, прокальцитонина, а также нейтрофильных 
лейкоцитов по сравнению с таковыми значениями у пациентов 
без СД [10]. В панкреатической ткани у больных с СД наблюдается 
повышенная экспрессия рецепторов ангиотензинпревращающего 
фермента 2 (АПФ 2), участие которого в патогенезе COVID-19 ра-
нее описывалась неоднократно. Отсюда следует вывод, что лица 
с СД имеют более высокий риск инфицирования COVID-19. Также 
установлено, что при СД II типа отмечается более высокая экспрес-

Таблица 2 Используемые признаки в модели прогноза осложнений 
при COVID-19-ассоциированном диффузном альвеолярном 
повреждении лёгких

Признак
Parameter

Коэффициент
Coefficient

р

Intercept -5.23 0.004
Активность фактора Виллебранда, %
vWF activity, %

0.02 0.063

D-димер, мг/л
D-dimer, mg/l

1.47 0.01

Наличие СД II типа
T2DM

2.04 0.02

Наличие ИБС
CAD

2.67 0.002

Table 2 Parameters used in the model for predicting 
complications in COVID-19-related ARDS
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сия АПФ 2 в тканях лёгких, сердца и печени, что может объяснить 
полиорганную дисфункцию у лиц с сочетанием СД и COVID-19 [11].

Ключевым аспектом более интенсивного протекания 
COVID-19 у больных с СД II типа является увеличение вирусной 
нагрузки. В исследованиях выявлено, что АПФ 2 присутствует в 
бета-клетках поджелудочной железы, ввиду чего SARS-CoV-2 спо-
собен оказывать влияние на их функциональную деятельность 
и продукцию инсулина [11]. Некоторые исследователи изучали 
анализ степени тропизма вирусного агента к бета-клеткам. Дан-
ные исследования выполнялись в форме ex vivo. Для этого учёные 
подвергали инфицированию SARS-CoV-2 островки Лангерганса, 
выделенные от практически здоровых доноров. Полученные об-
разцы авторы фиксировали, а затем подвергали окраске с исполь-
зованием антител против нуклеокапсида SARS-CoV-2, которые 
были специфичны к бета-, альфа-, дельта-клеткам и эндотелиоци-
там. При этом белок нуклеокапсида чаще всего обнаруживался в 
бета-клетках, что может указывать на их преимущественное пора-
жение при данной инфекции [12]. Такая же картина наблюдалась 
и при применении антител против S-белка SARS-CoV-2, это указы-
вает на высокий тропизм SARS-CoV-2 к бета-клеткам, что может 
объяснить полученные нами данные о возникновении СД II типа и 
утяжелении его течения у переболевших COVID-19.

В ряде исследований было выявлено наличие связи между 
SARS-CoV-2 и расстройством углеводного метаболизма – высокие 
уровни гликемии отмечались у многих пациентов с COVID-19 без 
СД [13]. Также проводился комплексный сравнительный анализ 
двух групп больных с COVID-19: пациенты с ранее выявленным СД 
и лица, у которых СД был обнаружен впервые в ходе COVID-19. 
Результаты исследования оказались весьма показательными. 
У пациентов, которые уже страдали СД до заражения COVID-19, 
наблюдался существенно повышенный риск летального исхода. 
В частности, в течение первого месяца с момента начала заболе-
вания COVID-19 вероятность смертельного исхода в этой группе 
была в два раза выше по сравнению с группой пациентов с впер-
вые выявленным СД [14]. Также выявлено наличие прямой кор-
реляционной связи между количеством случаев госпитализации 
в реанимационные отделения и/или числом случаев летального 
исхода среди больных с COVID-19 и впервые диагностированным 
СД [15]. В проведённой нами работе результаты в целом совпа-
дают с более ранними исследованиями – COVID-19 увеличивает 
риск развития осложнений и развития СД впервые.

Сердечно-сосудистая система. Механизмы поражения со-
судов и сердца могут быть следующими: повреждение кардио-
миоцитов с их гибелью по причине их прямого инфицирования, 
эндотелиальная дисфункция вследствие воспаления и нарушения 
микроциркуляции, транскрипционные трансформации в кардио-
миоцитах, приводящие к генетическим нарушениям, дефекты си-
стемы гемостаза (активация системы комплемента, коагулопатии, 
поражение микрососудистого русла), дисрегуляция ренин-ан-
гиотензин-альдостероновой системы со снижением плотности 
рецепторов АПФ 2, вегетативные расстройства, повышенные кон-
центрации провоспалительных цитокинов и усиление активности 
передачи сигналов посредством Smad с формированием фиброза 
сердечной мышцы [16]. 

Длительное течение воспалительного процесса, аутоиммун-
ные изменения и длительное сохранение вируса в иммуноком-
петентных клетках кардиоваскулярной системы могут объяснять 
развитие внелёгочных последствий COVID-19 [17]. Интеграция ге-
нома SARS-CoV-2 в ДНК клеток хозяина способствует производству 
химерных транскриптов, что может влиять на клеточные функции 
и вызывать долгосрочные патологические изменения в организ-

pathogenesis of COVID-19. Consequently, patients with diabetes 
are at a higher risk of COVID-19 infection. Additionally, in T2DM, 
there is an increased expression of ACE 2 in the lung, heart, and 
liver, potentially explaining the multiple organ dysfunction ob-
served in patients with diabetes and COVID-19 [11]. 

An increase in viral load is also noted in T2DM. Studies have 
shown that ACE 2 is present in pancreatic beta cells, explaining 
why SARS-CoV-2 can impact their functional activity and insulin 
production [11]. Some researchers have analyzed the degree of 
tropism of the viral agent to beta cells, conducting ex vivo studies. 
In these studies, scientists infected the islets of Langerhans isolat-
ed from healthy donors with SARS-CoV-2. The authors preserved 
the resulting samples and then stained them using antibodies 
against the nucleocapsid of SARS-CoV-2 specific to beta, alpha, 
delta, and endothelial cells. The nucleocapsid protein was most 
frequently found in beta cells, indicating their predominant infec-
tion in this context [12]. A similar result was seen when utilizing 
antibodies against the S-protein of SARS-CoV-2, demonstrating 
a high tropism of SARS-CoV-2 for beta cells, which may explain 
our findings on the occurrence of T2DM and the worsening of its 
course in patients recovering from COVID-19.

Several studies have identified a correlation between SARS-
CoV-2 and carbohydrate metabolism disorders, as elevated gly-
cemia levels were observed in numerous patients with COVID-19 
without diabetes [13]. A comprehensive comparative analysis of 
two patient groups with COVID-19 was also conducted: patients 
with preexisting diabetes and patients who were newly diag-
nosed with diabetes during COVID-19. The study results were 
quite revealing. Patients who had diabetes before contracting 
COVID-19 had a significantly elevated risk of death. In particular, 
during the first month following the onset of COVID-19, the like-
lihood of death in this group was twice as high as in the group 
with newly diagnosed diabetes [14]. A direct correlation was also 
established between the number of hospitalizations in intensive 
care units and/or the number of deaths among COVID-19 pa-
tients with newly diagnosed diabetes [15]. Our study's findings 
align with earlier studies, i.e., COVID-19 increases the risk of com-
plications and the new onset of diabetes.

Cardiovascular system. The mechanisms of vascular and 
cardiac damage may include the following: damage to cardiomyo-
cytes and their death due to direct invasion of cardiomyocytes by 
SARS-CoV-2, endothelial dysfunction caused by inflammation and 
microcirculation disorders, transcriptional changes in cardiomy-
ocytes leading to phenotypic/physiological changes, disruption 
of hemostatic homeostasis (activation of the complement sys-
tem, coagulopathy, endothelial damage in the microvasculature,  
dysregulation of the renin-angiotensin-aldosterone axis follow-
ing ACE2 depletion, autonomic dysfunction, increased levels of 
proinflammatory cytokines, and excessive TGF-β/Smad signaling, 
leading to cardiac fibrosis [16]. 

Persistent and uncontrolled inflammation, dysregulated 
immune response, and prolonged persistence of the virus in 
the immune cells of the cardiovascular system may explain the 
development of extrapulmonary sequelae of COVID-19 [17]. In-
tegrating the SARS-CoV-2 genome into host cell DNA generates 
viral-host chimeric transcripts, which may cause cellular dysfunc-
tions and long-term pathological changes. These mechanisms 
underscore the need for further research to understand and 
manage the potential cardiovascular and other systemic compli-
cations of COVID-19 [17]. These mechanisms may underlie sev-
eral cardiovascular sequelae following COVID-19. Although our 
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ме. Эти механизмы подчёркивают необходимость дальнейших 
исследований для лучшего понимания и управления рисками, 
связанными с кардиоваскулярными и другими системными ос-
ложнениями COVID-19 [17]. Эти механизмы могут объяснить ряд 
сердечно-сосудистых последствий после COVID-19. Хотя наше ис-
следование продемонстрировало влияние COVID-19 на развитие 
сердечно-сосудистых заболеваний и их осложнений, выяснение 
ведущих механизмов поражения сердечно-сосудистой системы 
требует дальнейших исследований.

Нервная система. Приводятся различные данные относи-
тельно возникновения неврологических последствий у больных с 
COVID-19. Основными из них считаются персистенция вируса, РНК 
фрагментов или белков вирусного агента в нервной ткани, что вы-
зывает длительную активацию иммунных процессов и приводит 
к хроническому воспалению. Это может способствовать дальней-
шему ухудшению неврологического состояния.

При COVID-19 наблюдается комплексное взаимодействие 
между иммунной системой и центральной нервной системой. 
Ключевым процессом в этом взаимодействии является миграция 
Т-лимфоцитов и клеток-киллеров в ткани головного мозга, что 
приводит к активации микроглии и астроцитов. Это, в свою оче-
редь, может нарушать нормальную передачу сигналов в синапсах, 
сдерживать нейрогенез и нейробластогенез, приводить к гибели 
олигодендроцитов и уменьшению плотности миелинизирован-
ных аксонов [18]. Такие изменения подчёркивают сложность вза-
имодействия между COVID-19 и нервной системой, подтверждая 
необходимость глубоких исследований влияния вируса на невро-
логические функции. Дополнительные механизмы, объясняющие 
неврологические последствия COVID-19 включают повреждение 
эндотелиальных клеток, что может способствовать нарушению 
целостности сосудистой стенки. Активация комплементной систе-
мы, коагулопатия и микроангиопатия также играют значительную 
роль, поскольку они могут привести к микрокровоизлияниям и 
формированию микросгустков в кровеносных сосудах мозга [19]. 

Данные, полученные из лизатов головного мозга людей с 
COVID-19, по сравнению с неинфицированными контрольными 
группами, демонстрируют активацию передачи сигналов транс-
формирующего фактора роста β, гиперфосфорилирование и по-
сттрансляционную модификацию белков рецепторов и каналов, 
обычно связанных с болезнью Альцгеймера. Прямое проникно-
вение вируса в центральную нервную систему также было пред-
ложено в качестве предполагаемого гипотетического механизма 
повреждения нейронов. Данные также свидетельствуют о значи-
тельных структурных изменениях мозга после COVID-19 – анализ 
данных нейровизуализации до и через 4-5 месяцев после зара-
жения SARS-CoV-2 выявляет значительные изменения, включая 
уменьшение толщины серого вещества, повышение активности 
маркёров тканевого повреждения и уменьшение объёма мозга. 
Ввиду значительного спектра различных неврологических нару-
шений, обусловленных COVID-19, у данных пациентов может на-
блюдаться ухудшение течения сопутствующей соматической пато-
логии либо развитие нового заболевания [20], что подтверждается 
нашим исследованием.

Репродуктивная система. Повышенный уровень экспрессии 
рецепторов АПФ 2, которые имеются у мужчин в семенниках и се-
менных протоках может обуславливать влияние вируса COVID-19 
на функциональность репродуктивных органов. У женщин такие 
рецепторы располагаются в яичниках, однако до сих пор нет дан-
ных о вероятном влиянии вируса SARS-CoV-2 на эти структуры, и 
вопрос о возможном воздействии на репродуктивную способ-
ность женщин остаётся открытым [21]. Необходимы дополнитель-

study demonstrated the impact of COVID-19 on the development 
of cardiovascular diseases and their complications, clarifying the 
underlying mechanisms of cardiovascular damage requires more 
research.

Nervous system. Various studies have provided data on con-
tributors to neurological post-acute sequelae of SARS-CoV-2. The 
main ones are the persistence of SARS-CoV-2 RNA and/or protein 
in nervous tissue, which causes long-term activation of immune 
processes and leads to chronic inflammation, which can further 
deteriorate the neurological condition.

COVID-19 involves a complex interaction between the im-
mune and central nervous systems. A key process in this inter-
action is the migration of T lymphocytes and natural killer cells 
into brain tissue, which activates microglia and astrocytes. These 
events, in turn, alter neurotransmission, affect adult neurogen-
esis, and lead to oligodendrocyte loss and a decrease in myelin-
ated axon density [18]. Such changes highlight the complexity of 
the interaction between the SARS-CoV-2 virus and the nervous 
system, confirming the need for in-depth studies of the impact 
of the virus on neurological functions. Additional mechanisms 
explaining the neurological consequences of the SARS-CoV-2 vi-
rus infection include endothelial cell damage, which can lead to 
intravascular thrombosis. Activation of the complement system, 
coagulopathy, and microangiopathy also play a significant role, as 
they can lead to microhemorrhages and the formation of micro-
thrombi in the brain's blood vessels [19]. 

The researchers analyzed signaling molecules in brain lysates 
from COVID-19 patients and controls. They found evidence link-
ing SARS-CoV-2 infection to the activation of TGF-β signaling, an 
increase in tau phosphorylation, and posttranslational modifica-
tions of receptor and channel proteins commonly associated with 
Alzheimer's disease. Direct virus entry into the central nervous 
system has also been proposed as a hypothetical mechanism for 
neuronal injury. Analysis of various data, including neuroimaging 
results before and 4-5 months after SARS-CoV-2 infection, reveals 
significant changes, including reduction in gray matter thickness, 
elevated tissue injury markers, and shrinkage of overall brain vol-
ume. Given the broad spectrum of different neurological manifes-
tations associated with COVID-19, these patients may experience 
a worsening of a range of comorbidities or the development of a 
new disease [20], which is supported by our study.

Reproductive system. A high level of ACE-2 expression in 
the testes and vas deferens in males may be directly targeted and 
damaged by the virus and affect the functionality of the repro-
ductive organs. In females, the ACE2 is expressed in the ovaries. 
However, there is still no data on the SARS-CoV-2 virus targeting 
these structures, and the possible impact on female reproductive 
potential remains open [21]. Additional research is needed to 
gain insights into the potential risks and mechanisms of the vi-
rus's impact on the reproductive system of both sexes. 

SARS-CoV-2 virus enters cells by binding to the angioten-
sin-converting enzyme 2 (hACE2) receptor. This process is facili-
tated by the transmembrane protease serine 2 (TMPRSS2), which 
improves entry efficiency and infectiousness by cleaving the sur-
face glycoprotein (Spike) of the SARS-CoV-2 virus [22]. In males, 
testosterone, which enhances the expression of TMPRSS2, can 
facilitate the penetration of the virus into cells. In some severe 
endocrine disorders, the functioning of the hypothalamic-pi-
tuitary-testicular axis is disrupted. This impairment results in 
decreased levels of plasma luteinizing hormone (LH) and folli-
cle-stimulating hormone (FSH) in females, as well as lower plas-
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ные исследования для более полного понимания потенциального 
риска и механизмов воздействия вируса на репродуктивную си-
стему обоих полов. 

Большую роль в процессе внедрения вируса в клетки чело-
века, облегчая их слияние с мембраной, играет фермент TMPRSS2, 
ускоряющий гидролиз S-белка SARS-CoV-2 [22]. У мужчин вне-
дрению вируса в клетки может способствовать тестостерон, 
усиливающий экспрессию TMPRSS2. Как правило, при тяжёлых 
патологиях происходит угнетение функциональной активности ги-
поталамо-гипофизарно-тестикулярной оси, это выражается в виде 
уменьшения концентрации лютеинизирующего гормона (ЛГ) и 
фолликулостимулирующего гормона в крови у женщин, а также 
уменьшение показателей тестостерона в крови у мужчин [23]. 

Такая картина показывает, каким образом возникающий во 
время болезни стресс приводит к изменению гормонального ба-
ланса и ослаблению репродуктивной функции. При исследовании 
показателей концентрации общего тестостерона в сывороточной 
крови у мужчин, инфицированных SARS-CoV-2, была выявлена 
тенденция к его снижению. Однако эта разница не достигла по-
рога статистической значимости при сравнении с контрольной 
группой здоровых добровольцев, что соотносится с полученны-
ми нами данными. В отличие от тестостерона, концентрация ЛГ 
продемонстрировала более выраженное снижение у пациентов 
с COVID-19. Коэффициент, отражающий соотношение уровней те-
стостерона и ЛГ, также показал значительное снижение у инфици-
рованных мужчин по сравнению с группой контроля [24]. 

Выявленный рост концентрации ЛГ в сывороточной крови у 
пациентов мужского пола с COVID-19, может обуславливать пер-
вичное поражение клеток Лейдига, принимающих активное уча-
стие в продукции тестостерона в яичках. В большинстве научных 
работ указывается, что после перенесённой коронавирусной ин-
фекции у лиц мужского пола наличие вируса в сперме не обнару-
живалось. В то же время у многих пациентов отмечалось наличие 
симптомов поражения яичек, на что указывает снижение доли 
клеток Лейдига и умеренная воспалительная реакция в семенных 
пузырьках. Эти нарушения обусловлены не столько прямым воз-
действием вируса на репродуктивные органы, сколько иммунны-
ми ответами, вызванными инфекцией [25, 26]. 

В другом исследовании, проведённом среди 38 пациентов 
мужского пола, наличие SARS-CoV-2 в сперме было обнаружено в 
15,8% случаев. Также стоит отметить, что у 4 из 15 мужчин стадия 
заболевания была острой, а у 2 из 23 пациентов состояние оце-
нивалось как выздоровление [27]. Это подчёркивает комплекс-
ное влияние COVID-19 на репродуктивную систему, требующее 
дополнительного изучения и, возможно, адаптации подходов к 
лечению и реабилитации пациентов с подобными нарушениями.

Заболевания почек. Последствия для почечной ткани после 
перенесённого COVID-19 остаются сложным вопросом для ис-
следований. Первоначальные данные предполагали возможный 
тропизм вируса SARS-CoV-2 к почечным клеткам, однако в бо-
лее новых исследованиях данная гипотеза не нашла своего под-
тверждения. Среди других потенциальных причин повреждения 
почечной ткани рассматриваются: сбой регуляторных механизмов 
иммунной реакции, аутоиммунные нарушения (иммунная систе-
ма может атаковать собственные почечные ткани, ошибочно рас-
познавая их как чужеродные), продолжающийся воспалительный 
процесс (может ухудшать функцию почек даже после выздоров-
ления от острой фазы инфекции), эндотелиальные дисфункции, 
гиперкоагуляция, вегетативные расстройства [18].

Заболевания щитовидной железы. Наличие рецепторов 
АПФ-2 в тканях щитовидной железы создаёт потенциальную ми-

ma testosterone levels in males [23]. 
New evidence suggests that stress from COVID-19 affects 

the HPA axis, disrupting hormonal balance and impacting re-
productive function. It has been reported that serum total tes-
tosterone levels are reduced in males with SARS-CoV-2 infection. 
However, this difference did not reach the statistical significance 
threshold when compared with the control group of healthy 
volunteers, which is consistent with our data. In contrast to tes-
tosterone, LH levels showed a more pronounced decrease in 
patients with COVID-19. The testosterone to LH levels ratio also 
showed a significant reduction in infected males compared with 
the control group [24]. 

The detected increase in serum LH levels in male patients 
with COVID-19 may cause primary damage to testicular Leydig 
cells, which are actively involved in testosterone production. Most 
reports indicate that the virus in the sperm was not detected fol-
lowing coronavirus infection in males. At the same time, many pa-
tients presented with symptoms of testicular injury, as evidenced 
by a decrease in the proportion of Leydig cells and a moderate 
inflammatory reaction in the seminal vesicles. These disorders are 
caused more by immune responses to the infection than by the vi-
rus's direct effect on the reproductive organs [25, 26]. 

In another study conducted among 38 male patients, SARS-
CoV-2 in semen was detected in 15.8% of cases. Out of 15 males, 
4 had acute COVID-19, while 2 of 23 patients were assessed as 
recovering [27]. These findings highlight the complex impact of 
COVID-19 on the reproductive system, which requires further 
study and, possibly, adjustments to the treatment and rehabilita-
tion of patients with such disorders.

Kidney disease. The impact of COVID-19 on the renal sys-
tem is a complex issue that requires further research. Initial data 
suggested a possible tropism of the SARS-CoV-2 virus to kidney 
cells, but newer studies did not confirm this hypothesis. Oth-
er potential causes of renal tissue damage include immune re-
sponse dysregulation, autoimmunity where the immune system 
can attack its renal tissue, mistakenly recognizing it as foreign), 
ongoing inflammation (which can worsen renal function even af-
ter recovery from the acute phase of SARS-CoV-2 infection), en-
dothelial dysfunction, hypercoagulability state, and autonomic 
dysfunction [18].

Thyroid diseases. ACE-2 receptors in thyroid tissue create a 
potential target for the SARS-CoV-2 virus. This finding explains the 
possibility of direct infection of the thyroid gland by the coronavi-
rus. The functional state of the thyroid gland can significantly im-
pact the progression of COVID-19 due to the wide range of effects 
thyroid hormones have on various body systems, particularly the 
cardiovascular and respiratory systems. Given the complex in-
teraction between thyroid function and the course of COVID-19, 
special attention should be given to monitoring and correcting 
thyroid status in patients with coronavirus infection. This ap-
proach may help improve the prognosis and reduce the risk of 
complications [28].

Conclusion
The study investigated the impact of COVID-19 on the devel-

opment of chronic diseases affecting various organs and systems, 
highlighting the correlation between the severity of the illness 
and subsequent complications. The complications differed based 
on the initial severity of COVID-19, and the incidence of these 
complications also correlated with the disease's severity. Patients 
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шень для вируса SARS-CoV-2. Это объясняет возможность прямого 
инфицирования щитовидной железы коронавирусом. Функци-
ональное состояние щитовидной железы может существенно 
влиять на прогрессирование COVID-19. Это обусловлено широким 
спектром воздействия тиреоидных гормонов на различные систе-
мы организма, в частности, сердечно-сосудистую и дыхательную 
системы. Учитывая комплексное взаимодействие между функци-
ей щитовидной железы и течением COVID-19, необходимо уде-
лять особое внимание мониторингу и коррекции тиреоидного 
статуса у пациентов с коронавирусной инфекцией. Это может спо-
собствовать улучшению прогноза и снижению риска осложнений 
[28].

Заключение
Исследование выявило влияние на развитие хронических за-

болеваний ряда органов и систем и корреляцию между тяжестью 
протекания COVID-19 и последующими осложнениями. Структура 
осложнений варьировала в зависимости от исходной тяжести за-
болевания, частота встречаемости осложнений также зависела от 
степени тяжести перенесённого COVID-19. Во II группе отмечены 
значительно худшие показатели по неблагоприятным исходам и 
осложнениям, включая СД II, ИБС, ГБ, патологии нервной системы 
и щитовидной железы, а также более высокую частоту леталь-
ности по сравнению с I группой. Также среди пациентов второй 
группы чаще наблюдались случаи возникновения осложнений СД 
II типа в первые 12 месяцев после COVID-19. Не выявлено стати-
стически значимого влияния пола и возраста на количество и рас-
пределение осложнений, что, вероятно, связано с относительно 
небольшой выборкой исследования. 

На основе полученных данных нами была создана компью-
терная программа «Модель прогноза возникновения осложне-
ний при COVID-19-ассоциированном диффузном альвеолярном 
повреждении лёгких» для оценки потенциального риска воз-
никновения осложнений в течение трёхлетнего периода после 
COVID-19, учитывающая данные о наличии ИБС, СД II типа, актив-
ности фактора Виллебранда и уровня Д-димера в крови. Прове-
дённое исследование может оказать влияние на выбор тактики 
ведения пациентов, в отдельных случаях стимулировать лечеб-
но-профилактические мероприятия, например назначение анти-
коагулянтной или сахароснижающей терапии. Больше наблюде-
ний помогут выяснить механизмы развития осложнений COVID-19 
и принять меры по их предотвращению.

in Group 2 experienced significantly worse outcomes and com-
plications than those in Group 1. These complications included 
those associated with T2DM, CAD, HT, and issues related to the 
nervous system and thyroid gland, along with a higher mortality 
rate. Notably, Group 2 had a higher occurrence of complications 
associated with T2DM within the first 12 months following their 
COVID-19 diagnosis. The study did not find statistically significant 
effects of gender and age on the number and distribution of com-
plications, likely due to the relatively small sample size. 

Based on the findings, we developed a computer program 
called "Model for Predicting Complications in COVID-19-Associat-
ed Diffuse Alveolar Lung Injury". This program assesses the po-
tential risk of complications three years after COVID-19, consid-
ering factors such as CAD, T2DM, vWF activity, and D-dimer levels 
in the blood. The results of this study may influence patient man-
agement strategies and, in some cases, encourage preventive 
measures and treatments, such as the use of anticoagulants or 
hypoglycemic therapy. Further observations will help clarify the 
mechanisms behind COVID-19 complications and guide preven-
tive efforts.
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ПЕРСПЕКТИВЫ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ БОЯРЫШНИКОВ В НЕВРОЛОГИИ

С.Р. ХАСАНОВА¹, Н.В. КУДАШКИНА¹, А.В. САМОРОДОВ¹, В.А. КУРКИН², А.В. ДУБИЩЕВ², Н.А. ЗАРИПОВ³

1 Башкирский государственный медицинский университет, Уфа, Российская Федерация
2 Самарский государственный медицинский университет, Самара, Российская Федерация,
3 Таджикский государственный медицинский университет им. Абуали ибни Сино, Душанбе, Республика Таджикистан 

Цель исследования: определение антиоксидантных, антикоагулянтных и антиагрегантных свойств у некоторых представителей рода 
Crataegus L. для выбора наиболее перспективных видов при использовании в неврологии. 
Материал и методы: в качестве исследуемых объектов использовались побеги и плоды шести интродуцированных видов рода Crataegus 
L. – боярышника пенсильванского Crataegus pennsylvanica Ashe, боярышника алмаатинского Crataegus almaatensis Pojark., боярышника при-
речного Crataegus rivularis Nutt., боярышника мягковатого Crataegus submollis  Sarg., боярышника сливолистного Сrataegus prunifolia (Poir.) 
Pers., боярышника крупноколючкового Crataegus macracantha Lodd. ex Loudon и одного дикорастущего вида – боярышника кроваво-красного 
Crataegus sanguinea Pall. Для изучения антиоксидантной активности (АОА) исследуемых видов сырья применялся хемилюминесцентный ме-
тод в двух вариантах по влиянию на уменьшение светосуммы. Антикоагулянтные свойства определялись по клоттинговым тестам. Для ис-
следования антиагрегационных свойств использовался метод Born. Все полученные экспериментальные данные статистически обработаны. 
Результаты: наиболее высокая АОА наблюдалась у плодов и побегов C. almaatensis, C. sanguinea и C. submollis.  Наибольшими значения-
ми по влиянию на плазменный компонент системы гемостаза обладали плоды C. sanguinea, плоды C. submollis, плоды C. rivularis и побеги 
C. macracantha. При оценке антиагрегационной активности (ААА) наибольшие показатели установлены у плодов и побегов C. submollis, C. 
sanguinea, C. rivularis, плодов C. almaatensis. 
Заключение: наиболее перспективными видами для дальнейшего исследования и разработки эффективных лекарственных растительных 
средств для использования в неврологии являются плоды C. almaatensis, плоды и побеги C. sanguinea, C. submollis и C. rivularis.
Ключевые слова: род Crataegus L., окислительный стресс, антиоксидантная активность, хемилюминесценция, антикоагулянтные 
свойства, антиагрегантные свойства, метод Борна.
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неврологии. Вестник Авиценны. 2025;27(2):306-16. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-306-316

POTENTIAL APPLICATION OF HAWTHORN IN NEUROLOGY 
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1 Bashkir State Medical University, Ufa, Russian Federation
2 Samara State Medical University, Samara, Russian Federation
3 Avicenna Tajik State Medical University, Dushanbe, Republic of Tajikistan

Objective: To assess the antioxidant, anticoagulant, and antiplatelet properties of various species from the genus Crataegus L. and to select the most 
promising candidates for neurological applications.
Material and methods: The study utilized the shoots and berries of six introduced species from the genus Crataegus L. and one wild species. The 
species examined included:
1. Crataegus pennsylvanica Ashe (Pennsylvania hawthorn)
2. Crataegus almaatensis Pojark (Almaty hawthorn) 
3. Crataegus rivularis Nutt. (River hawthorn) 
4. Crataegus submollis  Sarg. (Soft-leaved hawthorn) 
5. Crataegus prunifolia (Poir.) Pers. (Plum-leaved hawthorn)
6. Crataegus macracantha Lodd. ex Loudon (Large-thorned hawthorn)
7. A wild species, Crataegus sanguinea Pall (Red hawthorn) 
Two variations of chemiluminescence tests were employed to evaluate these species' antioxidant activity (AOA) and quantify the decrease in light 
emission. The anticoagulant properties were assessed through coagulation tests, while Born's optical platelet aggregometry was utilized to determine 
antiplatelet activity. All experimental data obtained were statistically analyzed.
Results: The highest AOA levels were found in the berries and shoots of C. almaatensis, C. sanguinea, and C. submollis. The most significant effects on 
the plasma component of the hemostasis system were noted in the berries of C. sanguinea, C. submollis, C. rivularis, and the shoots of C. macracantha. 
In assessing antiplatelet (AP) effects, the highest measurements were recorded in the berries and shoots of C. submollis, C. sanguinea, C. rivularis, and 
C. almaatensis.
Conclusion: The berries of C. amanuensis and the berries and shoots of C. sanguinea, C. submollis, and C. rivularis are the most promising species for 
further research and development of effective herbal medicines for use in neurology.
Keywords: The genus Crataegus L., oxidative stress, antioxidant activity, chemiluminescence, anticoagulant properties, antiplatelet properties, Born 
method.
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Введение
В настоящее время наблюдается значительный рост количе-

ства людей с заболеваниями нервной системы. Более 30% людей 
на планете, по данным медицинской статистики, имеют в своём 
анамнезе неврологические расстройства. Это грозит повышени-
ем инвалидизации среди работоспособного населения1. Инсульт, 
мигрень и деменция – самые распространённые болезни нерв-
ной системы2. Высокая стрессовая ситуация в мире (пандемии, 
локальные войны и т.п.), психоэмоциональная неустойчивость, 
большое количество экзо- и эндогенных этиологических факто-
ров привели к резкому увеличению количества   неврологиче-
ских заболеваний [1]. Одним из ведущих эндогенных факторов 
развития нервных заболеваний является чрезмерная активация 
свободнорадикального перекисного окисления липидов (ПОЛ), 
что приводит к повреждению мембран нейронов и к их апоптозу 
[2]. Также установлено, что причиной большинства острых нару-
шений мозгового кровообращения является повышенное тром-
бообразование, что приводит к атеросклеротическим поврежде-
ниям эндотелия сосудов и в дальнейшем – развитию тромбоза. 
Это делает перспективным использование средств с антитромбо-
тической активностью для профилактики данных заболеваний [3].  
Отечественные и зарубежные экспериментальные работы дока-
зывают эффективность применения веществ растительного про-
исхождения в лечении различных неврологических заболеваний 
[4-6].  Поэтому является актуальным поиск и разработка новых 
эффективных растительных средств с антиоксидантными, антиа-
грегантными и антикоагулянтными свойствами для применения 
в неврологии. 

Препараты боярышника являются классическими лекар-
ственными средствами, используемыми, преимущественно, в 
кардиологии за счёт своих кардиотонических, антиаритмических, 
гиполипидемических и гипотензивных свойств [7-11]. Фармако-
логические  свойства боярышников обуславливают различные 
биологически активные соединения, такие как,   флавоноиды:  
гиперозид, рутин, витексин, кверцетин, апигенин, лютеолин, ори-
ентин; гидроксикоричные килоты: хлорогеновая кислота, кофей-
ная кислота; сапонины: урсоловая кислота, олеаноловая кислота, 
кратеговая кислота; процианидины: олигомеры и полимеры эпи-
катехина; дубильные вещества, жирные кислоты, лигнаны, фито-
стерины, содержание  которых установлено в различных частях 
боярышников – плодах, семенах, цветках, листьях и побегах [12-
16].

Представители рода Crataegus L. имеют достаточно широ-
кий спектр биологической активности, что делает их перспектив-
ными источниками новых отечественных эффективных лекар-
ственных препаратов, которые можно использовать и в других 
отраслях медицины. Так например, в научной литературе имеют-

1  Всемирная организация здравоохранения. https://www.who.int/ 
[Дата обращения: 10.09.2024]
2  Последующие меры в контексте политической декларации третьего 
совещания высокого уровня Генеральной Ассамблеи по профилактике 
неинфекционных заболеваний и борьбе с ними // Всемирная организация 
здравоохранения. https://apps.who.int/gb/ebwha/pdf_files/WHA75/
A75_10Add4-ru.pdf [Дата обращения: 10.05.2023]

Introduction
Currently, there is a significant rise in the number of people 

with diseases of the nervous system. According to medical sta-
tistics, more than 30% of people on the planet have a history of 
neurological disorders. This situation poses a risk of increased dis-
ability among the working population1. Stroke, migraines, and de-
mentia are the most common neurological diseases2. Crises such 
as wars, natural disasters, and global pandemics like COVID-19 
lead to high levels of worldwide stress and emotional instability. 
Additionally, various external and internal factors have contribut-
ed to a significant increase in the prevalence of neurological dis-
eases [1]. One of the leading endogenous factors in the develop-
ment of nervous system diseases is excessive lipid peroxidation 
(LPO), triggered by reactive oxygen species (ROS), which damages 
neuronal membranes and leads to apoptosis [2]. It has also been 
established that the cause of most acute cerebrovascular acci-
dents is increased thrombus formation, caused by atherosclerotic 
damage to the vascular endothelium and subsequently leading 
to thrombosis. These findings make using agents with antithrom-
botic activity promising to prevent these diseases [3]. Several ex-
perimental studies prove the effectiveness of using plant-derived 
medicines in treating various neurological diseases [4-6]. There-
fore, searching for and developing new effective plant-derived 
drugs and herbal medicines with antioxidant, antiplatelet, and 
anticoagulant properties for use in neurology is relevant.

Hawthorn preparations have been traditionally used in car-
diology due to their cardiotonic, antiarrhythmic, hypolipidemic, 
and hypotensive properties [7-11]. The pharmacological effects 
of hawthorn result from various biologically active compounds, 
including flavonoids: hyperoside, rutin, vitexin, quercetin, apigen-
in, luteolin, and orientin; hydroxycinnamic acids: chlorogenic acid 
and caffeic acid; triterpene saponins: ursolic acid, oleanolic acid, 
and crataegic acid; procyanidins: oligomers and polymers of epi-
catechin; as well as tannins, fatty acids, lignans, and phytosterols, 
the content of which was found in various parts of hawthorn – 
berries, seeds, flowers, leaves, and shoots [12-16].

Representatives of the genus Crataegus L. have a relatively 
wide range of biological activity, making them promising sources 
of new effective health agents in traditional medicine that can be 
utilized in other areas of medicine. Thus, there have been reports 
on the neuroprotective activity of hawthorn extract in an exper-
imental stroke model [17]; some bioactive compounds isolated 
from hawthorn have been shown to possess antiplatelet aggre-
gation properties [18]. Popovic-Milenkovic MT et al (2014) found 
that "aqueous-alcoholic extract of the f berries of the Crataegus 
nigra showed antioxidant and anxiolytic activity" [19]. Yushkova 
EI et al (2017) reported that "o-glycosidic flavonoids and oligo-
meric proanthocyanidins showed significant inhibitory activity 

1 World Health Organization. https://www.who.int/ [Accessed: 10.09.2024]
2 Follow-up to the political declaration of the third high-level meeting of the 
General Assembly on the prevention and control of noncommunicable diseases // 
World Health Organization. https://apps.who.int/gb/ebwha/pdf_files/WHA75/
A75_10Add4-ru.pdf [Accessed: 10.05.2023]
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ся данные о нейропротекторной активности экстракта боярышни-
ка на модели экспериментального инсульта [17];  у некоторых био-
логически активных соединений, выделенных из боярышника, 
установлены антитромбические свойства [18]; «водно-спиртовой 
экстракт плодов вида Crataegus nigra проявил антиоксидантную и 
анксиолитическую активность» [19]; «о-гликозидные флавоноиды 
и олигомерные проантоцианидины проявляли значительную ин-
гибирующую активность в отношении вируса простого герпеса» 
[20]; экстракты из цветков и побегов обладают антидепрессивным 
действием [21]; экстракт Crataegus oxyacantha показал антиокси-
дантные, гиполипидемические и гепатопротекторные свойства, а 
экстракт, полученный из  смеси листьев  Crataegus pinnatifida и ко-
журы Citrus unshiu был эффективным при нарушении липидного 
профиля [22-24]; у семян некоторых видов Crataegus L. в экспе-
рименте установлены  антиоксидантные, а также,  противовоспа-
лительные, противодиабетические, противоопухолевые свойства 
[25]. 

Представленные литературные данные делают целесоо-
бразным проведение исследований, доказывающих перспек-
тивность использования представителей рода Crataegus L.  для 
профилактики и лечения не только сердечно-сосудистых заболе-
ваний, но и заболеваний обмена веществ, печени, сахарного диа-
бета, онкологических и неврологических заболеваний.   

Цель исследования
Определение антиоксидантных, антикоагулянтных и антиа-

грегантных свойств у некоторых представителей рода Crataegus L. 
для выбора наиболее перспективных видов для использования в 
неврологии.

Материал и методы
В качестве исследуемых объектов использовались побе-

ги и плоды шести интродуцированных видов рода Crataegus L.: 
боярышника пенсильванского – Crataegus pennsylvanica Ashe, 
боярышника алмаатинского – Crataegus almaatensis Pojark., боя-
рышника приречного – Crataegus rivularis Nutt., боярышника мяг-
коватого – Crataegus submollis  Sarg., боярышника сливолистного 
– Сrataegus prunifolia (Poir.) Pers., боярышника крупноколючкового 
– Crataegus macracantha Lodd. ex Loudon и одного дикорастущего 
вида – боярышника кроваво-красного – Crataegus sanguinea Pall. 

Исследуемые образцы собирались в Республике Башкорто-
стан с 2016 по 2023 гг.  Побеги заготавливались в период цветения, 
плоды – в период плодоношения вручную и сушились методом 
воздушно-теневой сушки. Высушенное сырьё в бумажных паке-
тах хранилось при температуре не выше 25°C и при влажности не 
выше 50%.

Для исследования биологической активности из исследу-
емых образцов были получены: из плодов – отвары, из побегов 
– настои в соотношении 1:10 [26]. Для изучения антиоксидант-
ной активности (АОА) использован хемилюминесцентный метод. 
Применены две методики исследования. Первая основана на 
окислении солей железа, вторая методика – на влиянии на липо-
протеиновые комплексы солей железа [27]. Для регистрации хе-
милюминесценции использовался прибор «ХЛМ-003» (ООО «Би-
кап», Россия). Снижение светосуммы свечения свидетельствовало 
об АОА. 

Для исследования антиагрегантных свойств использовалась 
кровь здоровых доноров-мужчин от 18 до 24 лет in vitro. Исполь-
зована плазма крови двух вариантов: обогащённая и обеднённая 

against herpes simplex virus" [20]. Another study found that ex-
tracts from flowers and shoots exhibit antidepressant effects [21]. 
Crataegus oxyacantha extract has demonstrated antioxidant, hy-
polipidemic and hepatoprotective properties. A Crataegus Extract 
Mixture (CEM), a combination of extracts from Crataegus pinnat-
ifida leaves and Citrus unshiu peels, was effective in dyslipidemia 
[22-24]. Antioxidant, anti-inflammatory, antidiabetic, and antitu-
mor properties were experimentally established in the seeds of 
some Crataegus L. species [25]. 

The presented literary data suggest the necessity of con-
ducting studies to demonstrate the potential of using the species 
and genotypes of the genus Crataegus L. for preventing and treat-
ing cardiovascular, metabolic, and liver diseases, as well as diabe-
tes, oncological conditions, and neurological disorders.   

Purpose of the study
Assessment of antioxidant, anticoagulant, and antiplatelet 

properties in selected species of the genus Crataegus L. to iden-
tify the most promising candidates for neurological applications.

Material and methods
The shoots and berries of six introduced species of the ge-

nus Crataegus L. were used as objects of study: 
1. Crataegus pennsylvanica Ashe (Pennsylvania hawthorn)
2. Crataegus almaatensis Pojark (Almaty hawthorn) 
3. Crataegus rivularis Nutt. (River hawthorn) 
4. Crataegus submollis  Sarg. (Soft-leaved hawthorn) 
5. Crataegus prunifolia (Poir.) Pers. (Plum-leaved hawthorn)
6. Crataegus macracantha Lodd. ex Loudon (Large-thorned 

hawthorn)
7. A wild species, Crataegus sanguinea Pall (Red hawthorn) 
The studied samples were collected in the Republic of Bash-

kortostan, Russia, from 2016 to 2023. The shoots were harvested 
at the blooming stage, and the berries were harvested by hand at 
the fruiting stage. Drying of the raw materials was carried out us-
ing the air-shadow method. The dried raw materials were stored 
in paper bags at a temperature not exceeding 25°C and at a hu-
midity above 50%.

To study biological activity, decoctions from the berries and 
infusions from the shoots were prepared with a plant-to-solvent 
ratio of 1/10 [26]. The chemiluminescent method was employed 
to examine antioxidant activity (AOA). Two research methods 
were utilized: the first is based on the reduction of iron salts, 
while the second assesses the effect of iron salts on lipoprotein 
complexes [27]. The device "HLM-3" (BIKAP Company Limited, 
Moscow, Russia) was used to record chemiluminescence, where 
a decrease in light emission indicated AOA. 

The blood of healthy male donors aged 18 to 24 was used 
in vitro to investigate antiplatelet aggregation activity (AAA). Two 
types of blood plasma were involved: platelet-rich plasma (PRP) 
and platelet-poor plasma (PPP). The Born method was applied in 
the experiment. A platelet aggregation analyzer, AT-02 (Research 
and Production Company Medicina-Tekhnika LLC, Saint Peters-
burg, Russia), was utilized to assess AAA [28]. In this study model, 
collagen at a concentration of 5 mg/ml and adenosine diphos-
phate (ADP) at 20 μg/ml were used as activators to initiate plate-
let aggregation.

Coagulation tests were conducted to assess the species' an-
ticoagulant activity (ACA). Calculations were performed using a 
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blood coagulation analyzer, KoaTest-2 Astra (Astra Research and 
Production Center, Bashkortostan, Ufa, Russia) [29]. The study fo-
cused on the effects of the species under study on various plasma 
hemostasis component parameters.

All studies included appropriate comparator drugs (see Ta-
ble 1).

All experimental results were analyzed using the statistical 
software Statistica 10.0 (StatSoft Inc., Tulsa, OK, USA). The normal-
ity of the data distribution was assessed using the Shapiro-Wilk 
test. Since the distribution of the data obtained was found to be 
non-normal, nonparametric methods were applied for further 
statistical analysis. The results are presented as medians and the 
25th and 75th percentiles. Paired comparisons between indepen-
dent groups were conducted using the Mann-Whitney U-test. 
The significance threshold (p-value) for statistical tests was set at 
0.05.

Results and discussion
The results of the AOA conducted on the studied samples 

using two different models are presented in Table 2.
According to the data obtained, all the samples studied 

exhibited varying levels of AOA, which influenced both the ROS 
concentration reduction and the LPO rate. In comparing the AOA 
of the reference drugs, it was found that ascorbic acid exhibited 
the highest AOA at the studied concentrations (97.8% and 92.9%, 
respectively), surpassing the AOA of rutin (69.5% and 53.6%, re-
spectively).

On par with the reference drug level of rutin, the following 
berries exhibited AOA: C. prunifolia, C. rivularis, and the shoots of 
C. prunifolia and C. rivularis. Additionally, the shoots and berries 
of C. almaatensis, C. sanguinea, and C. submollis demonstrated 
higher AOA than rutin. Notably, the highest AOA recorded, com-
parable to ascorbic acid, was observed in the shoots of C. submol-
lis (88.0% and 93.6%, respectively) and C. sanguinea (94.4% and 
82.8%, respectively).

Comparing the AOA of the berries and shoots of the studied 
species of Crataegus L., it was found that the AOA of the berries 
and shoots of C. almaatensis, C. sanguinea, and C. submollis was 
statistically significantly higher than that of the berries and shoots 
of C. rivularis, C. pennsylvanica, C. prunifolia, and C. macracantha 
(p<0.05). Furthermore, it was observed that the shoots of the 
studied Crataegus L. species exhibited statistically significantly 
higher AOA than the berries in both models of AOA assessment.

The ACA indices of the studied Crataegus L. species and the 
comparison drug are presented in Table 3.

Based on the data collected, all analyzed samples prolonged 
APTT, suggesting they possess ACA. However, the APTT values for 
these samples were shorter than the APTT of the reference drug.

Хасанова СР с соавт. Использование боярышников в неврологии

тромбоцитами. В эксперименте применён метод Born. В исследо-
ваниях антиагрегационной активности (ААА) использован агрего-
метр АТ-02 (ООО НПФ Медицина-техника, Россия) [28]. В модели 
исследования применялись коллаген (5 мг/мл) и аденозиндифос-
фат (20 мкг/мл) в качестве индукторов агрегации. 

Для определения антикоагулянтной активности (АКА) ис-
следуемых объектов были использованы клоттинговые тесты. 
Подсчёты проводились на анализаторе свёртывания крови АСКа 
2-01-«Астра» (ООО НПЦ «Астра», Россия) [29]. Было исследовано 
влияние на различные показатели плазменного звена гемостаза.

Во всех исследованиях использованы соответствующие пре-
параты сравнения (табл. 1).

Все результаты эксперимента были обработаны с использо-
ванием статистического пакета Statistica 10,0 (StatSoft Inc., Tulsa, 
OK, USA). Нормальность распределения полученных данных про-
верялась с помощью критерия Шапиро-Уилка. Вид распределе-
ния полученных данных отличался от нормального, поэтому при 
дальнейшей статистической обработке результатов использова-
лись непараметрические методы. Данные представлены в виде 
медианы, 25 и 75 процентилей. Парные сравнения в независимых 
группах проводились по U-критерию Манна-Уитни. Критический 
уровень значимости р для статистических критериев принимали 
равным 0,05.

Результаты и их обсуждение
Результаты АОА исследуемых образцов с использованием 

двух моделей представлены в табл. 2. 
Согласно полученным данным, все исследуемые образцы 

обладают различной степенью АОА, влияя как на уменьшение кон-
центрации АФК, так и на скорость ПОЛ. При сопоставлении АОА 
препаратов сравнения выявлено, что наиболее высокой АОА в ис-
следуемой концентрации обладает аскорбиновая кислота (97,8% и 
92,9% соответственно), чем рутин (69,5% и 53,6% соответственно). 

На уровне препарата сравнения рутина обладают АОА пло-
ды C. prunifolia, плоды C. rivularis, побеги C. prunifolia и побеги C. 
rivularis.  Побеги C. almaatensis, плоды C. almaatensis, плоды C. 
sanguinea и плоды C. submollis показали более высокую АОА, чем 
рутин. Самую высокую АОА, не уступающую по силе аскорбино-
вой кислоте, показали побеги C. submollis (88,0% и 93,6% соответ-
ственно) и побеги C. sanguinea (94,4% и 82,8% соответственно). 

При сравнении АОА плодов и побегов исследуемых видов 
Сrataegus L. между собой, оказалось, что АОА плодов и побегов 
C. almaatensis, C. sanguinea и C. submollis статистически значи-
мо выше, чем у плодов и побегов C. rivularis, C. pennsylvanica, C. 
prunifolia, C. macracantha (р<0.05). Также в эксперименте было за-
мечено, что в целом, побеги исследуемых видов Сrataegus L. пока-
зали статистически значимо более выраженную АОА, чем плоды, 
в обеих моделях исследования АОА. 

Таблица 1 Препараты сравнения                                                                                                                       Table 1 Comparator drugs used in the study

Вид исследуемой активности
Type of activity being studied

Препарат сравнения
Comparator drug

Дозы
Doses

АОА
Аскорбиновая кислота

Ascorbic acid
5% 0,5 мл
5% 0.5 ml

АОА
Рутин
Rutin

0,05% 0,5 мл
0,05% 0.5 ml

ААА
Ацетилсалициловая кислота

Acetylsalicylic acid
2×10-³ моль/л

2×10-3 mol/l
АКА
ACA

Гепарин натрия
Sodium heparin

5×10-4 г/мл
5×10-4 g/ml
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The samples exhibited varying degrees of effect on the 
APTT. The highest values were recorded for the berries of C. san-
guinea (+7.2), C. submollis (+7.3), C. rivularis (+7.1), and shoots 
of C. macracantha (+6.9). No statistically significant differences 
were observed when comparing the ACA data between the ber-
ries and shoots of the studied Crataegus L. species (p>0.05).

Table 4 presents the AAA indices for the studied Crataegus L. 
species compared to the reference drug.

The obtained values revealed that all the studied raw ma-
terial samples affect the platelet aggregation parameters, except 
for the disaggregation rate. It was determined that the examined 
types of raw materials reduce the maximum amplitude to vary-
ing degrees, indicating their effects on platelet aggregation. C. 
almaatensis shoots demonstrated results comparable to those 
of acetylsalicylic acid. The berries of C. submollis exceeded the 
AAA parameters of the comparison drug by 19%, the berries of C. 

Показатели АКА исследуемых видов Сrataegus L. и препарата 
сравнения представлены в табл. 3.

Согласно полученным данным, все исследуемые образцы 
увеличивали показатель АПТВ, который является основным среди 
показателей плазменного звена гемостаза. Это свидетельствует 
об их АКА. Однако, величина данного показателя у исследуемых 
образцов оказалась меньше, чем у препарата сравнения.  

Образцы обладали различной степени выраженности влия-
нием на данный показатель – наиболее высокими значениями об-
ладали плоды C. sanguinea (+7,2), плоды C. submollis (+7,3), плоды 
C. rivularis (+7,1) и побеги C. macracantha (+6,9). Однако, при срав-
нении полученных данных АКА плодов и побегов исследуемых ви-
дов Сrataegus L. между собой, можно сказать, что не было обна-
ружено между ними статистически значимых различий (р>0,05). 

Показатели ААА изученных видов Сrataegus L. и препарата 
сравнения представлены в табл. 4.

Таблица 2 Показатели хемилюминесценции на модельных 
системах генерации активных форм кислорода (АФК) и 
ПОЛ исследуемых видов рода Crataegus L., Ме [Q1; Q3]

Объект исследования
Species and morphological 
parts

Концентрация,
г/мл

Concentration,
g/ml

Модель АФК/ROS Модель ПОЛ/LPO

Светосумма свечения
Total light emission

% контроля
Control, %

Светосумма свечения
Total light emission

% контроля
Control, %

Контроль
Control

23.52 22.53

Плоды/Berries of
C. submollis

0.5 4.98 [4.77; 5.19] ⃰ °γ 78.8 6.98 [6.62; 7.54] ⃰ °γ 69.0

Плоды/Berries of
C. pennsylvanica

0.5 17.21 [16.23; 18.34] ⃰ °γ 26.9 16.63 [15.87; 17.21] ⃰ °γ 26.2

Плоды/Berries of
C. macracantha

0.5 17.72 [17.21; 18.13] ⃰ °γ 24.8 17.47 [16.82; 18.03] ⃰ °γ 22.5

Плоды/Berries of
C. sanguinea

0.5 5.81 [5.54; 6.34] ⃰ °γ 79.3 7.91 [7.32; 8.54] ⃰ °γ 64.9

Плоды/Berries of
C. almaatensis

0.5 5.67 [5.26; 6.15] ⃰ °γ 75.9 6.45 [6.11; 7.23] ⃰ °γ 71.4

Плоды/Berries of
C. rivularis

0.5 16.94 [16.01; 17.87] ⃰ °γ 27.9 15.45 [14.54; 16.21] ⃰ °γ 31.4

Плоды/Berries of
C. prunifolia

0.5 16.45 [15.95; 17.14] ⃰ °γ 30.1 12.67 [11.78; 13.32] ⃰ °γ 43.8

Побеги/Shoots of
C. submollis

0.5 2.80 [2.23; 3.03) ⃰ °γ 88.0 1.44 [1.39; 1.52) ⃰ γ 93.6

Побеги/Shoots of
C. pennsylvanica

0.5 14.82 [13.91; 15.56] ⃰ °γ 37.1 15.71 [14.97; 16.54] ⃰ °γ 30.3

Побеги/Shoots of
C. macracantha

0.5 15.7 [14.98; 16.56] ⃰ °γ 33.3 16.35 [15.43; 17.21] ⃰ °γ 27.4

Побеги/Shoots of
C. sanguinea

0.5 1.31 [1.23; 1.34] ⃰ γ 94.5 3.88 [3.54; 4.12] ⃰ γ 82.8

Побеги/Shoots of
C. almaatensis

0.5 2.98 [2.56; 3.12] ⃰ °γ 87.4 4.63 [4.23; 5.11] ⃰ °γ 79.5

Побеги/Shoots of
C. rivularis

0.5 10.51 [9.45; 11.23] ⃰ °γ 55.3 11.45 [10.87; 12.09] ⃰ ° 49.2

Побеги/Shoots of
C. prunifolia

0.5 11.45 [10.76; 12.32] ⃰ °γ 51.3 10.34 [9.87; 11.09] ⃰ ° 54.1

Аскорбиновая
кислота 5%
Ascorbic acid 5%

0.5 0.52 [0.48; 0.61] ⃰ 97.8 1.60 [1.48; 1.78] ⃰ 92.9

Рутин 0.05%
Rutin 0.05%

0.5 7.18 [6.76; 8.01] ⃰ 69.5 10.45 [9.67; 11.24] ⃰ 53.6

Примечания: n=6;  * – р<0,05 – отличия vs контроля; ° – р<0,05 – отличия vs аскорбиновой кислоты; γ – р<0,05 – отличия vs рутина
Notes: n= 6; * – p<0.05 vs. control; ° – p<0.05 vs. ascorbic acid; γ – p<0.05 vs. rutin

Table 2 Evaluation of ROS and LPO scavenging effect of 
hawthorn berries and shoots preparations by 

chemiluminescence assay, Me [Q1; Q3]

Khasanova SR et al Application of hawthorn in neurology
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sanguinea by 30%, the shoots of C. submollis by 34%, the shoots 
of C. sanguinea by 20%, the berries of C. rivularis by 32%, and 
the shoots of C. rivularis by 16%. The highest AAA was observed 
in the berries of C. almaatensis, with a value 1 1.5 times higher 
than that of the comparison drug. When comparing the AAA of 
the berries and shoots of Crataegus L., it was found that the AAA 
of the berries and shoots of C. almaatensis, C. sanguinea, C. rivu-
laris, and C. submollis was statistically significantly higher than 
that of the berries and shoots of C. pennsylvanica, C. prunifolia, 
and C. macracantha (p<0.05).

Additionally, the obtained data indicate no statistically sig-
nificant differences in the AAA value between the berries and 
shoots of the Crataegus L. species, except for C. almaatensis 
(p<0.05).

When assessing the influence of the studied samples on the 
latent period of platelet aggregation, it was noted that they in-
creased it, unlike the comparison drug, which decreased it. Analyz-
ing the effect on the platelet aggregation rate, it can be concluded 
that most samples decrease this parameter. Thus, the berries and 
shoots of C. pennsylvanica and berries of C. rivularis demonstrated 
effects at the level of the comparison drug. Berries of C. sanguin-
ea showed results higher than the effect of the comparison drug, 
which was observed in the shoots of C. rivularis, C. sanguinea, 
berries of C. macracantha, and C. almaatensis. When evaluating 
the time to reach the maximum amplitude, it was found that the 
shoots of C. almaatensis, as well as C. pennsylvanica and C. mac-
racantha, and berries of C. pennsylvanica demonstrated effects at 
the level of acetylsalicylic acid. In contrast, the berries and shoots 
of C. submollis, C. sanguinea, C. rivularis, and the berries of C. mac-
racantha exceeded the effect of the comparison drug.

Conclusion
Based on the conducted studies of the biological activity of 

seven species of the genus Crataegus L., it was established that:
The shoots of the studied species of Crataegus L. have a 

higher AOA than the berries; this dependence was not observed 
between the other studied properties (AAA, ACA).

 Анализируя полученные значения, оказалось, что все иссле-
дуемые образцы сырья влияют на все исследуемые показатели 
агрегации тромбоцитов, кроме дезагрегации. Установлено, что 
исследуемые виды сырья в различной степени уменьшают мак-
симальную амплитуду, что говорит об их влиянии на агрегацию 
тромбоцитов. Побеги C. almaatensis показали результат на уров-
не ацетилсалициловой кислоты.  Превосходили же показатели 
активности препарата сравнения плоды C. submollis на 19%, пло-
ды C. sanguinea – на 30%, побеги C. submollis – на 34%, побеги C. 
sanguinea – на 20%, плоды C. rivularis – на 32%, побеги C. rivularis 
– на 16%. Наибольшая ААА отмечена у плодов C. almaatensis, ве-
личина которой была выше препарата сравнения в 1,5 раза. При 
сравнении величины антиагрегантной активности плодов и побе-
гов исследуемых видов Сrataegus L. между собой, оказалось, что 
ААА плодов и побегов C. almaatensis, C. sanguinea, C. rivularis и C. 
submollis статистически значимо выше, чем у плодов и побегов C. 
pennsylvanica, C. prunifolia, C. macracantha (р<0,05). 

Также на основании полученных данных можно резюми-
ровать, что между плодами и побегами соответствующих видов, 
кроме C. almaatensis, нет статистически значимых отличий по ве-
личине ААА (р<0,05).  

При оценке влияния исследуемых образцов на такой 
показатель, как   латентный период агрегации тромбоцитов, 
было отмечено, что они увеличивают его, в отличие от препарата 
сравнения, который его уменьшает. Анализируя влияние на 
скорость агрегации тромбоцитов, можно сказать, что большинство 
образцов уменьшает данный показатель. Так, на уровне препарата 
сравнения показали результаты плоды и побеги C. pennsylvanica, 
плоды C. rivularis и плоды C. sanguinea; выше препарата сравнения 
наблюдался эффект у побегов C. rivularis, побегов C. sanguinea, 
плодов C. macracantha и плодов C. almaatensis. При оценке 
влияния на показатель – время достижения максимальной 
амплитуды – было выявлено, что побеги C. almaatensis, побеги 
C. pennsylvanica, побеги C. macracantha и плоды C. pennsylvanica 
влияли на данный показатель на уровне ацетилсалициловой 
кислоты, а плоды и побеги C. submollis, C. sanguinea, C. rivularis, 
плоды C. macracantha превышали препарат сравнения. 

Таблица 3 Влияние исследуемых видов Сrataegus L. на 
показатели плазменного звена гемостаза, Ме [Q1; Q3]

Объект исследования
Species and morphological parts

АПТВ, % к контролю
APTT, % to control

ПВ, % к контролю
PT, % to control

Фибриноген, % к контролю
Fibrinogen, % to control

Плоды/Berries of C. sanguinea +7.2 [5.2; 9.3] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Плоды/Berries of C. almaatensis +4.7 [3.3; 6.1] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Плоды/Berries of C. submollis +7.3 [6.9; 8.5] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Плоды/Berries of  C. rivularis +7.1 [6.3; 9.7] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Плоды/Berries of С. pennsylvanica +3.8 [2.1; 5.6] ⃰ 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Плоды/Berries of C. prunifolia +4.1 [3.7; 5.3] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Плоды/Berries of C. macracantha +4.8 [3.7; 6.1] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Побеги/Shoots of C. submollis +5.2 [3.6; 8.1] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Побеги/Shoots of C. sanguinea +5.3 [4.8; 6.9] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Побеги/Shoots of C. almaatensis +3.7 [2.6; 6.4] ⃰ 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Побеги/Shoots of  C. rivularis +5.2 [4.9; 6.4] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Побеги/Shoots of C. pennsylvanica +4.1 [3.7; 5.2] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Побеги/Shoots of C. prunifolia +3.5 [2.5; 6.2] ⃰ 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Побеги/Shoots of C. macracantha +6.9 [5.4; 8.3] ⃰ 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]
Гепарин натрия Sodium heparin +20.3 [19.7; 21.4] 0.0 [0.0; 0.0] 0.0 [0.0; 0.0]

Примечания: n=6;  * – р<0,05 – отличия vs гепарин натрия; АПТВ – активированное парциальное тромбопластиновое время; ПВ – протромбиновое время 
Notes: n= 6; * – p<0.05 vs. sodium heparin; APTT – activated partial thromboplastin time; PT – prothrombin time

Table 3 The effects of hawthorn berries and shoots 
preparations on hemostasis parameters, Me [Q1; Q3]
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Заключение
На основании проведённых исследований биологической 

активности семи видов рода Crataegus L. установлено, что:
Побеги исследуемых видов Crataegus L. обладают более вы-

сокой АОА, чем плоды; между другими исследуемыми свойства-
ми (ААА, АКА) данной зависимости на наблюдалось.   

Наиболее высокая АОА установлена у плодов и побегов C. 
almaatensis, C. sanguinea и C. submollis.  

Наибольшими значениями по влиянию на плазменный 
компонент системы гемостаза обладают плоды C. sanguinea, C. 
submollis, C. rivularis и побеги C. macracantha.

Наибольший показатель ААА наблюдается у плодов и побе-
гов C. submollis, C. sanguinea, C. rivularis и плодов C. almaatensis.

Обобщая совокупные данные по результатам проведённых 
исследований, наиболее перспективными видами для дальней-
шего исследования и разработки эффективного отечественного 
лекарственного растительного средства для использования в не-
врологии являются плоды и побеги C. almaatensis, C. sanguinea, C. 
submollis и C. rivularis.

Таблица 4 Влияние исследуемых видов Сrataegus L. 
на показатели агрегации тромбоцитов, Ме [Q1; Q3]

Объект 
исследования
Species and 
morphological parts

Латентный период, 
% к контролю

Latent period, % of 
control

Максимальная 
амплитуда (МА), % 

к контролю
Maximum 

amplitude (MA), % 
of control

Скорость 
агрегации, 

% к контролю
Aggregation rate,

 % of control

Время достижения 
МА, % к контролю

Time to MA,
 % of control

Дезагрегация, 
% к контролю

Disaggregation rate,
 % to control

Плоды/Berries of
C. submollis

+4.2 [3.2; 5.7]# -16.3 [15.2; 18.3]* +4.7 [3.2; 5.9]# +15.3 [14.1; 18.3]*# 0.0 [0.0; 0.0]

Плоды/Berries of
C. sanguinea

+7.8 [5.1; 8.1]*# -17.8 [14.2; 19.3]* -10.4 [7.2; 13.6]* +14.1 [10.2; 16.5]* 0.0 [0.0; 0.0]

Плоды/Berries of
C. almaatensis

+8.3 [6.3; 10.5]*# -20.8 [16.3; 23.1]*# -31.2 [26.4; 32.7]*# +7.2 [5.3; 10.1]* 0.0 [0.0; 0.0]

Плоды/Berries of
C. rivularis

+7.4 [5.3; 8.2]*# -18.1 [15.3; 19.7]* -8.9 [6.1; 11.7]* +15.9 [12.4; 17.5]* 0.0 [0.0; 0.0]

Плоды/Berries of
C. pennsylvanica

+4.1 [3.8; 5.3]# -6.7 [5.2; 8.3]* -9.3 [8.3; 12.6]* +9.7 [7.5; 13.2]*# 0.0 [0.0; 0.0]

Плоды/Berries of
C. prunifolia

+6.7 [5.8; 7.9]*# -3.1 [2.1; 4.5]# -4.9 [3.3; 7.9]*# +7.1 [5.3; 8.1]* 0.0 [0.0; 0.0]

Плоды/Berries of
C. macracantha

+7.8 [5.4; 9.6]*# -9.6 [7.5; 12.3]* -14.1 [10.3; 15.9]* +14.2 [8.3; 17.1]* 0.0 [0.0; 0.0]

Побеги/Shoots of
C. submollis

+3.6 [2.1; 5.8]# -18.3 [16.7; 19.5]* +12.9 [11.8; 17.9]# +16.5 [14.7; 17.9]*# 0.0 [0.0; 0.0]

Побеги/Shoots of
C. sanguinea

+3.5 [2.4; 4.3]# -16.4 [13.9; 19.5]* -18.1 [17.2; 19.8]*# +23.4 [19.2; 25.4]*# 0.0 [0.0; 0.0]

Побеги/Shoots of
C. almaatensis

+4.1 [2.3; 6.2]# -11.1 [8.9; 12.6]* -2.3 [1.2; 3.7]# +12.3 [7.5; 14.2]* 0.0 [0.0; 0.0]

Побеги/Shoots of
C. rivularis

+3.2 [2.7; 5.1]# -15.9 [13.2; 17.4]* -17.9 [16.1; 19.3]*# +21.6 [18.9; 24.3]*# 0.0 [0.0; 0.0]

Побеги/Shoots of
C. pennsylvanica

+7.6 [6.1; 8.5]*# -6.5 [6.1; 7.7]*# -9.3 [7.5; 10.8]* +10.3 [10.1; 13.4]*# 0.0 [0.0; 0.0]

Побеги/Shoots of
C. prunifolia

+5.4 [4.8; 6.9]*# -8.1 [7.6; 9.5]# -5.9 [4.3; 8.3]*# +6.6 [5.3; 7.8]* 0.0 [0.0; 0.0]

Побеги/Shoots of
C. macracantha

+4.4 [3.9; 5.1]*# -4.9 [4.3; 6.1]*# +5.7 [4.5; 6.3]*# +13.2 [11.6; 15.4]*# 0.0 [0.0; 0.0]

Ацетилсалициловая 
кислота
Acetylsalicylic acid

-2.1 [1.1; 2.6] -13.7 [10.8; 16.4]* -10.5 [7.6; 12.3]* +10.5 [8.7; 13.4]* 0.0 [0.0; 0.0]

Примечания: n=4; * – р<0,05 – отличия vs контроля; # – р<0,05 – отличия vs ацетилсалициловой кислоты 
Notes: n=4; * – p< 0.05 vs. control; # – p<0.05 vs. acetylsalicylic acid

Table 4 The effects of hawthorn berries and shoots preparations 
on platelet aggregation parameters, Me [Q1; Q3]

The berries and shoots of C. almaatensis, C. sanguinea, and 
C. submollis had the highest AOA.

C. sanguinea, C. submollis, C. rivularis berries, and shoots of 
C. macracantha have the most significant effect on the plasma 
component of the hemostasis system.

The highest AAA value is observed in berries and shoots of 
C. submollis, C. sanguinea, C. rivularis, and berries of C. almaat-
ensis.

Summarizing the aggregate data from the studies' results, it 
can be concluded that the berries and shoots of C. almaatensis, 
C. sanguinea, C. submollis, and C. rivularis are the most promis-
ing species for further research and development of an effective 
herbal medicine for use in neurology. 
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ЧТО МЫ ЗНАЕМ СЕГОДНЯ О ПРОБЛЕМНОМ ОБУЧЕНИИ 
(PROBLEM-BASED LEARNING)?

В.В. ШКАРИН¹, О.В. ФЁДОРОВА¹, М.Ю. КАПИТОНОВА², С.Б. ТАЛИП², Н. РАМЛИ², И.Б. БРОХИ², Л.А. УДОЧКИНА³, 
C.П. ГУПАЛО⁴

1 Волгоградский государственный медицинский университет, Волгоград, Российская Федерация
2 Факультет медицины и здравоохранения, Университет Малайзии Саравак, Кота Самарахан, Малайзия
3 Астраханский государственный медицинский университет, Астрахань, Российская Федерация
4 Сент-Джеймс медицинский институт, Арнос Вэйл, Сент Винсент и Гренадины 

Цель исследования: на основе стандартного вопросника определить уровень осведомлённости о проблемном обучении (problem-based 
learning, PBL) среди преподавателей фундаментальных медицинских дисциплин российских вузов и выяснить уровень подготовленности у 
разных категорий академического состава медицинских вузов РФ к внедрению PBL в образовательный процесс на доклинических кафедрах. 
Материал и методы: всего 268 преподавателей младших курсов российских медицинских университетов/факультетов приняли участие в 
анкетировании, выявляющем уровень информированности и вовлечённости в PBL как современную образовательную модальность. Данные 
анкет анализировались в программе Statistica 10. Статистическая обработка данных проводилась c применением критерия χ². Различия счи-
тались статистически значимыми при p<0,05. 
Результаты: анализ выявил, что 72% респондентов знакомы с PBL, как новой технологией преподавания доклинической медицины, и их 
осведомлённость статистически значимо была связана с полом (p<0,05, выше у женщин), возрастной категорией (p<0,01, выше в возрастной 
категории 41-50 лет), наличием учёной степени (p<0,05, выше у кандидатов наук), педагогическим стажем по специальности (p<0,01, выше 
при стаже 5-10 лет) и не связана с занимаемой должностью (p>0,05). При этом лишь немногие преподаватели проходили подготовку по пре-
подаванию с использованием ПБЛ (21%), меньшинство имело опыт его применения (46%). Уровень знаний о специфике PBL был высоким у 
7,6% респондентов, средним – у 45,8% и низким – у 46,5% и имел статистически значимую связь с возрастом респондентов (p<0,05), не будучи 
статистически значимо связанным с прочими социо-демографическими и профессиональными показателями.
Заключение: полученные данные могут быть использованы для определения когорты преподавателей, наиболее подготовленных для уча-
стия в пилотном проекте по внедрению PBL в преподавание на кафедрах медико-биологического профиля медицинских вузов.
Ключевые слова: проблемное обучение, доклиническая программа медицинского образования, факультет, преподаватели, 
осведомлённость.
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блемном обучении (problem-based learning)? Вестник Авиценны. 2025;27(2):317-26. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-317-326

PROBLEM-BASED LEARNING: WHAT DO WE KNOW ABOUT IT TODAY? 

V.V. SHKARIN¹, O.V. FEDOROVA¹, M.YU. KAPITONOVA², S.B. TALIP², N. RAMLI², I.B. BROHI², L.A. UDOCHKINA³, 
S.P. GUPALO⁴

1 Volgograd State Medical University, Volgograd, Russian Federation
2 Faculty of Medicine and Health Sciences, Universiti Malaysia Sarawak, Kota Samarahan, Malaysia
3 Astrakhan State Medical University, Astrakhan, Russian Federation
4 St James Medical School, Arnos Vale, St. Vincent and the Grenadines

Objective: To evaluate the awareness of problem-based learning (PBL) among academic staff in Russian medical universities' Basic Medical Sciences 
departments. This assessment was conducted using a standardized, partially modified questionnaire. Additionally, the study aimed to explore the 
faculty's readiness to implement PBL in their curriculum within their departments.
Methods: A total of 268 faculty members from the Basic Medical Sciences departments participated in a survey designed to assess their level of 
awareness and engagement with PBL as a modern educational approach. The survey data were analyzed using Statistica 10 software, employing 
statistical methods such as the chi-squared (χ²) test, with a significance level set at p<0.05.
Results: The analysis indicated that faculty members at Russian medical universities generally possessed a relatively high level of awareness regarding 
PBL (72%). This awareness was significantly associated with various factors: gender (p<0.05, with higher awareness in women), age (p<0.01, peaking 
among those aged 41-50), academic degree (p<0.05, being highest among PhD holders), and teaching experience (p<0.01, most prevalent in lecturers 
with 5-10 years of experience). However, awareness was not shown to be related to academic position. However, only a few lecturers received 
formal training in PBL (21%), and fewer implemented the obtained skills in their teaching practices (46%). The level of knowledge about PBL among 
respondents was categorized as high, medium, and low in 7.6%, 45.8%, and 46.5%, respectively. Knowledge levels were associated with age (p<0.05) 
but not with other socio-demographic or professional factors.
Conclusion: The collected data can identify faculty members best prepared to participate in the pilot project introducing PBL in Russian medical 
schools’ curricula.
Keywords: Problem-based learning, preclinical medical education program, faculty, lecturers, awareness.
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Введение
PBL, впервые появившееся в медицинском образовании в 

середине XX века, быстро распространилось по всему миру. Оно 
стало широко применяться не только на медицинских факультетах 
и университетах разных стран, но и в учебных заведениях, веду-
щих преподавание по другим специальностям. Однако именно 
для доклинического медицинского образования оно остаётся осо-
бенно актуальным, способствуя раннему развитию клинического 
мышления у студентов-медиков, лучшей «выживаемости» знаний 
и формированию устойчивых навыков. Постепенно PBL стало ис-
пользоваться не только в англосаксонских странах с относительно 
гибкими системами медицинского образования, но и в таких стра-
нах, как Германия и Япония, известных устоявшимися традициями 
в преподавании медицины [1-7]. 

Существует значительный интерес к преподаванию с исполь-
зованием PBL в медицинских университетах стран постсоветско-
го пространства. Однако в большинстве из них, за исключением 
Литвы и Эстонии, говорить о системном использовании данной 
образовательной технологии на доклинических кафедрах меди-
цинских вузов не представляется возможным [8, 9]. В медицин-
ских университетах других республик бывшего СССР широко ис-
пользуются различные современные образовательные модели, 
предусматривающие компетентностный подход к формированию 
программы обучения и включающие различные виды сценарного 
обучения, которые, однако, не являются традиционными модаль-
ностями PBL [10]. 

Наш опыт участия в различных научных форумах в странах 
постсоветского пространства, а также организации круглых столов 
и мастер-классов по PBL показал, что ряд преподавателей докли-
нических кафедр имеет неполное или даже неточное представле-
ние о PBL как неотъемлемой части интегрированной программы 
доклинического медицинского образования.

Цель исследования
Оценить уровень и глубину осведомлённости профессор-

ско-преподавательского состава российских медицинских вузов о 
PBL, а также выяснить их мнения о возможности и целесообразно-
сти его внедрения в учебный процесс на доклинических кафедрах.

Материал и методы
Проект исследования одобрен Этическим комитетом Вол-

гоградского государственного медицинского университета (про-
токол № 083А от 25.01.2024). Данное качественное и количествен-
ное исследование проведено в 2024 году среди преподавателей 
медицинских вузов РФ, принявших участие в работе межрегио-
нального круглого стола (Волгоград, март 2024 г.), Всероссийской 
научной конференции «Анатомия в XXI веке – традиция и совре-
менность» (Первый Санкт-Петербургский государственный меди-
цинский университет им. академика И.П. Павлова, май 2024 г.), 
Международного научно-практического форума «Современная 
морфология – фундаментальная и прикладная основа медици-
ны» (Тверской государственный медицинский университет, но-

Introduction
Problem-based learning (PBL) first emerged in medical 

education in the mid-20th century and quickly gained populari-
ty worldwide. It began to be widely adopted in medical schools 
across various countries and educational institutions for other 
fields of study. PBL is particularly important in preclinical medi-
cal education, as it fosters early development of clinical thinking 
in medical students, promotes better knowledge retention, and 
helps cultivate essential skills. Over time, PBL has been imple-
mented not only in English-speaking nations with more flexible 
medical education systems but also in countries like Germany and 
Japan, which have well-established traditions in medical teaching 
[1-7]. 

There is considerable interest in teaching using PBL in med-
ical universities across post-Soviet countries. However, except for 
Lithuania and Estonia, most of these countries do not systemati-
cally implement this educational approach in the preclinical de-
partments of their medical universities [8, 9]. Medical universities 
in other republics of the former USSR widely implement modern 
educational models emphasizing a competency-based approach 
to developing training programs. These models incorporate dif-
ferent types of scenario-based training, although they do not ad-
here to traditional PBL modalities [10]. 

Our engagement in various scientific forums across post-So-
viet countries, along with the organization of roundtable discus-
sions and master classes on PBL, has highlighted that many edu-
cators in preclinical departments possess an incomplete or even 
inaccurate understanding of PBL. However, a proper understand-
ing is crucial as PBL is an integral part of an integrated program in 
preclinical medical education.

Purpose of the study
To evaluate the faculty's awareness of PBL in Russian medi-

cal universities and to gather their opinions on the feasibility and 
potential implementation of PBL in the curriculum of the Basic 
Medical Sciences departments.

Material and methods
The research project received approval from the Ethics 

Committee of Volgograd State Medical University (protocol № 
083A dated January 25, 2024). This qualitative and quantitative 
study was conducted in 2024 and involved lecturers from medical 
universities across the Russian Federation. Participants includ-
ed those who attended the interregional roundtable discussion 
in Volgograd (March 2024), the All-Russian scientific conference 
"Anatomy in the 21st Century: Tradition and Modernity" at the 
First St. Petersburg State Medical University named after Acade-
mician I.P. Pavlov (May 2024), and the International Scientific and 
Practical Forum "Modern Morphology: Fundamental and Applied 
Basis of Medicine" at Tver State Medical University (November 
2024), all of which focused on the teaching of preclinical disci-
plines at medical universities.
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ябрь 2024 г.), где рассматривались вопросы преподавания докли-
нических дисциплин в медицинском вузе.

Всем участникам было предложено заполнить стандартную 
анкету [11] (c некоторыми модификациями) в виде гугл-формы, 
вопросы которой были разбиты на 4 блока: социо-демографиче-
ские и профессиональные данные, информированность (знание), 
практическое применение и восприятие. Всего было получено 
268 анкеты, что составило 91% от общего количества участников. 

Критерием включения явилось участие опрашиваемых в 
обозначенных мероприятиях. Критерием исключения явилось 
занимание опрашиваемыми должностей, не являющихся препо-
давательскими (аспиранты, ординаторы, старшие лаборанты) и 
педагогическая деятельность участников в подразделениях, не 
являющихся доклиническими кафедрами медицинских универси-
тетов или медицинских факультетов университетов (клинические 
кафедры и кафедры общественных дисциплин). Таким образом, 
18,7% анкет были исключены из анализа. 

Оставшиеся 218 анкет преподавателей кафедр фундамен-
тальных медицинских наук (анатомии, гистологии, нормальной и 
патологической физиологии, патологической анатомии, топогра-
фической анатомии и оперативной хирургии, биохимии, фармако-
логии, микробиологии и общественного здоровья/гигиены) были 
проанализированы, и результаты анализа обработаны с помо-
щью статистического пакета программ Statistica 10. Данные были 
представлены в виде долей и частот (%). Для сравнения групп ис-
пользован критерий χ2. Значимым считался уровень различий при 
р<0,05. 

Результаты
Рис. 1 и 2 отображают профиль респондентов в соответствии 

с ответами на вопросы социо-демографического блока. 
Как следует из рис. 1, большинство опрошенных – женщины 

(138 человек). Преимущественно респондентам было 51 и более 
лет (91 человек), на втором месте – участники 41-50 лет (58 че-
ловек), далее – 31-40 лет (38 человек), молодые преподаватели 
21-30 лет составили наименьшую часть (31 человек).

Как следует из рис. 2, преимущественно в опросе участво-
вали доценты (99 человек), на втором месте по численности – ас-
систенты/преподаватели/старшие преподаватели (78 человек), 
затем – профессора (41 человек). Больше всего участников имели 
педагогический стаж на профильной кафедре 21 и более лет (100 
человек), на втором месте – 6-10 лет (52 человека), далее – 1-5 
лет (41 человек) и 11-20 лет (25 человек). Учёную степень доктора 

All participants were asked to complete a standard ques-
tionnaire [11] (with some modifications) via a Google Form. The 
questionnaire was divided into four sections: socio-demographic 
and professional data, awareness (knowledge), practical applica-
tion, and perception. A total of 268 questionnaires were collect-
ed, representing 91% of the total participants. 

Respondents had to participate in the specified events to 
be included in the study. Those excluded from the study were re-
spondents in non-teaching positions (such as postgraduate stu-
dents, residents, and senior laboratory assistants) or those whose 
teaching activities were limited to clinical departments or depart-
ments of social sciences (i.e., not Basic Medical Sciences depart-
ments). As a result, 18.7% of the questionnaires were excluded 
from the analysis.

The remaining 218 questionnaires were analyzed and com-
pleted by teachers in Basic Medical Sciences departments, such 
as anatomy, histology, normal and pathological physiology, patho-
logical anatomy, topographic and surgical anatomy, biochemistry, 
pharmacology, microbiology, and public health. The results were 
processed statistically using the Statistica 10 software package. 
The data were presented as proportions and frequencies (%). The 
chi-square (χ2) test was employed to compare groups, with a sig-
nificance level set at p<0.05.

Results
Figures 1 and 2 illustrate the respondents' profiles based on 

their answers to the socio-demographic section questions.
According to Fig. 1, most respondents were women, totaling 

138 individuals. Most participants were 51 and older, with 91 re-
spondents in this age group. The second largest group consisted 
of participants aged 41 to 50, with 58 individuals. In comparison, 
those aged 31 to 40 numbered 38, while the youngest group of 
teachers, aged 21 to 30, comprised the smallest portion with 31 
respondents.

As shown in Fig. 2, associate professors primarily attended 
the survey (99 participants). The second largest group consisted 
of assistants, lecturers, and senior lecturers (78 participants), fol-
lowed by professors (41). Most respondents had extensive teach-
ing experience, with 100 individuals having 21 years or more in a 
field-specific department. The following largest groups had 6-10 

Рис. 1 Распределение респондентов по полу и возрасту (n=218)
Fig. 1 Distribution of respondents by gender and age (n=218)

Шкарин ВВ с соавт. Проблемное обучение

Рис. 2 Распределение респондентов по должности, 
педагогическому стажу, учёной степени, профилю кафедры и 
типу университета (n=218)
Fig. 2 Distribution of respondents by position, teaching experience, 
academic degree, department profile, and type of university (n=218)
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years of experience (52 participants), 1-5 years (41 participants), 
and 11-20 years (25 participants). Among the respondents, 33 
held a Doctor of Science degree, 113 had a PhD degree, and 72 
did not possess any academic degree. Most teaching staff were 
affiliated with public medical universities (191 participants). At 
the same time, 26 worked in the faculties of medicine (FOM) 
within a university, and one lecturer was from a private university.

The participants' responses regarding preclinical education 
programs (traditional, integrated, hybrid) and the curricula at 
preclinical departments (modular or "school" format) were ana-
lyzed. It was found that all respondents are currently involved in 
a traditional curriculum and a "school" (weekly) schedule at their 
universities.

This information is crucial because an integrated program 
and a modular schedule are optimal for effectively implement-
ing PBL. The survey revealed that none of the universities rep-
resented by the respondents have transitioned to an integrated 
program or a modular schedule.

Furthermore, we assessed socio-demographic data to de-
termine its connection with teachers' awareness of this educa-
tional modality based on responses to the second block of the 
questionnaire that focused on understanding and knowledge. 
Therefore, our key question was, "Are you aware of a teaching 
method known as Problem-Based Learning (PBL)?" The distribu-
tion of answers to this question is presented in Tables 1-5.

As shown in Table 1, women were significantly more widely 
informed about PBL (p<0.05).

As shown in Table 2, respondents aged 41-50 were signifi-
cantly more widely informed about PBL (p<0.01), followed in de-
scending order by this indicator by the age groups 31-40 years, 51 
years and older, and 21-30 years.

Table 3 shows that no significant differences in the breadth 
of awareness of PBL were identified based on the positions held.

As shown in Table 4, respondents with 6-10 years of expe-
rience (p<0.001) were significantly more widely informed about 
PBL, followed in descending order by this indicator by groups 
with 21 years or more of experience, 11-20 years, and 1-5 years.

As shown in Table 5, respondents with PhDs were signifi-
cantly more widely informed about PBL (p<0.05), followed in 
descending order by this indicator by doctors of science and 
non-doctoral teachers.

The analysis of respondents' awareness regarding the edu-
cational modality of PBL revealed that 157 participants answered 
positively to the question about their familiarity with this ap-
proach. In future analyses, we focused exclusively on this group 
of respondents.

наук имели 33 респондента, учёную степень кандидата наук – 113 
человек, у 72 не было учёной степени. Преобладающая часть про-
фессорско-преподавательского состава работает в государствен-
ных медицинских университетах (191 человек), на медицинском 
факультете общего государственного университета – 26 человек, в 
частном вузе – 1 преподаватель.

Проанализированы ответы участников на вопросы относи-
тельно типов программы доклинического образования (традици-
онная, интегрированная, гибридная) и расписания занятий на до-
клинических кафедрах (модульное или «школьное»). Оказалось, 
что у всех респондентов в вузах практикуется традиционная про-
грамма и «школьный» (понедельный) тип расписания. 

Информация о типе программы и расписания была важна 
для нас, так как для эффективного внедрения PBL оптимальной 
является интегрированная программа с модульным типом распи-
сания. Анкетирование показало, что ни в одном из вузов респон-
дентов переход на интегрированную программу и модульное рас-
писание до сих пор не осуществлён.

Социо-демографические данные представляли для нас ин-
терес с точки зрения их связи с информированностью преподава-
телей относительно данной образовательной модальности, кото-
рая оценивалась по результатам анализа ответов во втором блоке 
анкеты (информированность/знание). Поэтому определяющим 
для нас был вопрос «Известно ли Вам о таком методе преподава-
ния, как проблемное обучение (Problem-based learning)?» 

Ответы на данный вопрос распределились следующим об-
разом (табл. 1-5).

Как следует из табл. 1, статистически значимо более широко 
информированными о PBL были женщины (p<0,05).

Как следует из табл. 2, статистически значимо более широ-
ко информированными о PBL были респонденты в возрасте 41-50 
лет (p<0,01), далее по убыванию данного показателя расположи-
лись возрастные группы 31-40, 51 и более и 21-30 лет.

Как следует из табл. 3, статистически значимых различий по 
широте информированности о PBL в связи с занимаемой должно-
стью не выявлено.  

Как следует из табл. 4, статистически значимо более широко 
информированными о PBL были респонденты со стажем 6-10 лет 
(p<0.001), далее по убыванию данного показателя расположились 
группы со стажем 21 и более лет, 11-20 лет, 1-5 лет. 

Как следует из табл. 5, статистически значимо более широ-
ко информированными о PBL были респонденты-кандидаты наук 
(p<0,05), далее по убыванию данного показателя расположились 
доктора наук и неостепенённые преподаватели.

Таким образом, ответы на вопрос относительно информи-
рованности о существовании образовательной модальности PBL, 
позволили выявить 157 респондентов, ответивших на вопрос по-

Таблица 1 Распределение респондентов, знающих о 
существовании ПБЛ, по полу (n=218)

Пол
Gender

Результативный признак
Results Число степеней 

свободы
Degrees of freedom

Критерий χ² 
χ² value

Критическое 
значение χ²

χ² critical value
p

Да
Yes

Нет
No

Сумма
Total

Мужчины
Males

50 30 80

1 5.682 3.841 =0.018
Женщины
Females

107 31 138

Всего
Total

157 61 218

Примечание: p – статистическая значимость различий показателей информированности о ПБЛ в зависимости от пола (по критерию χ2 для таблиц 2×2)
Note: p – statistical significance of differences in awareness of PBL between men and women (by the χ² test for 2×2 tables)

Table 1 Distribution of respondents who are aware of the 
existence of PBL, categorized by gender (n=218)

Shkarin VV et al Problem-based learning
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When examining their experience with PBL in teaching, we 
found that less than half of the respondents (46.5%) reported 
having such an experience. Additionally, there was no significant 
association between the experience of using PBL in teaching and 
any socio-demographic indicators (p>0.05).

ложительно. В дальнейшем мы учитывали ответы лишь этой кате-
гории опрошенных.

Анализ ответов на вопрос о наличии опыта использования 
PBL в преподавании своего предмета показал, что его имеют ме-
нее половины респондентов (46,5%). При этом наличие опыта ис-

Таблица 2 Распределение респондентов, знающих о 
существовании ПБЛ, по возрасту (n=218)

Возраст, лет
Age, years

Результативный признак
Results

Число степеней 
свободы

Degrees of freedom Критерий χ² 
χ² value

Критическое 
значение χ²

χ² critical value
p

Да
Yes

Нет
No

Сумма
Total

21-30 11 20 31

3 25.089 11.345 =0.001

31-40 30 8 38
41-50 48 10 58
≥51 68 23 91

Всего
Total

157 61 218

Примечание: p – статистическая значимость различий показателей информированности о ПБЛ в зависимости от возраста (по критерию χ2 для произвольных 
таблиц)
Note: p – statistical significance of differences in awareness of PBL across age groups (by the χ² test for contingency tables of arbitrary size) 

Table 2 Distribution of respondents aware of the existence 
of the PBL categorized by age (n=218)

Таблица 3 Распределение респондентов, знающих о 
существовании ПБЛ, по должности (n=218)

Должность
Teaching position  

Результативный признак
Results Число степеней 

свободы
Degrees of freedom

Критерий χ² 
χ² value

Критическое 
значение χ²

χ² critical value
p

Да
Yes

Нет
No

Сумма
Total

Ассистент
Assistant Professor

41 24 65

3 6.627 7.815 >0.05

Старший преподаватель
Senior Lecturer

11 2 13

Доцент
Associate Professor

78 21 99

Профессор
Professor

27 14 41

Всего
Total

157 61 218

Примечание: p – статистическая значимость различий показателей информированности о ПБЛ в зависимости от должности (по критерию χ2 для произвольных 
таблиц)
Note: p – statistical significance of differences in awareness of PBL across different positions of respondents (by the χ² test for contingency tables of arbitrary size)

Table 3 Distribution of respondents who are aware of the existence 
of the PBL, categorized by the position they hold (n=218)

Таблица 4 Распределение респондентов, слышавших о 
существовании ПБЛ, по стажу преподавания 
обозначенной специальности (n=218)

Стаж, лет
Teaching 

experience,
years

Результативный признак
Results

Число степеней 
свободы

Degrees of freedom Критерий χ² 
χ² value

Критическое 
значение χ²

χ² critical value
p

Да
Yes

Нет
No

Сумма
Total

1-5 18 23 41

3 23,501 11,345 <0,001

6-10 46 6 52
11-20 18 7 25
≥21 75 25 100
Всего
Total

157 61 218

Примечание: p – статистическая значимость различий показателей информированности о ПБЛ в зависимости от стажа преподавания (по критерию χ2 для произ-
вольных таблиц)
Note: p – statistical significance of differences in awareness of PBL depending on teaching experience (by the χ² test for contingency tables of arbitrary size) 

Table 4 Distribution of respondents who have heard about the 
PBL's existence categorized by length of teaching experience in the 

designated specialty (n=218)

Шкарин ВВ с соавт. Проблемное обучение
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In the next phase of the study, we assessed the depth of re-
spondents' understanding of PBL using a standard questionnaire 
consisting of 16 questions. These questions aimed to evaluate the 
quality of participants' knowledge of this educational method-
ology. Each question provided three options: yes, no, and chal-
lenging to answer. The questions addressed various aspects of 
PBL, including its definition, goals, problem-solving, teamwork, 
knowledge integration, and active learning. Participants received 
1 point for each positive answer, while the remaining answers re-
ceived 0 points. The total points scored (ranging from 0 to 16) 
were then converted into percentages (0-100%) and categorized 
into three levels of knowledge: high (75% and above), medium 
(50-74%), and low (below 50%).

The analysis indicated that the majority of participants had 
a low level of knowledge about PBL (73 respondents, 46.5%) or 
a medium level (72 respondents, 45.8%); only 12 participants 
(7.6%) achieved a high level of knowledge.

The Table 6 presents the data regarding the interplay be-
tween the respondents’ age and the level of PBL awareness. 

Thus, it is established that the quality of knowledge about 
PBL was significantly associated with age among various socio-de-
mographic and professional factors, including gender, position, 
teaching experience, and degree. Specifically, a higher proportion 
of teachers over 40 scored less than 50% on the knowledge test.

Discussion
Current medical literature contains numerous studies on 

students' perceptions of PBL as an educational method [7, 12-
15]. Research has demonstrated that during implementing PBL, 
students progressively enhance their communication and cogni-
tive skills. Their motivation increases, and they develop a greater 

пользования PBL в преподавании не было связано ни с одним из 
социо-демографических показателей (p>0,05).

На следующем этапе исследования мы оценили глубину 
представлений респондентов, которым известно о существова-
нии PBL, применив стандартный вопросник [11] из 16 вопросов, 
по ответам на которые оценивалось качество знания участников о 
данной образовательной технологии. По каждому вопросу было 
3 варианта ответа (да, нет, затрудняюсь ответить). Вопросы каса-
лись концепции PBL, включая определение, цели, решение про-
блемы, работу в команде, интеграцию знаний, активное обуче-
ние. За каждый положительный ответ участник получал 1 балл, за 
остальные ответы – 0. Полученные баллы (от 0 до 16) переводили 
в % (0-100%) и категоризировали по трём уровням знаний: высо-
кий (75% и более), средний (50-74%) и низкий (менее 50%).

Анализ показал, что большинство участников имело низкий 
(73 респондента, 46,5%) или средний (72 респондента, 45,8%) уро-
вень знаний о PBL; лишь у 12 участников (7.6%) его уровень был 
высоким. 

В табл. 6 представлены данные о связи возраста респонден-
тов с уровнем знаний относительно PBL. 

Таким образом, установлено, что качество знаний о PBL сре-
ди всех социо-демографических профессиональных факторов 
(пол, возраст, должность, педагогический стаж, остепенённость) 
было статистически значимо связано лишь с возрастом: доля 
преподавателей, показавших низкий результат теста (менее 50%) 
была выше у респондентов старше 40 лет.

Обсуждение
В современной медицинской литературе имеется большое 

количество исследований, касающихся восприятия студентами 
PBL как образовательной модальности [7, 12-15]. Показано, что в 

Таблица 5 Распределение респондентов, знающих о 
существовании ПБЛ, по остепенённости (n=218)

Учёная степень
Academic degree

Результативный признак
Results Число степеней 

свободы
Degrees of freedom

Критерий χ² 
χ² value

Критическое 
значение χ²

χ² critical value
p

Да
Yes

Нет
No

Сумма
Total

Нет степени
No degree

45 27 72

2 8.451 5.991 =0.015

Кандидат наук
PhD

91 22 113

Доктор наук
Doctor of Science

21 12 33

Всего
Total

157 61 218

Примечание: p – статистическая значимость различий показателей информированности о ПБЛ в зависимости от остепенённости (по критерию χ2 для произвольных 
таблиц)
Note: p – statistical significance of differences in awareness of PBL depending on academic degree (by the χ² test for contingency tables of arbitrary size) 

Table 5 Distribution of respondents aware of the 
existence of the PBL categorized by academic degree (n=218)

Таблица 6 Связь возраста респондентов с уровнем 
знаний относительно PBL

Возраст, лет
Age, years

Положительный результат теста
Positive test result

Отрицательный результат теста
Negative test result p

20-40 28 13
=0.028≥41 56 60

Всего
Total 84 73

Примечание: p – статистическая значимость различий показателей информированности о ПБЛ между возрастными группами (по критерию Хи-квадрат для та-
блиц 2×2)
Note: p – statistical significance of differences in awareness of PBL between age groups (by the χ² test for 2×2 tables)

Table 6 Relationship between the age of respondents 
and the level of knowledge regarding PBL

Shkarin VV et al Problem-based learning



ВЕСТНИК АВИЦЕННЫ  
Том 27 * № 2 * 2025

323

ходе внедрения PBL у студентов прогрессивно повышаются ком-
муникационные и когнитивные навыки, увеличивается мотива-
ция, растёт желание активно получать знания из разных источ-
ников и работать в команде, а также появляется уверенность в 
собственных силах при ведении дискуссий и в поиске решений 
задач, имеющих практическое значение [7]. 

Вместе с тем, имеется значительно меньше исследований 
относительно восприятия данной педагогической технологии 
преподавателями [11, 16-18]. В частности установлено, что среди 
преподавателей медицинских вузов 61%-96% признают преиму-
щество преподавания с использованием PBL над традиционной 
программой и 64%-84% имеют желание внедрять его в образова-
тельный процесс [11, 19-22]. Данные исследования проводились с 
преподавателями, знающими о PBL не понаслышке, а уже погру-
зившимися в данную образовательную технологию и имевшими 
возможность оценить не только реакцию студентов на его внедре-
ние, но и практические результаты в виде повышения их когнитив-
ных возможностей и командных навыков. 

Этим наше исследование отличается от вышеупомянутых: 
опрошенные нами преподаватели не имели опыта работы в ус-
ловиях системного применения PBL на доклиническом этапе, 
поскольку в российских медицинских вузах оно до сих пор не 
внедрено. Поэтому мы сфокусировались на выяснении уровня 
знаний преподавателей относительно данной образовательной 
модальности с тем, чтобы выявить наиболее информированную 
часть преподавательского пула с учётом пола, возраста, педагоги-
ческого стажа по настоящей специальности, должности и наличия 
учёной степени, а также их отношение к PBL,  сформированное, 
главным образом, на основе информации, полученной ранее из 
разных источников, нежели собственного опыта его применения. 

Наши данные согласуются с результатами других исследова-
ний [18], которые указывают на связь между возрастом участни-
ков и их вовлеченностью в PBL. При этом авторы отмечают связь 
между отношением к PBL и типом вузов, в которых они работают 
(государственные или частные). В нашей стране доля частных ме-
дицинских университетов и факультетов ничтожно мала, в связи с 
чем выявить закономерность по данному фактору не представля-
ется возможным.

Наше исследование показало, что по предложенным кри-
териям оценки знаний [11], лишь единичные преподаватели по-
казали «высокий уровень» знания PBL, в то время как подавля-
ющее большинство показали либо «средний», либо «низкий» 
уровни. Это обстоятельство приводит нас к мысли о необходи-
мости создания в наших вузах образовательной среды, которая 
бы способствовала более глубокому пониманию концепции PBL 
для формирования объективного отношения к ней и осознания 
необходимости внедрения в преподавание фундаментальной 
медицины интегрированной программы, «прошитой» PBL или 
любой другой системной сценарной формой активного изучения 
доклинических предметов.  

Отрицательное отношение к PBL и нежелание глубоко изу-
чать данную образовательную технологию формируются, разу-
меется, не только как следствие недостаточной информирован-
ности. Они отмечаются у ряда преподавателей и с достаточным 
уровнем информированности. Это наблюдение согласуется с дан-
ными других авторов, которые выявили реальные препятствия к 
внедрению PBL в учебный процесс, среди которых ведущее место 
занимают сопротивление преподавателей, опасения студентов и 
отсутствие ресурсов [23]. Среди ресурсов, необходимых для вне-
дрения PBL, нужны обученные фасилитаторы, пакеты сценариев, 
в которых участвуют все или почти все доклинические кафедры, а 

desire to seek knowledge from various sources and collaborate 
effectively in teams. Additionally, they gain self-confidence in par-
ticipating in discussions and finding solutions to practical prob-
lems [7]. 

There are significantly fewer studies on how teachers per-
ceive this pedagogical technology [11, 16-18]. Research indicates 
that 61% to 96% of medical university teachers acknowledge the 
benefits of PBL compared to traditional methods, with 64% to 
84% expressing a desire to incorporate it into their educational 
practices [11, 19-22]. These studies were conducted with teach-
ers who have first-hand experience with PBL and have been im-
mersed in this educational approach. These teachers evaluated 
students' reactions to PBL implementation and observed practi-
cal outcomes, such as improved cognitive abilities and teamwork 
skills. 

Our study differs from the previous ones because the teach-
ers we interviewed lack experience in the systematic application 
of PBL at the preclinical stage, as this method has not yet been 
implemented in Russian medical universities. Therefore, we fo-
cused on assessing the teachers' knowledge of this educational 
approach. We aimed to identify the most informed segments of 
the teaching staff, considering factors such as gender, age, teach-
ing experience in their current specialty, job position, and the 
presence of an academic degree. Additionally, we explored their 
attitudes toward PBL, which are mainly shaped by information 
gathered from various sources rather than their practical expe-
rience with it. 

Our data aligns with findings from other studies [18], which 
indicate a relationship between the age of participants and their 
involvement in PBL. Additionally, the authors highlight a correla-
tion between attitudes toward PBL and the type of universities 
(public or private) where participants work. In our country, the 
proportion of private medical universities and faculties is mini-
mal, making it difficult to establish a clear pattern related to this 
factor.

Our study revealed that, based on the proposed criteria for 
assessing knowledge [11], only a few teachers demonstrated a 
"high level" of expertise regarding PBL. At the same time, the ma-
jority exhibited either "average" or "low" levels of understanding. 
This finding underscores the need to create an educational envi-
ronment in our universities that fosters a deeper comprehension 
of the PBL concept. By doing so, we can cultivate a more objective 
attitude toward PBL and recognize the necessity of integrating a 
comprehensive program that incorporates PBL or other system-
ic approaches to active learning in preclinical subjects within the 
teaching of fundamental medicine.

Negative attitudes towards PBL and a reluctance to explore 
this educational approach in depth arise not only from a lack of 
information. Many teachers who possess adequate knowledge 
also express these negative views. This observation aligns with 
findings from other researchers who have identified significant 
barriers to implementing PBL in the educational process. Among 
these barriers, the primary issues include teacher resistance, 
student apprehension, and a lack of resources.[23]. To effective-
ly implement PBL, several resources are essential. These include 
trained facilitators, a collection of scenarios that involve the par-
ticipation of nearly all preclinical departments, and a sufficient 
number of rooms that accommodate 10-11 people for simultane-
ous PBL sessions. 

It is also essential for the Ministry of Education staff to con-
sider the results of studies on teachers' attitudes towards PBL 
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также значительное количество комнат на 10-11 человек для од-
новременного проведения PBL.

Считается, что результаты изучения отношения преподавате-
лей к PBL необходимо учитывать работникам Министерства об-
разования, принимающим решения, направленные на улучшение 
педагогического процесса и внедрения новых образовательных 
технологий [18].

Заключение
Проведённое исследование показало, что преподаватели 

медицинских вузов и медицинских факультетов университетов 
РФ, а именно наиболее активная их часть (посещающие межре-
гиональные и всероссийские научные форумы) широко осведом-
лены о PBL как современной образовательной технологии, одна-
ко лишь немногие имеют опыт применения, причём достаточно 
ограниченный, или проходили обучение данной методике препо-
давания. 

Уровень информированности статистически значимо связан 
с полом, возрастом, педагогическим стажем и остепенённостью, 
но не зависит от должности, в то время как наличие опыта при-
менения или обучения технологии PBL не связано ни с одним из 
перечисленных факторов. Уровень знаний о специфике PBL у по-
давляющего большинства респондентов оценивается как средний 
или низкий, что предполагает создание академической среды, 
предрасполагающей к большей вовлечённости преподавателей 
доклинических предметов в системное внедрение в учебный про-
цесс различных форм сценарного образования.

when making decisions to enhance the pedagogical process and 
introduce new educational technologies [18].

Conclusion
The study revealed that teachers from medical universities 

and faculties across the Russian Federation – particularly those 
actively participating in interregional and all-Russian scientific fo-
rums are generally aware of PBL as a modern educational tech-
nology. However, only a small number have practical experience 
in applying it, and even those have limited exposure or training in 
this teaching method.

The level of awareness of PBL is significantly influenced by 
factors such as gender, age, teaching experience, and academic 
degree. In contrast, the experience of applying PBL or training in 
this method does not correlate with any of the various forms of 
scenario-based education within the educational process. 
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СПОСОБ ДООПЕРАЦИОННОГО ПРОГНОЗИРОВАНИЯ ГЛУБИНЫ ИНВАЗИИ 
СТЕНКИ ПРИ РАКЕ ЖЕЛУДКА ПО КЛИНИЧЕСКИМ ДАННЫМ

М.Ю. РЕВТОВИЧ¹, О.В. КРАСЬКО², А.И. ПОТЕЙКО³, Х.С. ХУССЕЙН³

1 Белорусский государственный медицинский университет, Минск, Республика Беларусь
2 Объединенный институт проблем информатики Национальной академии наук Беларуси, Минск, Республика Беларусь
3 Республиканский научно-практический центр онкологии и медицинской радиологии им. Н.Н. Александрова, пос. Лесной, Республика Беларусь 

Недостаточная эффективность традиционных методов обследования пациентов с местнораспространённым раком желудка (мРЖ) создаёт 
предпосылки для неадекватного клинического стадирования и нерационального подхода к планированию лечения. Представляется актуаль-
ной разработка и использование прогностических моделей, позволяющих точно оценить степень местной распространённости первичной 
опухоли у пациентов с мРЖ.
Цель исследования: разработать прогностическую модель (номограмму) оценки вероятности наличия инвазии первичной опухолью сероз-
ной оболочки желудка на основании анализа дооперационных данных для оптимизации объёма лечебных мероприятий и повышения ре-
зультативности лечения мРЖ. 
Материал и методы: проведён ретроспективный анализ результатов лечения 1054 пациентов, радикально оперированных по поводу мРЖ. 
Изучена взаимосвязь глубины инвазии первичной опухолью стенки желудка (pT) с рядом предоперационных клинико-морфологических и 
лабораторных показателей. Значимые факторы риска в однофакторном анализе были далее идентифицированы как независимые перемен-
ные в многофакторном логистическом регрессионном анализе, которые затем были включены и представлены в номограмме. Клиническая 
валидация модели проводилась на основании оценки отдалённых результатов лечения.
Результаты: установлено, что прогностически значимыми для оценки вероятности наличия инвазии первичной опухолью серозной оболочки 
желудка до операции являются: размер первичной опухоли (натуральный логарифм) – отношение шансов (ОШ) 5,5 (95% ДИ 3,8-8,3), р<0,001; 
инфильтративный вариант макроскопической формы роста – ОШ 1,9 (95% ДИ 1,3-3,0), р=0,002; тотально/субтотальное поражение желудка 
– ОШ 1,8 (95% ДИ 1,1-3,0), р=0,029; некогезивная аденокарцинома (high grade, GIII) – ОШ 1,7 (95% ДИ 1,1-2,9), р=0,029; уровень фибриногена 
при повышении на 1 г/л – ОШ 1,5 (95% ДИ 1,2-1,8), р<0,001. На основании линейной комбинации предикторов разработана прогностическая 
модель в виде номограммы, обладающая высокой прогностической точностью – индекс конкордации – 0,826 (95% ДИ 0,78-0,86).
Заключение: комплексный учёт клинико-морфологических особенностей опухолевого процесса в рамках применения разработанной про-
гностической модели позволяет повысить точность дооперационного определения категории Т, максимально приближая прогнозируемую 
категорию (prT) к истинной категории, определяемой при патогистологическом исследовании (рТ). 
Ключевые слова: местнораспространённый рак желудка, дооперационное прогнозирование pT4, номограмма.

Для цитирования: Ревтович МЮ, Красько ОВ, Потейко АИ, Хуссейн ХС. Способ дооперационного прогнозирования глубины инвазии стенки при 
раке желудка по клиническим данным. Вестник Авиценны. 2025;27(2):327-39. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-327-339

PREOPERATIVE PREDICTION OF WALL INVASION DEPTH OF PRIMARY TUMOR 
(PT) IN GASTRIC CANCER PATIENTS 

M.YU. REUTOVICH¹, O.V. KRASKO², A.I. PATSEIKA³, H.S. HUSSEIN³

1 Belarusian State Medical University, Minsk, Republic of Belarus
2 United Institute of Informatics Problems, National Academy of Sciences, Minsk, Republic of Belarus
3 N.N. Alexandrov National Cancer Center of Belarus, Minsk, Republic of Belarus 

The limited effectiveness of traditional examination methods for patients with locally advanced gastric cancer (LAGC) leads to inadequate clinical 
staging and an irrational approach to treatment planning. Therefore, developing and utilizing prognostic models to accurately assess the extent of local 
tumor spread in patients with LAGC is essential. 
Objective: To create a prognostic nomogram that evaluates the likelihood of serosal invasion of the primary tumor in the stomach wall (рТ4) by 
analyzing preoperative data. This model aims to optimize treatment plans and enhance the effectiveness of treatment for LAGC.
Methods: A retrospective analysis was conducted on the treatment outcomes of 1,054 patients who underwent radical surgery for metastatic gastric 
cancer (mGC). The study examined the relationship between the depth of primary tumor invasion into the gastric wall (GVI) and various preoperative 
clinical, morphological, and laboratory parameters. Significant risk factors identified in the univariate analysis were further assessed as independent 
variables in a multivariate logistic regression analysis. These variables were then incorporated into a nomogram. The clinical validation of the model 
was performed by evaluating the long-term treatment outcomes.
Results: It has been established that the following factors are prognostically significant for assessing the likelihood of invasion of the serosa of the 
stomach by the primary tumor (рТ4) preoperatively:
1. Size of the primary tumor (natural logarithm) – odds ratio (OR) 5.5 (95% CI 3.8-8.3), p<0.001.
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2. Infiltrative variant of the macroscopic growth form – OR 1.9 (95% CI 1.3-3.0), p=0.002.
3. Total or subtotal involvement of the stomach – OR 1.8 (95% CI 1.1-3.0), p=0.029.
4. Non-cohesive adenocarcinoma (high grade, GIII) – OR 1.7 (95% CI 1.1-2.9), p=0.029.
5. Fibrinogen level increase of 1 g/l – OR 1.5 (95% CI 1.2-1.8), p<0.001.
Based on a linear combination of these predictors, a prognostic model in the form of a nomogram was developed. This model demonstrates high 
predictive accuracy, with a concordance index of 0.826 (95% CI 0.78-0.86).
Conclusion: Careful consideration of the clinical and morphological features of the tumor process within the framework of applying the developed 
prognostic model increases the accuracy of determining the preoperative T category, bringing the predicted clinical T-stage (prT) as close as possible 
to the proper рТ stage determined by histopathological examination (HPE).
Keywords: Locally advanced gastric cancer, preoperative pT4 prediction, nomogram.

For citation: Reutovich MYu, Krasko OV, Patseika AI, Khussein HS. Sposob dooperatsionnogo prognozirovaniya glubiny invazii stenki pri rake zheludka po 
klinicheskim dannym [Preoperative prediction of wall invasion depth of primary tumor (pT) in gastric cancer patients]. Vestnik Avitsenny [Avicenna Bulletin]. 
2025;27(2):327-39. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-327-339

Введение
По мнению большинства исследователей, результаты ле-

чения рака желудка (РЖ) можно считать удовлетворительными 
лишь при начальных стадиях опухолевого процесса, когда опти-
мальным объёмом лечебных мероприятий является только ради-
кальное хирургическое лечение, позволяющее достичь высоких 
показателей 5-летней выживаемости, приближающихся к 100% 
[1]. К сожалению, у большинства пациентов диагностируется 
местнораспространённый (мРЖ), когда для достижения приемле-
мых отдалённых результатов лечения хирургический компонент 
должен быть дополнен периоперационной (ППХТ) или адъювант-
ной полихимиотерапией (АПХТ) [2, 3]. Преимущества и недостат-
ки подходов с применением АПХТ и ППХТ активно обсуждаются. 
Западный стандарт лечения мРЖ с применением ППХТ крити-
куется рядом исследователей за избыточность, ввиду того что у 
ряда пациентов существует низкая вероятность прогрессирования 
опухолевого процесса на фоне высокого риска развития типичных 
для подобных схем ППХТ токсических осложнений [4-7]. 

При этом, несмотря на комплексный характер лечения мРЖ, 
у ряда пациентов не удаётся предупредить прогрессирование 
мРЖ [8]. Кроме того, приобретает актуальность проблема точ-
ности дооперационного стадирования мРЖ и планирования на 
основании этого комплексного противоопухолевого лечения с 
учётом прогнозируемой вероятности развития прогрессирования 
опухолевого процесса и его вариантов (метахронной перитоне-
альной диссеминации и пр.). В частности, речь идёт о планиро-
вании ППХТ или АПХТ, а также у ряда пациентов – о дополнении 
данного объёма лечения интраперитонеальной химиотерапией. 

Цель исследования
Разработать прогностическую модель (номограмму) оценки 

вероятности наличия инвазии первичной опухолью серозной обо-
лочки желудка на основании анализа дооперационных данных 
для оптимизации объёма лечебных мероприятий и повышения 
результативности лечения мРЖ. 

Материал и методы
Проведён ретроспективный анализ отдалённых результатов 

лечения 1054 радикально оперированных по поводу мРЖ паци-
ентов в период 2008-2021 гг. в Республиканском научно-практи-
ческом центре онкологии и медицинской радиологии им. Н.Н. 
Александрова. 

Критериями включения в исследование были: 1) патогисто-

Introduction
According to most researchers, gastric cancer (GC) treat-

ment outcomes can only be considered satisfactory in the early 
stages of the disease. In these cases, the optimal treatment is 
radical surgical intervention, which can achieve high 5-year sur-
vival rates approaching 100% [1]. Unfortunately, many patients 
are diagnosed with locally advanced gastric cancer (LAGC), where 
acceptable long-term treatment outcomes require the surgical 
component to be supplemented with perioperative polyche-
motherapy (PPCT) or adjuvant polychemotherapy (APCT) [2, 3]. 
There is an ongoing debate about the advantages and disadvan-
tages of using APCT and PPCT. Some researchers criticize the 
Western-trained oncologists' approach to treating LAGC with 
PPCT as excessive, arguing that many patients have a low proba-
bility of tumor progression but face a high risk of toxic complica-
tions associated with these aggressive PPCT regimens [4-7].

Despite the complexity of mGC treatment, the progression 
of the disease cannot be prevented in some patients [8]. Addi-
tionally, the accuracy of preoperative staging has become increas-
ingly important. Planning complex antitumor treatments based 
on accurate staging is essential, considering the predicted likeli-
hood of tumor progression and its various forms, such as meta-
chronous peritoneal dissemination. This planning is particularly 
relevant for deciding on PPCT or APCT, and in certain cases, it may 
also involve adding intraperitoneal chemotherapy to the treat-
ment regimen.

Purpose of the study
To create a prognostic nomogram that evaluates the likeli-

hood of serosal invasion of a primary tumor in the stomach wall 
(рТ4). This model will be based on the analysis of preoperative 
data and aims to optimize treatment strategies and enhance the 
effectiveness of mGC treatment.

Methods
A retrospective analysis was conducted on the long-term 

treatment results of 1,054 patients who underwent radical sur-
gery for metastatic gastric cancer (mGC) at the N.N. Alexandrov 
National Cancer Center of Belarus, Minsk, Republic of Belarus, 
from 2008 to 2021.

Inclusion criteria for the study included: 1) a histopatho-
logically confirmed diagnosis of gastric adenocarcinoma without 
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логически подтверждённый диагноз аденокарциномы желудка 
без перехода опухоли на пищевод и наличия отдалённых мета-
стазов; 2) наличие предоперационного обследования, включая 
эндоскопическое, рентгенологическое и лабораторные исследо-
вания; 3) отсутствие предоперационного лечения (химиотерапии, 
лучевой терапии); 4) отсутствие в анамнезе сопутствующих острых 
и хронических воспалительных заболеваний, являющихся причи-
ной изменения клеточного состава крови. 

В качестве потенциальных предикторов глубины инвазии 
первичной опухолью стенки желудка (pT) исследованы: особен-
ности тканевой дифференцировки аденокарциномы – когезив-
ная/некогезивная, макроскопическая форма роста опухоли по R. 
Borrmann, её размер и локализация в желудке, лабораторные по-
казатели анализов крови. 

Локализация опухоли в желудке, а также макроскопическая 
форма роста первичной опухоли оценивались по данным доо-
перационной фиброгастродуоденоскопии (ФГДС) и/или компью-
терной томографии (КТ) брюшной полости. Размеры опухолей 
измерены до 1 мм по данным КТ и/или ФГДС, при наличии рас-
хождений в размерах учитывалось значение, полученное после 
выполнения эндоскопического исследования. 

После операции проводилась патогистологическая оценка 
глубины инвазии первичной опухолью стенки желудка (категория 
рТ) в соответствии с классификацией опухолей по системе TNM 
8-го пересмотра [9]. Гистологический тип оценивался по класси-
фикации опухолей желудка ВОЗ [10]. 

Лабораторные исследования включали коагулограмму 
(определение уровня фибриногена), общий анализ крови (опре-
деление абсолютного количества эритроцитов, тромбоцитов, 
нейтрофилов, лимфоцитов, моноцитов, СОЭ) и проводились за 
1-2 дня до операции. Также исследовались отношения абсолют-
ного количества нейтрофилов к лимфоцитам (NLR), тромбоцитов 
к лимфоцитам (PLR), лимфоцитов к моноцитам (LMR), уровня фи-
бриногена к лимфоцитам (FLR), уровня фибриногена к тромбоци-
там (FPR).

Статистический анализ. Количественные показатели иссле-
дования   представлены медианой и квартилями в виде Me [Q1; 
Q3]. Качественные показатели представлены числом и процента-
ми в группах в виде n (%). Сравнение в группах проводилось по 
критерию Манна-Уитни и хи-квадрат критерию соответственно. 

Для построения прогностической модели на основе линей-
ной логистической регрессии общая выборка пациентов была 
разделена случайным образом на две когорты – тестовую и об-
учающую случайным образом. В модель на тестовой выборке 
были включены прогностические факторы, которые показали 
свою дискриминационную способность на основе нескольких 
алгоритмов отбора [11-13]. Модель валидировалась на тестовой 
когорте, и рассчитывались параметры производительности моде-
ли: ранговая корреляция Соммерса (Dxy) [14], площадь под кри-
вой AUC=Dxy/2+0,5; индекс дискриминации D [15], для оценки и 
калибровки уравнения регрессии рассчитан уклон модели S на 
тестовых данных. 

Клиническая валидация модели проводилась на основании 
оценки отдалённых результатов лечения. Оценка проводилась по 
скорректированной (или канцер-специфической выживаемости) 
выживаемости (СВ) – в качестве события принимали факт смерти 
от причины, связанной с основным заболеванием. Выживаемость 
оценивалась на основании критерия Каплан-Майера с расчётом 
стандартной ошибки (S±SE), сравнение групп проводилось лог-
ранк критерием. Все расчёты проводились в статистическом паке-
те R, версия 4.3 [16]. Результаты анализа считались статистически 
значимыми при р<0,05.

tumor involvement in the esophagus and with the presence of 
distant metastases; 2) completion of a preoperative examination, 
which included endoscopic, radiological, and laboratory tests; 3) 
no preoperative treatment, such as chemotherapy or radiation 
therapy; and 4) no history of acute or chronic inflammatory dis-
eases that could affect the cellular composition of the blood.

The study investigated potential predictors of the gastric 
wall's primary tumor (pT) invasion depth. Among these predic-
tors were the tissue differentiation characteristics of adenocarci-
noma (cohesive vs. non-cohesive), the macroscopic growth form 
of the cancer according to R. Borrmann classification, its size and 
localization within the stomach, and laboratory parameters from 
blood tests.

Tumor localization and the macroscopic growth form of the 
primary tumor were assessed based on data from preoperative 
esophagogastroduodenoscopy (EGD) and/or computed tomogra-
phy (CT) of the abdomen. Based on CT and/or EGD data, tumor 
sizes were measured to the nearest millimeter; in discrepancies, 
the size recorded during the endoscopic examination was priori-
tized.

Following surgery, a histopathological assessment of the 
depth of primary tumor invasion in the gastric wall (pT category) 
was performed according to the 8th revision of the TNM tumor 
classification system [9]. The histological type was assessed based 
on the WHO classification of gastric tumors [10]. 

Laboratory tests included coagulation tests measuring fi-
brinogen levels and a complete blood count (determining the 
absolute numbers of erythrocytes, platelets, neutrophils, lym-
phocytes, monocytes, and ESR). These tests were performed 1-2 
days preoperatively. Additionally, various ratios were analyzed 
as prognostic indicators, including the neutrophil-to-lymphocyte 
ratio (NLR), the platelet-to-lymphocyte ratio (PLR), the lympho-
cyte-to-monocyte ratio (LMR), the fibrinogen-to-lymphocyte ra-
tio (FLR), and the fibrinogen-to-platelet ratio (FPR).

Statistical analysis. Quantitative study indicators are pre-
sented as medians and quartiles in Me [Q1; Q3]. Qualitative in-
dicators are expressed as counts and percentages within groups, 
denoted as n (%). Group comparisons were conducted using the 
Mann-Whitney test for continuous data and the chi-square test 
for categorical data.

To develop a prognostic model using linear logistic regres-
sion, the total sample of patients was randomly divided into two 
cohorts: a training cohort and a test cohort. Prognostic factors 
demonstrating discriminatory ability, as determined by vari-
ous selection algorithms, were included in the model based on 
the test cohort [11-13]. The model was validated using the test 
cohort, and several performance parameters were calculat-
ed: Somers' Dxy rank correlation [14], the area under the curve 
(AUC=Dxy/2+0.5), and the discrimination index (D) [15]. Addition-
ally, the slope of the model (S) was calculated on the test data to 
evaluate and calibrate the regression equation.

Clinical validation of the model was performed by assessing 
long-term treatment outcomes, specifically adjusted cancer-spe-
cific survival (CSS). An event was defined as death due to the un-
derlying disease. Survival analysis was conducted using the Ka-
plan-Meier method, with standard error calculations (S±SE), and 
comparisons between groups were performed using the log-rank 
test. All statistical analyses will be conducted with an R software 
environment (version 4.3.3, R Foundation for Statistical Comput-
ing, Vienna, Austria) [16]. Results were considered statistically 
significant at p<0.05.



AVICENNA BULLETIN 
Vol 27 * № 2 * 2025 

330

Таблица 1 Взаимосвязь клинико-морфологических факторов и 
патоморфологической глубины инвазии стенки желудка (pT)

Клинико-морфологические факторы
Clinical and morphological factors

Категория рT / pT stage Всего
Total

p
рТ1-3, n=596 рТ4, n=458

Демографические характеристики / Demographic characteristics
Возраст, лет
Age, years
(Me [Q1; Q3])

64 [55; 71] 66 [57; 73] =0.013

Пол/Gender, n (%)
Мужчины/Male 357 (59.9) 274 (59.8) 631 (59.9) >0.05
Женщины/Female 239 (40.1) 184 (40ю2) 423 (40.1)

Клинико-морфологические характеристики
Clinical and morphological characteristics

Размер опухоли, см
Tumor size, cm
(Me [Q1; Q3])

3 [2; 5] 6 [5; 9] 1054 (100%) <0.001

Поражение отделов желудка, n (%)
Stomach anatomical parts involvement, n (%)

<0.001

Один или два отдела
One/two parts

504 (84.6) 315 (68.8) 819 (77.7)

Тотальное/субтотальное 
Total/subtotal

92 (15.4) 143 (31.2) 235 (22.3)

Макроскопическая форма роста опухоли, n (%)
Macroscopic Borrmann type, n (%)

<0.001
Типы III-IV
Types III-IV 266 (44.6) 312 (68.1) 578 (54.8)

Типы I-II
Types I-II

330 (55.4) 146 (31.9) 476 (45.2)

Особенности тканевой дифференцировки аденокарциномы, n (%)
Tumor grades, n (%)

<0.001
Когезивная
Low-grade, cohesive

269 (45.1) 109 (23.9) 378 (35.9)

Некогезивная
High-grade, poorly cohesive

327 (54.9) 348 (76.1) 676 (64.1)

Table 1 The relationship between clinical and morphological 
factors and the pathological depth of gastric wall invasion (pT stage)

Таблица 2 Взаимосвязь лабораторных показателей и 
патоморфологической глубины инвазии стенки желудка (pT)

Лабораторные показатели
Laboratory indicators
(Me [Q1; Q3])

Категория рT/pT stage
p

рТ1-3, n=596 рТ4, n=458

Уровень фибриногена, г/л
Fibrinogen, g/l

3.6 [3.1; 4.3] 4.2 [3.6; 5.1] <0.001

Тромбоциты, ×10⁹/л
Platelets, ×10⁹/l

272 [228; 328] 308 [252; 400] <0.001

Лейкоциты, ×10⁹/л
Leukocyte, ×10⁹/l

6.4 [5.3; 7.7] 6.9 [5.6; 8.3] =0.001

Лимфоциты, ×10⁹/л
Lymphocytes, ×10⁹/l

1.8 [1.4; 2.3] 1.7 [1.4; 2.2] =0.011

Нейтрофилы, ×10⁹/л
Neutrophils, ×10⁹/l

3.6 [2.8; 4.7] 4.2 [3.2; 5.4] <0.001

Моноциты, ×10⁹/л
Monocytes, ×10⁹/l

0.5 [0.4; 0.7] 0.5 [0.4; 0.7] >0.05

NLR 1.9 [1.5; 2.6] 2.4 [1.8; 3.3] <0.001
PLR 148 [113; 199] 185 [139; 254] <0.001
LMR 3.7 [2.8; 4.6] 2.5 [1.9; 3.2] <0.001
FLR 2.0 [1.5; 2.7] 2.5 [1.9; 3.2] <0.001
FPR 0,013 [0.011; 0.017] 0,014 [0.010; 0.017] >0.05

Table 2 The relationship between laboratory parameters and the 
pathological depth of gastric wall invasion (pT stage)

Reutovich MYu et al Prediction of wall invasion depth in gastric cancer
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Таблица 3 Характеристика обучающей и тестовой когорт                                                       Table 3 Characteristics of training and test cohorts

Показатели
Parameter

Когорты пациентов
Cohorts of patients

p
Обучающая

Training, n=527
Тестовая

Test, n=527

Возраст, лет (Me [Q25; Q75])
Age, years (Me [Q25; Q75])

65 [56; 72] 64 [56; 73] >0.05

Пол/Gender, n (%)
Женщины/Female 221 (41.9) 202 (38.3) >0.05     
Мужчины/Male 306 (58.1) 325 (61.7)
Размер опухоли, см 
Tumor size, cm
(Me [Q25; Q75])

5.0 [3.0; 7.0] 5.0 [3.0; 7.0] >0.05

Макроскопическая форма роста, n (%)  
Macroscopic Borrmann type, n (%)

>0.05     

Типы I-II
Types I-II

237 (45.0) 239 (45.4)

Типы III-IV
Types III-IV

290 (55.0) 288 (54.6)

Особенности тканевой дифференцировки аденокарциномы, n (%)
Tumor grades, n (%)

>0.05

Когезивная 
Low-grade, cohesive

184 (34.9) 194 (36.8)

Некогезивная 
High-grade, poorly cohesive 

343 (65.1) 333 (63.2)

pT4 (%) 298 (56.5) 298 (56.5) >0.05
Поражение отделов желудка, n (%) 
Stomach anatomical parts involvement, n (%)
Один или два отдела
One/two parts

      395 (75.0)      424 (80.5)
<0.05

Тотальное/субтотальное
Total/subtotal

      132 (25.0)      103 (19.5)

Лабораторные показатели/Laboratory parameters
Уровень фибриногена, г/л
Fibrinogen, g/l
(Me [Q1; Q3])

3.8 [3.3; 4.6] 3.9 [3.3; 4.7] >0.05

Тромбоциты, ×10⁹/л (Me [Q1; Q3])
Platelets, ×10⁹/l (Me [Q1; Q3])

292.0 [236.0; 364.0] 285.0 [236.0; 357.0] >0.05

NLR (Me [Q1; Q3]) 2.2 [1.6; 3.2] 2.1 [1.6; 3.1] >0.05
PLR (Me [Q1; Q3]) 165,0 [122.0; 227.0] 163.0 [120.0; 220.0] >0.05
FLR (Me [Q1; Q3]) 2.2 [1.7; 3.1] 2.2 [1.7; 2.9] >0.05

Таблица 4 Модель прогнозирования глубины инвазии стенки 
желудка, полученная на обучающей когорте (с использованием 
алгоритмов отбора факторов и снижения размерности)

Факторы, ассоциированные с глубиной инвазии стенки желудка
Stomach wall invasion depth factors

Результаты анализа/Results

Коэффициент b
Отношение шансов (95% ДИ)

Odds ratio (95% CI)
p

Log (размер опухоли, см) / Log (tumor size, cm) 1.702 5.5 (3.8-8.3) <0.001
Макроскопическая форма роста опухоли 
Инфильтативная vs неинфильтративная
Macroscopic tumor growth
Infiltrative vs non-infiltrative

0.665 1.9 (1.3-3.0) =0.002

Особенности тканевой дифференцировки аденокарциномы
Tumor grades
Некогезивная
High-grade/poorly cohesive 
Когезивная
Low-grade, cohesive   

0.511 1.7 (1.1-2.6) =0.029

Уровень фибриногена при повышении на 1 г/л 
Fibrinogen levels, when increased by 1 g/l

0.393 1.5 (1.2-1.8) <0.001

Table 4 A model for predicting the depth of gastric wall invasion 
was obtained using factor selection and dimensionality 

reduction algorithms in a training cohort
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Results
When planning complex treatment for mGC, it is crucial to 

identify patients with primary tumor serosal invasion accurate-
ly. This determination is vital because, in cases classified as pT4, 
there is a high likelihood of developing metachronous peritoneal 
metastases, even after radical surgical treatment and APCT [17]. 
In this clinical stage, as well as in those with predicted tumor in-
volvement of regional lymph nodes, accurate preoperative stag-
ing is essential. For these patients, the standard treatment ap-
proach – surgery combined with APCT – should be enhanced with 
the addition of preoperative systemic chemotherapy (PSCT). This 
approach could include a combination with intraperitoneal che-
motherapy. This strategy is expected to increase the effectiveness 
of treatment for mGC and improve overall outcomes.

When analyzing the relationship between the depth of 
stomach wall invasion – determined histopathologically (pT) – 
and various clinical-morphological (see Table 1) and laboratory 
parameters (see Table 2) evaluated during the preoperative peri-
od, we found a statistically significant increase in the depth of tu-
mor invasion in infiltrative tumors compared to exophytic tumors 
which are observed in the following: 

• in infiltrative tumors compared to exophytic ones, 
which is consistent with literature data and is a conse-
quence of the higher invasive potential of infiltrative 
forms of mGC [18, 19];

• in non-cohesive adenocarcinoma (high grade) versus 
cohesive (low grade);

• in case of total-subtotal damage to the stomach in 
comparison with a less widespread tumor process;

• the tumor size exceeds 6 cm.
The changes in laboratory parameters varied with the ex-

tent of gastric wall invasion, supporting previously published 
findings [20]. No relationship was observed between the depth of 
gastric wall invasion and the false positive rate (FPR) or the abso-
lute number of monocytes.

In the next phase, a model was developed to assess the 
likelihood of the primary tumor invading the gastric serous mem-
brane. To achieve this, all patients in the study were randomly 

Результаты
С практической точки зрения при планировании комплекс-

ного лечения мРЖ наиболее важным является точное выделение 
группы пациентов с инвазией первичной опухолью серозной обо-
лочки, так как при рT4 существует высокая вероятность развития 
метахронных перитонеальных метастазов даже после проведе-
ния радикального хирургического лечения и АПХТ [17]. Именно у 
этой категории пациентов, а также пациентов с прогнозируемым 
опухолевым поражением регионарных лимфоузлов, при условии 
точного дооперационного стадирования, следует дополнить стан-
дартный объём лечебных мероприятий (операция + АПХТ) доопе-
рационным блоком системной химиотерапии (ППХТ), в том числе 
её сочетанием с интраперитонеальной химиотерапией. Данный 
подход гипотетически позволит повысить радикальность лечения 
мРЖ в целом и улучшить его результаты.

При анализе взаимосвязи глубины инвазии стенки желудка, 
определяемой патогистологически (рТ) с рядом клинико-морфо-
логических (табл. 1) и лабораторных показателей (табл. 2), ис-
следованных в дооперационном периоде, установлено, что ста-
тистически значимое (в сравнении с менее распространённым 
опухолевым процессом) увеличение глубины инвазии опухолью 
стенки желудка встречается: (ґ при инфильтративных опухолях в 
сравнении с экзофитными, что согласуется с данными литературы 
и является следствием более высокого инвазивного потенциала 
инфильтративных форм мРЖ [18, 19];

• при некогезивной аденокарциноме (high grade) в срав-
нении с когезивной (low grade);

• при тотально-субтотальном поражении желудка в сравне-
нии с менее распространённым опухолевым процессом;

• при размере опухоли, превышающем более 6 см.
Динамика изменений лабораторных показателей в зави-

симости от глубины инвазии стенки желудка подтвердила ранее 

Рис. 1 Номограмма, прогнозирующая ожидаемую вероятность 
наличия у пациента инвазии первичной опухолью серозной 
оболочки желудка при раке
Fig. 1 A nomogram predicting the expected probability of serosal 
invasion of the stomach in cancer patients
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опубликованные данные [20]. Не отмечено взаимосвязи глубины 
инвазии стенки желудка и FPR, а также абсолютного количества 
моноцитов. 

На следующем этапе для построения модели оценки вероят-
ности инвазии первичной опухолью серозной оболочки желудка 
все включённые в исследование пациенты были разделены слу-
чайным образом на две сопоставимые по основным характери-
стикам когорты – тестовую и обучающую (табл. 3). 

Построение модели выполнено на тестовой когорте с учётом 
дискриминационной способности прогностических факторов, ста-
тистически значимо взаимосвязанных с глубиной инвазии стенки 
желудка (табл. 1, 2) и выделенных на основании алгоритмов отбо-
ра факторов [11-13].  Было установлено, что для прогнозирования 
наличия инвазии первичной опухолью серозной оболочки же-
лудка до операции можно использовать следующие показатели, 
которые могут быть оценены на дооперационном этапе: макро-
скопическая форма роста первичной опухоли; размер первичной 
опухоли, определяемый при эндоскопическом исследовании; 
особенности тканевой дифференцировки аденокарциномы, а 
также уровень фибриногена сыворотки (табл. 4). Значения абсо-
лютного количества клеток периферической крови, а также кле-
точных индексов, имеют ограниченное применение.

Значения индексов производительности модели тестовой 
выборки свидетельствуют о хорошей способности модели к дис-

Рис. 2 Кумулятивная выживаемость у пациентов 
с pT1-3(А) и pT4(В) с учетом модельного прогноза 
категории T
Fig. 2 Prognostic model for the cumulative survival of 
patients in pT1-3 (A) and pT4 (B) clinical stages

А  

В

divided into two groups with comparable characteristics: a test 
cohort and a training cohort (see Table 3).

The model was developed using a test cohort that consid-
ered the discriminatory ability of prognostic factors statistically 
linked to the depth of gastric wall invasion (Tables 1, 2), identi-
fied through factor selection algorithms [11-13]. It was found 
that several indicators assessed during the preoperative stage 
can help predict primary tumor serosal invasion of the stomach 
preoperatively. These indicators include the macroscopic growth 
form of the primary tumor, its size as determined by endoscop-
ic examination, tumor grades, and serum fibrinogen levels (see 
Table 4). However, the absolute values of peripheral blood cell 
counts and cell indices have limited utility in this context.

The performance indices of the test sample model demon-
strate its strong discrimination ability and acceptable calibration. 
The key values are as follows: Somers' rank correlation (Dxy) is 
0.651, the area under the curve (AUC) is 0.826, the discrimination 
index (D) is 0.355, and the model slope (S) is 0.976.

A nomogram based on a linear combination of predictors 
has been developed to facilitate the calculation of the probability 
of a patient having rT4 in everyday clinical practice (see Fig. 1).

When identifying risk groups for the invasion of the gas-
tric primary tumor serosal invasion, we calculated the predictive 
probabilities associated with pT4 for our test cohort. The result-
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криминации и приемлемой её калибровке: ранговая корреляция 
Соммерса (Dxy) – 0,651; AUC – 0,826; индекс дискриминации D – 
0,355; уклон модели S – 0,976.

Для упрощения расчёта оценки вероятности наличия у па-
циента рТ4 в условиях повседневной клинической практики на 
основании линейной комбинации предикторов разработана но-
мограмма (рис. 1). 

При определении групп риска наличия инвазии первичной 
опухолью серозной оболочки желудка согласно модели рассчи-
таны значения прогнозной вероятности, определяемой рТ4 для 
тестовой когорты. Полученный ряд значений был разбит на 3 рав-
ных интервала по квантилям (подгруппы с различным значением 
вероятности принадлежности к когорте pT4 – (Q1 (q0-q33), Q2 
(q34-q67), Q3 (q68-q100)), соответственно интервалы прогнозных 
значений вероятности составили: 0-0,25; 0,26-0,6; 0,7 и выше.

Установлено, что каждая из вышеуказанных подгрупп 
(квантилей) отличается друг от друга по величине СВ за 5-лет-
ний период наблюдения: Q1 – 87,4±2,7%; Q2 – 66,8±3,8%; Q3 
– 46,9±4,1% (рlog-rank<0,05). 5-летняя СВ для тестовой когорты в 
группах истинно pT4 и pT1-3 составила: рТ4 – 43,7±3,6%; pT1-3 – 
84,1±2,3%. Поскольку показатели выживаемости в подгруппе Q1 
не отличаются от таковых у пациентов с рТ1-3 соответственно – 
87,4±2,7% и 84,1±2,3% (рlog-rank> 0,05), данную подгруппу с прогноз-
ным значением вероятности р от 0 до 0,25 (включительно) счита-
ем подгруппой относительно благоприятного прогноза с низкой 
вероятностью наличия рТ4, в то время как пациентов с прогноз-
ным значением вероятности р>0,25 (то есть 0,26 и более) относим 
в подгруппу высокого риска с высокой вероятностью наличия рТ4 
и, соответственно, с менее благоприятным прогнозом.

Для расчёта по номограмме вероятности наличия инвазии 
первичной опухолью стенки желудка необходимо: а) найти зна-
чения показателей пациента на каждой оси; б) провести верти-
кальные линии до верхней оси «Баллы» и определить количество 
баллов, соответствующее каждому показателю; в) суммировать 
баллы и найти полученный суммарный балл на линии «Сумма 
баллов»; г) провести вертикальную линию вниз до шкалы «веро-
ятность рТ4». Полученное число будет равно искомой вероятно-
сти наличия у пациента инвазии первичной опухолью серозной 
оболочки до операции. Данную информацию необходимо ис-
пользовать при планировании объёма противоопухолевого ле-
карственного лечения, в том числе при решении вопроса о назна-
чении интраперитонеальной химиотерапии.

Для оценки клинической целесообразности использования 
разработанной модели проведена её дополнительная клиниче-
ская валидация с построением кривых выживаемости для про-
гнозных категорий рrТ, определённых по модели – рrТ1-3 и prT4, 
в когортах с истинной степенью распространённости опухолево-
го процесса, подтверждённой патогистологически – рТ1-3 и pT4. 
Информация, представленная на рис. 2, демонстрирует прогно-
стическую неоднородность внутри когорты пациентов с глубиной 
инвазии стенки желудка, соответствующей истинной рТ1-3. Ана-
лиз показателей СВ позволил определить внутри данной когорты 
группы с различным клиническим течением РЖ, несмотря на ра-
дикальный характер выполненной операции и идентичное пато-
морфологическое T-стадирование (рТ1-3). 

Данный факт свидетельствует о дополнительных преиму-
ществах клинического применения разработанной модели, по-
скольку позволяет прогнозировать не только степень местной 
распространённости опухолевого процесса по критерию Т, но и 
прогнозировать клиническое течение РЖ с учётом прогнозиру-
емой категории prT. То есть, если по модели прогнозируется на-
личие инвазии первичной опухолью серозной оболочки prT4, то 

ing values were divided into three equal intervals using quantiles, 
representing subgroups with varying probabilities of belonging 
to the pT4 stage: Q1 (q0-q33), Q2 (q34-q67), and Q3 (q68-q100). 
The predictive probability ranges for these intervals were 0-0.25, 
0.26-0.6, and 0.7 and higher.

We observed that each of these quantile subgroups demon-
strated significant differences in five-year survival rates (SR) 
over a five-year observation period: Q1 had an SV of 87.4±2.7%, 
Q2 showed 66.8±3.8%, and Q3 reported 46.9±4.1% (log-rank 
p<0.05). In the test cohort, the five-year SV rates for true pT4 and 
pT1-3 groups were pT4 – 43.7±3.6% and pT1-3 – 84.1±2.3%. No-
tably, survival rates in the Q1 subgroup did not differ from those 
in patients with pT1-3, with 87.4±2.7% and 84.1±2.3%, respec-
tively (log-rank p<0.05). Consequently, the Q1 subgroup, with 
a predictive probability ranging from 0 to 0.25 (inclusive), has a 
relatively favorable prognosis and a low likelihood of pT4. In con-
trast, patients with a predictive probability greater than 0.25 (i.e., 
0.26 or more) are considered part of a high-risk subgroup with a 
high likelihood of pT4 and a less favorable prognosis.

To calculate the probability of gastric wall invasion by the 
primary tumor using the nomogram, the following steps should 
be taken: a) locate the patient's parameters on each axis; b) draw 
vertical lines to the upper axis labeled "Points" to determine the 
score corresponding to each parameter; c) sum the points to find 
the total score on the "Sum of points" line; d) draw a vertical line 
down to the "pT4 probability" scale. The resulting number will in-
dicate the probability of primary tumor serosal invasion preoper-
atively. This information is valuable when planning the extent of 
antitumor drug treatment, including decisions regarding initiating 
intraperitoneal chemotherapy.

To evaluate the clinical feasibility of using the developed 
model, we conducted additional clinical validations by con-
structing survival curves for the prognostic categories prT, which 
are defined by the model as prT1-3 and prT4, in cohorts with 
confirmed histopathological classifications of pT1-3 and pT4 tu-
mor prevalence. The data illustrated in Fig. 2 show prognostic 
heterogeneity within the cohort of patients whose gastric wall 
invasion corresponds to the true pT1-3. An analysis of the SV 
metrics allowed us to identify groups with differing clinical out-
comes for gastric cancer within this cohort despite undergoing 
radical surgeries and having identical pathological T-staging 
(pT1-3).

This information highlights the advantages of applying the 
developed model in clinical settings. It enables predictions re-
garding the local extent of tumor progression according to the 
T classification and the anticipated clinical course of gastric car-
cinoma (GC), considering the predicted clinical T-stage (prT). For 
instance, if the model indicates that the primary tumor invades 
the serous membrane with a prT of 4, the clinical progression of 
GC will align with that of patients classified with pT4, even if the 
actual invasion depth is classified as pT1-3. 

Therefore, when the model predicts a predicted clinical 
T-stage IV (prT4), it is a guideline for determining the most appro-
priate treatment strategy. This approach may involve a combina-
tion of perioperative chemotherapy (PPCT or APCT) with perfu-
sion thermochemotherapy to prevent metachronous peritoneal 
dissemination (MPD). 

Other unfavorable prognostic factors, such as region-
al lymph node involvement, may be a potential reason for the 
abovementioned findings. Many researchers consider metastatic 
involvement of these lymph nodes to be a significant factor influ-
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даже при наличии истинной глубины инвазии рТ1-3 клиническое 
течение РЖ в отсутствие соответствующего противоопухолевого 
лекарственного лечения будет соответствовать таковому для па-
циентов с рТ4. 

В связи с этим, определённая по модели степень распростра-
нённости опухолевого процесса prT4 является основанием для 
назначения наиболее рационального в данной ситуации объёма 
противоопухолевого лечения – комбинацию ППХТ (или АПХТ) с 
перфузионной термохимиотерапией, направленной на предупре-
ждение развития метахронной перитонеальной диссеминации 
(МПД). 

Возможной причиной описанного выше является наличие 
других факторов неблагоприятного прогноза. В частности, речь 
может идти о состоянии регионарных лимфоколлекторов, мета-
статическое поражение которых является, по мнению многих ис-
следователей, одним из наиболее важных факторов неблагопри-
ятного прогноза после радикального хирургического лечения, в 
том числе предиктором развития МПД [21, 22]. 

В связи с этим, при прогнозировании по модели степени 
распространённости первичной опухоли до операции pT1-3 тре-
буется оценка состояния регионарных лимфоузлов, что позволит 
объективно отнести пациентов к одному из вариантов клиниче-
ского течения данной когорты – относительно благоприятному и 
неблагоприятному. Данный вопрос подлежит дальнейшему изу-
чению в рамках следующего этапа исследований по разработке 
модели по N-стадированию.

Обсуждение
Современная стратегия радикального хирургического лече-

ния мРЖ предполагает дополнение радикального хирургического 
лечения (гастрэктомия в сочетании с лимфодиссекцией D2) си-
стемным лекарственным лечением в сочетании с интраперито-
неальной химиотерапией или без таковой [2, 3, 8]. Наибольшая 
эффективность лечения отмечена после проведения ППХТ [3]. 
Несмотря на это, некоторые исследователи считают, что у ряда 
пациентов данный объём лечения является избыточным, ввиду 
низкой вероятности прогрессирования опухолевого процесса на 
фоне риска развития типичных для подобных схем ППХТ токсиче-
ских осложнений лечения [4, 5]. 

В связи с этим, представляется целесообразным на доопера-
ционном этапе не только максимально точно определить степень 
местной распространённости опухолевого процесса у пациентов с 
мРЖ, но и оценить возможный вариант (относительно благопри-
ятный или неблагоприятный) клинического течения мРЖ после 
радикальной операции в отсутствие противоопухолевого лекар-
ственного лечения. Иными словами, для повышения эффектив-
ности лечения мРЖ представляется целесообразной оценка не 
только степени распространённости опухолевого процесса до 
операции (по клиническим данным), но и определение прогно-
стических подгрупп в пределах известных категорий рТ с учётом 
дополнительно оцениваемых клинико-морфологических характе-
ристик опухолевого процесса в рамках определения прогноза на 
основании применения прогностических моделей.

На важность адекватного дооперационного стадирования 
ранее было обращено внимание в ряде исследований. В частно-
сти, отмечено, что неверное дооперационное стадирование мРЖ 
в сторону снижения стадии опухолевого процесса, имеет своим 
следствием проведение недостаточно эффективного противоопу-
холевого лечения за счёт необоснованного снижения его объёма, 
что негативно отражается на его результатах, приводя к ухудшению 
показателей 5-летней общей выживаемости с 71,6% до 41,8% [23]. 

encing prognosis after radical surgical intervention, including its 
role as a predictor for the development of MPD [21, 22]. 

Consequently, evaluating the regional lymph node status is 
essential when using the model for preoperative prediction of pri-
mary tumor spread for pT1-3 cases. This assessment will provide 
a more objective tumor staging that reflects a relatively favorable 
or unfavorable clinical outlook. Further research will be needed 
to develop a model for N-staging to address this critical issue.

Discussion
The modern strategy for radical surgical treatment of mGC 

includes radical surgical procedures, such as gastrectomy in com-
bination with D2 lymph node dissection, alongside systemic drug 
therapy and possibly intraperitoneal chemotherapy [2, 3, 8]. 
However, the highest treatment efficiency was observed follow-
ing the administration of PPCT [3]. Some researchers believe that 
the extent of treatment may be excessive for certain patients. 
The reason is the low likelihood of tumor progression compared 
to the toxic effects commonly associated with such PPCT regi-
mens [4, 5].

In this context, it is essential to accurately assess the extent 
of local tumor prevalence in patients with mGC at the preoper-
ative stage. Additionally, evaluating the potential clinical course 
of mGC – whether it may be relatively favorable or unfavorable 
– is crucial after radical surgery, particularly in the absence of 
antitumor drug treatment. To enhance the effectiveness of mGC 
treatment, we should preoperatively assess the extent of tumor 
spread based on clinical data and identify prognostic subgroups 
within the established pT stages. This step should be done by 
considering additional clinical and morphological tumor charac-
teristics to better predict outcomes using predictive models.

Various studies have emphasized the significance of accu-
rate preoperative staging. It has been noted that misdiagnosing 
the stage of mGC, resulting in an underestimation of the tumor 
stage, can lead to inappropriate antitumor treatment. This diag-
nostic failure occurs due to an unwarranted reduction in treat-
ment intensity, adversely affecting outcomes and leading to a 
significant drop in 5-year overall survival rates – from 71.6% to 
41.8% [ 23].

Laparoscopy does not effectively assess the extent of the lo-
cal spread of gastric cancer. The reason is the technical limitations 
in performing N-staging and the high rates of false-positive and 
false-negative results when evaluating whether the primary tu-
mor has serosal invasion [24, 25]. Currently, imaging techniques 
such as endosonography (EUS), multispiral computed tomogra-
phy (MSCT) with intravenous contrast enhancement, and mag-
netic resonance imaging (MRI) are used, and they show inade-
quate effectiveness in clinical staging. 

As a result, according to several authors, the evaluation of 
tumor invasion depth often does not align with the pathologi-
cal findings, with discrepancies reported between 57% and 86% 
[26-28]. EUS helps evaluate the depth of invasion of the primary 
tumor in the gastric wall, and it is particularly effective in diag-
nosing early GC. However, due to the relatively low availability 
of EUS in routine medical practice in many regions worldwide, 
its practical value in staging gastric cancer is not as high as ex-
pected [27-30].

The low sensitivity of CT of 62.5% (vs. 91% in systematic re-
views) and the absence of a global consensus on specific diagnos-
tic criteria render CT an unreliable tool for assessing the depth of 
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Лапароскопия не решает проблемы определения степени 
местной распространённости опухолевого процесса при РЖ из-
за технической невозможности выполнения N-стадирования и 
высокой частоты ложноположительных и ложноотрицательных 
результатов при оценке наличия инвазии первичной опухолью 
серозной оболочки [24, 25]. Применяемые в настоящее время 
различные методы инструментальной диагностики, включая эн-
доультрасонографию (ЭУС), мультиспиральную компьютерную то-
мографию (МСКТ), в т.ч. с внутривенным контрастным усилением, 
магнитно-резонансную томографию (МРТ), демонстрируют недо-
статочную эффективность при оценке категории сТ. 

Так, по данным ряда авторов, оценка глубины опухолевой 
инвазии зачастую не соответствует патоморфологическому за-
ключению (57%-86%) [26-28]. ЭУС позволяет оценить глубину ин-
вазии первичной опухоли стенки желудка, но наиболее эффектив-
ной оказывается при диагностике раннего РЖ. Учитывая всё ещё 
относительно низкую доступность ЭУС в рутинной практике во 
многих регионах мира, её практическая ценность в определении 
стадии РЖ ниже ожидаемой [27-30]. 

Низкая чувствительность КТ – 62,5% (91% в систематических 
обзорах) вместе с отсутствием глобального консенсуса по кон-
кретным диагностическим критериям делает её ненадёжным 
источником для оценки глубины инвазии стенки желудка [26, 28]. 
МСКТ, традиционная МРТ, позитронно-эмиссионная томография 
(ПЭТ-КТ) являются дополнительными вариантами визуализации, 
доступными в клинической практике, однако их ценность суще-
ственно варьирует в различных исследованиях, что не позволяет 
рассматривать их в качестве адекватных методов оценки глубины 
инвазии [31]. 

Таким образом, повышение точности дооперационной диа-
гностики возможно при применении всего арсенала упомянутых 
выше методов визуализации, что, однако, с учётом литературных 
данных, не гарантирует точную оценку местной распространённо-
сти опухолевого процесса при мРЖ. Кроме того, данный подход 
существенно повышает стоимость обследования, повышая на-
грузку на диагностические службы учреждений здравоохранения, 
а также увеличивает его продолжительность и, вместе с тем, не 
позволяет определить прогноз клинического течения мРЖ после 
радикального лечения, то есть отнести пациента к той или иной 
прогностической категории. 

Более рациональным направлением повышения точности 
оценки степени местной распространённости опухолевого про-
цесса на дооперационном этапе является применение прогно-
стических моделей, что ранее описано в литературе примени-
тельно к раку мочевого пузыря [32]. Применение разработанной 
прогностической модели позволяет максимально приблизить 
прогнозируемую на дооперационном этапе категорию prT к па-
тогистологической категории рТ, характеризующей истинную сте-
пень местного распространения первичной опухоли. Это создаёт 
предпосылки для дифференцированного подхода к определению 
объёма лечебных мероприятий на дооперационном этапе с учё-
том степени местной распространённости опухолевого процесса, 
определяющей возможность его прогрессирования. 

В частности, разработанная модель позволяет выделить 
на дооперационном этапе когорту с высоким риском развития 
канцероматоза, дополнив системное лекарственное лечение в 
данной когорте перфузионной термохимиотерапией. На необхо-
димость отклонения от существующей парадигмы лечения мРЖ 
путём дополнения комплекса противоопухолевого лечения пер-
фузионной термохимиотерапией при высоком риске развития 
метахронной перитонеальной диссеминации обращается внима-
ние в некоторых публикациях [8], что подчёркивает актуальность 
выполненного исследования. 

gastric wall invasion [26, 28]. MSCT, conventional MRI, and pos-
itron emission tomography-computed tomography (PET-CT) are 
additional imaging studies used in clinical practice. However, the 
effectiveness of these methods varies significantly across differ-
ent studies, preventing them from being considered reliable tech-
niques for assessing the depth of invasion [31].

Improving the accuracy of preoperative diagnostics can be 
achieved by utilizing the full range of visualization techniques 
mentioned earlier. However, the literature indicates that this ap-
proach does not guarantee an accurate assessment of the local 
extent of tumor spread in mGC. Additionally, this strategy sig-
nificantly raises the cost of examinations, adds to the burden on 
healthcare diagnostic services, prolongs the duration of the diag-
nostic process, and fails to provide insights into the prognosis of 
mGC progression after radical treatment, thus complicating pa-
tient categorization into specific prognostic groups.

A more effective strategy for accurately assessing the lo-
cal spread of the tumor before surgery is the implementation of 
prognostic models, as previously discussed in relation to bladder 
cancer [32]. These models enable predictions about the clinical 
T-stage (prT) at the preoperative stage that closely align with the 
pathological T-stage (pT), which reflects the actual extent of local 
tumor spread. This alignment sets the foundation for a tailored 
approach to treatment planning at the preoperative stage, con-
sidering the degree of local tumor spread. This approach is vital 
for understanding the potential for disease progression.

Specifically, the developed prognostic model can identify 
patients at high risk of intraperitoneal dissemination preopera-
tively. It is recommended that systemic drug treatment be aug-
mented with perfusion thermochemotherapy for these patients. 
Several publications [8] highlight the necessity of moving away 
from traditional mGC treatment paradigms by incorporating per-
fusion thermochemotherapy for those at high risk of metachro-
nous peritoneal dissemination, underscoring the importance and 
relevance of this study.

Conclusion
A comprehensive assessment before surgery should con-

sider several factors, including the primary tumor's macroscopic 
appearance, histopathological characteristics, size, and serum fi-
brinogen levels. These factors enhance the accuracy of determin-
ing the local extent of the primary tumor, specifically the depth 
of its invasion into the stomach wall. The developed nomogram 
model allows for estimating the probability of mGC based on 
these predictors. It proficiently assesses the likelihood of serosal 
invasion by the primary tumor at the time of diagnosis, demon-
strating a high prognostic accuracy with a concordance index of 
0.826 (95% CI 0.78-0.86). This model facilitates effective planning 
for the necessary treatment measures, considering the tumor's 
anticipated extent and potential for progression.
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Заключение
Таким образом, комплексная оценка на предоперационном 

этапе ряда признаков, а именно, макроскопической формы ро-
ста первичной опухоли, её гистологической структуры и размера, 
наряду с уровнем фибриногена в сыворотке, повышает точность 
определения степени местной распространённости первичной 
опухоли (глубины инвазии стенки желудка). Разработанная мо-

дель в виде номограммы позволяет на основе вышеперечислен-
ных предикторов оценить вероятность наличия у пациентов с 
мРЖ инвазии первичной опухолью серозной оболочки на момент 
постановки диагноза, обладает высокой прогностической точно-
стью – индекс конкордации – 0,826 (95% ДИ 0,78-0,86) и позволяет 
адекватно планировать объём лечебных мероприятий с учётом 
прогнозируемой степени распространённости опухолевого про-
цесса и имеющейся вероятности его прогрессирования.
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СОСТОЯНИЕ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ И АНТИОКСИДАНТНОЙ 
СИСТЕМЫ ОРГАНИЗМА ПРИ НАСЛЕДСТВЕННЫХ ГЕМОЛИТИЧЕСКИХ 

АНЕМИЯХ У ДЕТЕЙ

К.И. ИСМОИЛОВ¹, М.С. ХУСЕНОВА¹, А.М. САБУРОВА², Х.Р. НАСЫРДЖОНОВА²

1 Кафедра детских болезней № 2, Таджикский государственный медицинский университет им. Абуали ибни Сино, Душанбе, Республика Таджикистан
2 Кафедра биохимии, Таджикский государственный медицинский университет им. Абуали ибни Сино, Душанбе, Республика Таджикистан 

Цель исследования: изучить показатели состояния перекисного окисления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной системы (АОС) у детей с на-
следственными гемолитическими анемиями (НГА). 
Материал и методы: в условиях детского гематологического отделения Национального медицинского центра Республики Таджикистан «Ши-
фобахш» обследовано 60 больных с НГА. С учётом тяжести НГА, пациенты были распределены на соответствующие группы: лёгкая степень – 
20 (33%) детей, среднетяжёлая – 23 (39%) и тяжёлая степень – 17 (28%) больных. Здоровые дети идентичного с исследуемыми группами пола 
и возраста в количестве 20 человек составили группу контроля. Исследование показателей ПОЛ и АОС организма проводились всем детям. 
Изучены такие биомаркёры, как малоновый диальдегид (МДА), супероксиддисмутаза (СОД) и аскорбиновая кислота (АК). 
Результаты: при сопоставлении уровней МДА у детей из группы контроля (0,58 [0,48; 0,69] мкмоль/л) с исследуемыми группами в зависимо-
сти от выраженности анемии лёгкой 1,62 [1,35; 1,78] мкмоль/л, среднетяжёлой 2,14 [2,10; 2,19] мкмоль/л и тяжёлой 3,10 [2,95; 3,12] мкмоль/л 
степеней получена статистически значимая разница (p<0,001). При сравнении значений показателей АОС (СОД и АК) у детей с анемией сред-
ней степени тяжести (СОД 9,6 [9,0; 9,8] Ед/мл, АК 45,1 [43,3; 47,2] ммоль/л) и тяжёлой степени (СОД 7,4 [7,2; 7,7] Ед/мл, АК 39,5 [39,2; 39,8] 
ммоль/л) с анемией лёгкой степени (СОД 15,4 [15,1; 15,7] Ед/мл, АК 54,6 [52,3; 58,4] ммоль/л) и контрольной группой (СОД 14,4 [14,2; 14,9] 
Ед/мл, АК 72,8 [70,0; 74,6] ммоль/л) также получены статистически значимые различия (p<0,001). 
Заключение: анализ результатов исследования показал существенные изменения показателей ПОЛ и АОС в зависимости от тяжести анемии, 
что способствовало ухудшению состояния больных.
Ключевые слова: наследственная гемолитическая анемия, перекисное окисление липидов, антиоксидантная система, оксидативный 
стресс, малоновый диальдегид, суперокиддисмутаза, аскорбиновая кислота.

Для цитирования: Исмоилов КИ, Хусенова МС, Сабурова АМ, Насырджонова ХР. Состояние перекисного окисления липидов и антиоксидантной 
системы организма при наследственных гемолитических анемиях у детей. Вестник Авиценны. 2025;27(2):340-9. https://doi.org/10.25005/2074-0581-
2025-27-2-340-349

ANTIOXIDANT STATUS AND LIPID PEROXIDATION IN HEREDITARY HEMOLYTIC 
ANEMIA IN CHILDREN 

K.I. ISMOILOV¹, M.S. KHUSENOVA¹, A.M. SABUROVA², KH.R. NASYRDZHОNOVA²

1 Department of Pediatric Diseases № 2, Avicenna Tajik State Medical University, Dushanbe, Republic of Tajikistan
2 Department of Biochemistry, Avicenna Tajik State Medical University, Dushanbe, Republic of Tajikistan 

Objective: To examine the parameters of lipid peroxidation (LPO) and antioxidant system (AOS) in children with hereditary hemolytic anemia (HHA).
Methods: A study was conducted in the Pediatric Hematology Department of the National Medical Center "Shifobakhsh" in Dushanbe, Tajikistan, 
involving 60 patients diagnosed with HHA. Based on the severity of HHA, the patients were divided into three groups: 20 children (33%) with mild 
HHA, 23 children (39%) with moderate HHA, and 17 children (28%) with severe HHA. A control group was established, comprising 20 healthy children 
matched by gender and age to the study groups. For all participants, the study measured the parameters of LPO and AOS. Specific biomarkers evaluated 
included malonic dialdehyde (MDA), superoxide dismutase (SOD), and ascorbic acid (AA).
Results: When comparing MDA levels in children from the control group (0.58 [0.48; 0.69] μmol/l) to those in study groups based on the severity 
of anemia, significant differences were observed. The MDA levels were as follows: mild anemia had levels of 1.62 [1.35; 1.78] μmol/l, moderate 
anemia had levels of 2.14 [2.10; 2.19] μmol/l, and severe anemia had levels of 3.10 [2.95; 3.12] μmol/l, with a statistically significant difference noted 
(p<0.001). Furthermore, significant differences were observed when evaluating the indicators of AOS, specifically SOD and AA levels. In patients with 
moderate anemia, the SOD was 9.6 [9.0; 9.8] U/ml, and AA levels were 45.1 [43.3; 47.2] mmol/l. In patients with severe anemia, SOD levels were lower 
at 7.4 [7.2; 7.7] U/ml, and AA levels were 39.5 [39.2; 39.8] mmol/l. In comparison, patients with mild anemia had SOD levels of 15.4 [15.1; 15.7] U/
ml and AA levels of 54.6 [52.3; 58.4] mmol/l. The control group had SOD levels of 14.4 [14.2; 14.9] U/ml and AA levels of 72.8 [70.0; 74.6] mmol/l. All 
comparisons showed statistically significant differences (p<0.001).
Conclusion: The analysis of the study results revealed significant changes in LPO and AOS parameters, which were correlated with the severity of 
anemia, resulting in a worsening of the patients' condition.
Keywords: Hereditary hemolytic anemia, lipid peroxidation, antioxidant system, oxidative stress, malonic dialdehyde, superoxide dismutase, ascorbic 
acid.
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Введение
На современном этапе многие вопросы развития различных 

заболеваний рассматриваются в аспекте мембранных наруше-
ний, поэтому изучение процессов свободно-радикального окис-
ления является значимым аспектом, поскольку, конечные продук-
ты перекисного окисления липидов (ПОЛ) приводят к дисфункции 
клеточных мембран и являются мощным стимулом, который в 
дальнейшем может привести к деструкции клеток. Вышепере-
численные процессы, приводят к активации антиоксидантной си-
стемы (АОС) в организме, которая представлена ферментными и 
неферментными антиоксидантами [1, 2].   

В нормальных физиологических условиях в организме по-
стоянно протекают реакции ПОЛ в определённой степени, и по 
принципу обратной связи сбалансировано функционирует и АОС, 
для поддержания оптимального метаболизма в клетках. Процес-
сы свободнорадикального окисления липидов и белков представ-
ляют собой значимый механизм в регуляции обменных реакций 
углеводов, нуклеиновых кислот, белков и жиров, которые обеспе-
чивают процессы пролиферации и снабжения энергией клеток, а 
также всего организма для нормального его функционирования. 
Важно отметить, что при чрезмерной активации реакций системы 
липопероксидации биохимическим изменениям, в первую оче-
редь, подвергаются липидные слои клеточных мембран [3-5].

Преждевременное разрушение и укорочение длительности 
жизни красных кровяных клеток (менее 100-120 дней) считается 
объединяющей чертой наследственных гемолитических анемий 
(НГА). Ключевыми этиопатогенетическими условиями, формиру-
ющими гемолиз красных клеток крови, считаются повреждение 
биологической мембраны эритроцитов, нарушение обмена эн-
зимов в красных кровяных тельцах и нарушение синтеза цепей 
гемоглобина, которые определяют разновидность НГА (гемогло-
бинопатии, энзимопатии, мембранопатии) [6-8]. 

Железо – значимая часть гемоглобина, так как является 
ключевым компонентом в составе многих белков и энзимов, уча-
ствующих в жизненно необходимых обменных процессах (синтез 
ДНК, транспорт кислорода и электронов для энергообеспечения 
клеток, а также в окислительно-восстановительных реакциях ор-
ганизма). В соответствии с данными некоторых авторов, наруше-
ние метаболизма железа связано с цитотоксическими эффектами, 
которые детерминированы способностью данного металла обра-
тимо окисляться и восстанавливаться [9, 10].

Согласно некоторым данным, одной из причин активации 
процессов ПОЛ является гипоксия, которая лежит в основе мем-
бранодеструктивных процессов в клетках [11, 12]. Стоит отметить, 
что при данной патологии в результате гемолиза красных клеток 
крови наблюдается гемическая гипоксия и избыточное количе-
ство железа, что может повлиять на состояние ПОЛ и АОС орга-
низма и определяет значимость проведения этого исследования. 

Цель исследования
Изучить показатели состояния ПОЛ и АОС у детей с НГА.

Introduction
Currently, numerous issues related to the development of 

various diseases are being examined from the perspective of 
membrane disorders. Therefore, studying free-radical oxidation 
processes is crucial, as the final products of lipid peroxidation 
(LPO) can cause dysfunction in cell membranes and act as power-
ful stimuli that may lead to cell destruction. These processes trig-
ger the body's antioxidant system (AOS), which comprises both 
enzymatic and non-enzymatic antioxidants [1, 2].

LPO reactions occur to some extent in the body continuous-
ly. The AOS is well-balanced and regulated by a feedback loop, 
maintaining optimal cellular metabolism. The free radical oxida-
tion of lipids and proteins is a significant mechanism that helps 
regulate the metabolic processes of carbohydrates, nucleic ac-
ids, proteins, and fats. This regulation ensures the proliferation 
of cells and provides energy for the body's overall functioning. It 
is essential to note that excessive activation of the lipid peroxi-
dation system can result in biochemical changes, primarily in the 
phospholipid bilayer [3-5].

Premature destruction and a shortened lifespan of RBCs, 
typically less than 100-120 days, are key characteristics of hered-
itary hemolytic anemias (HHA). The main underlying factors that 
lead to RBC hemolysis include damage to the erythrocyte plasma 
membranes, disruption of enzyme metabolism within the RBCs, 
and interference with the synthesis of hemoglobin chains. These 
factors determine the specific type of HHA, which can include he-
moglobinopathies, enzymopathies, and membranopathies [6-8].

Iron plays a crucial role in hemoglobin, as it is an essential 
component of many proteins and enzymes that are involved in 
vital metabolic processes. These processes include DNA synthe-
sis, oxygen transport, electron transport for cellular energy sup-
ply, and oxidation-reduction reactions within the body. Some re-
searchers suggest that disorders related to iron metabolism can 
lead to cytotoxic effects, which arise from the metal's ability to 
undergo reversible oxidation and reduction [9, 10].

Some data suggest that hypoxia activates LPO processes, 
leading to cellular membrane damage [11, 12]. It's essential to 
note that this mechanism leads to the hemolysis of RBCs, causing 
hemolytic anemia and an excessive accumulation of iron in the 
body. These factors can influence the status of LPO and the AOS, 
highlighting the significance of this study.

Purpose of the study
To examine the indicators of LPO and AOS status in children 

with HHA.

Methods
The study involved 60 children diagnosed with HHA, aged 

3 to 15 years. This group consisted of 25 girls (42%) and 35 boys 
(58%), all of whom were hospitalized in the Pediatric Hematolo-
gy Department of the National Medical Center “Shifobakhsh” in 
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Материал и методы
В исследовании участвовали 60 детей с диагнозом НГА в воз-

расте от 3 до 15 лет, среди которых было 25 (42%) девочек и 35 
(58%) мальчиков, госпитализированных в детское гематологиче-
ское отделение Национального медицинского центра Республи-
ки Таджикистан «Шифобахш». Учитывая, что возраст и пол могут 
влиять на уровни исследуемых маркёров, для подбора участников 
использовались строгие критерии сопоставимости по этим пара-
метрам. Критериями включения в основную группу были:

• подтверждённый диагноз НГА;
• отсутствие острых инфекционных заболеваний;
• отсутствие хронических патологий печени, почек и эн-

докринной системы.
Контрольная группа была подобрана с учётом идентичных с 

основной группой возрастных и гендерных характеристик. В кон-
трольную группу вошли здоровые дети без НГА, подтверждённой 
клинико-лабораторными данными, а также с отсутствием сопут-
ствующих заболеваний, которые могли бы повлиять на биохими-
ческие показатели.

Учитывая уровни гемоглобина и эритроцитов крови, пациен-
ты были распределены следующим образом: 20 (33%) больных с 
анемией лёгкой степени, 23 (38%) ребёнка – со среднетяжёлой и 
17 (28%) – с тяжёлой анемией соответственно (рис. 1).

Исследование ПОЛ и АОС проводились на кафедре биохи-
мии Таджикского государственного медицинского университета 
им. Абуали ибни Сино. Материалом для анализа служила сыво-
ротка венозной крови, взятая натощак и в спокойном состоянии. 
Погрешность лабораторных методов была определена и состав-
ляла ±3% для МДА, ±5% для СОД и ±6% для АК. 

Измерение МДА: определение уровня МДА проводилось 
методом И.Д. Стальной с применением 2-тиобарбитуровой кис-
лоты, которая при высокой температуре реагирует с МДА, обра-
зуя окрашенный триметиновый комплекс, имеющий максимум 
поглощения при длине волны 532 нм. Результаты выражались в 
микромолях на литр (мкмоль/л).

Измерение СОД: уровень СОД определялся по способности 
фермента ингибировать восстановление тетразолиевых солей в 
присутствии супероксидного анион-радикала. Результаты выра-
жались в единицах активности на миллилитр (Ед/мл).

Dushanbe, Tajikistan. To ensure comparability in terms of age and 
gender, strict criteria were applied when selecting participants.

The inclusion criteria for the main group were as follows:
• confirmed diagnosis of HHA;
• no acute infectious diseases;
• no chronic conditions affecting the liver, kidneys, or en-

docrine system.
The control group was selected to match the age and gen-

der characteristics of the main group. This group consisted of 
healthy children without HHA, confirmed through clinical and lab-
oratory data, and who had no comorbidities that could influence 
biochemical parameters.

Based on hemoglobin levels and RBC counts, the patients 
were categorized as follows: 20 (33%) with mild anemia, 23 (38%) 
with moderate anemia, and 17 (28%) with severe anemia (Fig. 1).

LPO and AOS evaluation was conducted at the Department 
of Biochemistry of Avicenna Tajik State Medical University, Du-
shanbe, Tajikistan. The material for analysis consisted of venous 
blood plasma collected from participants after fasting and while 
in a resting state. The error margins for laboratory methods 
were determined to be ±3% for MDA, ±5% for SOD, and ±6% 
for AA. 

MDA measurement: MDA levels were measured using the 
I.D. Stalnaya method, which employs 2-thiobarbituric acid. This 
acid reacts with MDA at elevated temperatures to form a colored 
trimethine complex with an absorption maximum of 532 nm. Re-
sults were expressed in micromoles per liter (μmol/l).

SOD measurement: SOD levels were determined based on 
the enzyme's ability to inhibit the reduction of tetrazolium salts 
in the presence of the superoxide anion radical. Results were re-
ported as activity units per milliliter (U/ml).

AA measurement: AA levels were assessed through titration 
using the 2,6-dichlorophenolindophenol (2,6-DCPI) indicator. Re-
sults were expressed in millimoles per liter (mmol/l).

The study received approval from the Ethics Committee of 
the Avicenna Tajik State Medical University (protocol No. 59, dat-
ed December 27, 2021). 

The study's results were analyzed using Statistica 12 soft-
ware (StatSoft Inc., Tulsa, OK, USA). The Shapiro-Wilk test was 
used to verify the normal distribution of the variation series. In 

Рис. 1 Разделение пациентов по сте-
пени тяжести анемии
Fig. 1 Distribution of patients categorized 
by severity of anemia
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this analysis, most data sets did not significantly conform to a 
Gaussian distribution, indicating a lack of normality. Consequent-
ly, further statistical analysis was conducted using nonparamet-
ric methods. For absolute values, medians along with lower and 
upper quartiles (Me [Q1; Q3]) were calculated. Multiple compar-
isons were performed using the Kruskal-Wallis test, and when 
statistical significance was found, post-hoc analysis was carried 
out using Dunn's test. Differences were considered statistically 
significant at p<0.05.

Results 
In all the study groups, the complaints presented by patients 

were primarily related to the effects of hypoxia. In patients with 
mild anemia, weakness, and rapid fatigue were reported during 
physical activity. Patients with moderate anemia experienced fre-
quent dizziness, loss of appetite, severe weakness, and shortness 
of breath during low-intensity activities. Those in the severe ane-
mia group had shortness of breath and weakness even at rest, 
along with tachycardia, tinnitus, and the sensation of "flies" flick-
ering before their eyes.

It is essential to note that the severe anemia group primarily 
consisted of patients with homozygous β-thalassemia, whereas 
the mild anemia group included patients with glucose-6-phos-
phate dehydrogenase (G6PD) deficiency. The moderate anemia 
group was comprised of 57% of patients with homozygous β-thal-
assemia and 43% with G6PD deficiency.

Children with homozygous β-thalassemia in the severe ane-
mia group exhibited specific facial features, including turriceph-
aly, a depressed nasal bridge, prominent cheekbones, ocular hy-
pertelorism with a Mongoloid slant, as well as protrusion of the 
upper jaw with a high-arched palate and dental crowding. They 
also displayed pale yellowish skin coloration and icteric mucous 
membranes. Upon palpation, pronounced hepatosplenomegaly 
was detected. In the moderate anemia group, children with ho-
mozygous β-thalassemia presented some of the aforementioned 
features, such as a depressed nasal bridge and ocular hyper-
telorism with a Mongoloid slant.

Conversely, patients with G6PD deficiency in the moderate 
anemia group did not exhibit the typical signs associated with he-
reditary hemolytic anemia, but upon examination, their skin ap-
peared pale and yellowish. Moderate hepatosplenomegaly was 
noted upon palpation. In patients with mild anemia, the skin and 

Измерение АК: концентрация АК определялась методом ти-
трования с использованием индикатора 2,6-дихлорфенолиндофе-
нола (2,6-ДХФИ). Результаты выражались в миллимолях на литр 
(ммоль/л).

Исследование было одобрено Комиссией по этике Таджик-
ского государственного медицинского университета им. Абуали 
ибни Сино (протокол № 59 от 27 декабря 2021 г.).

Результаты исследования обработаны в прикладной ста-
тистической программе Statistica 12 (StatSoft Inc., Tulsa, OK, USA). 
С помощью критерия Шапиро-Уилка вариационные ряды были 
проверены на нормальность распределения. В данном исследо-
вании в большинстве рядов данные статистически значимо не 
соответствовали Гауссовой кривой, т.е. нормальность распределе-
ния отсутствовала. Поэтому далее статистический анализ прово-
дился непараметрическими методами. Для абсолютных значений 
были вычислены медианы с нижним и верхним квартилями (Me 
[Q1; Q3]). Множественные сравнения проводились по критерию 
Крускала-Уоллиса, при статистической значимости которого, да-
лее проводился post-hoc анализ по критерию Данна. Различия 
считались статистически значимыми при р<0,05.    

Результаты
Во всех исследуемых группах жалобы, предъявляемые 

больными, главным образом, были связаны с последствиями ги-
поксии. Так, у больных в исследуемой группе с лёгкой степенью 
анемии, отмечались жалобы на слабость и быстротечную утомля-
емость при выполнении физических нагрузок. А дети со средне-
тяжёлой степенью анемии предъявляли жалобы на частые голо-
вокружения, снижение аппетита, выраженное бессилие, а также 
на наличие одышки при небольших нагрузках. У детей с тяжёлой 
степенью анемии отмечались одышка и бессилие в спокойном со-
стоянии, тахикардия, наличие шума в ушах и мельканье «мушек» 
перед глазами.

Следует отметить, что в группе НГА тяжёлой степени в основ-
ном были больные с гомозиготной β-талассемией, а в группе НГА 
лёгкой формы – с дефицитом глюкозы-6-фосфадегидрагеназы. 
Группу со среднетяжёлой степенью анемии составили 57% боль-
ных с гомозиготной β-талассемией и 43% с дефицитом глюко-
зы-6-фосфадегидрагеназы. 

У детей с гомозиготной β-талассемией из группы тяжёлой 
степени объективно отмечены присущие для гемолитических ане-
мий наследственного происхождения специфические черты лица, 

Таблица 1 Уровень МДА у основной и контрольной группы, 
Me [Q1; Q3]

Контрольная группа
Control group

(n=20)

Основная группа (НГА)
Main group

p
(df=3)Лёгкая степень

Mild HHA
(n=20)

Среднетяжёлая степень
Moderate HHA

(n=23)

Тяжёлая степень
Severe HHA

(n=17)
МДА

(мкмоль/л)
MDA

(µmol/l)

0.58 
[0.48; 0.69]

1.62
[1.35; 1.78]

p1=0.039

2.14
[2.10; 2.19]

p1<0.001
p2=0.014

3.10
[2.95; 3.12]

p1<0.001
p2<0.001
p3= 0.045

<0.001

Примечания: р – статистическая значимость различий между всеми группами (по критерию Крускала-Уоллиса); post-hoc: р1 – статистическая значимость различий 
по сравнению с данными контрольной группы; р2 – статистическая значимость различий по сравнению с данными детей с НГА лёгкой степени; р3 – статистическая 
значимость различий по сравнению с данными детей с НГА средней тяжести (post-hoc – по критерию Данна)
Notes: p – the statistical significance of differences between all groups (according to the Kruskal-Wallis test); post-hoc: p1 – the statistical significance of differences compared 
with the control group data; p2 – the statistical significance of differences compared with the data of children with mild HHA; p3 – the statistical significance of differences 
compared with the data of children with moderate HHA (post-hoc – according to the Dunn test)

Table 1 Level of plasma MDA in HHA patients and healthy controls, 
Me [Q1; Q3]
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большой череп в форме башни, разглаживание переносицы, вы-
пирание скул, отдалённое расположение глазниц и монголоид-
ный разрез глаз, деформация верхней челюсти с высоким арко-
образным нёбом, измельчение зубов, а также бледно-желтушная 
окраска кожи и желтушные слизистые оболочки. При пальпации 
выявлялась выраженная гепатоспленомегалия. У детей с гомо-
зиготной β-талассемией, вошедших в группу НГА среднетяжёлой 
степени из вышеперечисленных стигм, были выявлены уплоще-
ние переносицы, отдаление глазниц и монголоидный разрез глаз. 

У пациентов с дефицитом Г-6-ФДГ, которые составили группу 
НГА среднетяжёлой степени, стигм, присущих для НГА, объектив-
но не выявлено, но при осмотре кожные покровы были бледно-
вато-желтушного цвета. При пальпации отмечалась умеренная 
гепатоспленомегалия. У больных с анемией лёгкой степени имела 
место бледность кожных покровов и видимых слизистых оболо-
чек, размеры печени и селезёнки были в пределах нормы. 

В табл. 1 и рис. 2 представлены данные по уровню МДА в 
исследуемых группах.

Как видно из табл. 1 и рис. 2, выявлено существенное увели-
чение уровня МДА у детей с НГА по сравнению с аналогичным по-
казателем у здоровых детей (р<0,001). Кроме того, в исследуемых 
группах по мере нарастания анемии отмечено значительное по-
вышение концентрации МДА. Повышение содержания этого мар-
кёра может у детей с НГА может говорить об активации процес-
сов свободнорадикального окисления и развитии оксидативного 
стресса. Но при этом наиболее выраженное ускорение процессов 
ПОЛ отмечено у больных с анемией среднетяжёлой и тяжёлой 
степеней, что, вероятнее всего, связано с быстрым истощением 
компенсаторных механизмов на фоне длительной гемической ги-
поксии и частых гемолитических кризов.

Длительная активация ПОЛ выше оптимальных значений, 
что характерно для детей с НГА, приводит к истощению резервов 
АОС, о чём свидетельствуют результаты проведённых исследова-
ний (табл. 2, рис. 3, 4).

Как видно из табл. 2 и рис. 3, 4, обнаружено статистически 
значимое снижение СОД, АК в исследуемых группах по сравне-
нию с соответствующими показателями здоровых детей (р<0,001). 
Согласно данной таблице при НГА среднетяжёлой и тяжёлой сте-
пеней отмечается значительное снижение СОД и АК, свидетель-
ствующее об истощении ресурсов АОС организма у этих больных, 
что, вероятнее всего, также связано с частыми гемолитическими 
кризами и гемической гипоксией. Необходимо отметить, что у де-
тей в группе с анемией лёгкой степени уровень СОД был в преде-
лах референсных значений, однако концентрация АК уже начина-
ла снижаться, это свидетельствует о том, что первыми вступают в 
реакцию инактивации свободных радикалов низкомолекулярные 
антиоксиданты.     

Таким образом, выявлены статистически значимые изме-
нения показателей МДА, СОД и АК у детей с НГА по сравнению 
с контрольной группой. На основании анализа этих данных были 
определены следующие пороговые значения, которые могут быть 
использованы для оценки уровня оксидативного стресса и воз-
можной коррекции терапии у пациентов с НГА:

МДА:
• Умеренный оксидативный стресс: 1,35-1,78 мкмоль/л
• Высокий оксидативный стресс: >2,19 мкмоль/л
• Показатели выше 3,12 мкмоль/л свидетельствуют о не-

обходимости усиленной антиоксидантной терапии.

Рис 2 Уровень МДА у детей с НГА и контрольной группы
Fig. 2 MDA level in children with HHA and the control group

visible mucous membranes were pale, while the liver and spleen 
were of normal size.

As shown in Table 1 and Fig. 2, children with HHA exhib-
ited a significant increase in MDA levels compared to healthy 
children (p<0.001). Furthermore, within the study groups, a no-
table rise in MDA levels was observed as the severity of anemia 
increased. This elevation in MDA levels among children with 
HHA may indicate an activation of free radical oxidation pro-
cesses and the onset of oxidative stress. The most significant 
acceleration of LPO was seen in patients with moderate to se-
vere anemia, likely due to the rapid depletion of compensatory 
mechanisms in the context of prolonged anemic hypoxia and re-
current hemolytic crises. 

Prolonged activation of LPO beyond optimal levels, which is 
characteristic of children with HHA, leads to the depletion of AOS 
reserves, as indicated by the results shown in Table 2 and Figs. 3 
and 4.

Based on the data presented in Table 2 and Figs 3 and 4, 
a statistically significant decrease in SOD and AA levels was 
observed in the study groups compared to healthy children 
(p<0.001). The data indicate that, in cases of moderate and se-
vere HHA, there is a notable decline in SOD and AA levels. This 
finding suggests a depletion of the body's AOS resources in these 
patients, likely associated with frequent hemolytic crises and 
anemic hypoxia. It is essential to note that children with mild ane-
mia exhibited SOD levels within the reference range, yet their AA 
levels had already begun to decline. This observation implies that 
low-molecular-weight antioxidants are the first to engage in the 
reaction to inactivate free radicals.

Overall, statistically significant changes in MDA, SOD, and 
AA levels were identified in children with HHA compared to the 
control group. From this analysis, the following threshold values 
can be established to assess oxidative stress levels and guide po-
tential therapeutic interventions in HHA patients:

MDA:
• Moderate oxidative stress: 1.35-1.78 μmol/l
• High oxidative stress: >2.19 μmol/l
• Levels above 3.12 μmol/l indicate a need for enhanced 

antioxidant therapy.
SOD: 
• Moderate decrease in antioxidant protection: 15.1-

15.7 U/ml
• Marked decrease in activity: <9.0 U/ml

Ismoilov KI et al Hereditary hemolytic anemia in children
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• Levels below 7.2 U/ml signify insufficient antioxidant 
protection, necessitating corrective therapy.

AA: 
• Moderate decrease: 52.3-58.4 mmol/l
• AA deficiency: <43.3 mmol/l
• Levels below 39.2 mg/l require additional antioxidant 

support.
Furthermore, as hemoglobin levels decreased and anemic hy-

poxia intensified, the clinical manifestations of hemolytic anemia 
worsened in this patient group. Children with elevated MDA levels 
and reduced SOD and AA experienced more pronounced fatigue. 
They also exhibited symptoms such as dyspnea, dizziness, and 
tachycardia. These findings underscore the relationship between 
biochemical changes and the clinical manifestations of anemia.

Discussion
Hemoglobin is responsible for binding oxygen in the capillar-

ies of the lungs, which supply the body's cells and tissues with the 

СОД:
• Умеренное снижение антиоксидантной защиты: 15,1-

15,7 Ед/мл
• Выраженное снижение активности: <9,0 Ед/мл
• Значения ниже 7,2 Ед/мл указывают на недостаточную 

антиоксидантную защиту, что требует проведения кор-
ригирующей терапии.

АК:
• Умеренное снижение: 52,3-58,4 ммоль/л
• Дефицит АК: <43,3 ммоль/л
• Показатели ниже 39,2 мг/л требуют дополнительной 

антиоксидантной поддержки.
Кроме того, по мере снижения уровня гемоглобина и на-

растания гемической гипоксии клиническая манифестация гемо-
литической анемии у данной категории больных усугублялась. 
Так, у детей с высоким уровнем МДА и снижением СОД и АК уста-
лость была более выраженной, кроме того, отмечались одышка, 
головокружение и тахикардия. Эти результаты подчёркивают 

Таблица 2 Показатели АОС, Me [Q1; Q3]                            Table 2 Level of plasma SOD and AA in HHA patients and healthy controls, Me [Q1; Q3]

Контрольная группа
Control group

(n=20)

Основная группа (НГА)
Main group

р
(df=3)Лёгкая степень

Mild HHA
(n=20)

Среднетяжёлая степень
Moderate HHA

(n=23)

Тяжёлая степень
Severe HHA

(n=17)
СОД

(Ед/мл)
SOD

(U/ml)

14.4
[14.2; 14.9]

15.4
[15.1; 15.7]

p1>0.05

9.6
[9.0; 9.8]
p1=0.007
p2<0.001

7.4
[7.2; 7.7]
p1<0.001
p2<0.001
p₃=0.043

<0.001

АК
(ммоль/л)

AA
(mmol/l)

72.8
[70.0; 74.6]

54.6
[52.3; 58.4]

p�=0.039

45.1
[43.3; 47.2]

p1<0.001
p₂=0.015

39.5
[39.2; 39.8]

p1<0.001
p₂<0.001
p₃=0.043

<0.001

Примечания: р – статистическая значимость различий между всеми группами (по критерию Крускала-Уоллиса); post-hoc: р1 – статистическая значимость различий 
по сравнению с данными контрольной группы; р2 – статистическая значимость различий по сравнению с данными детей с НГА лёгкой степени; р3 – статистическая 
значимость различий по сравнению с данными детей с НГА средней тяжести (post-hoc – по критерию Данна)
Notes: p – the statistical significance of differences between all groups (according to the Kruskal-Wallis test); post-hoc: p1 – the statistical significance of differences compared 
with the control group data; p2 – the statistical significance of differences compared with the data of children with mild HHA; p3 – the statistical significance of differences 
compared with the data of children with moderate HHA (post-hoc – according to the Dunn test)

Рис 3 Уровень СОД у детей с НГА
Fig. 3 SOD levels in children with HHA

Рис. 4 Уровень АК у детей с НГА
Fig. 4 AA levels in children with HHA
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связь между биохимическими изменениями и клиническими про-
явлениями анемии.

Обсуждение
Как известно, гемоглобин соединяет кислород в капиллярах 

лёгких, вследствие чего обеспечивает клетки и ткани организма 
кислородом, в необходимом для нормального метаболизма ко-
личестве. При гемолитических анемиях наследственного проис-
хождения несвоевременное разрушение красных клеток крови 
приводит к нарушению доставки кислорода органам и тканям, 
тем самым, содействуя развитию гемической гипоксии [1, 5, 6].  

Известно, что СОД, являясь энзимным антиоксидантом не-
посредственно инактивирует продукты свободнорадикального 
окисления, тем самым, защищая клетки организма от разрушаю-
щего влияния активных форм кислорода [1, 2]. 

АК является неэнзимным гидрофильным антиоксидантом, 
так как способна «ловить» и инактивировать свободные радика-
лы, кроме того, имеет важное значение в метаболизме железа, 
восстанавливая трёхвалентное железо в двухвалентное. Стоит от-
метить, что трёхвалентное железо не усваивается организмом и 
может спровоцировать запуск ПОЛ [1, 2]. 

В физиологических условиях защита эритроцита от окисли-
телей происходит при участии восстановленных форм глутатиона 
и АК, в результате перехода НАДФ в НАДФН в процессе окисле-
ния глюкозы в пентозофосфатном пути при участии фермента 
глюкозы-6-фосфодегидрогеназы [13, 14]. Необходимо отметить, 
что изменение строения мембраны эритроцитов, нарушение об-
мена ферментов в красных кровяных тельцах, а также нарушение 
синтеза цепей гемоглобина, вызывают запуск ПОЛ клеточных 
мембран, способствующий повреждению липидного слоя, изме-
нению поверхностного заряда и проницаемости мембран, нару-
шению активности ферментных систем организма, а также энер-
гетического обмена, что ведёт к развитию оксидативного стресса 
в клетках [1, 2, 5].

Полученные данные согласуются с рядом исследований, 
подтверждающих связь между повышением оксидативного стрес-
са и снижением антиоксидантного статуса у пациентов с различ-
ными формами анемий. Так, у больных с талассемией выявлены 
значительное увеличение уровня МДА и положительная корреля-
ция с сывороточным железом, кроме того, отмечено, что уровень 
МДА является хорошим маркёром окислительного стресса [15]. В 
другом исследовании отмечено повышение уровня МДА у боль-
ных с дефицитом Г-6-ФДГ [16]. В одной из статей показано, что у 
пациентов с бета-талассемией и серповидноклеточной анеми-
ей наблюдаются высокие уровни МДА и сниженные показатели 
СОД, что указывает на прогрессирующее клеточное повреждение 
вследствие оксидативного стресса [17].

В своём исследовании, проведённом на детях с железоде-
фицитной анемией, авторы выявили повышенные уровни МДА и 
снижение антиоксидантной активности (включая СОД и АК), под-
черкивая важность антиоксидантной защиты для предотвраще-
ния осложнений [18]. Аналогично, в работе, анализирующей мар-
кёры ПОЛ при НГА, подтверждено, что у таких пациентов имеют 
место повышенные уровни МДА и сниженная активность СОД, де-
лая этих больных уязвимыми к оксидативному повреждению [19].

Долгосрочное исследование на пациентах с серповиднокле-
точной анемией также продемонстрировало повышение уровней 
МДА в периоды обострения заболевания, при этом антиоксидант-
ные маркёры, такие как СОД и АК, оставались на низком уровне, 
подчёркивая необходимость постоянного мониторинга [20]. 

oxygen needed for normal metabolic processes. In HHAs, prema-
ture RBC destruction affects the delivery of oxygen to the organs 
and tissues. This disruption can lead to a condition known as ane-
mic hypoxia [1, 5, 6].

SOD, an enzymatic antioxidant, directly neutralizes free rad-
ical oxidation products, thereby protecting the body’s cells from 
the harmful effects of reactive oxygen species [1, 2].

AA is a non-enzymatic hydrophilic antioxidant, which means 
it can "capture" and neutralize free radicals. Additionally, it plays 
a crucial role in iron metabolism by converting trivalent iron into 
divalent iron. It's important to note that the body does not ab-
sorb trivalent iron and can initiate LPO [1, 2].

Under physiological conditions, RBCs are protected from ox-
idants by reduced forms of glutathione and AA. This protection 
occurs through the conversion of NADP to NADPH during the ox-
idation of glucose in the pentose phosphate pathway, a process 
facilitated by the enzyme glucose-6-phosphate dehydrogenase. 
[13, 14]. Changes in the structure of the erythrocyte membrane, 
disruptions in enzyme metabolism within RBCs, and disturbances 
in the synthesis of hemoglobin chains can trigger LPO in cellular 
membranes. This process damages the membrane lipids, alters 
the surface charge and permeability of the membranes, and dis-
rupts the activity of the body's enzymatic systems and energy 
metabolism. Consequently, these changes can lead to oxidative 
stress in cells [1, 2, 5].

The data obtained are consistent with several studies that 
confirm the relationship between increased oxidative stress and 
decreased antioxidant status in patients with different forms of 
anemia. For instance, in patients with thalassemia, there was 
a significant increase in MDA levels, and a positive correlation 
was found with serum iron. Furthermore, it was observed that 
MDA levels serve as a reliable marker of oxidative stress [15]. A 
different study observed that patients with G6PD deficiency had 
elevated levels of MDA [16]. Research has indicated that patients 
with beta-thalassemia and sickle cell anemia exhibit elevated lev-
els of MDA and decreased SOD levels, suggesting ongoing cellular 
damage due to oxidative stress [17].

In their study on children with iron deficiency anemia, the 
authors found elevated levels of MDA and decreased activity of 
antioxidants, including SOD and AA levels. These findings empha-
size the importance of antioxidant protection in preventing com-
plications [18]. In a study analyzing lipid peroxidation markers in 
HHA, it was confirmed that patients have elevated levels of MDA 
and decreased SOD levels, which makes them vulnerable to oxi-
dative damage [19].

A long-term study of patients with sickle cell disease revealed 
increased MDA levels during disease exacerbations, while antiox-
idant markers, such as SOD and AA levels, remained low. These 
findings underscore the importance of ongoing monitoring [20].

These data confirm that oxidative stress plays a crucial role 
in the development of HHA and other types of anemia. Our find-
ings, consistent with previous studies, enhance the current scien-
tific understanding of this issue and underscore the importance 
of monitoring oxidative stress markers and antioxidant activity for 
better management of anemia patients.

The practical significance of this research lies in its potential 
to utilize the levels of MDA, SOD, and AA for monitoring oxidative 
stress and adjusting therapy accordingly. The established thresh-
old values will enable physicians to assess antioxidant deficien-
cies promptly and prescribe suitable treatments, ultimately im-
proving the quality of care for patients with HHA.

Ismoilov KI et al Hereditary hemolytic anemia in children



ВЕСТНИК АВИЦЕННЫ  
Том 27 * № 2 * 2025

347

Эти данные подтверждают, что оксидативный стресс играет 
ключевую роль в патогенезе НГА и других форм анемий. Наши 
результаты, совпадающие с этими исследованиями, дополняют 
существующую научную картину и подтверждают важность мо-
ниторинга маркёров оксидативного стресса и антиоксидантной 
активности для более эффективного управления состоянием па-
циентов с анемией.

Практическое значение работы заключается в возможности 
использования уровней МДА, СОД и АК для мониторинга окси-
дативного стресса и коррекции терапии. Установленные поро-
говые значения помогут врачам своевременно оценить степень 
антиоксидантной недостаточности и назначить соответствующую 
терапию, что улучшит качество медицинского сопровождения па-
циентов с НГА.

Ограничения исследования. В связи с тем, что психоэмоци-
ональное состояние может повлиять на состояние ПОЛ, поэтому, 
учитывая возраст наших больных, существует вероятность того, 
что этот фактор мог бы повлиять на биохимические показатели. 

Заключение
Полученные результаты свидетельствуют о том, что пациен-

ты с НГА имеют повышенный уровень оксидативного стресса, что 
проявляется в увеличении уровня МДА и снижении показателей 
СОД и АК. Данные изменения подчёркивают значимость монито-
ринга этих биомаркёров для оценки состояния пациента, а так-
же позволят врачам оценивать степень оксидативного стресса и 
принимать обоснованные решения по коррекции терапии.  Даль-
нейшие исследования могут быть направлены на разработку стра-
тегий терапии, направленных на улучшение антиоксидантного 
статуса, и на проверку предложенных порогов на более широкой 
выборке для повышения их клинической применимости. 

Limitations of the study. Considering that the psycho-emo-
tional state can influence LPO and considering the age of our pa-
tients, this factor may affect the biochemical parameters.

Conclusion
The results indicate that patients with HHA exhibit increased 

oxidative stress, evidenced by elevated levels of MDA and re-
duced levels of SOD and AA. These findings highlight the impor-
tance of monitoring these biomarkers to assess the patient's con-
dition. This monitoring will also enable physicians to evaluate the 
degree of oxidative stress and make informed decisions regarding 
therapy adjustments. Future studies could focus on developing 
therapeutic strategies to improve antioxidant status, as well as 
testing these proposed thresholds on larger sample sizes to en-
hance their clinical applicability. 
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ МЕТОДОВ ЭНДОВАСКУЛЯРНОГО ЛЕЧЕНИЯ 
КАЛЬЦИНОЗА КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ: ИНТРАОПЕРАЦИОННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ 

ИССЛЕДОВАНИЯ

А.С. ФЕДОРОВ, А.Н. ШИШКЕВИЧ, В.Н. КРАВЧУК, Ш.М. АСАДУЛАЕВ, О.Я. ПОРЕМБСКАЯ, Е.И. УМАНЦЕВ, 
У.М. МУРАТБЕКОВА

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова, Санкт-Петербург, Российская Федерация 

Цель исследования: провести сравнительный анализ интраоперационных результатов эффективности методов эндоваскулярного лечения 
кальциноза коронарных артерий (ККА). 
Материал и методы: за период с 2017 по 2022 гг. обследовано и оперировано 209 пациентов с ККА. Больные были разделены на 2 сопо-
ставимые группы: основную – пациенты, прооперированные сочетанием ротационной атерэктомии (РА) с последующей ангиопластикой и 
стентированием КА – 71 человек. Контрольная группа включала 138 пациентов, прооперированных стандартной методикой – баллонной 
ангиопластикой со стентированием, в том числе и тех, чья операция не могла быть успешно завершена без РА – 14 человек. В основной группе 
для РА использован ротационный бур, при необходимости – гайд-экстензор. Пациентам обеих групп устанавливались стенты с лекарствен-
ным (сиролимус) покрытием. 
Результаты: в качестве критериев оценки интраоперационных результатов были использованы следующие параметры: длительность опера-
ции, время рентгенографии (РГ), успешность (в %), лучевая нагрузка на пациента, расход инструмента (баллоны, проводники). Длительность 
операции, время РГ и поглощённая доза в основной группе оказались статистически значимо меньше, чем в контрольной (р=0,0293; р=0,0448 
и р=0,0355 соответственно). Успешность операции в основной группе составила 100%, в контрольной – 89,9%, что явилось статистически зна-
чимым (р<0,05). Общее количество израсходованных проводников/баллонов, составило: в основной группе – 107/179 штук на 71 пациента 
(1,5 и 2,5 штук соответственно на 1 пациента), в контрольной – 302/659 штук на 138 больных (2,2 и 4,8 штук соответственно на 1 пациента). Из 
данных расчётов видно, что в основной группе было израсходовано почти в 1,5 раза меньше проводников и почти в 2 раза меньше баллонов 
по сравнению с контрольной группой (р<0,05).
Заключение: сравнительная оценка интраоперационных результатов обосновывает эффективность эндоваскулярного лечения ККА с исполь-
зованием роторной атерэктомии.
Ключевые слова: кальциноз коронарных артерий, эндоваскулярное лечение, эндоваскулярная реваскуляризация миокарда, баллонная 
ангиопластика, роторная (ротационная) атерэктомия, стентирование.

Для цитирования: Федоров АС, Шишкевич АН, Кравчук ВН, Асадулаев ШМ, Порембская ОЯ, Уманцев ЕИ, Муратбекова УМ. Сравнительный анализ 
методов эндоваскулярного лечения кальциноза коронарных артерий при стентировании: интраоперационные результаты исследования. Вестник 
Авиценны. 2025;27(2):350-61. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-350-361

COMPARATIVE ANALYSIS OF ENDOVASCULAR TREATMENT METHODS FOR 
CORONARY ARTERY CALCIFICATION DURING STENTING: INTRAOPERATIVE 

STUDY RESULTS 

A.S. FEDOROV, A.N. SHISHKEVICH, V.N. KRAVCHUK, SH.M. ASADULAEV, O.YA. POREMBSKAYA, E.I. UMANTSEV, 
U.M. MURATBEKOVA

North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, St. Petersburg, Russian Federation 

Objective: To perform a comparative analysis of the intraoperative outcomes of endovascular treatment methods for coronary artery calcification 
(CAC).
Methods: A total of 209 patients with coronary artery disease (CAD) were examined and underwent surgery between 2017 and 2022. These patients 
were divided into two comparable groups: the main group, which consisted of 71 patients operated on using a combination of rotational atherectomy 
(RA) followed by angioplasty and stenting of the coronary artery, and the control group, which included 138 patients who were treated using the 
standard technique of balloon angioplasty with stenting. This control group also included 14 patients whose surgeries required RA to be completed. 
In the main group, a rotating abrasive burr was utilized for the RA procedure, and a guide extension catheter was used when necessary. All patients in 
both groups received the sirolimus-eluting coronary stent.
Results: The following parameters were used to evaluate the intraoperative outcomes: operation time, radiography examination time, surgical success 
rate (%), radiation exposure to the patient measured by absorbed dose expressed in milligrays (mGy), and equipment consumption (angioplasty 
balloons, guidewires). The duration of surgery, RG examination time, and absorbed radiation dose in the main group were statistically significantly 
lower than those in the control group, with p-values of 0.0293, 0.0448, and 0.0355, respectively. The surgical success rate in the main group was 
100%, compared to 89.9% in the control group, which was statistically significant (p<0.05). The total number of guidewires and balloons used was as 

doi: 10.25005/2074-0581-2025-27-2-350-361
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follows: in the main group, 107 guidewires and 179 angioplasty balloons were consumed for 71 patients (averaging 1.5 guidewires and 2.5 balloons 
per patient), while in the control group, 302 guidewires and 659 balloons were used for 138 patients (averaging 2.2 guidewires and 4.8 balloons per 
patient). These calculations indicate that the main group utilized almost 1.5 times fewer guidewires and nearly twice as few angioplasty balloons as 
the control group (p<0.05).
Conclusion: Comparative evaluation of intraoperative results substantiates the effectiveness of endovascular treatment of CAC using rotational 
atherectomy.
Keywords: Coronary artery calcification, endovascular treatment, myocardial revascularization, balloon angioplasty, rotational atherectomy, stenting.

For citation: Fedorov AS, Shishkevich AN, Kravchuk VN, Asadulaev ShM, Porembskaya OYa, Umantsev EI, Muratbekova UM. Sravnitel'nyy analiz metodov 
endovaskulyarnogo lecheniya kal'tsinoza koronarnykh arteriy pri stentirovanii: intraoperatsionnye rezul'taty issledovaniya [Comparative analysis of endovascular 
treatment methods for coronary artery calcification during stenting: Intraoperative study results].Vestnik Avitsenny [Avicenna Bulletin]. 2025;27(2):350-61. https://
doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-350-361

Введение
Распространённость сердечно-сосудистых заболеваний в 

мире сохраняет пальму первенства на протяжении последних де-
сятилетий, что обуславливает неугасаемый интерес специалистов 
к уточнению методов лечения. Одним из наиболее распростра-
нённых нарушений, влияющих на деятельность сердца, является 
образование кальцинатов в коронарных артериях (КА), которые 
являются следствием возрастной дегенерации всех систем орга-
низма и требуют пристального медицинского внимания.

Многие специалисты отмечают важность учёта анатоми-
ческих особенностей КА при выборе метода интервенционного 
лечения кальциноза [1, 2]. Благодаря условно сегментарному 
делению КА на участки, учёту типа коронарного кровообраще-
ния, особенностям уровня расположения устьев артерий и т.д., 
локализация в них кальцинатов становится более понятной. Тем 
не менее, это влияет на трудности реализации ряда методов хи-
рургического вмешательства при патологическом изменении ко-
ронарного русла, многоочаговом атеросклеротическом пораже-
нии КА, а иногда и к невозможности использования инвазивных 
методов [3]. В последнем случае важную роль отводят медика-
ментозной терапии атеросклеротического процесса. Однако, как 
отмечают некоторые исследователи, показатель кальцификации 
коронарных артерий (ККА) не указывает на общий риск атеро-
склеротических изменений в КА [4].

Отнесение процесса ККА не только к факторам риска воз-
никновения заболеваний сердца, но и как к факторам, обуславли-
вающим проявление последующих осложнений, даёт основание 
многочисленным исследованиям эффективности методов лече-
ния ККА. Большинство кардиохирургов отмечает, что механизмы 
кальцификации являются сложно регулируемыми, и при опреде-
лённых факторах вероятность развития вторичного ККА возрас-
тает, что приводит и к риску рестеноза у пациентов с сердечной 
недостаточностью [5]. 

Важным является подбор адекватного метода эндоваскуляр-
ного лечения кальциноза и применение стентов с определенным 
лекарственным покрытием. В частности, имеются исследования 
сопоставимости аортокоронарного шунтирования (АКШ) и этап-
ной эндоваскулярной реваскуляризации миокарда, учитываю-
щие лекарственное покрытие стентов при остром коронарном 
синдроме (ОКС) и ишемической болезни сердца (ИБС), которые 
указывают на отсутствие статистически достоверных отличий при 
достижении результата. При этом авторы отмечают, что пациент 
зачастую сам выбирает метод реваскуляризации, что влияет на 
тактику хирургической интервенции [6]. Последнее десятилетие 
накопило опыт клинических исследований эффективности ис-
пользования стентов с лекарственным покрытием сиролимус при 

Introduction
The prevalence of cardiovascular diseases worldwide has 

remained the highest over the past decades, which underscores 
the persistent interest of specialists in refining treatment meth-
ods. One of the most common disorders affecting heart function 
is the formation of calcifications in the coronary arteries (CA), a 
consequence of age-related degeneration of various bodily sys-
tems that require close medical attention.

Many experts emphasize the importance of considering 
the anatomical features of the coronary artery when selecting a 
method of interventional treatment for calcification [1, 2]. Due 
to the conditionally segmental division of the CA, which includes 
sections based on the type of coronary circulation, the level of 
arterial orifices, and other factors, the localization of calcifica-
tions becomes clearer. Nevertheless, the same factors affect the 
implementation of several surgical intervention methods in cases 
of pathological changes in the coronary bed, multifocal athero-
sclerotic lesions of the coronary artery, and, in some cases, the 
impossibility of invasive procedures [3]. In such instances, drug 
therapy for atherosclerosis plays an important role. However, 
as some researchers point out, the coronary artery calcification 
(CAC) score does not accurately reflect the overall risk of athero-
sclerotic changes in the coronary artery [4].

Classifying the CAC  not only as a risk factor for heart dis-
ease but also as a catalyst for subsequent complications provides 
a foundation for numerous studies on the effectiveness of CAC 
treatment methods. Most cardiac surgeons observe that the 
mechanisms of calcification are challenging to regulate, and un-
der certain conditions, the likelihood of developing secondary 
CAC increases, which also contributes to the risk of restenosis in 
patients with heart failure [5]. 

Therefore, selecting an appropriate method for endovas-
cular calcification treatment and utilizing stents with specific 
drug coatings is crucial. Research has specifically investigated 
the comparability of coronary artery bypass grafting (CABG) and 
staged endovascular myocardial revascularization. The research 
examines the benefits of drug-eluting stents in acute coronary 
syndrome and coronary artery disease (CAD). The studies indi-
cate no statistically significant differences in the effectiveness of 
these treatments. At the same time, the authors note that pa-
tients often opt for the revascularization method, which influ-
ences the surgical intervention strategy [6]. The past decade has 
accumulated experience from clinical studies assessing the safety 
and efficacy of the sirolimus-eluting stents in endovascular myo-
cardial revascularization, leading to recommendations for using 
third-generation stents in clinical practice  [7].
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эндоваскулярной реваскуляризации миокарда. Благодаря этому 
стенты III поколения рекомендованы для использования в прак-
тике [7].

Распространение чрескожного коронарного вмешательства 
(ЧКВ) для лечения поражений КА выявило ряд препятствий к 
применению данного метода. А именно, ККА, вследствие слож-
ности точной внутрисосудистой диагностики, осложняет процесс 
использования ЧКВ при реваскуляризации миокарда и затрудняет 
имплантацию стентов. Кроме того, механическая дилатация коро-
нарных кальцификатов сопряжена с повреждением уже поражён-
ных сосудов, утративших свою эластичность и характеризующихся 
неоднородностью структуры. Поэтому подбор метода устранения 
кальцинированных сужений венечных артерий является актуаль-
ной проблемой и широко обсуждается [8].

Статистика возникновения осложнений при коронароангио-
графии варьирует от 0,8 до 1,8%, тогда как при коронарных интер-
венциях она возрастает до 9% [9]. Эти же данные подтверждаются 
анализом ятрогенных повреждений сосудов (осложнений, инду-
цированных врачебными манипуляциями в процессе примене-
ния инвазивных методов диагностики) [10]. Соответственно, учёт 
многочисленных факторов развития процесса кальцификации 
сосудов у пациента позволяет скорректировать методику интер-
венционного лечения, снижающую появление осложнений в от-
далённом периоде. 

Отдельные рандомизированные исследования свидетель-
ствуют о разной степени успешности использования методов ко-
ронарной баллонной ангиопластики и ротационной атерэктомии 
(РА) при лечении кальцинированных поражений коронарных 
сосудов. Интраоперационный период характеризуется 1,2% ле-
тальности. Наличие ближайшего положительного результата ди-
агностируется у 90% пациентов. При этом рестенозы развиваются 
у 40% прооперированных. Повторное экстренное хирургическое 
вмешательство требуется лишь в 6% случаев. Согласно приведён-
ным данным, 95% заболеваний сердца связаны с атеросклероти-
ческими изменениями КА [11].

РА становится необходимой при лечении сложных кальци-
нированных поражений коронарного русла. По некоторым дан-
ным, РА является методом первой линии, который позволяет 
устанавливать баллоны или стенты через тяжёлые кальциниро-
ванные повреждения. Однако её использование не уменьшает 
частоту поздней потери просвета целевой артерии через 9 меся-
цев. Среди отдалённых результатов использования РА оценивают 
ангиографический успех процедуры, частоту рестеноза, тромбоз 
стента, а также различные неблагоприятные сердечные события 
(кардиальная смерть, повторная реваскуляризация и др.) [12]. На-
пример, в Японии РА получила уникальное развитие, благодаря 
более широкому использованию внутрисосудистых методов визу-
ализации, таких как внутрисосудистое ультразвуковое исследова-
ние (IVUS) или оптическая когерентная томография (OCT), позво-
ляющих определить толщину кальцификации. Модифицирование 
методов РА позволило японским специалистам получить доказа-
тельства в отношении их эффективности [13].

Эволюция стратегии применения РА в лечении ККА с ак-
центом на модификацию очага поражения для облегчения бал-
лонной ангиопластики и стентирования привела к значительным 
достижениям в области безопасности процедур, включая возмож-
ность использования оборудования меньшего калибра и радиаль-
ного доступа. Оптимальная методика и повышенная безопасность 
позволили провести исследование эффективности РА при различ-
ных типах поражения и пересмотреть процедурные требования, 
включая состав промывочного раствора и трансвенозную элек-

The increasing use of percutaneous coronary intervention 
(PCI) for treating coronary lesions has brought several challeng-
es in its application to light. One major issue is the complexity of 
accurate intravascular diagnostics, which complicates the use of 
PCI for myocardial revascularization and hinders stent placement. 
Additionally, mechanically dilating calcified coronary arteries can 
damage already compromised vessels that have lost elasticity 
and exhibit structural variability. As a result, selecting an effective 
method for addressing calcified stenosis in the coronary arteries 
has become an essential topic of discussion [8].

Complications occurring during coronary angiography range 
from 0.8% to 1.8%. In contrast, during coronary interventions, this 
figure rises to 9% [9]. These data are further supported by anal-
yses of vascular damage caused by medical procedures during 
invasive diagnostic methods [10]. Considering various factors in 
CAC allows for adjustments in interventional treatment methods, 
ultimately reducing the long-term risk of complications. 

Individual randomized studies show varying degrees of suc-
cess with coronary balloon angioplasty and rotational atherecto-
my (RA) for treating CAC. The intraoperative period has a mortali-
ty rate of 1.2%. Immediate positive outcomes are reported in 90% 
of patients; however, restenosis occurs in 40% of those treated. 
Only 6% of cases require repeated emergency surgery. According 
to the available data, 95% of heart diseases are associated with 
atherosclerotic changes in the CA [11].

RA has become essential for treating complex CAC. Some 
data indicate that RA is a first-line method that enables the suc-
cessful placement of balloons or stents through severe CAC. 
However, its use does not decrease the incidence of late lumen 
loss in the target artery after nine months. Among the long-term 
outcomes of RA, several factors are assessed, including procedur-
al and angiographic success, the incidence of restenosis, stent 
thrombosis, and various adverse cardiac events, such as cardiac 
death and the need for repeated revascularization [12]. In Japan, 
the development of risk assessment (RA) has progressed unique-
ly, mainly due to the increased use of intravascular imaging tech-
niques like intravascular ultrasound (IVUS) and optical coherence 
tomography (OCT). These imaging techniques enable effective 
visualization and quantification of coronary calcification charac-
teristics. Improvements to RA methods have allowed Japanese 
specialists to gather evidence supporting the effectiveness of the 
methods [13].

The implementation of RA strategies for treating CAC has 
significantly improved procedural safety by focusing on prepar-
ing calcified CA lesions to facilitate balloon angioplasty and stent 
placement. These advancements have allowed for radial access 
using smaller caliber equipment. Enhanced techniques and im-
proved safety measures have enabled the exploration of RA effec-
tiveness across various lesion types and a reassessment of pro-
cedural requirements, such as the composition of flush solutions 
and the use of transvenous temporary pacing [14].

The extensive experience gained from various endovascular 
treatment methods for CAD allows for generalizations and the 
formulation of analytical conclusions about their effectiveness 
[15-18]. These findings will help advance the identification of ef-
fective methods for interventional cardiovascular surgery.

Purpose of the study
To conduct a comparative analysis of intraoperative out-

comes for endovascular treatments of CAC.

Fedorov AS et al Coronary artery calcification
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трокардиостимуляцию [14].
Накопленный опыт использования разных методов эндо-

васкулярного лечения ККА позволяет его обобщить и сформули-
ровать аналитические выводы об их эффективности [15-18]. Это 
позволит продвинуться на пути поиска адекватных методик ин-
тервенционной сердечно-сосудистой хирургии.

Цель исследования
Провести сравнительный анализ интраоперационных ре-

зультатов эффективности методов эндоваскулярного лечения 
кальциноза коронарных артерий.

Материал и методы
Аналитическим материалом послужили интраопераци-

онные результаты эндоваскулярного лечения пациентов с ККА. 
Собран и обобщён опыт использования стандартной методики 
стентирования (баллонная ангиопластика + стентирование) и РА в 
сочетании с коронарным стентированием.

За период с 2017 по 2022 гг. проведено более 200 операций 
с использованием данных методов. Для определения эффектив-
ности метода оперативного вмешательства для устранения ККА 
были сформированы две сопоставимые группы пациентов с выра-
женным ККА: основная – пациенты, прооперированные сочетани-
ем РА с последующей ангиопластикой и стентированием КА – 71 
человек; контрольная – пациенты, прооперированные стандарт-
ной методикой – баллонной ангиопластикой со стентированием – 
138 человек, в том числе те, чья операция не могла быть успешно 
завершена без РА – 14 человек.

Благодаря ведению учёта всех прооперированных пациен-
тов отобраны те, которые по результатам коронарной ангиогра-
фии имели умеренную или тяжёлую степени ККА.

Следует отметить, что методов внутрисосудистой визуализа-
ции в клинике на момент проведения данного исследования не 
было, что является ограничением настоящего исследования.

Принципиальным отличием оперативного вмешательства у 
пациентов основной группы являлось использование ротацион-
ного бура, при необходимости – применение гайд экстензора. В 
контрольной группе все операции, за исключением 14 человек, 
в отношении которых использование ротора было необходимо, 
выполнены согласно технологии коронарной ангиопластики с по-
следующим стентированием. 

Пациентам обеих групп устанавливались стенты с лекар-
ственным покрытием (сиролимус), что выравнивало выборки по 
критерию однотипности, а также служило сдерживающим факто-
ром развития воспалительной реакции на стент и предотвращало 
рестеноз. Режущие баллоны соответствующего диаметра исполь-
зовались как этап предилятации после обычного комплайнсного 
баллона.

В исследовании использовался комплекс методов: эмпири-
ческих (систематизация, структурирование, анализ эмпирических 
данных) и статистических. Для вторичной обработки интраопера-
ционных результатов применялись критерии проверки статисти-
ческой значимости различий:

• р-значение или р-value (для определения истинности 
при сопоставимости результатов);

• U-критерий Манна-Уитни (для определения различий 
между антропометрическими и клиническими характе-
ристиками пациентов основной и контрольной групп);

• φ-критерий (F-критерий) углового преобразования Фи-

Methods
The analytical material consisted of the intraoperative re-

sults from endovascular treatments for CAD patients. We gath-
ered and summarized our experience using the standard stenting 
technique, which involves balloon angioplasty followed by stent-
ing, and the RA technique combined with coronary stenting.

Between 2017 and 2022, more than 200 interventions were 
performed using these methods. To evaluate the effectiveness of 
these surgical interventions for addressing CAD, we formed two 
comparable groups of patients with severe CAD: the main group, 
which included 71 patients who were treated with a combination 
of RA followed by angioplasty and stenting of the CA, and the 
control group, which consisted of 138 patients who underwent 
the standard technique of balloon angioplasty with stenting. No-
tably, 14 patients in the control group required RA to complete 
their operations successfully.

All operated patients were recorded, and those with moder-
ate to severe CAD, as determined by coronary angiography, were 
selected for the study. 

It is important to note that no intravascular imaging meth-
ods were available at the clinic during this study, which is a lim-
itation.

A key distinction in the surgical intervention for patients in 
the main group was using a rotating burr and a guiding exten-
sion catheter when necessary. In the control group, all operations 
followed the standard technique except for the 14 patients who 
required RA. 

Patients in both groups received drug-eluting stents (siro-
limus), which helped to standardize the samples and acted as a 
restraining factor against inflammatory reactions to the stent, 
thereby preventing restenosis. Cutting balloons of the appropri-
ate diameter were used during the predilation stage following the 
conventional compliance balloon angioplasty.

The study employed various methods, including empirical 
techniques (systematization, structuring, and analysis of empiri-
cal data) and statistical analysis. For the secondary processing of 
intraoperative results, the following criteria were used to assess 
the statistical significance of differences:

• p-value for determining the significance of differences 
between groups.

• Mann-Whitney U-test to identify differences between 
patients' anthropometric and clinical characteristics in 
the main and control groups.

• Fisher's angular transformation (φ-criterion) for com-
paring percentages between groups.

• Pearson's linear correlation coefficient to quantify the 
strength and direction of the linear relationship be-
tween two continuous variables in the samples.

The choice of statistical criteria was based on the limitations 
of their application and the conditions related to the samples in-
volved.

Results and discussion
The main and control groups were homogeneous regarding 

the percentage of affected coronary arteries, the segment in-
volved (proximal, middle, and distal), and their relation to lateral 
branches and the arterial orifices. 

As potential covariates, we compared baseline patient char-
acteristics and clinical and intraoperative outcomes. These covari-
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ates included age, gender, body mass index (BMI), smoking sta-
tus, diabetes, and prior CABG history.

The key characteristics of patients in both groups included 
excess body weight and age-related structural changes in aging 
vessels, leading to vascular calcification. The lack of statistically 
significant differences in the anthropometric data between the 
two groups (as shown in Table 1) suggests that these parameters 
can be used to assess various influencing factors in these related 
samples.

Fig. 1 illustrates the percentage of patients by gender. Cal-
culating the Fisher criterion confirms no statistically significant 
differences between the groups. In both samples, there were ap-
proximately 10% more men than women.

шера (для сопоставления процентных долей между вы-
борками);

• коэффициент линейной корреляции Пирсона (для вы-
явления характера и тесноты связи между измеряемы-
ми показателями в выборках).

Выбор критерия сопоставления обуславливался ограниче-
ниями к его применению и условиями к связанным выборкам. 

Результаты и их обсуждение
Основная и контрольная группы в процентном соотноше-

нии были сопоставимы и по поражённым КА, и по локализации 
поражения в том или ином сегменте (проксимальный, средний и 
дистальный), и по отношению к боковым ветвям, и по отношению 
к устью. 

Сравнивались исходные характеристики пациента, клиниче-
ские и интраоперационные результаты в качестве потенциальных 
ковариаций. Ковариации включали возраст, пол, индекс массы 
тела (ИМТ), курение, диабет, предшествующее АКШ.

Распределение пациентов основной и контрольной групп по 
антропометрическим показателям представлено в табл. 1. 

Основными характеристиками пациентов обеих групп яв-
лялось наличие избыточной массы тела и развитие возрастных 
дегенеративных процессов, провоцирующих кальцификацию 
сосудов. Отсутствие статистически значимых отличий между ан-
тропометрическими данными пациентов обеих групп (табл. 1) 
свидетельствует о возможности использования параметров оцен-
ки ряда других влияющих факторов между данными связанными 
выборками.

Процентное соотношение пациентов по половой принад-
лежности представлено графически на рис. 1. Расчёт критерия Фи-
шера подтверждает, что статистически значимых различий между 
группами нет. В обеих выборках мужчин примерно на 10% было 
больше, чем женщин.

Сравниваемые выборки также статистически значимо не от-
личались по наличию у пациентов сахарного диабета (СД), АКШ в 
анамнезе, табакокурения (табл. 2).

Более трети пациентов в каждой группе страдали СД. Пере-

Таблица 1 Распределение пациентов по антропометрическим 
показателям, Me [Q1; Q3]

Показатель
Parameter

Основная группа
Main group 

n=71

Контрольная группа
Control group

 n=138
p

Рост, м
Height, m

1.70 [1.63; 1.79] 1.72 [1.65; 1.80] =0.6124

Вес, кг
Weight, kg

84.4 [69.3; 96.4] 86.1 [70.0; 94.3] =0.5966

ИМТ, кг/м²
BMI, kg/m²

29.1 [26.0; 30.0] 29.1 [25.7; 29.0] =0.6009

Возраст, лет
Age, years

72 [60; 83] 70 [60; 83] =0.6813

Примечание: р – статистическая значимость различий между группами по U-критерию Манна-Уитни
Note: p – statistical significance of differences between groups according to the Mann-Whitney U-test

Table 1 Distribution of patients categorized by anthropometric 
parameters, Me [Q1; Q3]

Рис. 1 Распределение пациентов в группах по половой 
принадлежности; различия – статистически незначимы 

(p>0,05)
Fig. 1 Distribution of patients in groups categorized by gender; no 

significant differences in gender rates in both groups (p>0.05)

45%55%

Females Males

41%
59%

Females Males

Основная группа, n=71
Main group, n=71

Контрольная группа, n=138
Control group, n=138
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The compared samples did not show any statistically signifi-
cant differences in the presence of diabetes mellitus (DM), a his-
tory of CABG, or smoking among patients (Table 2).

More than a third of patients in both groups had DM. Addi-
tionally, nearly 30% of patients in each group underwent CABG, 
suggesting the presence of chronic heart failure. Almost half of 
the patients in the groups were smokers. Together, these factors 
equalized the risks of complications during the intraoperative pe-
riod.

There were no statistically significant differences in the de-
gree of CAC scores between the patients in both groups. Conse-
quently, all patients included in the study were diagnosed with 
severe CAC and had indications for stenting.

An analysis of the coronary angiography data for both 
groups (see Table 4) revealed no statistically significant differenc-
es. Most patients in each group had right-dominant coronary cir-
culation, and stenosis was diagnosed in over 80% of cases in both 
groups.

The clinical and anamnestic data and surgical intervention 
risks were compared between the two patient groups. The calcu-
lated values of Fisher's φ-criterion did not exceed the theoretical 
value of φ*=2.31, indicating that the results were insignificant 
(Fig. 2).

The initial comparative analysis among groups revealed no 
statistically significant differences, allowing us to consider the 
post-intervention indicators reliable and adequate for compari-
son. Therefore, the samples were deemed homogeneous.

The following working hypotheses were proposed:

несённое АКШ почти у 30% в каждой группе пациентов свидетель-
ствует о наличии хронической сердечной недостаточности. Почти 
половина пациентов сравниваемых групп являлись курильщика-
ми. Все эти факторы в совокупности уравнивали риски развития 
осложнений в интраоперационном периоде. 

Кальциевый индекс (КИ), рассчитанный по методу Агатсона, 
свидетельствовал о высоком уровне ККА (табл. 3). 

Не было выявлено статистически значимых различий в сте-
пени ККА у пациентов обеих групп. Соответственно, все пациенты, 
входившие в выборки исследования, имели показания к стенти-
рованию и характеризовались диагностированным выраженным 
ККА.

Анализ данных коронарографии у пациентов обеих групп 
(табл. 4) показал отсутствие статистически значимых различий 
между ними. У большинства больных в каждой группе имел место 
правый тип кровоснабжения. Стеноз диагностирован более, чем в 
80% случаев в каждой группе пациентов.

Аналогичным способом сопоставлялись клинико-анамне-
стические данные и риски оперативного вмешательства паци-
ентов обеих групп. Расчётные значения F-критерия Фишера не 
превышали φ*теор=2,31, т.е. располагались в зоне незначимости 
(рис. 2).

Таким образом, исходно проведённый сравнительный ана-
лиз по группам показал отсутствие между ними статистически зна-
чимых различий, что позволило использовать полученные далее 
после вмешательства показатели, как надёжные и достаточные 
для сопоставления, а выборки – считать однородными.

В качестве рабочих гипотез были выдвинуты следующие 
предположения:

• вероятность успешного исхода эндоваскулярной рева-
скуляризации миокарда с ангиопластикой и РА выше, 
чем при стандартной баллонной ангиопластике со стен-

Таблица 2 Характеристика пациентов по сопутствующим 
патологиям и факторам риска, n (%)

Патология/факторы риска
Comorbidity/risk factor

Основная группа
Main group 

n=71

Контрольная группа
Control group

 n=138
р

СД
DM

26 (36.6%) 49 (35.5%) >0.05

АКШ в анамнезе
History of CABG

20 (28.2%) 38 (27.5%) >0.05

Курение
Smoking

38 (53.5%) 62 (44.9%) >0.05

Примечание: р – статистическая значимость различий между группами по критерию Фишера
Note: p – statistical significance of differences between groups according to Fisher's criterion

Table 2 Distribution of patients categorized by comorbidities and risk 
factors, n (%)

Таблица 3 Оценка степени ККА, М±SD                                                                                                                 Table 3 CAC scores for both groups, M±SD 

Степень кальциноза
Degree of calcification

Основная группа
Main group 

n=71

Контрольная группа
Control group

 n=138

КИ (по методу Агатсона)
CAC score (Agatston method), units

325.0±60.3 330.0±56.7

Рис. 2 Графическое определение отсутствия различий в 
основных показателях пациентов обеих групп
Fig. 2 Axis of significance of differences in both groups
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• The probability of a successful outcome for endovascu-
lar myocardial revascularization using angioplasty and 
RA is higher than that of standard balloon angioplasty 
with stenting.

• The combination of balloon angioplasty and RA fol-
lowed by stenting significantly reduces the radiation 
dose to the patient compared to standard balloon an-
gioplasty with stenting.

• The volume of consumables and instruments used in 
endovascular treatment of CAD with RA is less than 
that used without it.

To test these hypotheses, we identified the following parame-
ters for comparing the results of patients who underwent stenting 
using different methods of endovascular treatment for CAC:

• Operation time
• Radiography (RG) examination time
• Surgical success rate (%)
• Radiation exposure to the patient, measured by ab-

sorbed dose
• Equipment consumption (angioplasty balloons, guide-

wires). 
Table 5 presents the results comparing the main intraopera-

tive parameters of the patients.
Since RA was not utilized in the control group, important 

factors significantly affecting its outcomes, such as CAC score, the 
cross-sectional lumen area of CA, burr size, and displacement of 
the guidewire, were overlooked.

During the interventions, several complications were re-
corded. In the main group, there were five cases: one involved 

тированием;
• сочетание баллонной ангиопластики и РА с последую-

щим стентированием значительно сокращает лучевую 
нагрузку на пациента по сравнению со стандартной 
баллонной ангиопластикой со стентированием;

• объём расходных материалов и инструментов при 
эндоваскулярном лечении ККА с использованием РА 
меньше, чем без неё.

Для проверки гипотез были выделены параметры сравне-
ния результатов пациентов, которым было выполнено стентиро-
вание с использованием разных методов эндоваскулярного лече-
ния ККА:

• длительность операции;
• время рентгенографии (РГ);
• успешность в %;
• лучевая нагрузка на пациента;
• расход инструмента (баллоны, проводники);
В табл. 5 приведены результаты сравнения основных интра-

операционных показателей пациентов. 
Вследствие того, что в контрольной группе РА не применя-

лась, факторы, существенно влияющие на её результат, такие как 
КИ, площадь просвета КА, размер бура, смещение проводника, 
игнорировались.

В ходе вмешательств зарегистрирован ряд осложнений. В 
основной группе их было 5: один – отрыв бура, три случая отрыва 
rotowire, пятый случай – выход бура из просвета артерии – экс-
траанатомическая его миграция с развитием перфорации КА и 
гемоперикарда. По этим пяти случаям: оторвавшийся бур был 
извлечён с последующим стентированием КА; три дистальных 

Таблица 4 Данные коронароангиографии, n (%)                                                 Table 4 Coronary angiography data categorized by coronary arterial 
dominance and CA stenosis, n (%)

Показатель
Parameter

Основная группа
Main group 

n=71

Контрольная группа
Control group

 n=138 p
Тип кровоснабжения:
Coronary dominance: 
Правый
Right 

51 (71.8%) 94 (68.1%) >0.05

Левый
Left

7 (9.9%) 13 (9.4%) >0.05

Сбалансированный
Co-dominant

13 (18.3%) 31 (22.5%) >0.05

Стеноз
Stenosis

59 (83.1%) 116 (84.1%) >0.05

Примечание: р – статистическая значимость различий между группами по критерию Фишера
Note: p – statistical significance of differences between groups according to Fisher's criterion

Таблица 5 Основные интраоперационные показатели, М±SD                                                          Table 5 Main intraoperative parameters, M±SD

Показатель
Parameter

Основная группа
Main group 

n=71

Контрольная группа
Control group

 n=138
p

Время операции, мин
Operation time, min

89.0±30.7 105.0±48,0 =0.0293

Время РГ, мин
RG time, min

28.3±9.7 39.0±15.3 =0.0448

Поглощённая доза, мГр
Absorbed dose, mGy

3617.0±1865.6 4272.0±1941.0 =0.0355

Примечание: р – статистическая значимость различий между группами по u-критерию манна-уитни
Note: p – statistical significance of differences between groups according to the mann-whitney u-test
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фрагмента rotowire не были извлечены: они были «прикрыты» в 
одном случае стентом, а в двух случаях rotowire остался в дисталь-
ном участке КА без компрометации её просвета; в пятом случае 
перфорации КА буром потребовалась имплантация стентграфта 
для устранения этого дефекта.

В контрольной группе зафиксировано 29 случаев осложне-
ний, 14 из которых были по причине невозможности завершить 
операцию без РА. 15 других случаев это: 8 – недораскрытие стен-
тов, 4 – перфорация КА с развитием гемоперикарда, 3 – миграция 
стента при попытке его имплантации.

Анализ соотношения частоты интраоперационных ослож-
нений в группах, показал, что полученное эмпирическое значе-
ние φ* находилось в зоне значимости и было равно 2,848 (что 
выше табличного значения 2,31 для заданных степеней свобо-
ды). Следовательно, можно утверждать, что применение РА для 
устранения ККА снижает вероятность интраоперационных ос-
ложнений.

Сравнение первого показателя (табл. 5) показывает раз-
личие в длительности операции. У пациентов основной группы 
время операции варьировалоь от 30 до 155 минут. При этом весь 
протокол плановой операции был выполнен в полном объёме за 
исключением интраоперационных осложнений, имевших место 
в 7% случаев. Время операции у пациентов контрольной группы 
колебалось в пределах от 35 до 250 минут, что увеличивало ко-
личество возникших осложнений до 21%. Соответственно, можно 
утверждать, что использование РА снижает вероятность интрао-
перационных осложнений при эндоваскулярном лечении ККА и 
стентировании в три раза.

Время РГ для эффективной эндоваскулярной визуализации 
при проведении операции с РА у пациентов основной группы 
оказалось статистически ниже, чем у пациентов, оперированных 
по стандартной методике (p=0,0448). Соответственно, чем было 
меньше время РГ, то и объём поглощённой дозы, также имел ста-
тистически значимые различия (p=0,0355).

Проведённый корреляционный анализ показал наличие 
прямой зависимости между рядом показателей (табл. 6).

Обнаружена прямая зависимость между длительностью 
операции и временем РГ (r=0,7458 и r=0,8583; p<0,05), что говорит 
о том, что при увеличении длительности операции время РГ будет 
также увеличиваться, как и лучевая нагрузка (r=0,4813 и r=0,5397; 
p<0,05). Положительная корреляция между временными по-
казателями операции и расходными материалами (r=0,4787 и 
r=0,5937; p<0,05) определяет целесообразность использования РА 
для более оперативного устранения повышенной ККА и проведе-
ния стентирования с меньшими инструментальными затратами.

В табл. 7 приведено процентное соотношение успешности 
оперативного вмешательства и частоты использования гайд экс-
тензора у пациентов анализируемых групп.

Статистически значимой можно считать вероятность успеха 
операции с использованием РА, тогда как необходимость исполь-
зования гайд экстензора попадает в зону неопределённости и не 
может однозначно интерпретироваться как обязательный фактор, 
присущий для того или иного метода эндоваскулярного лечения 
ККА.

Общее количество израсходованных проводников/балло-
нов, составило: в основной группе – 107/179 шт. на 71 пациента 
(1,5 и 2,5 штук соответственно на 1 пациента), в контрольной – 
302/659 шт. на 138 больных (2,2 и 4,8 штук соответственно на 1 
пациента). Из данных расчётов видно, что в основной группе было 
израсходовано почти в 1,5 раза меньше проводников и почти в 
2 раза меньше баллонов по сравнению с контрольной группой 

burr detachment, three cases pertained to guidewire detach-
ment, and the fifth case involved burr advancement outside the 
vessel leading to CA perforation and hemopericardium. In these 
five cases, the detached burr was removed, followed by stenting 
of the CA. Three distal fragments of the guidewire were not ex-
tracted; in one case, they were covered by a stent, while in the 
other two cases, the guidewire remained in the distal segment of 
the CA without compromising the lumen. In the case of CA perfo-
ration caused by the burr, stent grafting was necessary to address 
this defect.

In the control group, 29 complications were recorded, 14 of 
which were attributed to the inability to complete the procedure 
without RA. The remaining 15 cases included 8 cases of stent un-
derexpansion, 4 cases of CA perforation resulting in hemopericar-
dium, and three cases of stent migration during attempts at stent 
insertion.

Analysis of the frequency of intraoperative complications 
between the groups showed a calculated value of φ* equal to 
2.848, which exceeds the tabular value of 2.31 for the given de-
grees of freedom. Therefore, it can be concluded that using RA to 
treat CAC reduces the likelihood of intraoperative complications.

A comparison of the operation duration (see Table 5) high-
lights a notable difference. In the main group, operation times 
ranged from 30 to 155 minutes, with the entire planned proce-
dure completed except for intraoperative complications, which 
occurred in 7% of cases. In the control group, operation times 
varied from 35 to 250 minutes, leading to a complication rate of 
21%. Thus, it can be concluded that using RA reduces the likeli-
hood of intraoperative complications in endovascular treatment 
of CAC and stenting by three times.

Furthermore, the RG time for effective endovascular visual-
ization during RA in the main group was statistically lower than in 
those operated on using standard techniques (p=0.0448). Conse-
quently, the shorter RG time corresponded to a significantly re-
duced absorbed dose (p=0.0355).

The correlation analysis indicated a direct relationship 
among several parameters (see Table 6).

A direct relationship was established between operation 
and RG times (r=0.7458 and r=0.8583; p<0.05). This finding in-
dicates that as the duration of the operation increases, the time 
required for RG also increases, which increases the radiation ex-
posure (r=0.4813 and r=0.5397; p<0.05). Additionally, there is a 
positive correlation between the operation time and the use of 
consumables (r=0.4787 and r=0.5937; p<0.05). This finding sug-
gests that RA are practical in timely managing severe CAC and 
stenting while facilitating cost-effective equipment use. 

Table 7 presents the percentage ratio of the success rates 
of surgical interventions alongside the frequency of extension 
guidewires use in the groups.

The probability of successful surgery using RA is statistically 
significant. However, the necessity of using extension guidewires 
remains uncertain. It cannot be definitively interpreted as a man-
datory component of a particular endovascular treatment meth-
od for CAC.

In terms of the equipment used, the total numbers of 
guidewires and angioplasty balloons were as follows: In the main 
group, 107 guidewires and 179 angioplasty balloons were utilized 
for 71 patients, averaging 1.5 guidewires and 2.5 angioplasty bal-
loons per patient. In the control group, 302 guidewires and 659 
angioplasty balloons were used for 138 patients, resulting in an 
average of 2.2 guidewires and 4.8 angioplasty balloons per pa-
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(р<0,05). Это определяет экономическую целесообразность при-
менения данного метода.

Следует привести ряд работ, которые коррелируют по спец-
ифике решения поставленных задач. Например, результаты ран-
домизированного исследования клинических исходов процедур 
стандартной РА, проводимой на протяжении трёх десятилетий в 
Европе, в сравнении с модифицированными баллонами (более 
200 пациентов: 98% против 81%; р=0,0001) [19], соотносятся с по-
лученными данными нашего исследования.

Полученные данные сравнения также коррелируют с при-
ведённым ретроспективным анализом реестра 966 пациентов, 
перенёсших РА. Отмечено, что РА оказалась эффективной проце-
дурой с низким уровнем внутрибольничных осложнений и про-
демонстрировала хорошие непосредственные и среднесрочные 
результаты [20].

Таблица 6 Матрицы корреляций Пирсона по группам                                                        Table 6 Pearson correlation matrices between the groups

Основная группа/Main group, n=71

 
Время операции

Operation time
Время РГ
RG time

Поглощённая доза
Absorbed dose

Количество 
проводников

Guidewires

Количество баллонов
Angioplasty balloons

Время операции
Operation time

1 0.7458 0.4813 0.4787 0.3526

Время РГ
RG time

 1 0.5325 0.3894 0.1734

Поглощённая доза
Absorbed dose

  1 0.4326 0,1621

Количество проводников
Guidewires

   1 0.2558

Количество баллонов
Angioplasty balloons

    1

Контрольная группа/Control group, n=138

 

Время операции
Operation time

Время РГ
RG time

Поглощённая доза
Absorbed dose

Количество 
проводников

Guidewires

Количество баллонов
Angioplasty balloons

Время операции
Operation time

1 0.8583 0.5397 0.5937 0.5230

Время РГ
RG time

 1 0.6088 0.5867 0.5475

Поглощённая доза
Absorbed dose

  1 0.4378 0.3126

Количество проводников
Guidewires

   1 0.7265

Количество баллонов
Angioplasty balloons

    1

Таблица 7 Сравнение показателей успешности операции и 
использования гайд экстензора у пациентов основной и 
контрольной групп, n (%)

Показатель
Parameter

Основная группа
Main group 

n=71

Контрольная группа
Control group

 n=138
p

Использование гайд экстензора
Extension guidewires usage

5 (7%) 23 (16.7%) <0.05

Успешность операции
Surgery success rates

71 (100%) 125 (89.9%) <0.05

Примечание: р – статистическая значимость различий между группами по критерию Фишера
Note: p – statistical significance of differences between groups according to Fisher's criterion

Table 7 Comparison of the surgery success rates and the use 
of extension guidewires in patients of the main 

and control groups, n (%)

tient. These figures show that the main group utilized nearly 1.5 
times fewer guidewires and almost twice as many angioplas-
ty balloons as the control group (p<0.05), demonstrating the 
cost-effectiveness of this method.

Several studies should be referenced that align with the 
objectives of this analysis. For instance, a randomized study con-
ducted over three decades in Europe compared the clinical out-
comes of standard RA procedures with those utilizing modified 
angioplasty balloons. This study involved over 200 patients and 
reported success rates of 98% for the modified balloons versus 
81% for the standard procedures (p=0.0001) [19]. These findings 
correlate with the results of our study.

Furthermore, a retrospective registry analysis involving 
966 patients who underwent RA showed that the procedure 
yielded effective results with a low rate of in-hospital compli-
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И в контрольной, и в основной группах клиническое улучше-
ние было достигнуто, однако отдалённые результаты планируется 
опубликовать в следующих статьях.

Заключение
Таким образом, сравнительный анализ показывает большую 

эффективность метода РА при эндоваскулярном лечении паци-
ентов с ККА. Выдвинутые гипотезы нашли своё подтверждение, 
а именно:

• при стентировании в сочетании с ангиопластикой и РА 
вероятность успешного исхода выше, а лучевая нагруз-
ка ниже, чем при стандартной баллонной ангиопласти-
ке со стентированием;

• при использовании РА расход материалов и инстру-
ментов уменьшается, что определяет положительную 
экономическую составляющую данного инвазивного 
метода.

cations, indicating favorable immediate and medium-term out-
comes [20].

The control and main groups showed clinical improvements, 
but future articles will discuss long-term results.

Conclusion
The comparative analysis demonstrates that the RA method 

is more effective in the endovascular treatment of patients with 
CAC. The following findings confirmed the hypotheses proposed:

• Combining stenting with angioplasty and RA increases 
the likelihood of a successful outcome while reducing 
radiation exposure compared to standard balloon an-
gioplasty with stenting.

• The use of RA decreases the consumption of materials 
and instruments, highlighting this invasive method's 
cost-effectiveness. 
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ИСКУССТВЕННЫЙ ПНЕВМОПЕРИТОНЕУМ В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ 
БОЛЬНЫХ РАСПРОСТРАНЁННЫМ ДЕСТРУКТИВНЫМ ТУБЕРКУЛЁЗОМ ЛЁГКИХ 

С ПОКАЗАНИЯМИ К ПНЕВМОНЭКТОМИИ

Б.У. САЛИХОВ¹, Е.В. КРАСНИКОВА¹, В.К. АЛИЕВ¹, Р.В. ТАРАСОВ¹,²,³, Н.Л КАРПИНА¹, М.А. БАГИРОВ¹,²
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2 Кафедра торакальной хирургии им. академика Л.К. Богуша, Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования, 
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Цель исследования: оценка эффективности искусственного пневмоперитонеума (ИПП) в периоперационном периоде у больных деструктив-
ным туберкулёзом лёгких (ТБЛ) с показаниями к выполнению пневмонэктомии (ПЭ) с пластикой переднего средостения (ППС).
Материал и методы: в поперечное проспективно-ретроспективное исследование включено 93 больных распространённым деструктивным 
ТБЛ, которым было выполнено хирургическое лечение в объёме ПЭ с ППС. Больные разделены на 2 группы. Основную группу составили 34 
больных, которым до и после ПЭ с ППС проводилось наложение ИПП. Группу сравнения составили 59 пациентов, которым была выполнена 
ПЭ с ППС без наложения ИПП.
Результаты: через 2 месяца после ПЭ с ППС в единственном лёгком положительные исходы рентгенологической картины наблюдались у 94% 
(32/34) больных, против 75% (44/59) в группе сравнения (p=0,019). В отдалённые сроки (через 6 месяцев) после операции положительные 
исходы составили 96% (27/28) и 81% (44/54) соответственно (р>0,05). 
Заключение: полученные рентгенологические данные свидетельствуют об эффективности результатов наложения ИПП в периоперационном 
периоде у больных, которым была выполнена ПЭ с ППС.
Ключевые слова: туберкулёз лёгких, пневмонэктомия, пневмоперитонеум, пластика переднего средостения.
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Objective: To evaluate the effectiveness of artificial pneumoperitoneum (APP) during the perioperative period in patients with destructive pulmonary 
tuberculosis (PT) who require pneumonectomy (PE) with anterior mediastinal plasty (AMP).
Methods: A cross-sectional prospective-retrospective study included 93 patients with widespread destructive PT who underwent surgical treatment 
involving PE with AMP. The patients were divided into two groups. The main group consisted of 34 patients who were treated by APP before and after 
the PE with AMP. In contrast, the control group included 59 patients who underwent PE with AMP without any APP treatment.
Results: Two months after PE with AMP in a single lung, positive radiographic outcomes were observed in 94% (32/34) of patients, compared to 
75% (44/59) in the control group (p=0.019). In the late period (6 months) after the operation, positive outcomes were 96% (27/28) and 81% (44/54), 
respectively (p>0.05).
Conclusion: The radiological data obtained indicate the effectiveness of APP in the perioperative period for patients who underwent PE with AMP.
Keywords: Pulmonary tuberculosis, pneumonectomy, pneumoperitoneum, anterior mediastinal plasty.

For citation: Salikhov BU, Krasnikova EV, Aliev VK, Tarasov RV, Karpina NL, Bagirov MA. Iskusstvennyy pnevmoperitoneum v kompleksnom lechenii 
rasprostranyonnogo destruktivnogo tuberkulyoza lyogkikh s pokazaniyami k pnevmonektomii [Artificial pneumoperitoneum in destructive pulmonary tuberculosis 
as an adjunct to pulmonary surgery]. Vestnik Avitsenny [Avicenna Bulletin]. 2025;27(2):362-72. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-362-372

doi: 10.25005/2074-0581-2025-27-2-362-372

© 2025 коллектив авторов.  
Работа находится под лицензией  
Creative Commons Attribution 4.0 International License

© 2025 by the authors. 
This work is licensed under  

Creative Commons Attribution 4.0 International License

ОРИГИНАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ORIGINAL RESEARCH

Фтизиатрия Phthisiology



ВЕСТНИК АВИЦЕННЫ  
Том 27 * № 2 * 2025

363

Введение
Согласно оценкам Всемирной организации здравоохране-

ния (ВОЗ), в 2023 году во всем мире туберкулёзом заболели 10,8 
миллиона человек, что превышает 10,6 миллиона в 2022 году. 
Уровень заболеваемости туберкулёзом (новые случаи на 100000 
населения в год) увеличился на 0,2% [1]. В Российской Федерации 
на фоне продолжающегося улучшения эпидемической ситуации, 
отмечается рост доли впервые выявленных больных с фиброз-
но-кавернозным туберкулёзом лёгких (ТБЛ) с 1,2% в 2019 г. до 
1,5% в 2020 г. и 1,7% в 2021 г. с частичным снижением в 2022 и 
2023 гг. до 1,5% [2, 3]. По мнению ряда авторов, хирургическое 
лечение ТБЛ является методом выбора [4], а в случаях распростра-
нённого деструктивного процесса объём операции может дости-
гать пневмонэктомии (ПЭ) [5, 6].

Коллапсотерапевтические методы часто используется в 
предоперационном периоде в качестве подготовительного этапа 
с целью более эффективного рассасывания очагов и инфильтра-
ции [7]. Искусственный пневмоторакс и пневмоперитонеум стали 
стандартным патогенетическим методом терапии при лечении 
ТБЛ. Последнее время одним из наиболее часто применяемых 
коллапсотерапевтических способов является искусственный пнев-
моперитонеум (ИПП) [8-11]. Данный метод наносит гораздо мень-
ший ущерб вентиляционной функции лёгких и не требует допол-
нительных вмешательств для разрушения плевральных спаек, как 
искусственный пневмоторакс [7, 12]. Комплексное лечение, соче-
тающее ИПП и противотуберкулёзную терапию в современных 
условиях является перспективным методом лечения.

Цель исследования
Оценка эффективности искусственного пневмоперитонеума 

в периоперационном периоде у больных деструктивным тубер-
кулёзом лёгких с показаниями к выполнению пневмонэктомии с 
пластикой переднего средостения.

Материал и методы
В поперечное проспективно-ретроспективное исследование 

включено 93 больных распространённым деструктивным ТБЛ, ко-
торым было выполнено хирургическое лечение в объёме ПЭ с ППС.

Критерии включения в исследование: возраст от 18 до 70 
лет; больные фиброзно-кавернозным, цирротическим ТБЛ с пока-
заниями к ПЭ по распространённости процесса.

Критерии исключения: наличие каверны в контралатераль-
ном относительно планируемого к удалению лёгком; противопо-
казания к выполнению ИПП.

Больные были разделены на 2 группы. Основную группу со-
ставили 34 больных, набранных проспективно, которым в период с 
2012 по 2023 гг. до и после ПЭ с ППС проводилось наложение ИПП.

Группу сравнения составили 59 пациентов, набранные ре-
троспективно, которым была выполнена ПЭ с ППС без наложения 
ИПП в период с 2012 по 2017 гг.

Средний возраст больных основной группы составил 
42,4±2,2 года, в группе сравнения – 40,6±1,4 года (р>0,05). Сре-
ди больных большинство составляли мужчины: 62% в основной 
группе и 58% в группе сравнения (р>0,05). Преобладающей фор-
мой ТБЛ был фиброзно-кавернозный: 85% и 86% соответственно 
(р>0,05). У 15% больных основной группы и у 15% в группе сравне-
ния диагностирован цирротический ТБЛ (р>0,05).

У большинства пациентов на момент включения в исследова-
ние сохранялось бактериовыделение: в основной группе – 19 (56%), 

Introduction
According to the World Health Organization (WHO) esti-

mates, 10.8 million people worldwide will fall ill with tuberculosis 
in 2023, surpassing the 10.6 million reported in 2022. The inci-
dence rate of tuberculosis (new cases per 100,000 population per 
year) rose by 0.2% [1]. In the Russian Federation, despite ongo-
ing improvements in the epidemiological situation, the propor-
tion of newly diagnosed patients with fibrous-cavernous PT has 
increased from 1.2% in 2019 to 1.5% in 2020 and 1.7% in 2021, 
followed by a partial reduction to 1.5% in 2022 and 2023 [2, 3]. 
Several authors suggest that surgical treatment of PT is the pre-
ferred method [4]. In cases of widespread destructive conditions, 
the extent of surgery may involve a pneumonectomy (PE) [5, 6].

Collapse therapy methods are frequently employed in the 
preoperative period as a preparatory stage aimed at enhancing 
the effective resorption of focal lesions and infiltrations [7]. Arti-
ficial pneumothorax and pneumoperitoneum have become stan-
dard therapeutic methods in the treatment of PT. Recently, one 
of the most used methods for collapse therapy has been artificial 
pneumoperitoneum (APP) [8-11]. This method causes significant-
ly less damage to lungs and does not necessitate additional inter-
ventions to remove pleural adhesions, unlike artificial pneumo-
thorax [7, 12]. Integrating APP with anti-tuberculosis treatment 
offers a promising approach to therapy.

Purpose of the study
Assessment of the effectiveness of artificial pneumoperito-

neum during the perioperative period in patients with destructive 
pulmonary tuberculosis to whom pneumonectomy with anterior 
mediastinal plasty is indicated.

Methods
This cross-sectional prospective-retrospective study includ-

ed 93 patients with widespread destructive PT who underwent 
surgical treatment involving PE with AMP. 

Inclusion criteria for the study were patients aged 18 to 70 
years with fibrous-cavernous and fibrotic PT and indications for 
PE based on the extent of the disease. 

Exclusion criteria included the presence of a cavity in the 
lung opposite to the one planned for removal and contraindica-
tions for APP. 

The patients were divided into two groups. The main group 
consisted of 34 patients who were recruited prospectively and 
treated by APP before and after PE with AMP between 2012 and 
2023. The control group comprised 59 patients who were recruit-
ed retrospectively and underwent PE with AMP without the use 
of APP between 2012 and 2017. 

The average age of patients in the main group was 42.4±2.2 
years, while in the control group, it was 40.6±1.4 years (p>0.05). 
Most patients were male, comprising 62% of the main group and 
58% of the control group (p>0.05). The predominant form of PT 
was fibrous-cavernous PT in 85% of the main group and 86% of 
the control group (p>0.05). Fibrotic PT was diagnosed in 15% of 
patients in both groups (p>0.05). 

Most patients still exhibited bacterial shedding at the time 
of study enrollment, with 19 (56%) in the main group and 33 
(56%) in the control group (p>0.05). Regarding drug resistance in 
Mycobacterium tuberculosis (MBT), a significant majority of pa-
tients had multi-drug-resistant strains of MBT (62% in the main 
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в группе сравнения – 33 (56%) (р>0,05). По спектру лекарственной 
чувствительности микобактерий туберкулёза (МБТ) подавляю-
щее большинство больных имело множественную лекарственную 
устойчивость МБТ (62% и 49% соответственно) и пре-широкую/ши-
рокую лекарственную устойчивость МБТ (38% и 47% соответствен-
но) (р>0,05), а у двух больных (3%) группы сравнения отмечена 
полирезистентность МБТ. Все пациенты получали противотуберку-
лёзную терапию в соответствии с чувствительностью МБТ.

ПЭ выполнялась по бескультевой методике: после пневмо-
лиза и перевязки лёгочной артерии, верхней и нижней лёгочных 
вен главный бронх прошивался в дистальной части, и препарат 
лёгкого удалялся. После этого производилась реампутация куль-
ти бронха на уровне устья с наложением узловых швов монофи-
ламентной полипропиленовой нитью на атравматической игле, 
начиная от мембранозной части. На хрящевой стенке напротив 
мембранозной части скальпелем производилась несквозная на-
сечка хрящевой части для компрессии хряща, затем на сгиб накла-
дывался завершающий узловой шов. Выполнялась плевризация 
культи главного бронха.

ППС представляла собой формирование дупликатуры из 
листков медиастинальной (в том числе и перикардиальной) и ко-
стальной плевры в загрудинном пространстве посредством нало-
жения отдельных узловых швов монофиламентной полипропиле-
новой нитью на атравматической игле.

Для наложения и поддержания ИПП использовался аппа-
рат АПП-400-01 (ВНИИМП-ВИТА, Россия). В течение 2 месяцев до 
операции каждые 7 дней проводилось наложение ИПП, газовый 
пузырь рентгенологически определялся до уровня передних от-
резков IV-V рёбер. В послеоперационном периоде на 5-10 сутки 
возобновлялось наложение ИПП каждые 10 дней и продолжалось 
до 2 мес.

Для оценки рентгенологической динамики использовались 
данные КТ органов грудной клетки за 2 месяца перед операци-
ей (в начале предоперационной подготовки), через 2 и 6 меся-
цев после ПЭ с ППС. При оценке очагов – рассасывание и уплот-
нение, а также сохранение очагов без динамики расценены как 
положительный результат, а увеличение очаговой диссеминации/
инфильтрации, появление распада в очагах расценены как отри-
цательный результат. Для оценки динамики очагов с распадом – 
уменьшение и сохранение прежних размеров очагов с распадом 
и/или закрытие полостей распада было расценено как положи-
тельный результат, а увеличение размеров было расценено как 
отрицательный результат. При оценке туберкулём оценивалось 
уменьшение и сохранение прежних размеров, что расценено как 
положительный результат, а появление инфильтрации или поло-
стей распада было расценено как отрицательный результат.

Все больные дали информированное согласие на проведён-
ное лечение и обработку персональных данных.

Статистическая обработка данных проводилась с использо-
ванием офисного и статистического программного обеспечения. 
Выполнялся анализ четырёхпольных таблиц сопряжённости, ана-
лиз произвольных таблиц сопряжённости с использованием кри-
терия хи-квадрат. Уровень статистической значимости считался 
при значении р<0,05.

Результаты
Оценка непосредственных результатов (через 2 
месяца после ПЭ)
Для оценки непосредственных результатов использования 

ИПП в периоперационном периоде проведён анализ рентгеноло-

group and 49% in the control group) and pre-extensively/exten-
sively drug-resistant strains (38% in the main group and 47% in 
the control group) (p>0.05). Additionally, two patients (3%) in the 
control group exhibited poly-resistant tuberculosis (PDR-TB). All 
patients received anti-tuberculosis therapy based on MBT sensi-
tivity.

PE was performed using a stump-free method of bronchus 
closure. Following plombage and ligation of the pulmonary ar-
tery and upper and lower pulmonary veins, the main bronchus 
was sutured distally, and the lung specimen was removed. Sub-
sequently, the bronchial stump was re-amputated at the level of 
the bronchial ostium using interrupted sutures made of monofil-
ament polypropylene thread attached to an atraumatic needle, 
starting from the membranous portion. A blind cut was made 
with a scalpel on the cartilaginous portion opposite the membra-
nous portion to compress the cartilage, and a final interrupted 
suture was applied to the fold. Main bronchial stump coverage 
with pleura was also performed.

AMP involved creating a pleural leaf duplication within the 
anterior mediastinal area to prevent pulmonary hernia. This is 
achieved by utilizing the layers of the mediastinal pleura, includ-
ing the pericardial and costal pleura, to form a new pleural du-
plication using simple interrupted sutures made of monofilament 
polypropylene thread attached to an atraumatic needle. 

The APP-400-01 device (VNIIMP-VITA, Moscow, Russia) was 
utilized to establish and maintain APP. For two months prior to 
the operation, the APP was applied every seven days, with a gas 
bubble observed at the level of the fourth and fifth ribs anteriorly. 
In the postoperative period, the APP was reapplied between days 
5 and 10, every 10 days, and continued for up to 2 months. 

Dynamic CT imaging of the chest was performed two 
months before the operation (at the start of preoperative prepa-
ration) and two and six months after PE with AMP. Positive out-
comes were defined as the resorption of foci or the preservation 
of foci without changes. In contrast, negative outcomes were 
classified as a progression of focal dissemination/infiltration or 
necrotic cavitation in focal TB lesions. For necrotic cavitation in 
focal TB lesions, a reduction in size or preservation of the pre-
vious size, along with closed healing, was considered a positive 
outcome, whereas an increase in size was considered a negative 
outcome. The assessment of tuberculomas regarded a decrease 
in size and preservation of size as positive outcomes, while the 
appearance of infiltration or necrotic cavitation was considered a 
negative outcome.

All patients provided informed consent for treatment and 
the processing of personal data. 

Statistical data analysis was conducted using Microsoft Of-
fice-related statistical software and other specialized statistical 
software. Four-field contingency tables and arbitrary contingency 
tables were analyzed using the chi-square test, with a significance 
level set at p<0.05.

Results
Evaluation of immediate outcomes (2 months after PE)
To evaluate the immediate outcomes of the APP application 

during the perioperative period, we analyzed dynamic CT imag-
ing results in patients with tuberculosis affecting a single lung two 
months after PE with AMP. Patients were divided into subgroups 
based on the nature of tuberculosis lesions in the remaining lung 
before the preoperative preparation and the application of APP:

Salikhov BU et al Artificial pneumoperitoneum in tuberculosis



ВЕСТНИК АВИЦЕННЫ  
Том 27 * № 2 * 2025

365

Салихов БУ с соавт. Искусственный пневмоперитонеум при туберкулёзе

гической динамики туберкулёза в единственном лёгком через 2 
месяца после ПЭ с ППС. Для оценки динамики туберкулёза боль-
ные были разделены на подгруппы по характеру туберкулёзных 
изменений в оставшемся лёгком до начала предоперационной 
подготовки и наложения ИПП:

1) Больные с очаговыми изменениями – 68% (23/34) в основ-
ной подгруппе и 68% (40/59) в подгруппе сравнения (p>0,05).

2) Больные с распадом в очагах – 26% (9/34) в основной под-
группе и 27% (16/59) в подгруппе сравнения (p>0,05).

3) Больные с туберкулёмами – 6% (2/34) в основной подгруп-
пе и 5% (3/59) в подгруппе сравнения (p>0,05).

Больные с очагами
Проведён анализ взаимосвязи фактора предоперационного 

ИПП и развития положительных или отрицательных исходов оча-
говых изменений в единственном лёгком (табл. 1).

Как видно из табл. 1, в послеоперационном периоде как 
рассасывание и уплотнение очагов, так и отсутствие отрица-
тельной динамики в основной группе встречались чаще. При 
этом увеличение очагов диссеминации с нарастанием инфиль-
трации по данным КТ у больных основной группы было реже 
– 9% против 27% у больных в группе сравнения (p<0,05). Таким 
образом, положительные исходы в основной группе наблю-
дались статистически значимо чаще, чем в группе сравнения 
(p<0,05).

Больные с распадом в очагах
Данные рентгенологической динамики очагов с распадом в 

единственном лёгком представлены в табл. 2. Следует отметить, 

1) Patients with focal TB lesions: 68% (23/34) in the main 
group and 68% (40/59) in the control group (p>0.05).

2) Patients with necrotic cavitation in focal TB lesions: 26% 
(9/34) in the main group and 27% (16/59) in the control group 
(p>0.05).   

3) Patients with tuberculomas: 6% (2/34) in the main group 
and 5% (3/59) in the control group (p>0.05).

This categorization enabled a clearer understanding of the 
evolution of tuberculosis lesions in the context of APP use.

Patients with focal TB lesions
An analysis was performed to examine the relationship be-

tween the preoperative APP application and the positive or nega-
tive outcomes of focal changes in a single lung (Table 1).

As shown in Table 1, during the postoperative period, the 
main group experienced more frequent resorption of foci, along 
with a lack of negative changes. Additionally, increased dissemina-
tion foci or infiltration, as determined by CT imaging, was less com-
mon in the main group – 9% compared to 27% in the control group 
(p<0.05). Therefore, positive outcomes were statistically more 
prevalent in the main group than in the control group (p<0.05).

Patients with necrotic cavitation in focal TB lesions
The results of dynamic CT imaging of necrotic cavitation in 

focal lung lesions are presented in Table 2. It is important to note 
that no patient exhibited complete healing of necrotic cavitation 
in focal TB lesions two months following surgery.

The necrotic cavitation foci in a single lung showed signif-
icant size reduction more frequently in the main group than in 

Таблица 2 Динамика очагов с распадом в единственном 
лёгком у больных через 2 месяца после ПЭ с ППС 
по данным КТ, n (%)

Характер изменений в лёгком по данным КТ 
Dynamic CT imaging characteristics of TB lesions

Группы наблюдения
Study groups

pОсновная
(с ИПП, n=9)
Main group

(with APP, n=9)

Сравнения
(без ИПП, n=16)

Control group
(without APP, n=16)

Очаги с распадом уменьшились в размерах
The size of the necrotic foci decreased

4 (44%) 3 (19%) <0.05

Очаги с распадом остались прежних размеров
The size of the necrotic foci remains unchanged

5 (56%) 9 (56%) >0.05

Очаги с распадом увеличились в размерах
The size of the necrotic foci has increased

4 (25%)

Table 2 Dynamic CT imaging of patients with necrotic cavitation 
in focal TB lesions in a single lung two months after 

PE with AMP, n (%)

Таблица 1 Динамика очаговых изменений в единственном 
лёгком у больных через 2 месяца после ПЭ с ППС по данным КТ, n (%)

Характер изменений в лёгком по данным КТ 
Dynamic CT imaging characteristics of TB lesions

Группы наблюдения
Study groups

p

Основная
(с ИПП, n=23)

Main group
(with APP, n=23)

Сравнения
(без ИПП, n=40)

Control group
(without APP, n=40)

Рассасывание очагов
Resorption

8 (35%) 12 (30%) >0.05

Очаги без динамики
Foci are unchanged

13 (57%) 17 (42%) >0.05

Увеличение очаговой диссеминации/ инфильтрации
Progression of focal dissemination/ infiltration

2 (9%) 11 (27%) >0.05

Table 1 Dynamic CT imaging of focal TB lesions in a single lung in 
patients two months after PE with AMP, n (%)
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что полного закрытия распада в очагах через 2 месяца после опе-
рации не наблюдалось ни у одного больного.

Очаги с распадом в единственном лёгком статистически 
значимо чаще уменьшились в размерах в основной подгруппе по 
сравнению с контрольной группой (p<0,05). Среди больных, у ко-
торых они остались прежних размеров, статистически значимой 
разницы не наблюдалось (p>0,05).

Больные с туберкулёмами
Туберкулёмы в остающемся лёгком были у 6% (2/32) боль-

ных основной группы и у 5% (3/59) группы сравнения (p>0,05). От-
рицательной динамики после ПЭ с ППС не наблюдалось, что было 
расценено как положительный результат в итоговом сравнении 
групп наблюдения.

Сравнение непосредственных положительных и 
отрицательных исходов (через 2 месяца после ПЭ 
с ППС)
Итоговый анализ сравнения положительных и отрицатель-

ных исходов рентгенологической картины туберкулёзных измене-
ний в остающемся лёгком представлены в табл. 3.

Как видно из табл. 3, случаев положительного исхода по дан-
ным оценки рентгенологической картины в динамике в основной 
группе было статистически значимо больше, чем в группе срав-
нения (p=0,019). Это свидетельствует о том, что наложение ИПП 
после ПЭ с ППС статистически значимо снижает риск прогрессиро-
вания туберкулёза в единственном лёгком.

Оценка отдалённых результатов (через 6 месяцев 
после ПЭ)
Для оценки отдалённых результатов было проведено ис-

следование динамики рентгенологической картины по данным 
КТ патологических изменений в единственном лёгком через 6 
месяцев по сравнению с исходными данными и результатами ис-
следования через 2 месяца после операции. В отдалённые сроки 
удалось проанализировать данные у 82% (28/34) больных основ-
ной группы и у 89% (54/61) больных группы сравнения (p>0,05). 
Больные, чьи данные не удалось получить, были исключены. Та-
ким образом, сформированы подгруппы в зависимости от харак-
тера исходных туберкулёзных изменений в единственном лёгком:

1) Больные с очаговыми изменениями: 68% (19/28) в основ-
ной группе и 70% (38/54) больных в группе сравнения (p>0,05).

2) Больные с распадом в очагах в единственном лёгком: 25% 
(7/28) больных основной группы и 24% (13/54) больных группы 
сравнения, (p>0,05).

3) Больные с туберкулёмами в единственном лёгком: 7% 
(2/28) больных в основной группе и 6% (3/54) в группе сравнения 
(p>0,05).

the control group (p<0.05). However, among patients whose foci 
remained the same size, no statistically significant difference was 
found (p>0.05).

Patients with tuberculomas
Tuberculomas in the remaining lung were observed in 6% 

(2/32) of patients in the main group and 5% (3/59) of patients 
in the control group (p>0.05). No negative changes were noted 
following PE with AMP, which was considered a positive outcome 
during the final comparison between the groups.

Comparison of immediate positive and negative 
outcomes (two months after PE with AMP)
Clinical outcomes of dynamic CT imaging after PE with AMP, 

with and without APP, are presented in Table 3.
Table 3 shows that the number of positive outcomes based 

on the assessment of dynamic CT imaging results in the main 
group was statistically significantly higher than in the control 
group (p=0.019). This finding suggests that the application of APP 
after PE with AMP substantially reduces the risk of tuberculosis 
progression in a single lung.

Evaluation of remote outcomes (six months after PE)
A study was conducted to evaluate the long-term outcomes 

in a single lung, using dynamic CT imaging six months after sur-
gery, in comparison to the initial results and those obtained two 
months after surgery. The long-term outcomes were analyzed for 
82% (28/34) of patients in the main group and 89% (54/61) of 
patients in the control group (p>0.05). Patients whose data could 
not be collected were excluded from the analysis. Subgroups 
were formed based on the nature of the initial tuberculous 
changes in the single lung:

1) Patients with focal TB lesions: 68% (19/28) in the main 
group compared to 70% (38/54) in the control group (p>0.05).

2) Patients with necrotic cavitation in focal TB lesions within 
a single lung: 25% (7/28) in the main group and 24% (13/54) in 
the control group (p>0.05).

3) Patients with tuberculomas in a single lung: 7% (2/28) in 
the main group and 6% (3/54) in the control group (p>0.05). 

These results demonstrate the consistency of findings be-
tween the two groups over the long term.

Patients with focal TB lesions
The dynamic CT imaging results for the compared sub-

groups, two and six months post-surgery, are presented in Table 
4.

Table 4 shows that, after 6 months in the postoperative pe-
riod, 95% of patients in the main group demonstrated resorption 

Таблица 3 Сравнение положительных и отрицательных исходов 
рентгенологической динамики патологических изменений в 
единственном лёгком у больных через 2 месяца после 
ПЭ с ППС по данным КТ, n (%)

Исходы
Outcomes

Основная группа
(с ИПП, n=34)

Main group
(with APP, n=34)

Группа сравнения
(без ИПП, n=59)

Control group
(without APP, n=59)

p

Положительный
Positive

32 (94%) 44 (75%)
=0.019

Отрицательный
Negative

2 (6%) 15 (25%)

Table 3 Clinical outcomes of dynamic CT imaging in a single lung 
in patients two months after PE with AMP, n (%)
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Больные с очагами
Рентгенологическая динамика, наблюдаемая в сравнивае-

мых подгруппах через 2 и 6 месяцев после операции, представ-
лена в табл. 4.

Как видно из табл. 4, через 6 месяцев в послеоперационном 
периоде у 95% больных основной группы и 82% больных группы 
сравнения в единственном лёгком отмечалось рассасывание и 
уплотнение очагов, либо отсутствие динамики этих изменений 
(p<0,05). Отрицательная динамика в виде увеличения числа очагов 
с нарастанием инфильтрации и распадом в очагах отмечалась в ос-
новной группе значительно реже, чем в группе сравнения (p<0,05).

Больные с распадом в очагах
Оценка рентгенологической динамики очагов с распадом в 

единственном лёгком представлена в табл. 5.
Через 6 месяцев статистической разницы в частоте положи-

тельных исходов в виде уменьшения размеров полостей распада 
в очагах и сохранения их прежних размеров в подгруппах наблю-
дения не было. Отрицательная динамика в виде увеличения раз-
меров распада в очагах наблюдалась только у 23% больных под-
группы сравнения.

По данным табл. 5 следует, что в основной группе, где ИПП 
применялся до и после ПЭ с ППС, положительный результат на-
блюдался в 100% случаев против 77% в группе сравнения.

of lung foci or no progression. For the control group, this figure 
was 82% (p<0.05). Additionally, the progression of tuberculosis, 
marked by an increase in the number of infiltrative and necrotic 
cavitation foci, was observed significantly less frequently in the 
main group than in the control group (p<0.05).

Patients with necrotic cavitation in focal TB lesions
Dynamic CT imaging results of necrotic cavitation in focal TB 

lesions in a single lung are presented in Table 5.
After six months, there was no significant difference in the 

frequency of positive outcomes regarding the reduction in the 
size of necrotic cavitation lesions among the study groups. Ad-
verse outcomes, characterized by an increase in the size of ne-
crotic cavitation lesions, were observed in only 23% of patients in 
the control group.

According to the data in Table 5, in the main group where 
APP was administered before and after PE with AMP, a positive 
outcome was achieved in 100% of cases, compared to only 77% 
in the control group.

Patients with tuberculomas
In patients with tuberculomas located in a single lung, no 

significant changes were observed six months after PE. The fre-
quency of cases remained comparable, with two patients (6%) in 

Таблица 4 Динамика очаговых изменений в единственном лёгком у 
больных через 2 и 6 месяцев месяцев после ПЭ с ППС по данным КТ, n (%) 

Характер изменений в лёгком по данным КТ 
Dynamic CT imaging characteristics of TB lesions

Группы наблюдения
Study groups

р

Основная группа
(с ИПП, n=29)

Main group
(with APP, n=19)

Группа сравнения
(без ИПП, n=38)

Control group
(without APP, n=38)

Через 2 мес.
2 months

Через 6 мес.
6 months

Через 2 мес.
2 months

Через 6 мес.
6 months

Рассасывание очагов и без динамики
Resorption and unchange

17 (89%) 18 (95%) 28 (74%) 31 (82%) <0.05

Увеличение очаговой диссеминации и инфильтрации
Progression of focal dissemination/infiltration

2 (11%) 1 (5%) 10 (26%) 7 (18%) <0.05

Примечание: р – статистическая значимость различий показателей между группами через 6 месяцев
Note: p – statistical significance of differences in indicators between groups after 6 months

Таблица 5 Динамика очаговых изменений в единственном 
лёгком у больных через 2 и 6 месяцев после ПЭ с ППС по 
данным КТ, n (%) 

Характер изменений в лёгком по данным КТ 
Dynamic CT imaging characteristics of TB lesions

Группы наблюдения
Study groups

р

Основная 
(с ИПП, n=7)
Main group

(with APP, n=7)

Сравнения 
(без ИПП, n=13)

Control group
(without APP, n=13)

Через 2 мес.
2 months

Через 6 мес.
6 months

Через 2 мес.
2 months

Через 6 мес.
6 months

Сохранение прежних размеров полостей в очагах
The size of cavities in the focal lesions is unchanged

3 (43%) 2 (29%) 7 (54%) 6 (46%) >0.05

Уменьшение полостей распада в очагах
The size of cavities in the focal lesions is reduced

4 (57%) 5 (71%) 3 (23%) 4 (31%) >0.05

Увеличение размеров распада в очагах
The size of cavities in the focal lesions is increased

3 (23%) 3 (23%)

Примечание: р – статистическая значимость различий показателей между группами через 6 месяцев
Note: p – statistical significance of differences in indicators between groups after 6 months

Table 4 Dynamic CT imaging of focal TB lesions in a single lung in 
patients two and   six months after PE with AMP, n (%)

Table 5 Dynamic CT imaging of necrotic cavitation in focal TB lesions
 in a single lung in patients two and six months after PE with AMP, n (%)
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the main group and three patients (6%) in the control group. The 
postoperative outcomes in these cases were evaluated as posi-
tive.

Comparison of remote positive and negative outcomes
(6 months after PE)
Clinical outcomes of dynamic CT imaging after PE with AMP, 

with and without APP, are presented in Table 6.
Although the relationship between the factor and out-

come features is not statistically significant, positive radiographic 
changes were observed more frequently in the main group, with 
96% compared to 81% in the control group. The results indicate 
that APP can reduce the progression of tuberculous changes in a 
single lung after PE with AMP by 15%.

Discussion
When studying the literature, no data were found on the 

use of APP before and after PE. The use of the APP in conjunc-
tion with PE and AMP at the Central Scientific Research Institute 
of Tuberculosis, Russian Academy of Medical Sciences, Moscow, 
Russia, is a unique experience. Many authors consider PE to be 
contraindicated in cases of a bilateral destructive process, which 
they explain by the progression of the disease after PE in an over-
stretched single lung [13, 14].

Other authors suggest that there are two main approach-
es to treating PTB in the contralateral lung after PE: conservative 
therapy using anti-tuberculosis medications and surgical treat-
ment. The surgical options include resection of the remaining 
lung or collapse surgery on the affected side of the lung.

One report presents data on ten cases of single lung resec-
tion, highlighting the complexity of anesthetic care and surgical 
interventions. As a result, postoperative complications were not-
ed in 70% of cases, with a mortality rate of 40%. [15]. The same 
author reports on 16 patients in a separate study, where the mor-
tality rate was 44% [16].

Among the notable contributions to the current advance-
ments in thoracic surgery, one significant publication analyzed 
132 cases of single-lung resections. In this study, 90 patients un-
derwent surgery due to tuberculosis affecting one lung. Postop-
erative complications occurred in 52.4% of the cases, while the 
postoperative mortality rate was 21% [17]. The same author re-
ports data on 16 patients who underwent collapse surgery on the 
same side of a single lung in another study [18]. According to the 
author, the effectiveness of surgical treatment was 88.9%.

Data from 21 cases of thoracoplasty and cavernoplasty for 
tuberculosis of a single lung indicated a mortality rate of 9.5% 
and a success rate of 47.6% [19].

Больные с туберкулёмами
У больных с туберкулёмами в единственном лёгком через 6 

месяцев после ПЭ наблюдалось отсутствие динамики с сопостави-
мой частотой – 2 (6%) в основной подгруппе и 3 (6%) в подгруппе 
сравнения. Послеоперационная динамика в этих случаях расцене-
на как положительная.

Сравнение отдалённых положительных и 
отрицательных исходов (через 6 месяцев после ПЭ)
Проведён итоговый анализ отдалённых результатов срав-

нения положительных и отрицательных исходов рентгенологиче-
ской динамики после ПЭ с ППС, который представлен в табл. 6.

Несмотря на то, что связь между факторным и результатив-
ным признаками статистически не значима, положительная рент-
генологическая динамика чаще наблюдалась в основной группе 
и составила 96% против 81% в группе сравнения. Полученные ре-
зультаты показали, что ИПП позволяет снизить прогрессирование 
туберкулёзных изменений в единственном лёгком после ПЭ с ППС 
на 15%.

Обсуждение
При изучении литературы не было найдено данных об ис-

пользовании ИПП до и после ПЭ, и опыт применения ИПП в со-
четании с ПЭ и ППС в Центральном НИИ туберкулёза является 
уникальным. Многие авторы считают выполнение ПЭ противопо-
казанным при двустороннем деструктивном процессе, что объяс-
няют прогрессированием заболевания после ПЭ в перерастяжён-
ном единственном лёгком [13, 14].

По данным других авторов подходы к лечению туберкулё-
за контралатерального лёгкого после ПЭ можно разделить на 
консервативную терапию противотуберкулёзными препаратами 
и хирургическую, которая заключается в выполнении резекции 
единственного лёгкого или коллапсохирургической операции со 
стороны упомянутого единственного лёгкого.

В одном из сообщений приводятся данные о 10 случаях ре-
зекции единственного лёгкого. В работе отмечается сложность 
анестезиологического пособия и хирургических вмешательств. В 
результате, в 70% случаев наблюдались послеоперационные ос-
ложнения, летальность составила 40% [15]. Тот же автор в другой 
своей работе приводит данные 16 больных, где летальность со-
ставила 44% [16].

Из работ, относящихся к актуальному периоду развития то-
ракальной хирургии, самым большим по числу наблюдений яв-
ляется публикация, где проанализированы 132 случая резекции 
единственного лёгкого. При этом 90 больных были оперированы 
по поводу ТБ единственного лёгкого. Послеоперационные ослож-
нения наблюдались в 52,4% случаев, послеоперационная леталь-

Таблица 6 Сравнение положительных и отрицательных исходов 
рентгенологической динамики патологических изменений в 
единственном лёгком по данным КТ у больных через 
6 месяцев после ПЭ с ППС

Исходы
Outcomes

Основная группа
(с ИПП, n=28)

Main group
(with APP, n=28)

Группа сравнения
(без ИПП, n=54)

Control group
(without APP, n=54)

p

Положительный
Positive

27 (96%) 44 (81%)
>0.05

Отрицательный 
Negative

1 (4%) 10 (19%)

Table 6 Clinical outcomes of dynamic CT imaging in a
single lung in patients 6 months after PE with AMP
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ность составила 21% [17]. Этот же автор в другой работе приводит 
данные 16 больных, которым было выполнена коллапсохирурги-
ческая операция на стороне единственного лёгкого [18]. Эффек-
тивность хирургического лечения, по данным автора, составила 
88,9%.

По другим данным, в серии из 21 случая торакопластики 
и кавернопластики по поводу ТБ единственного лёгкого леталь-
ность составила 9,5%, а эффективность – 47,6% [19].

Резюмируя опыт других авторов, можно сказать, что резек-
ционные и коллапсохирургические операции на единственном 
лёгком, представляют анестезиологическую и хирургическую 
сложность. Они достаточно травматичны и нарушают каркас груд-
ной стенки на стороне единственного лёгкого с последующим на-
рушением биомеханики дыхания. По сравнению с данными опе-
рациями применение ИПП до и после ПЭ с ППС является более 
щадящим и не требует дополнительных вмешательств.

Заключение
Полученные в исследовании результаты свидетельствуют об 

эффективности применения ИПП в периоперационном периоде 
у больных, которым была выполнена ПЭ с ППС: через 2 месяца 
после ПЭ с ППС в единственном лёгком положительные исходы 
были зафиксированы у 94% больных, в то время как в группе срав-
нения – у 75% (p=0,019); в отдалённые сроки (через 6 месяцев) 
после операции положительные исходы составили 96% и 81% со-
ответственно (р>0,05). Учитывая высокую эффективность и малую 
инвазивность применения ИПП в комплексном лечении больных, 
рекомендовано применение ИПП в периоперационном периоде 
у больных двусторонним деструктивным ТБЛ.

Based on experiences shared by other authors, procedures 
such as resection and collapse surgeries on a single lung are both 
anesthetically and surgically challenging. These procedures are 
quite traumatic and can compromise the integrity of the chest 
wall on the affected side. This disruption can lead to disturbances 
in respiratory biomechanics, ultimately resulting in dysfunctional 
breathing. In contrast, the use of APP before and after PE with 
AMP is less traumatic and does not require additional interven-
tions.

Conclusion
The results of the study demonstrate the effectiveness of 

using the APP approach during the perioperative period for pa-
tients who underwent PE with AMP. Two months after the pro-
cedure, positive outcomes were observed in 94% of patients in 
the APP group, compared to 75% in the control group (p=0.019). 
In the long-term follow-up after six months, positive outcomes 
were recorded in 96% of the APP group and 81% of the control 
group (p>0.05). Given the high effectiveness and low invasiveness 
of APP in the comprehensive treatment of patients, it is recom-
mended to use APP during the perioperative period for patients 
with destructive PT. 
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ВЛИЯНИЕ ВЫСКАЗЫВАНИЙ ЗНАМЕНИТОСТЕЙ НА УРОВЕНЬ 
ИНТЕРНЕТ-ЗАПРОСОВ ИНФОРМАЦИИ ОБ ИСПОЛЬЗОВАНИИ СЕМАГЛУТИДА 

ДЛЯ СНИЖЕНИЯ ВЕСА

С. ПРОВЕНЗАНО¹, О.Э. САНТАНЖЕЛО²,³

1 Территориальное управление здравоохранения Трапани, Местное медицинское учреждение Трапани, Трапани, Италия
2 Региональное агентство здравоохранения и социального обеспечения Лоди, Территориальное учреждение здравоохранения и социальной защиты 
ASST Лоди, Лоди, Италия
3 Миланский университет, Милан, Италия 

Цель исследования: оценка уровня поисковых запросов жителями Италии в отношении использования агонистов рецепторов глюкагонопо-
добного пептида (GLP-1RА), в частности, семаглутида (СГ), для снижения веса.
Материал и методы: исследование выполнено методом поперечных срезов. Данные о поисковых запросах в интернете были получены с 
сервиса Google Trends на основе поисковой системы Google и путём анализа количества просмотров страницы Википедии о СГ. Сравнивались 
данные сервиса Google Trends и Википедии для выполнения корреляционного и линейного регрессионного анализов. Период исследования 
охватывал 2018-2023 гг.
Результаты: оценка корреляций между словами «Semaglutide» и/или «Ozempic1» на сервисе Google Trends и числом просмотров итальянской 
страницы Википедии о СГ показывает, что все возможные сочетания демонстрируют сильную, положительную и статистически значимую 
корреляцию как за период 2018-2023 гг., так и за акцентируемый период 2022-2023 гг. Подобные статистически значимые результаты полу-
чены и в линейных регрессионных моделях.
Выводы: исследование показало, насколько высказывания знаменитостей могут повлиять на объём интернет-поисков, связанных с опреде-
лённым препаратом. Государственным учреждениям целесообразно сотрудничать со знаменитостями для проведения медиа кампаний по 
важным вопросам общественного здравоохранения с целью повышения уровня осведомлённости населения.
Ключевые слова: инфодемиология, инфонаблюдение, Италия, диабет, медицинская информационная аналитика.

Для цитирования: Провензано С, Сантанжело ОЭ. Влияние высказываний знаменитостей на уровень интернет-запросов информации об использо-
вании семаглутида для снижения веса. Вестник Авиценны. 2025;27(2):373-84. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-373-384

IMPACT OF CELEBRITY STATEMENTS ON INTERNET SEARCHES ON THE USE OF 
SEMAGLUTIDE FOR WEIGHT LOSS 

S. PROVENZANO¹, O.E. SANTANGELO²,³

1 Local Health Unit of Trapani, ASP Trapani, Trapani, Italy 
2 Regional Health Care and Social Agency of Lodi, ASST Lodi, Lodi, Italy
3 University of Milan, Milan, Italy

Objective: The study aimed to evaluate the digital search habits of the Italian population regarding the use of GLP-1RA (in particular Semaglutide) for 
their weight loss effects. 
Methods: The study design is cross-sectional. Data on Internet searches have been obtained from Google Trends (GT) based on Google Search and 
Wikipedia's page visualization for Semaglutide. We compared Wikipedia and Google Trends to perform correlations and linear regression analysis. The 
study period was from 2018 to 2023. 
Results: The results of the correlations between the words Semaglutide (SG) and/or Ozempic¹ (OZ) of GT and the number of views of the Italian 
Wikipedia page relating to SG, with all possible combinations analyzed, showed that the correlations were always strong, positive, and statistically 
significant both for the 2018-2023 time period and for the focus on the 2022-2023 period, similar to what was reported previously, the results were 
statistically significant for all comparisons made and also for linear regressions models. 
Conclusion: Our study demonstrated how a celebrity could influence the volume of Internet searches related to a drug and showed that it would 
also be appropriate for public health institutions to collaborate with celebrities to organize media events on relevant public health issues, thereby 
increasing people's awareness.
Keywords: Infodemiology, infoveillance, Italy, diabetes, medical informatics computing.

1 На момент сбора материала данный препарат был единственным на фармацевтическом рынке. В этой связи, авторы заявляют об отсутствии 
конфликта интересов с фармацевтической фирмой-производителем данного препарата и ни в коей мере не имели своей целью рекламировать данный 
препарат в качестве торгового (брендового) названия 
1  At the time the material was collected, this medication was the only one on the pharmaceutical market with this international nonproprietary name. in this regard, 
the authors declare that they have no conflict of interest with the pharmaceutical company that manufactures this medication and in no way intended to promote this 
medication as a trade (brand) nam
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Введение
Сахарный диабет (СД) II типа составляет 90% всех случаев 

СД и увеличивает риск развития различных заболеваний, вклю-
чая сердечно-сосудистую патологию [1]. GLP-1RA представляют 
собой новые терапевтические средства против диабета, демон-
стрирующие дополнительные возможности по предотвращению 
гликемических эффектов: они влияют на различные кардиомета-
болические параметры и восстанавливают баланс между взаи-
мосвязанными компонентами метаболизма [2, 3].

Жировая ткань функционирует как эндокринный орган, 
производя множество биоактивных молекул – адипоцитокинов, 
обладающих системным провоспалительным действием [4]. GLP-
1RA влияют на жировую ткань, способствуя дифференцировке 
преадипоцитов и увеличению количества малых адипоцитов [5].

GLP-1RA оказывают многочисленные сердечно-сосудистые 
эффекты как у пациентов с диабетом, так и без него, включая ва-
зодилатацию, натрийуретическое действие и снижение уровня 
липидов [3]; они ингибируют переход эндотелия в мезенхиму и 
уменьшают ремоделирование сосудов в результате атеромато-
зных поражений, сохраняя эндотелиальную функцию [3]. Кроме 
того, снижение массы тела, вызванное GLP-1RA, может улучшить 
диастолическую функцию левого желудочка [6].

Благодаря своим плейотропным эффектам, показания к при-
менению GLP-1RA могут быть распространены и на пациентов с 
ожирением без СД [7]; благоприятные эффекты на сердечно-сосу-
дистую систему связаны с их влиянием на натрийурез, централь-
ную и периферическую вазодилатацию, снижение артериального 
давления и кардиофиброз [8].

Недавнее исследование сердечно-сосудистых и почечных 
осложнений у пациентов с СД II типа, принимающих GLP-1RA 
(включая семаглутид), показало снижение смертности, госпита-
лизаций по поводу сердечной недостаточности и уменьшение 
почечных осложнений [9].

Семаглутид (СГ) – это препарат нового поколения среди GLP-
1RA, назначаемый пациентам с СД II типа, не достигшим целевых 
значений гликированного гемоглобина (HbA1c) при использова-
нии других сахароснижающих средств [10]. Он доступен в Европе 
с 2018 года, может вводиться подкожно или приниматься внутрь, 
обладает пролонгированным действием и вводится раз в неделю 
[11].

Сердечно-сосудистый эффект СГ у пациентов с высоким ри-
ском оценивался в исследованиях SUSTAIN [12] и PIONEER [13], 
где наблюдалось меньше случаев серьезных неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий (MACE) по сравнению с плацебо. 
Исследование SOUL оценивает кардиопротективный эффект пе-
рорального СГ (14 мг) у пациентов с СД II типа [14]. В исследовани-
ях II фазы клинических испытаний регулируемая доза СГ обеспе-
чила значительную клиническую потерю массы тела у пациентов с 
ожирением, не страдающих диабетом, со снижением массы тела 
в среднем от 6,0% до 13,8% [15]. Продолжается серия исследова-
ний STEP (фаза III) [16]. С учётом многообещающих эффектов по 
снижению веса и кардиопротективных свойств препарата, иссле-
дование SELECT предоставляет многофакторную оценку для лиц с 

Introduction
Type 2 diabetes mellitus (T2DM) represents 90% of diabetes 

cases and increases the risk for many diseases, such as cardio-
vascular diseases [1]. Glucagon-like peptide-1 receptor agonists 
(GLP-1RAs) represent a new class of medications for diabetes, 
demonstrating additional preventive glycemic effects. They act on 
various cardiometabolic parameters and restore the balance of 
interconnected aspects of metabolism [2, 3]. 

Adipose tissue is an endocrine organ that produces numer-
ous bioactive molecules, adipocytokines, which can have a sys-
temic inflammatory effect [4]. GLP-1RA is present in adipose tis-
sue, which promotes the differentiation of pre-adipocytes and an 
increase in the number of small adipocytes [5].

GLP-1RA has demonstrated numerous cardiovascular effects 
in both diabetic and non-diabetic patients, as it exhibits vasodila-
tor and natriuretic effects while also reducing lipid levels [3] and 
inhibiting the endothelial-to-mesenchymal transition, thereby at-
tenuating the remodeling of intima in atheromatous lesions and 
preserving endothelial function [3]. Furthermore, GLP-1RA-in-
duced weight loss could improve left ventricular diastolic function 
[6].

Therefore, the potential indications for GLP-1RA, precisely 
due to the pleiotropic effects of these agents, may expand in pa-
tients with obesity without diabetes [7]; the beneficial effects on 
the heart derive from the direct effects of GLP-1RA on natriuresis, 
central and peripheral vasodilatation, and the reduction of both 
blood pressure and cardiac fibrosis [8].

A recent study of cardiovascular and renal outcomes in pa-
tients with T2DM who took GLP-1RA and analogs such as Sema-
glutide (SG) showed that treatment with these drugs reduced 
mortality and hospitalization for heart failure and reduced kidney 
disorders and their complications [9]. 

SG is a new generation GLP-1RA drug used for patients with 
T2DM who do not achieve their hemoglobin A1c (HbA1c) goals 
with other antihyperglycemic drugs [10]; this drug has been on 
the European market since 2018, it can be administered subcu-
taneously or taken orally, it has a long duration of action with a 
one-week sustained release [11].

The cardiovascular effects of SG in patients with T2DM and 
high cardiovascular risk were examined in the SUSTAIN [12] and 
PIONEER [13] studies, which were designed to evaluate cardiovas-
cular safety. Consequently, fewer major adverse cardiovascular 
events (MACE) occurred in both studies with Semaglutide versus 
placebo. The SOUL study is evaluating the cardioprotective effect 
of SG (oral formulation, 14 mg) in patients with T2DM [14]. In a 
Phase II study, dose-adjustable SG demonstrated clinically highly 
relevant weight loss in obese patients without diabetes, with an 
average weight reduction ranging from 6.0% to 13.8% [15]. The 
STEP studies (Phase III studies) are ongoing [16]. Given the prom-
ising weight loss effects and the preliminary cardiovascular data 
of this drug, the SELECT study will provide a multifactorial vision 
in high-risk individuals who are overweight or obese but without 
diabetes mellitus and cardiovascular diseases [17]. Based on the 

For citation: Provenzano S, Santanzhelo OE. Vliyanie vyskazyvaniy znamenitostey na uroven' internet-zaprosov informatsii ob ispol'zovanii semaglutida dlya 
snizheniya vesa [Impact of celebrity statements on internet searches on the use of Semaglutide for weight loss]. Vestnik Avitsenny [Avicenna Bulletin]. 2025;27(2):373-
84. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-373-384
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Провензано С с соавт. Интернет-запросы по семаглутиду

избыточным весом или ожирением, но без сахарного диабета или 
сердечно-сосудистых заболеваний [17]. Исходя из предваритель-
ных результатов, рекомендуется включить терапию семаглутидом 
в дозе 2.4 мг 1 раз в неделю в руководства по лечению ожирения 
в качестве стандарта.

В последние десятилетия технический прогресс, включая 
мобильные приложения, внёс значительный вклад в пациен-
то-центрированную координацию усилий по охране здоровья 
населения, значительно расширив его доступ к информации по 
вопросам здоровья. Возможность получения сведений о забо-
леваниях, препаратах и методах лечения через интернет приве-
ла к росту вовлечённости населения в управление собственным 
здоровьем. Таким образом, анализ данных о поисковых запро-
сах становится важным инструментом для изучения тенденций 
и оценки общественного интереса к различным вопросам, свя-
занным со здоровьем. Использование этих данных в целях со-
вершенствования общественного здравоохранения называется 
«инфодемиологией» (от слов «информация» и «эпидемиология») 
или «инфонаблюдением» («информация» и «наблюдение») [18]. 
Этот подход успешно применялся в области инфекционных забо-
леваний [19-22], интернет-надзора [23] и оценки воздействия пан-
демии COVID-19 на психическое здоровье [24].

Учитывая клинически значимое влияние GLP-1RA на сниже-
ние веса, мы изучили влияние высказываний знаменитостей об 
использовании СГ на интерес общественности к данному пре-
парату. В октябре 2022 года Ким Кардашьян и некоторые другие 
американские знаменитости сообщили об использовании СГ для 
похудения, а в марте 2023 года Илон Маск сделал аналогичное 
заявление. На рис. 1 представлена схема событий в Италии, свя-
занных с онлайн-поиском по данному вопросу в 2022-2023 годах.

Цель исследования
Оценка уровня поисковых запросов жителями Италии в отно-

шении использования GLP-1RA (в частности, СГ) для снижения веса.

Материал и методы
Дизайн исследования – метод поперечных срезов. Данные 

об интернет-поисках были получены с сервера Google Trends [25], 
основанного на поисковой системе Google – самой популярной в 
мире. Мы использовали следующие поисковые запросы в Италии: 
«Semaglutide» (СГ) и «Ozempic»1 (зарегистрированная торговая 
марка) (ОЗ). На 19 сентября 2023 года были собраны еженедель-
ные данные. По усмотрению авторов были извлечены данные за 
последний год (2022-2023 гг.) – период углублённого анализа, а 
также за последние 5 лет (2018-2023 гг.) – для более широкой вре-
менной оценки.

Сервер Google Trends позволяет извлечение относительно-
го объёма поиска (RSV), который рассчитывается как процент за-
просов по конкретному термину в определённой географической 
зоне и временном интервале, где 0 – минимальное значение, а 
100 – максимальное. Это позволяет напрямую сравнивать объё-
мы поиска между терминами.

Напротив, из Википедии [26] были получены ежедневные 
данные просмотров страницы «Semaglutide», которые затем были 
агрегированы в недельные интервалы для синхронизации с дан-

1 На момент сбора материала данный препарат был единственным на 
фармацевтическом рынке. В этой связи, авторы заявляют об отсутствии 
конфликта интересов с фармацевтической фирмой-производителем 
данного препарата и ни в коей мере не имели своей целью рекламировать 
данный препарат в качестве торгового (брендового) названия

trend of the SELECT study, treatment with SG 2.4 mg once a week 
should be included in guidelines on obesity and adopted as the 
standard therapeutic approach in this population.

In recent decades, technological advancements such as 
mobile applications for patient-centered care coordination have 
significantly contributed to the empowerment of individuals in 
accessing health information. The availability of information on 
disorders, medications, and treatments through the Internet 
has led to an increase in people's engagement with their health. 
Consequently, analyzing search traffic data has become a crucial 
tool for understanding trends in various health-related topics and 
gauging public interest in them. The use of these data for public 
health purposes is referred to as "infodemiology" (a combination 
of information and epidemiology) or "infoveillance" (a combina-
tion of information and surveillance) [18]. This potential has been 
demonstrated in areas such as infectious diseases [19-22], inter-
net-based surveillance systems [23], and insights into the impact 
of the recent COVID-19 pandemic on mental health [24]. 

Considering the clinically highly relevant weight loss effects 
of GLP-1 RA, we investigated celebrities' announcements about 
SG intake to evaluate the related public interest. Indeed, in Oc-
tober 2022, Kim Kardashian and some American VIPs announced 
the use of SG for weight loss purposes. In March 2023, Elon Musk 
claimed to use SG for the same purpose. Fig. 1 illustrates a flow-
chart of events in Italy related to online searches on this topic 
over the two years of 2022-2023. 

Purpose of the study
To evaluate the digital search habits of the Italian popula-

tion regarding the use of GLP-1 RA (in particular, Semaglutide) for 
its weight loss effects.

Materials and methods
The study design is cross-sectional. From Google Search, the 

most widely used Internet search engine in the world, data on 
Internet searches were extracted from Google Trends (GT) [25]. 
We used the following Italian search terms: "Semaglutide" (in En-
glish) and "Ozempic"1 (registered trademark) (OZ). On 19 Septem-
ber 2023, weekly time-frame data were extracted. At the authors' 
discretion, the data from the last year (years 2022-2023), which is 
our year of in-depth analysis, were extracted. We also extracted 
data from the previous 5 years (2018-2023) to facilitate a more 
comprehensive temporal comparison. 

From GT it is possible to extract a relative search volume 
(RSV), which is calculated as the percentage of queries for a par-
ticular term for a specific location and period, where 0 is the mini-
mum value, 100 is the maximum value, thanks to which it is possi-
ble to compare the search volume between search terms directly. 

According to Wikipedia [26], it is possible to extract daily 
data on specific page views viewed by users, and then it is possi-
ble to aggregate this data weekly to correspond temporally with 
GT data. Using this tool, the number of daily views by users from 
the 23 September 2018 to 16 September 2023 of the Wikipedia 
page "Semaglutide" (Semaglutide, in English) was extracted. The 
files in ".CSV" format have been downloaded. 

1 At the time the material was collected, this medication was the only one 
on the pharmaceutical market with this international nonproprietary name. in 
this regard, the authors declare that they have no conflict of interest with the 
pharmaceutical company that manufactures this medication and in no way 
intended to promote this medication as a trade (brand) name
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We combined GT and Wikipedia data to conduct a linear re-
gression and correlation analysis. Cross-correlation findings are 
achieved by calculating product-moment correlations between 
the two sets of data. Using cross-correlations has the benefit 
of considering the time dependence between two time-series 
variables. Statistical evaluations were conducted utilizing either 
Spearman's rank correlation coefficient (rs) or Pearson correlation 
coefficient (rp) with Bonferroni correction. A general guideline 
states that a correlation is considered strong if rs or rp is greater 
than 0.7, moderate if it falls between 0.3 and 0.7, and weak if it 
is less than 0.3 [27]. In the study, we conducted a linear regres-
sion with Wikipedia searches as the outcome and Google trends 
RSV as the predictor, reporting results as coefficients along with 
95% confidence intervals (95% CI). Durbin-Watson (DW) statistics 
were used to determine the potential autocorrelation. The DW 
test is a statistical tool that identifies autocorrelation in residu-
als from regression analysis. The DW test statistic, also known as 
"d", is always within the range of 0 to 4. When the value of "d" 
is significantly below 2, it indicates a positive serial correlation, 
whereas values above 2 indicate no autocorrelation [28]. An anal-
ysis was conducted to create a linear model and correlation chart 
of the data, along with calculating the R2 value of the model. The 
analyses had a statistical significance level of 0.05. The data anal-
ysis was conducted with STATA statistical software, version 14 
[29], and Microsoft Excel®. The data download and analyses were 
done on 19 September 2023.

Results
Table 1 shows the results of the correlations between the 

words Semaglutide and/or Ozempic on Google Trends and the 
number of views of the Italian Wikipedia page relating to SG. All 
possible combinations were performed, and as shown, the cor-
relations are always strong and statistically significant both for the 
2018-2023 time period and for the focus on the 2022-2023 period. 

Table 2 shows the results of the linear regressions between 
the terms and the Wikipedia page indicated above. Additionally, 
in this case, similar to what was previously reported, the results 
are statistically significant for all comparisons made. 

Fig. 1 shows the trend of research in the observation period 
2022-2023; it can be noted that about some published news (in 

ными Google Trends. Период: с 23 сентября 2018 года по 16 сентя-
бря 2023 года. Данные были загружены в формате CSV (comma-
separated values).

Мы объединили данные Google Trends и Википедии для вы-
полнения корреляционного и линейного регрессионного анализа. 
Кросс-корреляции были рассчитаны методом моментных корре-
ляций между двумя временными рядами. Этот метод учитывает 
временные зависимости между переменными. Статистическая 
оценка проводилась с использованием коэффициентов корреля-
ции Спирмена (rs) или Пирсона (rp) с поправкой Бонферрони.

Считается, что корреляция сильная, если rs или rp>0,7; уме-
ренная, если ее значение находится между 0,3 и 0,7; слабая, если 
<0,3 [27]. В исследовании мы провели линейную регрессию, где 
число просмотров Википедии использовалось как зависимая пе-
ременная, а RSV из Google Trends – как независимая. Результаты 
представлены в виде коэффициентов с 95% доверительными ин-
тервалами (ДИ). Для оценки автокорреляции в остатках модели 
использовался критерий Дарбина-Уотсона (DW). Значение DW ко-
леблется от 0 до 4: значительно ниже 2 – положительная автокор-
реляция; более 2 – отсутствие автокорреляции [28]. Выполнялся 
расчёт линейной модели и графика корреляции, а также значение 
R2. Различия были статистически значимыми при р<0,05. Анализ 
проводился с использованием программ STATA (версия 14) [29] и 
Microsoft Excel®. Данные были загружены и проанализированы 19 
сентября 2023 года.

Результаты
В табл. 1 представлены результаты оценки корреляции меж-

ду словами «Semaglutide» и/или «Ozempic» из Google Trends и 
числом просмотров итальянской страницы Википедии о СГ. Рас-
сматривались все возможные комбинации. Как показало иссле-
дование, корреляции были всегда сильными и статистически зна-
чимыми как за период 2018-2023 гг., так и в 2022-2023 гг.

В табл. 2 приведены результаты линейной регрессии между 
поисковыми терминами и упомянутой страницей Википедии. Как 
и в предыдущем анализе, все сравнения показали наличие стати-
стической значимости полученных результатов.

На рис. 1 представлен тренд поисковых запросов в период 
наблюдения 2022-2023 гг. Можно заметить, что в ответ на публи-
кации в СМИ (особенно –заявление Илона Маска о применении 

Таблица 1 Коэффициенты корреляции Спирмена 
и Пирсона, период 2018-2023 гг.

Переменная
Variable 

Википедия
Wikipedia

Google RSV

SG Wiki, 2018-2023° 1
SG GT, 2018-2023° 0.89* 1
SG Wiki, 2018-2023° 1
OZ GT, 2018-2023° 0.89* 1
SG GT, 2018-2023§ 1
OZ GT, 2018-2023§ 1
SG Wiki, 2022-2023° 1
SG GT, 2022-2023° 0.90* 1
SG Wiki, 2022-2023° 1
OZ GT, 2022-2023° 0.85* 1
SG GT, 2022-2023§ 1
OZ GT, 2022-2023§ 1

Примечания: * – p<0,001; Wiki – Википедия; GT – Google Trends; ° – коэффициент корреляции Спирмена; § – коэффициент корреляции Пирсона
Notes: * – p-value <0.001; Wiki – Wikipedia; GT – Google Trends; ° – Spearman's rank correlation coefficient used; § – Pearson correlation coefficient used

Table 1 Spearman's rank correlation coefficient or Pearson 
correlation coefficient, period 2018-2023

Provenzano S et al Internet queries for Semaglutide
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Таблица 2 Модели линейной регрессии                                                                                                                                Table 2 Linear regression models

Годы
Years

Зависимая переменная
Dependent 

variable

Независимая 
переменная

Independent variable

Коэффициент
Coefficient

95% ДИ
95% CI

p
p-value

Критерий Дарбина -
Уотсона

Durbin Watson

2018-2023 SG Wiki SG Г GT 66.68 63.60-69.75 <0.001 0.72
2018-2023 SG Wiki OZ GT 39.09 35.61-42.58 <0.001 1.15
2018-2023 OZ GT SG GT 1.38 1.31-1.44 <0.001 1.68
2022-2023 SG Wiki SG GT 76.05 67.78-84.33 <0.001 0.62
2022-2023 SG Wiki OZ GT 44.60 32.57-56.63 <0.001 1.15
2022-2023 OZ GT SG GT 1.18 0.99-1.35 <0.001 1.68

Примечания: Wiki – Википедия; GT – Google Trends; 2018-2023 – 260 наблюдений; 2022-2023 – 51 наблюдение
Notes: Wiki – Wikipedia; GT – Google Trends; Years 2018-2023 based on 260 observations; Years 2022-2023 based on 51 observations

Рис. 1 Хронология информационных событий в 
Италии (2022-2023) 

Fig. 1 Flowchart of events in Italy SG_GT OZ_GT

Провензано С с соавт. Интернет-запросы по семаглутиду

1. Ким Кардашьян и некоторые американские знаменито-
сти заявляют, что используют СГ для похудения (Источник: 
https://mashable.com/article/wegovy-ozempic-kim-kardashian-
weight-loss, дата обращения: 10 апреля 2024 г.).
2. Рост количества поисковых запросов в Италии.
3. Илон Маск заявляет, что использует СГ для снижения 
веса (Источник: https://www.repubblica.it/salute/2023/03/07/
news/semaglutide_dimagrimento_elon_musk-390943973/, 
дата обращения: 10 апреля 2024 г.).
4. Пик поисковых запросов в Италии.
5. Информационное сообщение AIFA (Итальянское агентство 
по лекарственным средствам): СГ, раствор для инъекций в 
предварительно заполненной ручке становится дефицит-
ный препаратом. (Источник: https://www.aifa.gov.it/-/nota-
informativa-importante-su-ozempic%C2%AE-semaglutide-, дата 
обращения: 10 апреля 2024 г.).
6. Публикуется новость об использовании СГ для похуде-
ния (Источник:https://www.corriere.it/salute/diabete/23_
aprile_12/antidiabetico-semaglutide-farmaci-perdere-
peso-e01f49c4-d906-11ed-8904-382c6cd9b10c.shtml, дата 
обращения: 10 апреля 2024 г.).
7. Очередной рост количества поисковых запросов в Италии.
8. Комитет по оценке рисков фармаконадзора (PRAC) Ев-
ропейского агентства по лекарственным средствам (EMA) 
— рассматривает данные о риске возникновения суици-
дальных мыслей и мыслей о самоповреждении, связанных 
с классом препаратов, известных как GLP-1RA, включая СГ. 
(Источник: https://www.aifa.gov.it/-/dichiarazione-dell-ema-
sulla-revisione-in-corso-degli-agonisti-del-recettore-del-glp-1, 
дата обращения: 10 апреля 2024 г.).

1. Kim Kardashian and some American VIPs say they assume 
SG to lose weight (Retrieved from: https://mashable.com/
article/wegovy-ozempic-kim-kardashian-weight-loss. Ac-
cessed April 10, 2024).
2. Increase in searches in Italy.
3. Elon Musk claims to use SG to lose weight (Retrieved 
from:  https://www.repubblica.it/salute/2023/03/07/news/
semaglutide_dimagrimento_elon_musk-390943973/. Ac-
cessed April 10, 2024).
4. Peak of searches in Italy.
5. AIFA note (Italian Medicines Agency), OZ (SG) solution 
for injection in pre-filled pen: deficiency state. (Retrieved 
from: https://www.aifa.gov.it/-/nota-informativa-impor-
tante-su-ozempic%C2%AE-semaglutide-. Accessed April 10, 
2024)
6. News is published on the use of SG for weight loss (Re-
trieved from: https://www.corriere.it/salute/diabete/23_
aprile_12/antidiabetico-semaglutide-farmaci-perdere-peso
-e01f49c4-d906-11ed-8904-382c6cd9b10c.shtml. Accessed 
April 10, 2024).
7. Increase in searches in Italy.
8. EMA's Safety Committee, the Pharmacovigilance Risk As-
sessment Committee (PRAC), is reviewing data on the risk of 
suicidal thoughts and thoughts of self-harm linked to a class 
of medicines known as GLP-1 receptor agonists, including 
OZ. (Retrieved from: https://www.aifa.gov.it/-/dichiarazi-
one-dell-ema-sulla-revisione-in-corso-degli-agonisti-del-re-
cettore-del-glp-1. Accessed April 10, 2024).
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Рис. 2 Динамика поисковых запросов: страница Википедии (Wiki) и относительный объем запросов в Google (GT). Периоды: 2018-2023 
гг. – графики (a, b, c); 2022-2023 гг. – графики (d, e, f)
Fig. 2 Search trend of Wikipedia page (Wiki) and Google RSV (GT). Years 2018-2023 (a, b, c) and years 2022-2023 (d, e, f)

SG_Wiki SG_Wiki

SG_GT SG_Wiki

SG_GTSG_Wiki

SG_GT OZ_GT

OZ_GT SG_GT

OZ_GTOZ_GT

СГ для похудения), наблюдается всплеск запросов как в Google, 
так и в Википедии (например, см. точку 4 на рис. 1). Рис. 2 и 3 
представляют собой графическое отображение корреляций и мо-
делей линейной регрессии. На рис. 3 также приведены уравнения 
регрессий и значения R2.

particular that of Elon Musk, who declares that he uses SG to lose 
weight), there is a peak of searches on both Google and Wikipe-
dia (for example see point 4 of Fig. 1). Fig. 2 and 3 are graphical 
representations of the correlations and linear regression models. 
Fig. 3 also displays the equations describing the regressions and 
the R-squared value.
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Рис. 3 Линейная регрессия между поисковыми запросами в Википедии и относительным объёмом запросов в Google (RSV). Период 2018-
2023 гг.: СГ Wiki и СГ GT (a); СГ Wiki и ОЗ GT (b); ОЗ GT и СГ GT (c). Период 2022-2023 гг.: СГ Wiki и СГ GT (d); СГ Wiki и ОЗ GT (e); ОЗ GT и СГ GT (f)
Fig. 3 Linear regression between Wikipedia searches and Google's RSV. Years 2018-2023: SG Wiki and SG GT (a), SG Wiki and OZ GT (b), OZ GT and 
SG GT (c); years 2022-2023: SG Wiki and SG GT (d), SG Wiki and OZ GT (e), OZ GT and SG GT (f)
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Обсуждение
Целью исследования было выяснить, может ли новое сред-

ство для лечения сахарного диабета – СГ – приобрести популяр-
ность благодаря поддержке знаменитостей. В работе анализи-
ровалось, повлияли ли высказывания Ким Кардашьян и других 
американских VIP-персон в октябре 2022 года, а затем Илона 
Маска в марте 2023 года, на поведение интернет-пользователей, 
вызвав рост интереса к СГ – препарату, применяемому как при СД, 
так и для похудения.

Полученные нами результаты подтверждают эту гипотезу: 
появление новостей, связанных с публичными заявлениями зна-
менитостей, действительно вызывает всплеск интереса у населе-
ния. Период анализа — с 2018 по 2023 год, при этом особое вни-
мание уделено 2022–2023 гг., когда знаменитости озвучили своё 
применение препарата. Именно в этом временном интервале 
наблюдаются наиболее сильные корреляции между поисковыми 
запросами. Аналогичные выводы были сделаны и в наших преды-
дущих работах [30, 31]. Повышенный интерес выражается в росте 
онлайн-запросов, связанных со здоровьем.

Наш анализ показал значительную связь между данными 
Google Trends и числом просмотров итальянской страницы Вики-
педии о СГ. Мы рассматривали Google как источник общих ново-
стей и первичного поиска, а Википедию – как ресурс для получе-
ния более глубокой и специализированной информации. С этой 
точки зрения можно предположить, что пользователи сначала 
ищут в Google сообщения о применении препарата знаменитостя-
ми, а затем переходят к Википедии для получения медицинских 
деталей. 

Ограничения исследования. Настоящее исследова-
ние является первым в литературе, в котором изучается объём 
глобальных поисковых запросов, связанных с использованием 
СГ для похудения. Этот факт можно рассматривать как важное 
достоинство работы, несмотря на ряд нижеуказанных ограниче-
ний. Во-первых, в исследовании учитывались только данные по-
исковой системы Google. Хотя Google Trends и Википедия широко 
используются в современном мире, они не являются единствен-
ными источниками, к которым обращаются пользователи в поис-
ке информации. В рамках данного анализа не рассматривались 
другие поисковики, такие как Yahoo! или Bing, а также данные из 
социальных сетей.

Тем не менее, Google остаётся доминирующей поисковой си-
стемой. Однако как Google Trends, так и Википедия не предостав-
ляют информацию о характеристиках пользователей, поскольку 
данные анонимизированы. Это ограничивает возможность про-
ведения анализа по социально-демографическим признакам. 
Несмотря на это, оба инструмента дают богатую информацию и 
обладают высоким потенциалом как для исследователей, так и 
для органов здравоохранения.

Инфодемиологические данные открывают новые перспек-
тивы в изучении поведения пользователей и их интересов в об-
ласти здоровья. Однако стоит учитывать, что такие данные могут 
быть подвержены влиянию неожиданных событий, временных 
трендов или искажений из-за низкой плотности данных [32].

Кроме того, точность и надёжность подобных анализов мо-
жет быть ограниченной, так как они не позволяют судить о содер-
жании искомой информации. Исходя из этого, на текущем этапе 
мы не можем утверждать, что выборка является репрезентатив-
ной (ни по численности, ни по характеристикам пользователей).

Авторы рассматривают свои выводы с оптимизмом и как 
предпосылку для дальнейших исследований, однако мы подчёр-

Discussion
The study aimed to assess how a new diabetes treatment 

(SG) could gain popularity through an endorsement from a fa-
mous person. This study examined whether the release of infor-
mation about Kim Kardashian and other American VIPs in Octo-
ber 2022, followed by Elon Musk in March 2023, had an impact 
on internet users' behavior by leading to a rise in searches for SG, 
a new diabetes medication used for weight loss as well. 

Our results confirmed this hypothesis, verifying that news 
on the media associated with the celebrity's claims arouses peo-
ple's interest. The research period spans from 2018 to 2023. The 
authors decided to focus specifically on the period 2022-2023 
because it is the time when celebrities declared having used SG. 
In fact, the strongest correlations emerge between the search 
words. Similar results were already found in analogous studies of 
the authors [30, 31]. This increased curiosity is reflected in the 
surge of online searches for health information. 

Our findings suggest a significant correlation between GT 
and the viewership of the Italian Wikipedia page on SG. We stud-
ied both Google, which is commonly utilized as a search engine 
for general news and information, and Wikipedia, a free online 
encyclopedia often used to research less common or unfamiliar 
subjects. From this point of view, it can be expected that individu-
als will search for information on Google to verify reports of pub-
lic figures using SG for weight loss, and will subsequently refer to 
Wikipedia for more information about the topic.

Limitations of the study. In current literature, this 
study marks the pioneering examination of global search volumes 
for SG use in weight loss. Being the inaugural investigation in this 
field could serve as a notable strength, notwithstanding the forth-
coming discussion on its limitations. Firstly, other search engines 
beyond Google were not taken into account. GT and Wikipedia, 
albeit widely utilized, are not the sole resources available to on-
line users seeking information. Other search engines, such as 
Yahoo! or Bing, were not considered, nor were data from social 
networks assessed in this study.

Nevertheless, Google remains the predominant search en-
gine, albeit hindered by the lack of user characteristics disclosure 
(due to anonymous data), a limitation shared by Wikipedia, pre-
cluding user profiling. However, these tools still offer ample op-
portunities for researchers and policymakers. Indeed, these novel 
data streams have spurred new avenues of inquiry into health-re-
lated subjects, facilitating exploration from a fresh perspective. 

Infodemiological evaluations can help institutions under-
stand the motivations and behaviors of the public in their pursuit 
of health information. However, outcomes might be influenced 
by unexpected events that bring focus to a particular topic, espe-
cially in cases of sparse data [32].

Additionally, the reliability and precision of such analyses 
are not consistently satisfactory, as they do not thoroughly scru-
tinize the sought-after information content. Thus, based on the 
considerations above, this study cannot currently assert the sam-
ple's representativeness (both in terms of size and characteris-
tics). While we view our findings optimistically and as a harbinger 
for future investigations, given the current constraints, this novel 
approach should be complemented with conventional analytical 
methods.

Implications for public  health and future direc-
t ions.  This study showed a growing interest among the popula-
tion in searching online for information about using SG for weight 
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киваем, что этот подход должен дополняться классическими ана-
литическими методами.

Влияние на общественное здравоохранение и 
будущие направления.  Настоящее исследование выявило 
растущий интерес населения к онлайн-поиску информации о при-
менении СГ для снижения веса. Поисковые запросы в интернете 
могут служить важным источником представлений, убеждений и 
поведенческих установок, связанных с вопросами общественного 
здравоохранения.

Средства массовой информации и социальные сети облада-
ют способностью вызывать любопытство у людей и побуждать их 
к активному поиску конкретных медицинских данных. В этой свя-
зи особенно важно, чтобы авторитетные государственные и на-
учные источники предоставляли пользователям своевременную, 
достоверную и актуальную информацию. Это позволит не только 
повысить осведомленность населения, но и эффективно бороться 
с распространением дезинформации и фейковых новостей, осо-
бенно в сфере здоровья.

Учитывая значительное влияние знаменитостей на форми-
рование общественного интереса к вопросам здоровья во всём 
мире, стоит рассмотреть возможность сотрудничества с ними 
для распространения корректной и проверенной информации. 
Продолжение таких исследований должно рассматриваться как 
отправная точка для более широких и систематизированных науч-
ных работ в этой области.

Заключение
Наше исследование показывает, как знаменитости могут по-

влиять на объём интернет-поисков, связанных с определенным 
лекарственным средством. Подобные заявления вызывают у лю-
дей интерес и побуждают их искать информацию о здоровье. Учи-
тывая мощное влияние знаменитостей и их способность форми-
ровать поведенческие модели, в том числе в медицинской сфере, 
важно, чтобы в интернете всегда были доступны авторитетные и 
актуальные источники информации. Это необходимо для борьбы 
с фейками и дезинформацией и для обеспечения общественно-
сти достоверными сведениями. Также следует рассмотреть воз-
можность сотрудничества государственных учреждений со зна-
менитостями в рамках информационных кампаний по важным 
вопросам общественного здравоохранения с целью повышения 
осведомлённости населения.

loss. Searching online can be a crucial way to come up with ideas 
about information, beliefs, and behaviors related to public health 
subjects. 

The mass media and social media platforms can spark peo-
ple's curiosity and motivate them to seek out particular health 
information. Hence, it is crucial for authoritative and institutional 
websites to provide current and accurate information consistent-
ly. It will provide users with valuable information and help com-
bat the prevalent issue of fake news, particularly in health-related 
subjects.

Given the significant influence celebrities have on raising 
awareness about health issues worldwide, forming collaborations 
with them to disseminate accurate and up-to-date health infor-
mation would be beneficial. The ongoing research should be an 
initial trial study, prompting further studies in the area.

Conclusion
Our study shows how a celebrity can influence the volume 

of Internet searches relating to a drug; in fact, certain declara-
tions can arouse curiosity and the desire for health information in 
people, given the notable impact that celebrities also have from 
the point of view of emulation of behavior from a health point of 
view, there must be authoritative institutional sites and web pag-
es that are always precise and updated to counter fake news and 
misinformation, with the aim therefore of adequately informing 
the public. Furthermore, it would also be appropriate for insti-
tutions to collaborate with celebrities to organize media events 
on relevant public health issues, thereby increasing awareness 
among the public.
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АНАТОМИЯ ЛЕВОГО УШКА СЕРДЦА

А.А. ЯКИМОВ¹, А.Р. САЙФУЛИНА², А.А. ГАПОНОВ¹

1 Кафедра анатомии, топографической анатомии и оперативной хирургии, Уральский государственный медицинский университет, Екатеринбург, 
Российская Федерация
2 Кафедра медицинской биохимии и биофизики, Уральский Федеральный университет им. первого Президента России Б.Н. Ельцина, Екатеринбург, 
Российская Федерация 

 Цель: систематизировать представленные в литературе сведения о нормальной анатомии левого ушка сердца (ЛУС) человека и выя-
вить анатомические особенности, которые в совокупности формируют анатомические паттерны высокого риска кардиогенной патологии: 
мерцательной аритмии, тромбозов ЛУС, тромбоэмболических инсультов. Информационный поиск за период 2014-2024 гг. проведён среди 
журнальных статей в PubMed по ключевым словам «left atrial auricle», «left atrial appendage», «anatomy», в e-library – по ключевым словам 
«левое ушко сердца анатомия» и «ушки сердца левое предсердие». Критерии включения: обзор или оригинальная статья по анатомии ЛУС. 
Исключены статьи по а) анатомии сердца у детей или плодов, б) анатомии животных, в) клиническим аспектам, г) аномалиям сердца, д) ме-
тодическим вопросам.
 Существует два подхода к описанию формы ЛУС: один основан на количестве долей ЛУС, другой – на сопоставлении ЛУС с произвольным 
объектом по субъективным критериям. В рамках второго подхода наиболее распространена классификация Wang Y et al (2010), по которой 
выделяют ЛУС в форме «куриного крыла», «кактуса», «цветной капусты» и «ветроуказателя». Не обнаружено работ, в которых форму ЛУС 
оценивали бы, исходя из объективных критериев. 
 В статье проанализированы внешние и внутренние размеры ЛУС, его объём, размеры устья, описаны его локальная топография и вну-
тренний рельеф. У пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП), тромбозом ЛУС и/или инсультом в анамнезе это ушко состоит из нескольких 
долей, имеет форму, отличающуюся от «куриного крыла» (non-chicken wing), чаще всего – форму «цветной капусты» или «наконечника стре-
лы», имеет крупные трабекулы и овальное устье. Объём ЛУС в 1,4-1,7 раза больше нормативных значений; объём более 9,99 мл считается 
предиктором рекуррентной ФП. Вышеуказанная патология ассоциирована с увеличением глубины ушка и площади его поверхности. Нет 
данных о влиянии ФП, тромбозов ушка, перенесённого инсульта на внешние размеры и топографию ушка.
Ключевые слова: анатомия сердца, левое предсердие, левое ушко сердца, фибрилляция предсердий, мерцательная аритмия.

Для цитирования: Якимов АА, Сайфулина АР, Гапонов АА. Анатомия левого ушка сердца. Вестник Авиценны. 2025;27(2):385-98. https://doi.
org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-385-398

AN ANATOMICAL REVIEW OF THE HEART'S LEFT ATRIAL APPENDAGE 

A.A. IAKIMOV¹, A.R. SAYFULINA², A.A. GAPONOV¹

1 Ural State Medical University, Ekaterinburg, Russian Federation
2 Ural Federal University named after the first President of Russia B.N. Yeltsin, Ekaterinburg, Russian Federation

Objective: The objective of this study is to systematize the information available in the literature regarding the normal anatomy of the left atrial 
appendage (LAA) in humans and to identify the anatomical features that contribute to high risk for cardiogenic complications, such as atrial fibrillation, 
LAA thrombosis, and thromboembolic strokes. An information search was conducted on journal articles from 2014 to 2024 using PubMed with the 
keywords "left atrial auricle", "left atrial appendage", and "anatomy", as well as in an eLibrary with the keywords "anatomy of the left auricle of the 
heart" and "the left atrial appendage". The inclusion criteria focused on review or original articles specifically addressing the anatomy of the LAA. 
Articles related to a) heart anatomy in children or fetuses, b) animal anatomy, c) clinical aspects, d) heart anomalies, and e) methodological issues 
were excluded from consideration.
Two primary approaches exist for describing the LAA shapes: one is based on the number of lobes. At the same time, the other relies on subjective 
comparisons with arbitrary objects. The most common classification under the subjective approach, as proposed by Wang Y et al (2010), identifies LAA 
with shapes likened to a "chicken wing", a "cactus", a "cauliflower", or a "windsock". However, no studies were found that examined the shape of the 
LAA using objective criteria.
This article examines both the external and internal aspects of the LAA, including its volume, ostium (orifice) size, topography, and internal wall relief. 
In patients with atrial fibrillation (AF) complicated by LAA thrombosis or a history of stroke, LAAs are typically multilobed, take on a shape distinct from 
the "chicken wing" (often resembling "cauliflower" or "arrowhead"), and exhibit extensive trabeculations and an oval orifice shape. The volume of 
these LAAs is 1.4 to 1.7 times greater than normal, with a volume exceeding 9.99 ml being considered a predictor of recurrent AF. The formation of a 
thrombus in the LAA is linked to an increase in the depth and area of the LAA. However, there is currently no data available regarding the impact of AF, 
LAA thrombosis, or stroke on the external dimensions and topography of the LAA.
Keywords: Cardiac anatomy, left atrium, left atrial appendage, atrial fibrillation.
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Введение
Левое ушко сердца (ЛУС) представляет собой обособленную 

от левого предсердия (ЛП) дополнительную камеру, расположен-
ную между передней и латеральной стенками тела ЛП [1, 2]. За 
счёт высокой степени податливости стенок ЛУС регулирует дав-
ление на стенки ЛП при его гемодинамической перегрузке. При 
синусовом ритме сердца для ЛУС характерен четырёхфазный кро-
воток в виде двух сменяющих друг друга циклов опустошения-на-
полнения ушка [3, 4]. Сложная многофазная гемодинамика ЛУС 
во многом реализуется благодаря особенностям его морфологии. 
ЛУС явно отличается от тела ЛП по внешним анатомическим па-
раметрам: имеет причудливую форму, вариабельное положение, 
его стенки отличаются от стенок предсердий сложным внутрен-
ним рельефом, безмышечными и гипомускулярными участками. 
Извитые и глубокие межтрабекулярные пространства ЛУС в соче-
тании с определёнными вариантами положения ушка, его разме-
ров, формы его тела и устья создают условия для застоя крови, 
формируют тромбоэмбологенные анатомические паттерны. 

Различные аспекты анатомии ЛУС изложены в большом 
количестве публикаций, но эти публикации разрозненны, а дан-
ные разных авторов часто противоречивы. В единичных обзорах 
по анатомии предсердий не сделан акцент на клинически значи-
мых аспектах структурной организации, что не позволяет транс-
лировать эти сведения в клиническую практику [5]. Как показал 
информационный поиск, за последние десять лет опубликованы 
три научных обзора, в которых в той или иной степени освещены 
вопросы клинической анатомии ЛУС [6-8]. Обзорные статьи, в ко-
торых анатомия ЛУС была бы рассмотрена в сопоставлении с осо-
бенностями ЛУС при его тромбозах, наджелудочковых аритмиях, 
инсультах, при информационном поиске не обнаружены.

Между тем, необходимость систематизации сведений о нор-
мальной (типовой и вариантной) анатомии ЛУС с особым внима-
нием к клинически значимым аспектам очевидна, в связи со ста-
бильно высоким уровнем сердечно-сосудистой заболеваемости, 
в структуре которой среди причин смерти лидируют инсульты и 
нарушения ритма сердца. Около 90% тромбоэмболов, окклюзи-
рующих артерии большого круга кровообращения и приводящих 
к инсульту, образуются в ЛУС [4, 8].

Цель исследования
Систематизировать представленные в литературе сведения 

о нормальной анатомии ЛУС человека и выявить анатомические 
особенности, которые в совокупности формируют анатомические 
паттерны высокого риска кардиогенной патологии: ФП, тромбо-
зов ЛУС, тромбоэмболических инсультов.

Материал и методы
Информационный поиск проведён в eLibrary и PubMed в 

июле 2024 года только среди журнальных статей, опубликован-
ных с 2014 года и позднее. В eLibrary выполняли два поиска, ко-
торые выполнялись с учётом морфологии и различались только 
поисковыми выражениями: «левое ушко сердца анатомия» (по-
иск 1; 11 ссылок) и «ушки сердца левое предсердие» (поиск 2; 
154 ссылки). После объединения результатов и удаления дубли-
катов осталось 155 ссылок. Читалось название каждой найденной 
статьи. На этом этапе статья исключалась из подборки, если она 
соответствовала хотя бы одному из следующих критериев: была 
посвящена исключительно а) анатомии сердца у плодов человека 
или у детей, б) анатомии животных, в) клиническим аспектам, г) 

Introduction
The left atrial appendage (LAA) is an additional chamber 

separated from the left atrium (LA) and located between the an-
terior and lateral walls of the LA body [1, 2]. Due to increased 
compliance, the LAA regulates the pressure on the LA walls 
during hemodynamic overload. The four-phasic pattern of the 
LAA blood flow at sinus rhythm consists of two alternating cycles 
of emptying and filling the LAA [3, 4]. The complex multiphase 
hemodynamics of the LAA derive mainly from the peculiarities of 
its morphology. The LAA has distinct external anatomical features 
that set it apart from the LA. It possesses a complex and variable 
shape and position, along with a complicated network of trabec-
ulations – prominent muscle ridges that are more intricate than 
those found in the rest of the LA. Additionally, the walls of the 
LAA contain areas that are either muscleless or hypomuscular. 
The tortuousness of LAA anatomy and the deep intertrabecular 
recesses of the LAA walls, coupled with variations in the LAA po-
sition, size, shape, and orifice, create conditions that favor blood 
stasis and form thromboembolic anatomical patterns. 

Various aspects of the anatomy of the LAA are discussed in 
numerous publications; however, these works are scattered, and 
the findings of different authors frequently conflict. In individual 
reviews of the anatomy of the atria, there is an insufficient em-
phasis on clinically significant structural aspects, which limits the 
translation of this information into clinical practice [5]. Recent 
information searches reveal that over the past decade, three sci-
entific reviews have been published that cover aspects of the clin-
ical anatomy of the LAA to varying degrees [6-8]. Review articles 
that compare the anatomy of the LAA with its features in throm-
bosis, supraventricular arrhythmia, and strokes were not found in 
the information search.

Meanwhile, the need to systematize information on the nor-
mal (typical and variant) anatomy of the LAA, with special atten-
tion to clinically significant aspects, is evident due to the consis-
tently high level of cardiovascular morbidity, which sees strokes 
and heart rhythm disturbances as leading causes of death. Ap-
proximately 90% of thromboemboli that occlude arteries in the 
systemic circulation and lead to stroke are formed in the LAA [4, 
8].

Purpose of the study
To organize the information in the literature on the normal 

anatomy of the human LAA and to identify the anatomical fea-
tures that together create patterns indicating a high risk of car-
diogenic complications such as atrial fibrillation (AF), LAA throm-
bosis, and thromboembolic strokes.

Material and methods
in July 2024, an information search was conducted in the 

eLibrary and PubMed, focusing solely on journal articles pub-
lished since 2014. Two searches were performed in the eLibrary, 
focusing on morphology and differing only in their search phras-
es: "left atrial appendage anatomy" (search 1; 11 hits) and "car-
diac auricles left atrium" (search 2; 154 hits). After combining the 
results and removing duplicates, 155 references remained. Each 
article title was read, and any article was excluded from the se-
lection if it met at least one of the following criteria: it focused 
exclusively on a) the anatomy of the heart in human fetuses or 
children, b) animal anatomy, c) clinical aspects, d) cardiac anom-
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аномалиям сердца или д) носила методический характер. После 
исключения 145 статей осталось 10, у каждой из которых читалось 
резюме. После применения тех же критериев исключения были 
признаны релевантными 6 статей.

В PubMed выполнялось два поиска по всем полям. Поиск 1 
выполнен по выражению ((left) AND (atrial)) AND (auricle), при этом 
было найдено 48 статей. Поиск 2 проведён по выражению (((left) 
AND (atrial)) AND (appendage)) AND (anatom), найдена 791 статья. 
После объединения результатов поиска и исключения дубликатов 
на основании чтения названий и применения тех же критериев 
исключения, как и при поиске в eLibrary, релевантными признаны 
38 статей, на следующем этапе из них исключены 6 по следующим 
причинам: нет резюме (одна), относились к категории «лекция», 
«письмо в редакцию», «описание случая» (по одной), нерелеван-
тен полный текст (две). Окончательно в список литературы, ис-
пользованный для настоящего обзора, вошли 44 источника. Это 
32 статьи, индексированные в PubMed, 6 статей, индексирован-
ных в eLibrary, не ранее 2014 года публикации, а также к ним были 
добавлены 6 источников из пристатейной библиографии, среди 
которых одна глава в монографии по анатомии сердца (2023 г.) и 
три оригинальные статьи (1997, 2010 и 2013 г), содержащие кон-
цептуальные основы научной проблемы данного обзора.

Из чего состоит левое ушко сердца?
Большинство исследователей выделило у ЛУС тело, шейку 

и верхушку или кончик (tip) [1, 5, 9]. Шейка представляет собой 
соединение между ЛУС и телом ЛП, полостью шейки является 
устье ЛУС [10]. Некоторые авторы выделили тело ЛУС, но термину 
«шейка» предпочли «основание» [11]. В обзорной статье [5] ЛУС 
разделено на тело и перешеек, упомянуто устье ушка. Другие ав-
торы разделили ЛУС на две части: проксимальную и дистальную 
[12]. Проксимальная часть ограничена устьем ушка и имеет глад-
кие контуры, простирается от его левого края, который находит-
ся вблизи устья левой верхней лёгочной вены (ЛВЛВ), до левого 
предсердно-желудочкового отверстия. Дистальная часть начина-
ется от конца проксимальной части, оканчивается верхушкой ЛУС 
[13, 14]. По мнению некоторых исследователей тело ЛУС делится 
на шейку и доли. Проанализировав компьютерные томограммы 
(КТ), авторы определили шейку как усечённый конусообразный 
канал, который ограничен проксимально устьем ЛУС и дистально 
началом доли (входом в неё), и разделили шейку ЛУС на четыре 
поверхности: венозную (прилежит к устью ЛВЛВ), аортальную (к 
левому аортальному синусу корня аорты и левой венечной арте-
рии), артериальную (соприкасается с левой огибающей артерией) 
и свободную (между венозной и артериальной поверхностями) 
[15].

Внешнее строение и форма ЛУС определяются количеством 
долей и во взаимосвязи с его внутренним рельефом относятся к 
числу важнейших анатомических факторов, детерминирующих 
тромбообразование в ЛУС [1, 8, 16]. Доля ЛУC на КТ видна как вы-
ступ шириной и глубиной не менее 1 см в соответствии с предло-
женными критериями [17]. Под долей ЛУС понимали его основ-
ные «сегменты» или лопасти [18]. Одним из основополагающих 
исследований, которые легли в основу классифицирования ЛУС, 
явилось исследование Veinot J et al (1997), выполненное на ма-
териале 500 препаратов сердца и охватившее все периоды пост-
натального онтогенеза человека. Авторы определили долю ЛУС 
по следующим критериям. А) Доля представляла собой явно за-
метный выступ из основного трубчатого тела ЛУС, и обычно была 
ограничена внешней складкой. Б) Доля – это не кусочек жировой 
ткани, заметный снаружи, она имеет полость, в которую изнутри 

alies, or e) had a methodological nature. Following this exclusion 
process, 145 articles were removed, resulting in 10 remaining 
articles. The abstracts of the remaining articles were then re-
viewed, and after applying the same exclusion criteria, six articles 
were deemed relevant.

Two comprehensive searches were conducted in PubMed. 
Search 1 used the expression ((left) AND (atrial)) AND (auricle), 
which returned 48 articles. Search 2 utilized the expression (((left) 
AND (atrial)) AND (appendage)) AND (anatom), yielding 791 arti-
cles. After combining the search results and excluding duplicates 
by reviewing the titles, the same exclusion criteria from the eLi-
brary search were applied, resulting in 38 relevant articles. Out of 
these, six articles were excluded for the following reasons: one 
article had no abstract, one fell under the category of "lecture", 
one was a "letter to the editor", one was a "case report", and 
two had full texts that were irrelevant. The final list of references 
used for this review consisted of 44 sources: 32 articles indexed 
in PubMed, six articles indexed in the eLibrary (published no ear-
lier than 2014), and an additional six sources from the reference 
list. These included one chapter from a monograph on cardiac 
anatomy (2023) and three original articles (from 1997, 2010, and 
2013) that provided foundational concepts for the scientific issue 
addressed in this review.

What does the LAA of the heart consist of?
Most researchers have identified the LAA ostium, neck, 

body, and apex [1, 5, 9]. The orifice extends into the neck region, 
and the neck serves as the connection between the LAA and the 
body of the LA [10]. Some authors have recognized the body of 
the LAA but favored the term "base" over "neck" [11]. In a re-
view article [5], the LAA is categorized into the body and isthmus, 
with the LAA orifice also mentioned. Other authors have divid-
ed the LAA into two portions: proximal (LAAp) and distal (LAAd) 
[12]. The LAA neck is bounded proximally by the LAA orifice. LAAp 
has a smooth endocardial contour, extending from its left edge 
near the orifice of the left superior pulmonary vein (LSPV) to the 
left atrioventricular (mitral) orifice. LAAd begins at the end of the 
proximal portion and extends to the LAA's apex [13, 14]. Accord-
ing to some researchers, the body of the LAA is segmented into 
a neck and one or multiple lobes. After analyzing computed to-
mograms (CT), the authors defined the neck as a truncated cone-
shaped channel, specifically the area between the orifice of the 
left atrial appendage (LAA) and the origin of the LAA lobe. They 
divided the LAA neck into four surfaces: venous (adjacent to the 
ostium of the LSPV), aortic (adjacent to the aortic root), arterial 
(adjacent to the left circumflex artery), and free (lying between 
the venous and arterial surfaces) [15].

The number of lobes determines the external morpholo-
gy and shape of the LAA and, along with its internal relief of the 
walls, is among the most critical anatomical factors influencing 
thrombus formation in the LAA [1, 8, 16]. The proposed criteria 
define an LAA lobe as a visible outpouching from the LAA that 
measures at least 1 cm in width and depth on CT imaging [17]. 
The lobe of the LAA is considered its primary component [18]. 
One of the fundamental studies that laid the groundwork for the 
classification of LAA was conducted by Veinot J et al (1997), which 
analyzed 500 normal autopsy hearts obtained from subjects from 
each decade of life. The authors defined the LAA lobe based on 
the following criteria: (1) It was a noticeable outpouching from 
the main tubular body of the LAA, typically marked by an external 
crease. (2) It was capable of accommodating a 2-mm probe inter-
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можно ввести зонд диаметром не менее двух миллиметров. В) 
Доля обычно связана с изменением направления основного труб-
чатого «тела» ЛУС. Г) Доля может находиться в другой плоскости, 
чем «тело» ЛУС. Д) ЛУС должно иметь как минимум одну долю. 
Такое ЛУС выглядит как «трубчатое тело с тупо заканчивающимся 
мешком» [19]. Авторы данной статьи в одном из исследований гра-
ницами между долями ЛУС считали вырезки на краях ЛУС, глубина 
которых была не менее 1/3 ширины ушка в месте локализации вы-
резки. Если вырезок не было, ЛУС считали однодолевым [20].

Количество долей
Количество долей ЛУС, как правило, не превышает трёх [8, 

18, 20]. В одной из работ показано, что одна доля была в 50,8%, 
две – в 41,1% и три доли – в 8,1% случаев [17]. Чаще всего встреча-
лись двухдолевые ЛУС [20, 21]. Не обнаружено ЛУС с четырьмя до-
лями или более [17], но упоминания о четырёхдолевых ЛУС есть в 
литературе [4, 8]. В одном из исследований было выделено четы-
ре типа ЛУС по направлению долей. Чаще всего (в 56%) встречался 
тип 1 (54% у мужчин, 61% у женщин). При этом типе ЛУС имели 
две доли: проксимальную и дистальную. Проксимальная доля 
была более крупной (доминантной), направлялась вперёд и ла-
терально, дистальная доля была мельче, напоминала суженную 
трубочку с обращённой вниз верхушкой [12]. В другом исследова-
нии в 54% случаев у ЛУС были две доли, в 23% – три, в 20% – одна и 
в 3% – четыре доли [19]. Процентное соотношение одиночных до-
лей, двойных долей и множественных долей в КТ-исследовании 
других авторов составило 40,3%, 15,9%, 43,8% [22]. Двухдолевые 
ЛУС выявлены в 64,3%, трёхдолевые – в 35,7% случаев [18]. В 71,1 
% случаев ЛУС имело две доли, в 21,2% – три доли, в 7,7% – одну 
долю [20].

Исследователями установлено, что многодолевые ЛУС бо-
лее характерны для мужчин, чем для женщин [23]. При прочих 
равных условиях большее количество долей ассоциировано с 
большим риском тромбоза ЛУС [3]. В одной из работ изучены КТ 
485 пациентов. Из них у 407 в ЛУС не выявлено ни застоя крови, ни 
тромбов. Отмечена тенденция к тому, что ЛУС с тромбами и засто-
ем крови чаще имели две или более долей, тогда как ЛУС без этих 
патологий чаще были однодолевыми (р=0,059) [24]. В другом ис-
следовании сопоставлены варианты впадения лёгочных вен в ЛП 
с морфометрическими характеристиками этих вен, предсердия и 
ЛУС. При этом подтверждено, что тромбы имеются чаще при мно-
годолевых ЛУС, чем при однодолевых, но это справедливо для 
классического «четырёхустьевого» паттерна впадения лёгочных 
вен [25].

Форма левого ушка
Форма ЛУС по сравнению с правым ушком сердца гораздо 

более изменчива. ЛУС нередко может быть «длинным, трубча-
тым, с несколькими сужениями» [2], что совершенно нехарак-
терно для правого ушка сердца. ЛУС описывают как «трубчатую, 
суженную, крючковидную, пальцевидную структуру или как рас-
ширение тела ЛП в виде кармана (pouch-like)» [12]. Выделены 
две разновидности ЛУС: в форме сломанного пальца (73,2%) и 
ступеньки (26,8%) [18]. Методом КТ сердца с несколькими детек-
торами выявлены такие типы ЛУС как «подкова» (1a), «петушиный 
гребень» (1b), «палец руки» (2a), «веер» (2b), «крыло» (2c), «гора» 
(2d), «крюк» (3), «клин» (4), «лебедь» (5), «вилка» (6), «кольцо» 
(7). Тип 2 (76,6%) был наиболее распространённым, за ним следо-
вали типы 1 (6,2%) и 5 (5,5%). Среди этих семи типов только типы 
1а, 3 и 4 напоминали «длинную, трубчатую, крючковатую струк-
туру» [17]. 

nally, indicating it was not merely an excess of external adipose 
tissue. (3) It was occasionally, but not necessarily, associated with 
a change in the direction of the main tubular body of the LAA. (4) 
It could be located in a different anatomical plane than the main 
tubular body. (5) By definition, the LAA must have at least one 
lobe, meaning it consists of a tubular body with a blind-ending 
sac [19]. In another study, the authors considered the boundaries 
between the LAA lobes to be depressions or indentations along 
the edges of the LAA. These depressions should be at least one-
third of the width of the LAA. If no depressions or indentations 
were identified, the LAA was considered unilobed [20].

Number of LAA lobes
The number of lobes in the LAA typically does not exceed 

three [8, 18, 20]. One study indicated that there was one lobe in 
50.8% of cases, two lobes in 41.1%, and three lobes in 8.1% [17]. 
Two-lobed LAAs were the most common pattern [20, 21]. While 
the study did not find any LAA with four lobes, according to Li et 
al (2015) [17], the literature acknowledges the existence of four-
lobed LAAs [4, 8]. In one study, four types of LAA were identified 
based on the shape of the LAA. Type 1 was the most common 
(56%) (54% in men, 61% in women). This type of LAA includes 
the proximal and lower-distal lobes. The dominant lobe extend-
ed from the left atrium towards the anterolateral direction. The 
distal part is characterized as a narrow tube with its apex facing 
down [12]. In another study, 54% of cases involved an LAA with 
two lobes, 23% had three lobes, 20% had one lobe, and 3% had 
four lobes [19]. The percentages of single lobes, double lobes, 
and multiple lobes in the CT study conducted by other authors 
were 40. 3%, 15. 9%, and 43. 8%, respectively [22]. Other authors 
reported that two-lobed LAA were found in 64. 3% of cases, while 
three-lobed LAA were present in 35.7% of cases [18]. In another 
study, 71.1% of cases showed that the LAA had two lobes, while 
21.2% had three lobes, and 7.7% had one lobe [20].

According to some researchers, multi-lobe LAAs are more 
common in men than in women [23]. Generally, having more 
lobes is associated with a higher risk of LAA thrombosis [3]. One 
study examined CT scans of 485 patients. Of these, 407 showed 
no signs of blood stasis or thrombi in the LAA. A tendency was 
noted indicating that LAA with thrombi and blood stasis were 
more frequently associated with two or more lobes. At the same 
time, LAAs without these complications were more often sin-
gle-lobed (p=0.059) [24]. Another study compared the anatomi-
cal variants of pulmonary vein (PV) draining into the LA with the 
morphometric characteristics of these veins, the atrium, and the 
LAA. It was confirmed that thrombi were more common in mul-
tilobed LAA than in single-lobed LAA, but this applies specifically 
to the classical PV pattern (having four normal PV openings) [25].

LAA shape
The shape of the LAA is significantly more variable than that 

of the right atrial appendage (RAA). The LAA is often described 
as a long, tubular, trabeculated structure that is entirely unchar-
acteristic of the RAA [2]. Generally, LAA is described as a tubular, 
narrow, hooked, and finger-like structure or a pouch-like exten-
sion of the body of the atrium [12]. Two types of LAA are distin-
guished: slender, like a crooked finger (in 73.2%), and stump-like 
(in 26.8%) [18]. Using MDCT coronary angiography, researchers 
identified the following types of LAA:

- Type 1a: Horseshoe
- Type 1b: Cockscomb

Iakimov AA et al Anatomy of the heart's left atrial appendage
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Сегодня наиболее распространена классификация вариан-
тов формы ЛУС, предложенная Wang Y et al (2010). Она включает 
в себя четыре варианта формы: «куриное крыло», «ветроуказа-
тель», «цветная капуста» и «кактус» [22]. Другие авторы дополни-
ли её вариантом ЛУС в форме «лебедя» [26]. Кроме того, в одной 
из работ эта классификация была модифицирована и упрощена. 
Авторы объединили варианты формы «кактус» и «ветроуказа-
тель» в одну разновидность – «наконечник стрелы» (arrow head). 
Также у пациентов встречались ЛУС в форме «обратное куриное 
крыло», которая характеризовалась тем, что кончик «крыла» (дис-
тальная доля ЛУС) был направлен назад и более латерально [11]. 
По нашему мнению, классификации вариантов формы [11, 26] по 
сравнению с классификацией [22] более удобны, но пока они не 
нашли применения в анатомии и клинической практике.

По классификации [22] встречаемость вариантов формы ЛУС 
была следующей: «ветроуказатель» – 51,5%, «куриное крыло» 
– 25,5%, «кактус» – 15,6% и «цветная капуста» – 7,4% [27]. На ка-
даверном материале нормальных сердец жителей Тайваня реже 
других встречались ЛУС в форме «куриного крыла» (18,5%), рас-
пространённость остальных трёх вариантов была одинакова (по 
26-27%) [21]. В турецкой популяции ЛУС в форме «куриного кры-
ла», как и в тайской популяции, было самым редким (12%), а чаще 
всего (38%) было отмечено ЛУС в форме «ветроуказателя» [18]. 
Наоборот, в исследованиях [16, 18, 29] «куриное крыло» было 
самым распространённым вариантом формы ЛУС (48%, 52,2% 
и 41,4%, соответственно), в то время как ЛУС в форме «цветной 
капусты» встречались реже других (3% [16] и 28,4% [29]). Следует 
заметить, что эти исследования были выполнены на КТ (в работе 
[28] и на МРТ) сердца пациентов разных этнических групп, но с 
одной нозологией – ФП. 

В одном из исследований с использованием КТ определено 
процентное соотношение ЛУС у пациентов с синусовым ритмом и 
с ФП, при этом не было выявлено различий по встречаемости ва-
риантов форм ЛУС между этими группами. У пациентов с синусо-
вым ритмом ЛУС в форме «ветроуказателя» встречалось в 61,5%, 
в форме «кактуса» – в 18,8% случаев. В 10% ЛУС напоминали «ку-
риное крыло», в 9,6% – «цветную капусту» [23]. В другой работе 
также не было выявлено значимых различий в двух аналогичных 
группах [30].

Большинство источников свидетельствует, что самой тром-
боэмбологенной является ЛУС в форме «цветной капусты». Нао-
борот, ушко в форме «куриного крыла» по сравнению с остальны-
ми вариантами («non-chicken wing») ассоциировано с меньшим 
риском тромбоэмболий [9]. ЛУС в форме «куриного крыла» ас-
социировано с вероятностью 79% уменьшения риска острой и 
транзиторной ишемической атаки (ОШ 0,21; ДИ 95% 0,05-0,91; 
р=0,036). По сравнению с обладателями ЛУС в форме «куриного 
крыла» у пациентов с ЛУС в форме «кактуса», «ветроуказателя» 
и «цветной капусты» риск инсульта возрастал в 4,08, 4,5 и 8,0 раз 
соответственно [1]. 

Авторы одного из исследований изучили КТ 485 пациен-
тов, из них у 407 в ЛУС не выявлено ни застоя крови, ни тромбов. 
Застой крови и тромбообразование в ЛУС наиболее часто были 
отмечены при ЛУС в форме «кактуса» и «цветной капусты». ЛУС 
в форме «куриного крыла» встречалось при застое крови лишь в 
8,6%, и при тромбах в ушке – в 11,6%, тогда как в ЛУС без этих па-
тологий такую форму регистрировали значительно чаще, в 36,6% 
[24]. У пациентов с ЛУС любой формы, кроме «куриного крыла», 
был отмечен более высокий тромбогенный индекс (ОШ 2,48; ДИ 
95% 1,05-5,86; р=0,043). У 50 пациентов с тромбами в ЛУС форма 
«куриного крыла» была отмечена лишь в 14% случаев. Примеча-

- Type 2a: Hand-finger
- Type 2b: Paper fan
- Type 2c: Wing
- Type 2d: Mountain
- Type 3: Hook
- Type 4: Wedge
- Type 5: Swan
- Type 6: Fork
- Type 7: Ring 
Type 2 was the most prevalent (76.6%), followed by types 

1 (6.2%) and 5 (5.5%). Among the 7 types and 6 subtypes in the 
classification, only type 1a, type 3, and type 4 have a morphol-
ogy similar to "a long, tubular, hooked structure", and the most 
prevalent type (type 2) is anything but "a long, tubular, hooked 
structure" [17].

Today, the most common classification of LAA form variants is 
that proposed by Wang Y et al (2010). It includes four shape vari-
ants: "chicken wing", "windsock", "cauliflower", and "cactus" [22]. 
Other authors supplemented it with a "swan" variant of the LAA 
[26]. Additionally, in one study, this classification was modified 
and simplified by combining the "cactus" and "windsock" variants 
into a single variety, known as "arrowhead". Furthermore, among 
chicken wing LAAs, a reversed chicken wing subtype may be fur-
ther distinguished (the tip of the wing is directed posteriorly and 
more laterally) [11]. The classification of form variants is more con-
venient than morphological classification; however, it has not yet 
been applied in anatomy and clinical practice. 

According to the LAA classification by Wang Y et al [22], the 
incidence of LAA shape variants is as follows: "windsock" – 51.5%, 
"chicken wing" – 25.5%, "cactus" – 15.6%, and "cauliflower" – 
7.4% [27]. In normal hearts of cadaver material from Taiwanese 
residents, LAA in the form of a "chicken wing" was the least com-
mon (18.5%), with the prevalence of the other three variants be-
ing the same (26-27% each) [21]. In the Turkish population, LAA in 
the form of "chicken wing," similar to that in the Thai population, 
was the rarest (12%), while LAA in the form of "windsock" was 
noted most frequently (38%) [18]. In some studies, the "chicken 
wing" variant of the LAA was the most common form, appearing 
in 48%, 52.2%, and 41.4% of cases, respectively [16, 18, 29]. In 
contrast, occurrences of "cauliflower" LAAs were less common, 
reported at 3% by Di Biase et al (2018) [16] and 28.4% by Batko 
et al (2022) [29]. These studies were conducted using CT scans 
and MRIs of the hearts of patients from various ethnic groups, all 
diagnosed with AF [28].

One study using CT scanned the LAA in patients with sinus 
rhythm and AF, finding no differences in the occurrence of LAA 
shape variations between these groups. In patients with sinus 
rhythm, the "windsock" LAA was observed in 61.5% of cases, 
while the "cactus" LAA was seen in 18.8% of cases. In 10% of cas-
es, the LAA resembled a "chicken wing," and in 9.6%, a "cauli-
flower" [23]. Another study also found no significant differences 
between the two similar groups [30]. 

Most sources indicate that the most thromboembolic shape 
is the "cauliflower" LAA. Conversely, the "chicken wing" shaped 
LAA is considered less likely to be thromboembolic than the other 
non-chicken wing variants [9]. The "chicken wing" LAA is linked to 
a 79% reduction in the risk of acute and transient ischemic attack 
(OR 0.21; 95% CI 0.05-0.91; p=0.036). Compared to patients with 
the "chicken wing" LAA, those with the "cactus", "windsock", and 
"cauliflower" LAA had a 4.08-, 4.5-, and 8.0-fold increased risk of 
stroke, respectively [1]. 
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тельно, что среди остальных трёх вариантов формы преобладал 
«ветроуказатель» (31 из 50; 62%) [27]. У пациентов китайской по-
пуляции с ФП, перенёсших радиочастотную абляцию, доказано, 
что варианты формы ЛУС, кроме «куриного крыла» («non-chicken 
wing»), являлись значимыми предикторами инсульта (ОШ 5,82; 
95% ДИ 1,61-21,03; р=0.007) [28]. 

В большинстве исследований, включённых в систематиче-
ский обзор показано, что эмболический инсульт с неопределён-
ным источником (ESUS) по сравнению с неэмболическими инсуль-
тами регистрировался реже у пациентов с ЛУС в форме «куриного 
крыла», нежели в совокупной группе пациентов с иными форма-
ми («non-chicken wing») ЛУС [31]. При однофакторном анализе до-
казано, что из трёх параметров только форма ЛУС была ассоции-
рована с частотой ESUS: ОШ 6,003 для ESUS (ДИ 95% 1,225-29,417) 
[32]. Другие авторы, дополнившие классификацию [22] вариан-
том ЛУС в форме «лебедя», установили, что у обладателей такой 
формы в анамнезе чаще встречались инсульты или транзиторные 
ишемические атаки как при ФП, так и без неё (ОШ 3,4; р<0,001) 
[26]. 

Между тем, появились публикации, которые ставят под со-
мнение клиническую значимость изменчивости форм ЛУС. По 
результатам изучения 85 анатомических препаратов пациентов, 
умерших от разных причин, в т.ч. и от болезней сердца, тромбы 
в ЛУС макроскопически выявлены в 4 случаях (по одному в ЛУС 
каждой формы) [22]. Микротромбы, верифицированные гисто-
логически, обнаружены в 46 из 85 препаратов, среди которых 
65,2% имели форму «куриного крыла», но частота выявления 
микротромбов в зависимости от анатомического типа ЛУС была 
незначимой (р=0,3) [33].

В одной из работ три исследователя-специалиста КТ-диагно-
стики, дважды с интервалом в три месяца, независимо друг от 
друга оценивали форму ЛУС по классификации [22] у 2264 паци-
ентов с ФП. Межисследовательское согласие составило 28,9% (655 
из 2264). На том материале, в отношении которого было достигну-
то полное согласие, выполнено сравнение двух групп пациентов: 
с инсультом в анамнезе и без него. Из морфологических параме-
тров сравнивалась частота этой патологии у пациентов с ЛУС в 
форме «куриного крыла» и «non-chiken wing», при этом значимых 
различий выявлено не было. Среди обладателей «куриного кры-
ла» 33,7% (29 из 86) перенесли инсульт, 27,8% не имели инсульта 
в анамнезе (р=0,255). Среди пациентов с ЛУС в форме, отличаю-
щейся от «куриного крыла», с той же одинаковой вероятностью 
встречались те, кто перенёс инсульт, и те, у кого инсульта не было. 
Авторы заключили, что «морфология ЛП1 не ассоциирована с на-
личием инсульта в анамнезе, и ЛУС в форме «non-chicken wing» 
не увеличивает риск инсульта (p=0,192)» [34]. По справедливому 
замечанию [3, 8], ограничением использования классификаций 
форм ушка является их субъективность.

Объём ЛУС
При изучении слепков 220 препаратов сердца объём ЛУС 

составил в среднем 5220 мм3 [13]. В КТ-исследовании средний 
минимальный и максимальный объёмы ЛУС составили 5,34±3,22 
и 11,74±5,07 мл соответственно [14]. Объём ЛУС, скорректиро-
ванный на площадь поверхности тела, у пациентов с синусовым 
ритмом был одинаков при ЛУС в форме «куриного крыла» и в объ-
единённой группе вариантов («non-chicken wing») [35]. Бóльшие 
значения объёма ЛУС характерны для пациентов с ФП, с тромба-
ми в ЛУС, с инсультом в анамнезе. У пациентов с перенесённым 

1  имеют в виду варианты формы по [22] 

The authors of one study examined CT scans of 485 pa-
tients, of whom 407 had no signs of blood stasis or thrombi in 
the LAA. Blood stasis and thrombus formation in the LAA were 
most frequently noted with the "cactus" and "cauliflower" LAA 
shapes. The "chicken wing" LAA was observed with blood stasis 
in only 8.6% of cases and with thrombi in 11.6% of cases. How-
ever, the occurrence of this form without these complications 
was significantly higher, at 36.6% [24]. In patients with LAA of 
any shape, except for the "chicken wing", a higher thrombo-
genic index was noted (OR 2.48; CI 95% 1.05-5.86; p=0.043). In 
50 patients with thrombi in the LAA, the "chicken wing" shape 
was noted in only 14% of cases. Notably, among the other three 
shape variants, the "windsock" was predominant (31/50; 62%) 
[27]. In Chinese patients with AF who underwent radiofrequen-
cy ablation, it was demonstrated that LAA shape variants, ex-
cept for the "chicken wing" (non-chicken wing) variant, were 
significant predictors of stroke (OR 5.82; 95% CI 1.61-21.03; 
p=0.007) [28]. 

Most studies included in the systematic review showed that 
embolic stroke of undetermined source (ESUS) was less common 
in patients with a chicken-wing LAA than in the combined group 
of patients with other forms (non-chicken wing) LAA [31]. Uni-
variate analysis revealed that, among the three parameters, only 
the LAA shape was significantly associated with the frequency 
of ESUS, with an odds ratio (OR) of 6.003 (95% CI 1.225-29.417) 
[32]. Other authors, who supplemented the classification [22] 
with the "swan" LAAvariant, found that those with this shape had 
a more frequent history of strokes or transient ischemic attacks, 
both with and without AF (OR 3.4; p<0.001) [26].

Meanwhile, publications have emerged that cast doubt on 
the clinical significance of the variability of LAA forms. Accord-
ing to the results of a study of 85 normal autopsy hearts from 
patients who died from various causes, including heart disease, 
thrombi in the LAA were macroscopically detected in four cases 
(one in each LAA form) [22]. Histologically verified microthrombi 
were found in 46 of 85 specimens, with 65.2% having the shape 
of a "chicken wing". However, the frequency of detecting micro-
thrombi based on the anatomical type of LAA was insignificant 
(p=0.3) [33].

In one study, three researchers specializing in CT diagnostics 
independently assessed the LAA form according to classification 
by Wang Y et al [22] in 2264 patients with AF, conducting the as-
sessments twice with an interval of three months. Wu et al clas-
sify the LAA CT images of 2,264 AF patients into morphological 
categories through the evaluation of three observers, achieving 
consensus in only 655 cases (28.9%). Using only the materials 
with complete agreement, a comparison was made between two 
groups of patients: those with and without a history of stroke. 
The frequency of this complication, based on morphological pa-
rameters, was compared between patients with LAA in the form 
of "chicken wing" and "non-chicken wing", but no significant 
differences were found. Among those with the "chicken wing", 
33.7% (29/86) had suffered a stroke, while 27.8% did not have a 
history of stroke (p=0.255). Patients with non-chicken wing LAA 
who experienced a stroke had no different likelihood of occur-
rence than those who did not. The authors concluded that "the 
morphology of the LA is not associated with a history of stroke, 
and non-chicken wing LAA does not increase the risk of stroke 
(p=0.192) [34]. The use of classifications for LAA shapes is limited 
by subjectivity [3, 8].
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инсультом объём ЛУС, пересчитанный на площадь поверхно-
сти тела, был больше, чем в подгруппе без инсульта в анамнезе 
(5,7±2.0 мл/м2 versus 3,4±1,1 мл/м2; p<0,001) [1]. По данным КТ 
при ФП средний объём ЛУС составил 9,9±6,4 мл, у пациентов без 
ФП он был равен 6,9±2,7 мл [22]. 

По результатам другого КТ-исследования объём ЛУС при ФП 
и без неё был равен соответственно 8,8±5,3 и 6,6±2,5 мл (р<0,001) 
[26]. В группе без рецидива ФП максимальный объём ЛУС был ра-
вен 8,32±3,64 мл, медиана минимального объёма составила 3,46 
мл, в то время как в группе с рецидивом ФП максимальный объём 
был 11,2±4,81 мл, минимальный объём – 7,02±3,09 мл [36]. Объ-
ём ЛУС по КТ (13,3±4,62 мл) и при чрезпищеводной эхокардиогра-
фии (ЧП-ЭХОКГ) (5,25±2,49 мл) был значимо больше у пациентов с 
рекуррентной ФП, чем без неё [37]. Авторы заключили, что объём 
ЛУС более 9,99 мл, оценённый методом КТ, – это значимый не-
зависимый предиктор рекуррентной ФП (чувствительность 83,3%, 
специфичность 66,7%) [37]. Увеличение объёма ЛУС на 1 мл уве-
личивает риск рекуррентной ФП после радиочастотной абляции в 
1,16 раза [36].

Размеры левого ушка
На препаратах сердца длина ЛУС определялась как пара-

метр от середины основания до верхушки ЛУС. Средняя длина 
ЛУС в норме была равна 33,4 мм, варьировала от 25 до 42 мм, 
этот диапазон вариации согласуется с данными некоторых авто-
ров [33]. Ширина составила 25,1 мм (вариация от 10,9 до 28,1 мм) 
[38]. Исследователи не выявили зависимости между размерами 
ЛУС и их формой [33]. 

Разнородный нозологический состав выборки, выполнение 
измерений на аутопсийных образцах без учёта степени наполне-
ния ЛУС снижает ценность этого заключения. На препаратах сер-
дец нормальной массы пациентов, умерших от «несердечных» 
причин, тело ЛП и ЛУС заполняли силиконом с целью моделиро-
вания диастолы. Длина ЛУС составила 39,7±7,49 мм и варьирова-
ла от 22,4 до 57,5 мм, ширина ЛУС была равна 26,7±8,71мм, вари-
ация – от 14,4 до 66,1 мм [20]. Длина ЛУС составила 51,01±10,75 
мм, максимальная ширина 15,76±4,01 мм [14]. При сравнении 
пациентов с синусовым ритмом и ФП по КТ не было обнаруже-
но значимых различий по длине (47,4±15,4 мм vs 43,7±10,9 мм, 
p=0,17), ширине (24,7±5,6 мм vs 24,4±5,8 мм, p=0,81) и глубине 
тела ЛУС (17,7±3,5 мм vs 16,5±3,8 мм, p=0,11) [30]. Размеры ЛУС 
могли различаться при разных формах ФП [36]. При персистирую-
щей ФП объём ЛУС составил 11,62±4,43 мл, при пароксизмальной 
ФП – 9,9±4,02 мл (p=0,045) [37]. Длина ЛУС при их тромбозах и без 
них была одинакова (42,1±12,3 мм vs 42,1±11,7 мм; р=0,76) [25]. 
Однако по результатам ЧП-ЭХОКГ установлено, что бóльшие зна-
чения максимальной глубины ЛУС характерны для ушек с тромба-
ми, чем без них (29,4±0,7 мм vs 26,7±0,7 мм; p=0.009) [39]. 

Методом ЧП-ЭХОКГ были сравнены параметры ЛУС в двух 
группах без ФП: у пациентов с ESUS и с другими инсультами. В 
первой группе ЛУС было менее глубоким (28,4±6,6 мм vs 31,7±4,3 
мм), а его устье было меньшего диаметра (15,3±3,5 мм), чем во 
второй группе (17±2,0 мм) [32]. В другом исследовании были изу-
чены 50 препаратов сердца, при этом установлено, что пациенты 
с инсультом в анамнезе имели в среднем длину ЛУС 37,7±5,0 мм, 
в то время как у пациентов без инсульта средняя длина составляла 
33,2±7,8 мм (р=0,095) [40].

Внутренний рельеф
Внутренняя поверхность ЛУС имеет сложные углубления, 

образованные гребенчатыми мышцами, они покрыты эндокар-

LAA volume
Using a necropsy synthetic resin cast, 220 LAA morphologies 

were analyzed, and it was reported that the average appendageal 
volume was 5,220 mm³ [13]. In a CT study, the mean minimum 
and maximum LAA volumes were 5.34±3.22 and 11.74±5.07 ml, 
respectively [14]. The LAA volume, adjusted for body surface 
area, was similar in patients with sinus rhythm in the “chick-
en-wing” LAA and the combined group of variants (“non-chick-
en wing”) [35]. Larger LAA volumes are characteristic of patients 
with AF, those with thrombi in the LAA, and individuals with a 
history of stroke. In patients with a history of stroke, the LAA vol-
ume recalculated for body surface area was greater than in the 
subgroup without such a history (5.7±2.0 ml/m² versus 3.4±1.1 
ml/m²; p<0.001) [1]. According to CT data, the average LAA vol-
ume in patients with atrial AF was 9.9±6.4 ml, while in patients 
without AF, it was 6.9±2.7 ml [22].

According to another CT study, the LAA volume with and 
without AF was found to be 8.8±5.3 ml and 6.6±2.5 ml, respective-
ly (p<0.001) [26]. In the group without AF recurrence, the maxi-
mum LAA volume was 8.32±3.64 ml, and the median minimum 
volume was 3.46 ml. In contrast, in the group with AF recurrence, 
the maximum volume was 11.2±4.81 ml, and the minimum vol-
ume was 7.02±3.09 ml [36]. The volume of the LAA measured by 
CT and transesophageal echocardiography (TEE) was significant-
ly greater in patients with recurrent AF than in those without it, 
with values of 13.3±4.62 ml and 5.25±2.49 ml, respectively [37]. 
The authors concluded that an LAA volume greater than 9.99 ml, 
assessed by CT, is a significant independent predictor of recurrent 
AF (sensitivity, 83.3%; specificity, 66.7%) [37]. An increase in LAA 
volume by 1 ml raises the risk of recurrent AF after radiofrequen-
cy ablation by 1.16 times [36].

The LAA dimensions
In cardiac specimens, the length of the LAA was measured 

from the midpoint of the base to the apex of the LAA. Typically, 
the average length of the LAA was found to be 33.4 mm, with a 
range of 25 mm to 42 mm. This range is consistent with findings 
reported by some authors [33]. The width measured 25.1 mm 
(range 10.9 to 28.1 mm) [38]. Researchers found no relationship 
between the size of the LAA and its shape [33]. 

The varied clinical compositions of the sample and mea-
surements taken from autopsy specimens, without accounting 
for the degree of filling of the LAA, diminish the validity of this 
conclusion. In the cardiac specimens of normal-weight patients 
who died from non-cardiac causes, the body of the LA and LAA 
was filled with silicone to simulate diastole. The length of the 
LAA was 39.7±7.49 mm and varied from 22.4 to 57.5 mm; the 
width of the LAA was 26.7±8.71 mm, with variation from 14.4 
to 66.1 mm [20]. In another study, the length of the LAA was 
51.01±10.75 mm, and the maximum width was 15.76±4.01 
mm [14]. When comparing patients with sinus rhythm and 
AF using CT, no significant differences were found in length 
(47.4±15.4 mm vs. 43.7±10.9 mm, p=0.17), width (24.7±5.6 mm 
vs. 24.4±5.8 mm, p=0.81), and depth of the LAA body (17.7±3.5 
mm vs 16.5±3.8 mm, p=0.11) [30]. The size of the LAA could 
vary among different forms of AF [36]. In persistent AF, the LAA 
volume was 11.62±4.43 ml; in paroxysmal AF, it was 9.9±4.02 ml 
(p=0.045) [37]. The length of the LAA, with and without throm-
bosis, was the same (42.1±12.3 mm vs. 42.1±11.7 mm; p=0.76) 
[25]. However, according to the TEE results, it was established 
that greater values of the maximum depth of the LAA are char-
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дом и ограничивают полость ЛУС [2]. Для ФП характерно утолще-
ние эндокарда ЛУС преимущественно за счёт его эластического 
слоя [13]. Утолщение эндокарда при тромбах в ЛУС обусловлено 
отёком, фиброзом, а также «гранулематозным включениями, 
формирующими «морщинистость» эндотелиальной выстилки». 
Обнаружена положительная корреляционная связь между нали-
чием таких изменений эндокарда и тромбами в ЛУС (Masawa N 
et al (1993), цит. по [33]). Вероятность выявления гистологически 
верифицированных микротромбов на поверхности эндотелия 
ЛУС в группе пациентов, погибших от инсульта, была одинакова у 
пациентов с ФП и без неё (45,7% vs 54,3%, p=0,24). К сожалению, 
авторы не сообщили о том, с какой частотой в подгруппе паци-
ентов, умерших от инсульта, были обнаружены тромбоэмболы в 
сосудах мозга [33]. 

Неразветвлённые мышечные пучки, образующие гребен-
чатые мышцы, располагаются в виде «перьев» или «пальмовых 
листьев», особенно на границах между верхней и нижней по-
верхностями. Более толстые мышечные волокна можно принять 
за тромбы или внутрипредсердные образования [3]. Авторы 
отметили непостоянство локализации мышечных трабекул по 
верхнему краю, обратили внимание на возможность наличия 
вблизи верхушки ЛУС круговых гребенчатых мышц. По их дан-
ным обычно на медиальной стенке ЛУС находилось 6-8 гребен-
чатых мышц, на латеральной стенке количество этих мышц со-
ставляло 10-12 [38]. 

Внутренний рельеф ассоциирован с определённым вариан-
том формы ЛУС. Одиночные тонкие трабекулы характерны для 
ЛУС в форме «куриного крыла», более крупные трабекулы – для 
ЛУС в форме «кактуса», наиболее грубый трабекулярный рельеф 
у ЛУС в форме «цветной капусты» [8]. Медианное количество 
межтрабекулярных пространств, а значит и гребенчатых мышц в 
ЛУС составило 21 (от 4 до 41), причём их количество у ЛУС в форме 
«куриного крыла» было больше, чем у ЛУС в форме «наконечника 
стрелы» (23 против 18,5; p=0,004). Доля площади, занятой гребен-
чатыми мышцами и межтрабекулярными пространствами, в ЛУС 
составила 47% (16-83%) и не зависела от формы полости и числа 
долей ушка [41]. В ЛУС взрослого человека толщина гребенчатых 
мышц была 1 мм или более [19], но не превышала 4 мм [38]. Тол-
щина гребенчатых мышц на верхушке ЛУС значительно меньше у 
ЛУС в форме «куриного крыла», чем у имеющих форму «цветной 
капусты» и «наконечника стрелы» [11].

Устье ушка
В связи с оценкой риска тромбоэмболий из ЛУС большое 

внимание уделяют описанию анатомии устья ЛУС. Исследовате-
ли при помощи КТ классифицировали устье пациентов с ФП или 
без неё на пять типов: овальный, похожий на стопу, треугольный, 
похожий на каплю воды и круглый [22]. Такие же формы выдели-
ли другие авторы в своём МСКТ исследовании на 860 пациентах 
[17]. Устье ЛУС в 81,5% было овальным, реже треугольным (7,3%), 
полукруглым (4%) [1]. В единичных случаях встречались округлое 
устье, а также устье в форме стопы (foot-like) [17]. Устья овальной 
формы имели место в 3,1 раза чаще, чем круглые (р=0,0027). В 17 
случаях из 28 овальные устья располагались преимущественно го-
ризонтально, в девяти – преимущественно вертикально, в одном 
случае – косо [42]. 

В нормальных сердцах людей тайской популяции овальное 
устье ЛУС было в 55,4%, круглое – в 44,6% [21]. На кадаверных 
препаратах сердец без патологий круглое устье ЛУС встречалось 
в 1,6 раза чаще, чем овальное [18]. По данным КТ овальное устье 
ЛУС чаще встречалось у пациентов с ФП, нежели при синусовом 

acteristic of LAA with thrombi than without them (29.4±0.7 mm 
vs. 26.7±0.7 mm; p=0.009) [39].

Using the TEE, the LAA parameters were compared be-
tween two groups without AF: patients with ESUS and those with 
other types of strokes. In the first group, the LAA was shallow-
er (28.4±6.6 mm vs. 31.7±4.3 mm), and its orifice had a smaller 
diameter (15.3±3.5 mm) compared to the second group (17±2.0 
mm) [32]. In another study, 50 heart specimens were examined, 
revealing that patients with a history of stroke had an average 
LAA length of 37.7±5.0 mm. In contrast, patients without a histo-
ry of stroke had an average length of 33.2±7.8 mm (p=0.095) [40].

LAA internal relief of the walls
A complex network of fine pectinate muscles lines the en-

docardial surface of the LAA, contributing to the restriction of the 
LAA cavity's volume [2]. In patients with AF, the LAA endocardium 
demonstrates thickening, primarily attributable to its elastic lay-
er [13]. Thrombus-related thickening of the endocardium in the 
LAA occurs due to edema and fibrosis. Also, it involves "granu-
lomatous inclusions that form the "wrinkling" of the endotheli-
al lining". A positive correlation exists between the presence of 
such endocardial changes and thrombi in the LAA (Misawa N et 
al, 1993) [33]. The likelihood of detecting histologically confirmed 
microthrombi on the endothelial surface of the LAA in patients 
who died from stroke was comparable in those with and with-
out AF (45.7% vs 54.3%, p=0.24). Regrettably, the authors did 
not report the frequency of thromboemboli detected in the ce-
rebral vessels among the subgroup of patients who succumbed 
to stroke [33]. 

Unbranched muscle bundles comprising the pectineal mus-
cles are organized in a pattern resembling feather- or fan-shaped 
palm leaves. Larger muscle groups can be confused with thrombi 
or intra-atrial masses [3]. Other authors have noted inconsisten-
cies in the length and thickness of muscle trabeculae. They high-
lighted the potential for circular pectineal muscles to be present 
near the apex of the LAA. According to their findings, the lateral 
wall of the right atrial auricles contained 10-12 pectineal muscles, 
while the medial wall had 6-8 pectineal muscles with a width of 
between 1 mm and 4 mm [38]. 

The internal structure correlates with a particular variant of 
the LAA shape. Single thin trabeculae are typical of the "chick-
en wing" LAA  inner cavity; larger trabeculae are characteristic of 
the "cactus" LAA, and extended and prominent trabeculae are 
observed in the "cauliflower" LAA [8]. The median number of in-
tertrabecular spaces in the lLAA ranged from 4 to 41, with a me-
dian of 21. This parameter was significantly higher in the "chicken 
wing" LAA compared to the "arrowhead" LAA, with values of 23 
and 18, respectively (p=0.004). Additionally, the proportion of 
the area occupied by the pectinate muscles and intertrabecular 
spaces in the LAA was 47% (range 16% to 83%). There was no 
association found between this proportion and the shape of the 
LAA cavity or the number of lobes present [41]. In adult LAA, the 
thickness of the pectinate muscle was reported to be 1 mm or 
more, as noted by Veinot et al (1997), but did not exceed 4 mm 
[38]. The thickness of the pectinate muscle at the LAA apex was 
significantly thinner in the chicken-wing-shaped LAA compared to 
the cauliflower-shaped and arrowhead-shaped LAA [11].

The LAA orifice
In connection with assessing the risk of thromboembolism 

from the LAA, significant attention is given to describing the anat-
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ритме (94,0% vs 70,4%, p=0,001) [30]. К такому же выводу пришли 
и другие авторы, выявившие у пациентов с ФП овальное устье ЛУС 
в 71,9%, округлое – в 28,1% случаев [15]. 

В одном из исследований устье ЛУС было разделено на две 
группы по длинному диаметру: нормальное (до 31 мм) и крупное 
(более 31 мм). В сердцах с крупным устьем ЛУС диаметр ЛП боль-
ше, чем с нормальным (43,9±6,3 мм против 49,4±7,2 мм; р<0,001). 
В норме длинный диаметр устья равен 25,4±3,3 мм, а при круп-
ных устьях 34,5±2,8 мм [10]. Это совпадает с данными о том, что 
в норме диаметр устья равен 26,9±5,6 мм [24]. На анатомических 
слепках получены меньшие значения диаметра: 15-21 мм [13]. 

При интерпретации данных морфометрии устья, для оценки 
риска эмболии и для персонифицированного выбора окклюдера, 
следует принимать во внимание варианты формы устья ЛУС. Зна-
чения диаметра круглого устья находились в интервале от 9,53 до 
21,51 мм (в среднем 14,6±2,6 мм). Если ЛУС было овальным, то 
его длинный и короткий диаметры варьировали от 11,6 до 31,7 
мм (14,23±4,2 мм) и от 6,7 до 23,9 мм (11,66±3,5 мм) соответ-
ственно [21]. Короткий диаметр ЛУС варьировал от 5 до 27 мм, 
а длинный от 10 до 40 мм [3]. Близкие результаты получены в ра-
боте [42]. На 37 препаратах сердца с нормальной массой длина 
(длинная ось) устья была равна 12,7±4,03 мм, ширина (короткая 
ось) – 9,5±3,62 мм [42]. Овальное устье ЛУС имело длинный ди-
аметр 17,4±4,0 мм, короткий диаметр 10,9±4,2 мм [6]. В другом 
кадаверном исследовании длинный диаметр устья ЛУС состав-
лял 16,5±4,0 мм, короткий диаметр был равен 10,7±3,9 мм [18]. В 
сердцах без патологии ЛУС площадь поверхности устья этих ушек, 
рассчитанная через их диаметр, варьировала от 71,29 до 594,92 
мм2 (169,56±84,73 мм2) [21].

Данные литературы свидетельствуют о том, что у пациентов 
с ФП размеры устья ЛУС больше, чем у пациентов без этой пато-
логии. Если в норме диаметр устья ЛУС составлял 25,4±3,3 мм, то 
при ФП – 34,5±2,8 мм [10]. При морфометрии устья ЛУС при ФП 
на КТ переднезадний диаметр устья был равен 18,0±4,3 мм, по-
перечный диаметр – 26,3±5,4 мм [29]. Тем же методом установ-
лено, что переднезадний и поперечный диаметры (19,3±4,12 
мм vs 17,2±4,0 мм, p=0,01 и 25,1±5,1 мм vs 20,5±4,4 мм, p=0,001), 
площадь (387,2±133,9 мм2 vs 327,1±128,3 мм2, p=0,02) и периметр 
устья ЛУС (70,2±12,5 мм vs 61,2±11,6 мм, p=0,04) были больше при 
ФП, чем без неё [30]. Персистирующая форма ФП была ассоции-
рована с бóльшей площадью устья по сравнению с аналогичным 
параметром при пароксизмальной ФП [1]. У пациентов после ра-
диочастотной абляции при персистирующей ФП периметр устья 
ЛУС варьировал очень широко (81,1±62,87 мм) и отличался от та-
кового при пароксизмальной ФП (80,7±17,66 мм) [36].

На ЧП-ЭХОКГ доказано, что бóльшие значения площади 
устья характерны для тромбированных ушек [39], это позже на-
шло подтверждение в работе [25]. В норме максимальный и ми-
нимальный диаметры устья ЛУС составили 27,8±5,8 и 19,4±4,6 
мм соответственно. Периметр устья ЛУС был равен 74,8±16,3 мм, 
площадь его 411,8±185,4 мм2, средний диаметр – 23,68±4,99 мм. 
Значения всех этих параметров при тромбозах ЛУС у пациентов 
с ФП были значимо больше (р<0,01), чем при нормальной гемо-
динамике в ЛУС [25]. Диаметр устья ЛУС при застое крови в нём 
составил 33,8±6,0 мм, при тромбозе ЛУС – 28,9±5,3 мм, обе ве-
личины были значимо больше диаметра устья ЛУС без этих пато-
логий [24]. У семи пациентов (23,3%), ранее перенёсших инсульт, 
площадь устья ЛУС была больше по сравнению с пациентами без 
инсульта в анамнезе (258,56±87,82 мм2 vs 347,78±111,73 мм2, р= 
0,033) [40]. Площадь устья ЛУС более 4,5±1,5 см2 ассоциирована с 
высоким риском инсульта [6].

omy of the LAA orifice. In a cardiac CT study, the LAA ostium of 
patients with or without AF was classified into five types: oval, 
foot-like, triangular, water drop-like, and round [22]. Other au-
thors identified the same shapes in cardiac multidetector com-
puted tomography angiography (MDCTA) involving 860 patients 
[17]. The most common finding for the LAA orifice is an oval 
shape, observed in 81.5% of cases, followed by a triangular shape 
at 7.3% and a semicircular shape at 4% [1]. In a few isolated cas-
es, both a rounded and foot-like ostia were observed [17]. Oval-
shaped orifices were 3.1 times more common than round ones 
(28/37 и 9/37, р=0,0027). In 17 out of 28 cases, oval orifices were 
predominantly oriented horizontally, in nine cases predominantly 
vertically, and one case obliquely [42]. 

In normal hearts of the Thai population, the oval orifice of 
the LAA was found in 55.4%, while the round orifice was found in 
44.6% [21]. In normal cadaver hearts, the round orifice of the LAA 
was found 1.6 times more often than the oval one [18]. According 
to CT data, the oval orifice of the LAA was more frequently ob-
served in patients with AF than in those with sinus rhythm (94.0% 
vs. 70.4%, p=0.001) [30]. Other authors reached the same conclu-
sion, finding the oval orifice of the LAA in 71.9% of patients with 
AF and the round one in 28.1% of cases [15]. 

In one study, the LAA orifice was divided into two groups 
based on long diameter: normal (up to 31 mm) and large (more 
than 31 mm). In hearts with a large LAA ostium, the LA diame-
ter was larger than that of LAA with normal ostia (43.9±6.3 mm 
versus 49.4±7.2 mm; p<0.001). Normally, the long diameter of 
the orifice is 25.4±3.3 mm, and for large orifices, it is 34.5±2.8 
mm [10]. These findings align with data indicating that the LAA 
normal orifice diameter is 26.9±5.6 mm [24]. The anatomical res-
in casts of the autopsy hearts recorded smaller diameter values, 
with an average minimum to a maximum diameter of 15-21 mm 
[13].

When analyzing the morphometric data of the LAA orifice 
to evaluate the risk of embolism and to facilitate personalized oc-
cluder selection, it is essential to consider variations in the shape 
of the LAA orifice. The diameter of the round orifice ranged from 
9.53 to 21.51 mm, with an average measurement of 14.6±2.6 
mm. In the oval type, the long and short diameters ranged from 
11.61 to 31.71 mm, with a mean of 14.23±4.2 mm, and from 6.70 
to 23.90 mm, with a mean of 11.66±3.5 mm, respectively [21]. 
The short LAA diameter ranged from 5 to 27 mm, while the long 
LAA diameter ranged from 10 to 40 mm [3]. Similar findings were 
reported in another study [42]. In 37 normal-weight heart prepa-
rations, the length (long axis) of the orifice measured 12.7±4.03 
mm, while the width (short axis) was 9.5±3.62 mm [42]. The oval 
orifice of the LAA had a long diameter of 17.4±4.0 mm and a short 
diameter of 10.9±4.2 mm [6]. In another cadaver study, the long 
diameter of the LAA orifice was measured to be 16.5±4.0 mm, 
while the short diameter was measured at 10.7±3.9 mm [18]. In 
hearts without LAA pathology, the surface area of the LAA orifice, 
calculated from their diameters, ranged from 71.29 to 594.92 
mm² (169.56±84.73 mm²) [21].

Research data indicate that the LAA orifice is larger in pa-
tients with AF compared to those without AF. While the normal 
diameter of the LAA orifice is approximately 25.4±3.3 mm, in pa-
tients with AF, it measures around 34.5±2.8 mm [10]. In the mor-
phometry of the LAA orifice in patients with AF via CT imaging, 
the anteroposterior diameter measured 18.0±4.3 mm, while the 
transverse diameter measured 26.3±5.4 mm [29]. The findings in-
dicated that the anteroposterior and transverse diameters of the 
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Локальная топография ушка
ЛУС располагается впереди от тела ЛП. Верхушка может ука-

зывать на лёгочный ствол, выводной тракт правого желудочка 
или располагаться на стенке левого желудочка, иногда верхушка 
ЛУС направлена назад и/или латерально [3, 6]. В малом проценте 
случаев она обращена в поперечный синус перикарда [9]. В серд-
це взрослого человека расстояние между основаниями правого и 
левого ушек было равно 49,7±7,0 мм [43]. Нижняя поверхность и 
устье ЛУС находятся в непосредственной близости к ветвям левой 
венечной артерии и конечному отделу большой вены сердца [44]. 
Левая огибающая артерия начинается в 6,3±1,6 мм от устья ЛУС [18] 
и идёт в 2,1±0,9 мм от стенки ушка (вариация от 1 до 6,6 мм) [17]. По 
некоторым данным расстояние от шейки ЛУС до левой огибающей 
артерии составило 5,1±2,2 мм [29]. Расстояние от устья ЛУС до нача-
ла передней межжелудочковой артерии составило 9,9±2,8 мм [18], 
до левой огибающей артерии – 5,1±2,2 мм [44]. 

Чаще всего самой близкой к ЛУС было место начала первой 
артерии тупого края сердца (40 случаев, 34,5%). Следовательно, 
в каждом третьем случае расстояние от зоны установки окклю-
дера в устье ЛУС до левой огибающей артерии было менее двух 
миллиметров, что считалось опасным [29, 44]. Примерно в 30% 
огибающая артерия даёт начало артерии синусно-предсердного 
узла, которая идёт в непосредственной близости к устью ЛУС. При 
герметизации устья возможна травма этой артерии и развитие 
нарушений ритма [1]. Устье ЛУС находилось в 7,7±3,2 мм от устья 
ЛВЛВ [18] и отделено от этой вены левым латеральным гребнем 
[3, 45]. Между ЛУС и ЛВЛВ проходит косая вена ЛП, обычно она 
облитерируется и превращается в связку Маршалла [6]. Из-за бо-
гатой иннервации участка между ЛУС и ЛВЛВ («plica nervina» Во-
робьёва) он является одним из рефлексогенных полей сердца и 
частым источником наджелудочковых аритмий [5, 45].

На трупном материале пациентов с инсультом были выделе-
ны три варианта расположения устья ЛУС. Первый вариант харак-
теризовался практически отсутствующим лимбом, более высоким 
передним краем устья и коротким, сплющенным и широким левым 
латеральным гребнем. При втором варианте этот гребень длин-
ный, заострённый, а лимб устья длинный и чётко определённый. 
При третьем варианте устье ЛУС находится ниже, ближе к митраль-
ному клапану [40], расстояние до которого 10,1±2,5 мм [18]. Устье 
ЛУС может быть расположено в трёх различных положениях отно-
сительно устья ЛВЛВ: выше, на одном уровне или ниже [5]. Чаще 
всего (76,8%) оно располагалось на уровне устья ЛВЛВ, в 19,6% – 
ниже устья ЛВЛВ и в 3,6% – выше его [18]. По одним данным устье 
ЛУС чаще всего находилось ниже устья ЛВЛВ (55,4%) [21], по другим 
– оба устья чаще располагались на одном уровне (57%) [43]. Угол 
между ЛВЛВ и ЛУС при тромбах ЛУС был меньше, чем в контроль-
ной группе (35,35±31,56 vs 37,29±37,24; р<0,01); обращает на себя 
внимание большая вариация этих значений [25].

Заключение
У пациентов с ФП, тромбозом ЛУС и/или инсультом в ана-

мнезе анатомический «портрет» ЛУС таков. Это ушко состоит из 
нескольких долей, имеет форму, отличающуюся от «куриного 
крыла», чаще всего – форму «цветной капусты» или «наконечни-
ка стрелы», имеет крупные трабекулы и овальное устье. Объём 
ЛУС сердца в 1,4-1,7 раза больше нормативных значений; объём 
более 9,99 мл считается предиктором рекуррентной ФП. Вышеу-
казанная патология ассоциирована с увеличением глубины ушка 
и площади его поверхности. При этом нет данных о влиянии тром-
бозов ушка, перенесённого инсульта или ФП на внешние размеры 
и топографию ушка. 

LAA orifice were significantly larger in patients with AF compared 
to those without AF. Specifically, the anteroposterior diameter 
measured 19.3±4.12 mm in the AF group versus 17.2±4.0 mm in 
the non-AF group (p=0.01). Likewise, the transverse diameter was 
25.1±5.1 mm in AF patients compared to 20.5±4.4 mm in those 
without AF (p=0.001). Additionally, the area of the LAA orifice 
was greater in the AF group, showing values of 387.2±133.9 mm² 
compared to 327.1±128.3 mm² in the non-AF group (p=0.02). The 
perimeter of the LAA orifice was also larger in patients with AF, at 
70.2±12.5 mm, compared to 61.2±11.6 mm in the non-AF group 
(p=0.04) [30]. Persistent AF was associated with a larger LAA ori-
fice area compared to paroxysmal AF [1]. In patients undergoing 
radiofrequency ablation for persistent AF, the perimeter of the 
LAA orifice showed considerable variability (81.1±62.87 mm) and 
differed from that of those with paroxysmal AF (80.7±17.66 mm) 
[36].

TEE has shown that larger values of the orifice area are char-
acteristic of thrombosed auricles [39], a finding later confirmed 
by Mill et al, 2024 [25]. Typically, the maximum and minimum di-
ameters of the LAA orifice measured 27.8±5.8 mm and 19.4±4.6 
mm, respectively. The perimeter of the LAA orifice was 74.8±16.3 
mm, its area was 411.8±185.4 mm², and the average diameter 
was 23.68±4.99 mm. The values of all these parameters during 
LAA thrombosis in patients with AF were significantly greater 
(p<0.01) than in normal LAA hemodynamics [25]. The diameter 
of the LAA orifice in patients with blood stasis was 33.8±6.0 mm, 
whereas in cases of LAA thrombosis, it measured 28.9±5.3 mm; 
both values were significantly larger than the diameter of the LAA 
orifice in the absence of these complications [24]. In seven pa-
tients (23.3%) who had previously suffered a stroke, the area of 
the LAA orifice was larger compared to patients without a history 
of stroke (258.56±87.82 mm² vs 347.78±111.73 mm², p=0.033) 
[40]. Additionally, an area of the LAA orifice exceeding 4.5±1.5 
cm² is associated with a high risk of stroke [6].

Topography of the LAA
The LAA is located anterior to the LA body. The apex may 

point to the pulmonary trunk, the right ventricular outflow tract, 
or be situated on the wall of the left ventricle; sometimes, the 
LAA apex is directed posteriorly and/or laterally [3, 6]. In a small 
percentage of cases, the tip of the LAA lies within the transverse 
pericardial sinus [9]. In the adult heart, the distance between the 
bases of the RAA and LAA is 49.7±7.0 mm [43]. The inferior sur-
face and orifice of the LAA are close to the branches of the left 
coronary artery and the terminal valve of the great cardiac vein 
[44]. There is a very close proximity between the LAA orifice and 
the proximal left circumflex coronary artery (LCx) (2.1±0.9 mm, 
range: 1.0-6.6 mm) [29]. The distance between the LAA ostium 
and the origin of the anterior interventricular artery is 9.9±2.8 
mm [18], and the left circumflex artery is 5.1±2.2 mm [44].

In most cases, the first obtuse marginal artery originates 
closest to the LAA, observed in 40 cases (34.5%). As a result, in 
approximately one-third of cases, the distance from the area 
where the occluder is placed at the LAA orifice to the LCx is <2  
mm. This proximity poses a potential risk of injury to the left cir-
cumflex coronary artery [29, 44]. In approximately 30% of cases, 
the LCx gives rise to the sinoatrial nodal artery, which runs close 
to the LAA orifice. When sealing the orifice, this artery can be in-
jured, leading to rhythm disturbances [1]. The LAA orifice is locat-
ed 7.7±3.2 mm from the ostium of the LSPV [18] and is separated 
from this vein by the left lateral ridge [3, 45]. The oblique vein of 
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the LA passes between the LAA and LSPV; it is usually obliterated 
and transformed into the ligament of Marshall [6]. Due to the rich 
nerve supply in the area between the LAA and LSPV, known as 
plica Marschall, this region is one of the reflexogenic fields of the 
heart. It is a common source of supraventricular arrhythmias [5, 
45].

Three variants of the LAA ostium location were identified 
in cadaveric material from stroke patients. The first variant fea-
tured a virtually absent limbus of the LAA, a higher anterior edge 
of the orifice, and a short, flattened, and wide left lateral ridge. 
In the second variant, this ridge is long and pointed, and the LAA 
limbus is long and clearly defined. In the third variant, the LAA 
orifice is positioned lower, closer to the mitral valve, as noted by 
López-Mínguez et al (2014) [40], with a distance of 10.1±2.5 mm 
[18]. The LAA orifice can be found in three different positions rel-
ative to the LSPV orifice: higher, at the same level, or lower [5]. 
Most commonly (76.8%), it was situated at the level of the LSPV 
orifice; in 19.6% of cases, it was below the LSPV orifice, and in 
3.6%, it was above it [18]. According to some data, the LAA ori-
fice was most frequently located below the LSPV orifice (55.4%) 
[21]; however, others found that both orifices were often at the 

same level (57%) [43]. The angle between the LSPV and LAA in 
LAA thrombi was smaller than in the control group (35.35±31.56 
vs 37.29±37.24; p<0.01). The considerable variation of these val-
ues is noteworthy [25].

Conclusion
In patients with AF who have a history of LAA thrombosis 

and/or stroke, the anatomical characteristics of the LAA can be 
described as follows: 

This appendage consists of several lobes and has a shape 
that differs from the chicken wing type. It is most often shaped 
like "cauliflower" or an "arrowhead", featuring large trabecula-
tions and an oval opening. The volume of the LAA in these pa-
tients is 1.4 to 1.7 times greater than normal values, with a vol-
ume exceeding 9.99 ml being a predictor of recurrent AF. This 
condition is associated with an increase in both the depth and 
surface area of the appendage. 

However, there is currently no data regarding the impact of 
appendage thrombosis, previous strokes, or AF on the external 
dimensions and topography of the appendage. 
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ОСТРАЯ РЕВМАТИЧЕСКАЯ ЛИХОРАДКА У ДЕТЕЙ

С.С. УМАРОВА, Л.А. МУХАМАДИЕВА

Кафедра педиатрии № 3 и медицинской генетики, Самаркандский государственный медицинский университет, Самарканд, Республика Узбекистан 

 Проблема снижения заболеваемости острой ревматической лихорадкой (ОРЛ), в связи с открытием этиологии заболевания и открытием 
пенициллина, была во многом решена, особенно в развитых странах. Но последнее время возрос интерес к этой проблеме в связи со вспыш-
ками заболевания, которые фиксируются в разных странах. Учитывая статистические данные, Всемирная организация здравоохранения при-
няла резолюцию, направленную на активацию глобальных и национальных усилий по профилактике ОРЛ и ревматической болезни сердца и 
борьбе с ними.
 ОРЛ представляет собой системное воспалительное заболевание, которое часто развивается как следствие фарингита, спровоцирован-
ного стрептококками группы А. Данное заболевание, по-прежнему, остаётся одной из ведущих причин сердечных недугов в развивающихся 
странах. Важным фактором в формировании болезни является связь между источником инфекции, типом микроба и восприимчивостью ор-
ганизма. Ключевыми клиническими проявлениями являются кардит, мигрирующий полиартрит, хорея, краевая эритема и подкожные узелки. 
Диагностика ревматизма основана на критериях Джонса, разработанных в 1944 году, затем дважды пересмотренных Американской кардио-
логической ассоциацией (AHA) – в 1992 и 2015 гг.
 В статье рассматриваются аспекты диагностики ОРЛ. Оценены обновлённые критерии Джонса, которые были предложены AHA в мае 
2015 года. Особое внимание уделяется профилактике заболевания, так как вторичная профилактика ориентирована на предупреждение 
повторных атак. Представлен анализ материалов, опубликованных в период 2014-2024 гг., в центре внимания которых оказались ведущие до-
стижения научной мысли. Для создания этого анализа были использованы высококачественные ресурсы, такие как PubMed и ResearchGate, 
служащие источниками обширных знаний в области медицины и науки.
Ключевые слова: ревматическая лихорадка, критерии Джонса, диагностика, профилактика, дети.
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ACUTE RHEUMATIC FEVER IN CHILDREN 
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The issue of reducing the incidence of acute rheumatic fever (ARF) has mainly been addressed, particularly in developed countries, due to a better 
understanding of the disease's etiology and the introduction of penicillin. However, recent outbreaks in various countries have reignited interest in 
this problem. In response to statistical data, the World Health Organization has adopted a resolution to enhance global and national efforts to prevent 
and combat ARF and rheumatic heart disease.
ARF is a systemic inflammatory disease that often results from pharyngitis caused by group A streptococci. It remains one of the leading causes of 
heart disease in developing nations. A significant factor in the disease's development is the interplay between the source of infection, the type of 
microbe, and the individual's susceptibility to it. Key clinical manifestations include carditis, migratory polyarthritis, chorea, erythema marginatum, 
and subcutaneous nodules. Diagnosis of rheumatic fever relies on the Jones criteria, which were first developed in 1944 and later revised twice by the 
American Heart Association (AHA) in 1992 and 2015.
This article examines aspects of ARF diagnostics, specifically evaluating the updated Jones criteria proposed by the AHA in May 2015. Emphasis is 
placed on disease prevention, particularly secondary prevention, which aims to prevent recurrent episodes. An analysis of materials published from 
2014 to 2024 is included, highlighting significant advancements in scientific research. This analysis utilized reputable resources, including PubMed and 
ResearchGate, which are extensive knowledge bases in the fields of medicine and science.
Keywords: Rheumatic fever, Jones criteria, diagnostics, prevention, children.
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Введение
Острая ревматическая лихорадка (ОРЛ), обычно возникаю-

щая в детском возрасте, является предшественником хрониче-
ской болезни, которую можно было бы предотвратить, и создаёт 
серьёзную нагрузку для здоровья детей. По данным многих авто-
ров, серьёзность заболевания связана с сердцем, что может при-
вести к тяжёлым последствиям, включая инвалидность и смерть 
[1, 2]. Считается, что эти осложнения проявляются в результате ау-
тоиммунной реакции на бета-гемолитический стрептококк группы 
А (БГСА), который был неправильно или недостаточно лечен [3].

Ревматическое заболевание сердца может развиться после 
одного эпизода ОРЛ; однако чаще это результат повторных эпизо-
дов. Дети с диагнозом ОРЛ имеют значительно повышенный риск 
повторных случаев по сравнению с остальным населением. Забо-
леваемость ОРЛ после заражения стрептококком достигает 50% у 
пациентов с предыдущими случаями ОРЛ, тогда как в общей попу-
ляции этот показатель составляет всего 1-3% [4]. 

Ревматическая болезнь сердца (РБС) является единственным 
и наиболее серьёзным осложнением острого периода ревматиче-
ской лихорадки и может привести к хроническим проблемам со 
здоровьем на протяжении всей жизни [5]. Это результат иммуно-
логического ответа после инфицирования стрептококками группы 
А у восприимчивых детей. Несмотря на то, что это заболевание 
можно предотвратить, оно входит в число ведущих причин приоб-
ретённых пороков сердца во всех развивающихся странах: в 2015 
году во всём мире было зарегистрировано 33,4 миллиона случаев 
и 319400 смертей [6]. Признано, что уровень смертности был са-
мым высоким в Океании, Южной Азии, и центральной части Аф-
рики, к югу от Сахары [6].

Так, среди развивающихся стран Средней Азии распро-
странённость ОРЛ/РБС самая высокая в Кыргызстане (643 слу-
чая/100000 человек), на втором месте по заболеваемости нахо-
дится Узбекистан (480 случаев/100000 человек), а заболеваемость 
в Таджикистане – 229,1 случая на 100000 населения [7].

Распространение ОРЛ весьма непостоянно, в первую оче-
редь, это связано с социально-экономическим статусом [8]. Для 
стран с хорошо развитой медициной данное заболевание пере-
стало быть значимой проблемой, однако изредка всё ещё реги-
стрируются случаи его возникновения, и болезнь продолжает со-
храняться в некоторых из этих стран [9].

Существуют определённые факторы риска, способные отри-
цательно влиять на развитие ОРЛ, что делает необходимой разра-
ботку соответствующих мер предосторожности. Можно выделить 
следующие факторы: социально-экономические, биологические 
(диагностика ангины, генетическая предрасположенность к ОРЛ), 
образ жизни, система и услуги здравоохранения. Социально-э-
кономические факторы, такие как бедность, перенаселённость и 
условия проживания, в некоторой степени могут оказывать дей-
ствие на другие факторы, которые, в свою очередь, могут повли-
ять на развитие ОРЛ. Во многих опубликованных исследованиях 
была обнаружена связь между скученностью и ОРЛ. Была также 
исследована связь между качеством жилья и ОРЛ [10, 11]. Были 
найдены некоторые доказательства связи между низким каче-
ством жилья и ОРЛ, но определения качества жилья различаются 
в разных исследованиях [11, 12]. 

В большинстве развитых стран мира диагноз БГСА фаринги-
та подтверждается лабораторным посевом мазков из зева в ка-
честве «золотого стандарта» с пониманием того, что некоторые 
пациенты могут быть носителями этого микроорганизма [13]. В 
некоторых случаях может оказаться полезным быстрый тест на 

Introduction
Acute rheumatic fever (ARF) typically occurs in childhood 

and can lead to chronic diseases that may be preventable. It rep-
resents a significant health burden for children. Many experts 
agree that the severity of ARF is linked to heart complications, 
which can result in serious consequences, including disability and 
even death [1, 2]. These complications are thought to arise due to 
an autoimmune reaction to group A beta-hemolytic streptococ-
cus (GABHS) that has been inadequately treated [3].

Rheumatic heart disease (RHD) may develop after a single 
episode of ARF; however, it is more often the result of recurrent 
episodes. Children diagnosed with ARF have a significantly in-
creased risk of experiencing recurrent episodes compared to the 
general population. The incidence of ARF following streptococcal 
infection reaches 50% in patients with a history of ARF, while in 
the general population, this figure is only 1-3% [4].

RHD is the most serious complication of the acute phase 
of rheumatic fever and can lead to lifelong chronic health issues 
[5]. It results from an immunological response following infec-
tion with GABHS in susceptible children. Although preventable, 
it remains one of the leading causes of acquired heart disease in 
developing countries, with 33.4 million cases and 319,400 deaths 
reported worldwide in 2015 [6]. Mortality rates are highest in 
Oceania, South Asia, and central sub-Saharan Africa [6].

In the developing countries of Central Asia, the prevalence 
of ARF/RHD is highest in Kyrgyzstan (643 cases per 100,000 peo-
ple), followed by Uzbekistan (480 cases per 100,000 people) and 
Tajikistan (229.1 cases per 100,000 population) [7].

The spread of ARF varies greatly, primarily due to socioeco-
nomic status [8]. In countries with well-developed healthcare sys-
tems, this disease has become less significant, yet cases still occur 
occasionally, and it persists in some of these nations [9].

Certain risk factors can negatively impact the development 
of ARF, necessitating the implementation of appropriate preven-
tive measures. The following factors can be identified: socioeco-
nomic, biological (such as a diagnosis of angina and a genetic 
predisposition to ARF), lifestyle, and quality of the healthcare sys-
tem. Socioeconomic factors, such as poverty, overcrowding, and 
poor living conditions, can influence other factors, subsequently 
impacting ARF development. Numerous studies have shown a 
link between crowding and ARF. The relationship between hous-
ing quality and ARF has also been explored [10, 11]. Some evi-
dence suggests an association between poor housing quality and 
ARF; however, definitions of housing quality differ across studies 
[11, 12].

In most developed countries, the diagnosis of GABHS phar-
yngitis is confirmed by laboratory culture of throat swabs, recog-
nized as the "gold standard", with the understanding that some 
patients may be carriers of this organism [13]. In certain cases, a 
rapid GABHS test may be helpful, but the accuracy of these tests 
must be evaluated in each population, which will have its specific 
pre-test probability. The sensitivity and specificity of rapid tests 
vary across studies [13, 14]. The complex structure of the cell 
surface determines many virulence factors of S. pyogenes, par-
ticularly those related to host cell colonization, evasion of phago-
cytosis, and the host immune response. The M protein is a vital 
virulence factor, acting as an attachment factor that provides the 
bacteria with an adhesion advantage [15].

Recent studies have refined our understanding of the host 
and factors contributing to the pathogenesis of ARF. There are 
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БГСА, но точность этих тестов необходимо оценивать в каждой по-
пуляции, которая будет иметь свою собственную специфическую 
вероятность перед тестом. Чувствительность и специфичность 
экспресс-тестов различаются в разных исследованиях [13, 14]. 
Сложная структура клеточной поверхности определяет многие 
детерминанты вирулентности S. pyogenes, особенно те, которые 
связаны с колонизацией клеток-хозяев и уклонением от фагоцито-
за и иммунного ответа хозяина. В качестве фактора прикрепления, 
который обеспечивает бактериям преимущество прилипания, бе-
лок М особенно важен как фактор вирулентности [15].

Недавние исследования уточнили наше понимание факто-
ров организма и хозяина, способствующих патогенезу ОРЛ. Су-
ществует две гипотезы относительно развития аутоиммунитета 
при ОРЛ: опосредованная коллагеном и молекулярная мимикрия 
миоцеллюлярных белков [15]. Новой разработкой, подтверждаю-
щей молекулярную мимикрию, является идентификация антител 
к виментину (белку, связанному с клапанами) у пациентов с РБС, 
которые перекрёстно реагируют с БГСА и могут объяснить воспа-
лительную реакцию в сердечных клапанах [15].

Диагностика острой ревматической лихорадки
Диагноз ОРЛ ставится с использованием модифицирован-

ных критериев Джонса. Основные изменения в последнем обнов-
лении 2015 года включают стратификацию популяционного риска 
на основе эндемичности заболевания и включение субклиниче-
ского кардита в качестве основного критерия. Для групп высоко-
го риска приняты более низкие пороги суставных проявлений, 
лихорадки и т. д. [16]. Эти модификации внесены для повышения 
чувствительности критериев в группах населения с умеренным/
высоким риском.

Классическим вариантом заболевания является «мигриру-
ющий полиартрит», который затрагивает большие суставы, такие 
как коленные, голеностопные, локтевые и суставы запястья. Одна-
ко случаи мигрирующего полиартрита становятся всё более ред-
кими, и чаще наблюдаются моноартриты и артралгии, особенно 
у пациентов с рецидивирующими симптомами. Уровень боли не 
соотносится с результатами обследований и существенно реагиру-
ет на нестероидные противовоспалительные препараты (НПВС).

Кардит обычно появляется раньше других симптомов: у 80% 
больных он наблюдается уже в первые две недели после начала 
ОРЛ [17]. Тахикардия является ранним признаком кардита. Ми-
тральный клапан часто поражается, а митральная регургитация 
(МР) является наиболее распространенной патологией. Также 
может возникнуть аортальная регургитация, но обычно она воз-
никает в сочетании с МР. Степень тяжести кардита варьирует: от 
бессимптомных случаев (недостаточность митрального клапана 
лёгкой степени) до пациентов с серьёзными проявлениями, та-
кими как одышка, учащённое сердцебиение и сердечная недо-
статочность (разрыв хорд может привести к острому и тяжёлому 
нарушению функции митрального клапана). Традиционно это со-
стояние именуют «панкардитом», однако наиболее выраженным 
проявлением является именно эндокардит. Перикардит наблю-
дается у 4-11% людей с ОРЛ и обычно проходит без последствий. 
Клинически кардит диагностируется в 50-70% случаев, тогда как 
эхокардиография позволяет диагностировать дополнительно ещё 
12-21% случаев [18].

Хорея (хорея Сиденгама) – нервно-психический синдром. 
Для него характерны непроизвольные, бесцельные движения и 
эмоциональная лабильность. Хорея представляет собой поздний 
симптом, который может появиться до шести месяцев после кон-
такта с БГСА, сопровождающимся фарингитом. Хорея часто встре-

two hypotheses regarding the development of autoimmunity in 
ARF: collagen-mediated mechanisms and molecular mimicry [15]. 
A new development supporting molecular mimicry is the identi-
fication of antibodies to vimentin (a valve-associated protein) in 
patients with RHD, which cross-react with GABHS and may ex-
plain the inflammatory response in heart valves [15].

Diagnosis of acute rheumatic fever
The diagnosis of ARF is established using the modified Jones 

criteria. The main changes in the latest 2015 update include pop-
ulation risk stratification based on disease endemicity and the 
inclusion of subclinical carditis as a major criterion. Lower thresh-
olds for joint manifestations, fever, and other symptoms have 
been adopted for high-risk groups [16]. These modifications aim 
to enhance the sensitivity of the diagnostic criteria in populations 
at moderate to high risk of disease.

The classic variant of the disease is “migratory polyarthritis”, 
which affects large joints such as the knees, ankles, elbows, and 
wrists. However, cases of migratory polyarthritis are becoming 
increasingly rare, with monoarthritis and arthralgia being more 
common, particularly in patients who experience recurrent symp-
toms. The severity of pain does not correlate with examination 
findings and responds significantly to nonsteroidal anti-inflamma-
tory drugs (NSAIDs).

Carditis typically appears before other symptoms, occurring 
in 80% of patients within the first two weeks after the onset of 
ARF [17]. Tachycardia is an early sign of carditis. The mitral valve 
is often involved, with mitral regurgitation (MR) being the most 
common abnormality. Aortic regurgitation may also occur, but 
is usually associated with MR. Carditis severity can vary signifi-
cantly. Some individuals may be asymptomatic, experiencing only 
mild mitral insufficiency, while others may face severe symptoms 
such as shortness of breath, palpitations, and heart failure. A rup-
ture of the chordae can result in acute and severe dysfunction 
of the mitral valve. Traditionally, this condition is referred to as 
"pancarditis", but the most pronounced manifestation is endo-
carditis. Pericarditis occurs in 4-11% of individuals with ARF and 
generally has no sequelae. Carditis is clinically diagnosed in 50-
70% of cases, while echocardiography allows for an additional di-
agnosis in 12-21% of cases [18].

Chorea, specifically Sydenham's chorea, is a neuropsychiat-
ric syndrome that is marked by involuntary, purposeless move-
ments and emotional instability. Chorea is a late symptom that 
may appear up to six months after exposure to GABHS, accom-
panied by pharyngitis. Chorea often occurs without other signif-
icant symptoms of ARF. Subcutaneous nodules are round, firm, 
painless lesions that form on skin areas over bony prominences, 
such as the elbows, wrists, knees, ankles, and spinous processes, 
as well as on the scalp. These lesions occur in less than 10% of 
patients with ARF [18].

Erythema marginatum is characterized by the appearance 
of painless, bright pink rashes consisting of spots with wavy edg-
es and a light center. These skin changes are transient and occur 
predominantly on the trunk and upper extremities; they are quite 
rare [18].

Previous GABHS infection should be confirmed by elevated 
Anti-streptolysin O (ASO) or antideoxyribonuclease B (anti-DNase 
B) titers. ASO and anti-DNase B titers show geographic, seasonal, 
and age-related variations [19, 20]. Recent studies in Indian chil-
dren aged 5-15 years found 240 IU and 262 IU to be the upper 
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Умарова СС с соавт. Острая ревматическая лихорадка у детей

чается без других основных симптомов ОРЛ.  Подкожные узелки 
– это круглые, плотные и не вызывающие боли образования, ко-
торые формируются на участках кожи, расположенных над кост-
ными выступами, такими как локти, запястья, колени, лодыжки и 
остистые отростки, а также на волосистой части головы. Данные 
образования встречаются у менее чем 10% пациентов с ОРЛ  [18].

Краевая эритема характеризуется появлением безболезнен-
ных ярких розовых высыпаний, состоящих из пятен с волнисты-
ми контурами и светлым центром. Эти кожные изменения имеют 
преходящий характер и преимущественно возникают на тулови-
ще и в верхних частях конечностей; они наблюдаются довольно 
редко [18]. 

Предыдущая инфекция БГСА должна быть подтверждена по-
вышенными титрами антистрептолизина (АСЛО) или антидезок-
сирибонуклеазы В (анти-ДНКазы В). Титры AСЛО и анти-ДНКазы B 
имеют географические, сезонные и возрастные различия [19, 20]. 
В недавных исследованиях с участием индийских детей в возрасте 
5-15 лет было установлено, что 240 МЕ и 262 МЕ являются верхним 
пределом нормальных титров АСЛО среди 200 и 84 детей [20].

Уровень С-реактивного белка (СРБ) и скорости оседания эри-
троцитов (СОЭ) обычно повышены при ОРЛ и помогают диффе-
ренцировать острый кардит от вялотекущей РБС.

Электрокардиограмма (ЭКГ) может выявить АВ-блокаду I 
степени (PR пролонгация) при остром кардите. После включения 
«субклинического кардита» в качестве основного критерия роль 
эхокардиографии стала важной в диагностике ОРЛ. Всемирная 
федерация сердца разработала эхокардиографические характе-
ристики для идентификации ревматически поражённых клапанов 
и критерии дифференциации патологической и физиологической 
регургитации [21].

Лечение острой ревматической лихорадки
Терапевтические мероприятия по ОРЛ направлены на дости-

жение следующих целей: лечение БГСА-фарингита, предупрежде-
ние рецидива ОРЛ, и обучение пациента и его семьи.

Лечение ОРЛ начинают с ликвидации БГСА носительства. Пе-
нициллин – предпочтительный антибиотик для этой цели, посколь-
ку большинство штаммов БГСА чувствительно к пенициллину [22]. 
Симптоматическая поддерживающая терапия является основным 
методом лечения ОРЛ. Длительное лечение пенициллином реко-
мендуется для предотвращения инфицирования стрептококком 
группы А среди людей, у которых ранее был диагностирован ОРЛ, 
и было показано, что оно значительно снижает заболеваемость и 
смертность, связанную с рецидивирующим ОРЛ.

При кардите рекомендуется постельный режим и ограниче-
ние физической активности в течение 4 недель. Лихорадка купи-
руется парацетамолом и аспирином; однако в случае сомнений 
обычно избегают приёма аспирина, поскольку он может маски-
ровать некоторые симптомы и затруднять клинический диагноз 
ОРЛ. Начинается противовоспалительная терапия в виде НПВП 
или стероидов. Преднизолон является предпочтительным стеро-
идом у пациентов с кардитом и назначается в дозе 2 мг/кг/сут. 
Продолжительность терапии составляет 4 недели, иногда можно 
продлить до 12 недель у детей с тяжёлым кардитом. Ацетилсали-
циловую кислоту рекомендуется назначать в дозе 100-180 мг/кг/
сут в три-четыре приёма. Было показано, что напроксен оказывает 
такое же действие, что и аспирин [23]. Стероиды приводят к более 
быстрому разрешению воспаления и нормализации СОЭ, однако 
нет надёжных данных, подтверждающих однозначную пользу 
этих противовоспалительных методов лечения в предотвращении 
прогрессирования РБС.

limits of normal ASO titers among 200 and 84 children, respec-
tively [20].

C-reactive protein (CRP) and erythrocyte sedimentation rate 
(ESR) levels are typically elevated in ARF and assist in differentiat-
ing acute carditis from indolent RHD.

First-degree atrioventricular (AV) block, also known as 
first-degree heart block, is defined as the prolongation of the PR 
interval on an electrocardiogram and may be present in acute 
carditis. With the inclusion of “subclinical carditis” as a major cri-
terion, the role of echocardiography has become crucial in diag-
nosing ARF. The World Heart Federation has developed echocar-
diographic characteristics for identifying rheumatically affected 
valves and criteria for differentiating pathological and physiologi-
cal regurgitation [21].

Treatment of acute rheumatic fever
Therapeutic measures for ARF aim to achieve the following 

goals: treating GABHS pharyngitis, preventing relapse of ARF, and 
educating the patient and their family.

Treatment of ARF begins with GABHS eradication thera-
py. Penicillin is the antibiotic of choice for this purpose, as most 
GABHS strains are sensitive to it [22]. Symptomatic supportive 
care is the cornerstone of ARF treatment. Long-term penicillin 
treatment is recommended to prevent group A streptococcal in-
fection in individuals previously diagnosed with ARF. It has been 
shown to reduce morbidity and mortality associated with recur-
rent ARF significantly.

In cases of carditis, bed rest and limited physical activity 
are advised for 4 weeks. Fever is managed with paracetamol and 
aspirin; however, when uncertain, aspirin is typically avoided as 
it may mask some symptoms and complicate the clinical diagno-
sis of ARF. Anti-inflammatory therapy in the form of NSAIDs or 
steroids is initiated. Prednisolone is the preferred steroid for pa-
tients with carditis, prescribed at a dose of 2 mg/kg/day. The du-
ration of therapy is 4 weeks, but may be extended to 12 weeks in 
children with severe carditis. Acetylsalicylic acid is recommended 
at a dose of 100-180 mg/kg/day in three to four divided doses. 
Naproxen has demonstrated effects similar to those of aspirin 
[23]. Steroids lead to a more rapid resolution of inflammation and 
normalization of ESR; however, no reliable data confirms the un-
equivocal benefit of these anti-inflammatory treatments in pre-
venting the progression of RHD.

The valve damage occurring during an episode of ARF may 
persist or worsen with repeated episodes, leading to chronic 
RHD. This established form of the disease results in significant 
morbidity and mortality. MR was the most common presentation 
(48.7%), followed by combined mitral-aortic disease (35.3%), in a 
registry of 388 Indian children with RHD. Pure RHD was observed 
in 4.9% of the children enrolled, and isolated aortic regurgitation 
was found in only 1% [24]. MR causes compensatory dilation of 
the left atrium and left ventricle to maintain cardiac output, re-
sulting in a prolonged asymptomatic period [25]. Left ventricular 
dysfunction eventually develops, at which point the patient be-
comes symptomatic. Connective tissue sclerosis typically arises in 
the third to fifth decade of life, long after the first episode of ARF 
[26].

Prevention of acute rheumatic fever
Primary prophylaxis of ARF and RHD focuses on preventing 

the initial attacks of ARF with short-term oral or intramuscular 
penicillin in children suffering from acute sore throat (pharyngi-
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Повреждение клапана, возникающее во время эпизода 
ОРЛ, может сохраняться или усугубляться повторными эпизодами 
ОРЛ, приводящими к хронической РБС. Эта установленная форма 
заболевания приводит к значительной заболеваемости и смерт-
ности. МР была самым частым проявлением (48,7%), за ней сле-
довал комбинированный митрально-аортальный порок (35,3%) 
в регистре 388 индийских детей с РБС. Чистый РБС наблюдался у 
4,9% детей, состоящих на учёте, а изолированная аортальная ре-
гургитация – только у 1% [24].  МР приводит к компенсаторному 
расширению левого предсердия и левого желудочка в попытке 
сохранить сердечный выброс, что приводит к длительному бес-
симптомному периоду [25]. В конечном итоге возникает дис-
функция левого желудочка, и примерно в это время у пациента 
появляются симптомы. Склероз соединительной ткани обычно 
развивается на третьем-пятом десятилетии жизни, спустя много 
времени после первого эпизода ОРЛ [26]. 

Профилактика острой ревматической лихорадки
Первичная профилактика ОРЛ и РБС включает предотвра-

щение первых приступов ОРЛ посредством кратковременного 
перорального или внутримышечного назначения пенициллина у 
детей с острой болью в горле (фарингитом), вызванной БГСА. Тем 
не менее, первичная профилактика не получила широкого рас-
пространения в развивающихся странах из-за барьеров в системе 
здравоохранения и опасений по поводу её экономической эф-
фективности. Препятствия включают плохой доступ к первичной 
медицинской помощи, высокую стоимость микробиологической 
диагностики, нехватку квалифицированного персонала и плохую 
осведомлённость населения о диагностике стрептококкового фа-
рингита.

Стратегия общественного здравоохранения по первичной 
профилактике должна быть направлена на удешевление дорого-
стоящего диагностического тестирования, сведению к минимуму 
ненужного лечения антибиотиками.

Вторичная профилактика. Бензатин-пенициллин G остаётся 
рекомендуемым препаратом для вторичной профилактики ОРЛ; 
к сожалению, во многих странах приверженность является низкой 
[27]. Обеспокоенность по поводу аллергии/анафилаксии на пе-
нициллин может стать препятствием для проведения вторичной 
профилактики. 

Третичная профилактика. Хирургическое вмешательство для 
пациентов из развивающихся стран остаётся непомерно дорогим 
для большинства пациентов. Ключевым приоритетом является 
увеличение числа хирургов, способных выполнять пластику кла-
панов, но наибольшая польза будет получена от мероприятий по 
первичной и вторичной профилактике.

 Исходя из вышеуказанного, ежемесячное внутримышеч-
ное введение бензатин-пенициллина является рекомендуемым 
лечением для предотвращения рецидивирующих инфекций, вы-
званных БГСА, у детей с диагнозом ОРЛ. Болезненный характер 
инъекций и продолжительность этой стратегии вторичной профи-
лактики были названы причиной снижения приверженности ле-
чению среди некоторых пациентов, хотя это предположение ещё 
предстоит полностью изучить. 

Заключение
Данные о распространённости ОРЛ в эндемичных зонах оста-

ются скудными, а многие вопросы, касающиеся её патогенеза, до 
сих пор не решены. Все текущие подходы к лечению данного рас-
стройства основываются на информации с низким уровнем дока-

tis) due to GABHS. However, primary prophylaxis has not been 
widely adopted in developing countries due to challenges within 
the healthcare system and concerns regarding its cost-effective-
ness. These challenges include limited access to primary care, 
high costs of microbiological diagnostics, shortages of trained 
personnel, and low public awareness of streptococcal pharyngitis 
diagnosis.  

Public health strategies for primary prevention should re-
duce the costs of expensive diagnostic testing and minimize un-
necessary antibiotic treatment.  

Secondary prophylaxis involves the use of penicillin G ben-
zathine, which remains the recommended medication for sec-
ondary prophylaxis of ARF; unfortunately, adherence is low in 
many countries [27]. Concerns regarding penicillin allergy or ana-
phylaxis may act as a barrier to secondary prophylaxis.  

Tertiary prevention poses challenges, as surgery for pa-
tients in developing countries remains prohibitively expensive for 
most individuals. Increasing the number of surgeons capable of 
performing valve repair is a key priority, but the most significant 
benefits will arise from primary and secondary prevention inter-
ventions.  

Based on the points above, monthly intramuscular penicillin 
G benzathine is the recommended treatment to prevent recur-
rent GABHS infections in children diagnosed with ARF. The painful 
nature of the injections and the lengthy duration of this second-
ary prophylaxis strategy have been cited as reasons for decreased 
compliance among some patients. However, this issue remains to 
be fully explored.

Conclusion
Data on the prevalence of ARF in endemic areas is still 

limited, and many questions about its pathogenesis remain un-
answered. Currently, all treatment approaches for this disorder 
are based on information with a low level of evidence. Howev-
er, the negative impact of ARF and related RHD has significantly 
decreased in recent decades, likely due more to socioeconomic 
development than to dedicated efforts to combat these diseas-
es. To advance knowledge and improve outcomes, concentrated 
international collaboration is needed to address existing gaps in 
understanding.

Umarova SS et al Acute rheumatic fever in children
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зательности. Тем не менее, за последние десятилетия негативное 
влияние ОРЛ и связанной с ней РБС заметно снизилось, вероятно, 
больше благодаря социально-экономическому развитию, неже-
ли усердиям в борьбе с этими заболеваниями. Для дальнейше-

го продвижения в этом направлении необходимо согласованное 
международное сотрудничество, сосредоточенное на устранении 
существующих пробелов в знаниях. 
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КОРРЕКЦИЯ ДИСБАЛАНСА МАГНИЯ В ПРАКТИКЕ ДЕТСКОЙ 
ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ

Ю.В. БЫКОВ¹, А.Н. ОБЕДИН¹,², В.В. ФИШЕР¹,³, Е.В. ВОЛКОВ¹,⁴, О.В. ЗИНЧЕНКО¹, А.А. МУРАВЬЁВА¹, И.В. ЯЦУК¹,⁵

1 Кафедра анестезиологии и реаниматологии с курсом ДПО, Ставропольский государственный медицинский университет, Ставрополь, Российская 
Федерация
2 Ставропольский краевой клинический перинатальный центр № 1, Ставрополь, Российская Федерация
3 Шпаковская районная больница, Михайловск, Российская Федерация
4 Ставропольская краевая клиническая больница», Ставрополь, Российская Федерация
5 Городская клиническая больница скорой медицинской помощи города Ставрополя, Ставрополь, Российская Федерация 

 Проведён обзор литературных данных по проблематике интенсивной терапии дисбаланса магния (Mg²⁺) у детей и подростков. Поиск 
информации проводился по базам данных Cochrane Library, PubMed, Science Direct и Medscape с использованием ключевых слов: «магний», 
«гипомагниемия», «гипермагниемия», «дети», «подростки», «интенсивная терапия». В обзор включены источники за последние 10 лет 
(2014-2024 гг.). Критериями включения работ в обзор были: наличие описания патогенеза, клинических проявлений и особенностей кор-
рекции дисбаланса Mg²⁺ в практике детской интенсивной терапии. Критерием исключения работ из обзора являлись статьи, содержащие 
информацию по клинике и коррекции гипо- и гипермагниемии у взрослых пациентов. 
 Несмотря на высокую распространённость дисбаланса Mg²⁺ у детей и подростков, данное электролитное нарушение часто остаётся не-
замеченным, в том числе и у пациентов реанимационного профиля. Гипомагниемия встречается гораздо чаще и зависит от приобретённых 
или генетических причин. Клинические симптомы её крайне неспецифичны, затрагивают основные органы и системы, проявления часто 
сочетаются с гипокалиемий и гипокальциемией. Коррекция острой и тяжёлой гипомагниемии у детей осуществляется за счёт внутривенного 
ведения магния сульфата в дозе 25-50 мг/кг. Гипермагниемия встречается достаточно редко, в основном на фоне почечной недостаточности 
и имеет неспецифическую симптоматику. Интенсивная терапия высокой концентрации Mg²⁺ осуществляется внутривенным введением глю-
коната или хлорида кальция с параллельным назначением инфузионной терапии. Своевременная диагностика и лечение дисбаланса Mg²⁺ в 
практике детской интенсивной терапии является важным аспектом оказания помощи тяжелобольным детям.
Ключевые слова: магний, гипомагниемия, гипермагниемия, дети и подростки, интенсивная терапия.

Для цитирования: Быков ЮВ, Обедин АН, Фишер ВВ, Волков ЕВ, Зинченко ОВ, Муравьёва АА, Яцук ИВ. Коррекция дисбаланса магния в практике 
детской интенсивной терапии. Вестник Авиценны. 2025;27(2):406-15. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-406-415

MANAGEMENT OF MAGNESIUM IMBALANCE IN THE PEDIATRIC 
INTENSIVE CARE UNIT 

YU.V. BYKOV¹, A. N. OBEDIN¹,², V.V. FISCHER¹,³, E.V. VOLKOV¹,⁴, O.V. ZINCHENKO¹, A.A. MURAVYOVA¹, I.V. YATSUK¹,⁵
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A review of the literature regarding magnesium (Mg²⁺) imbalance in children and adolescents in intensive care unit settings was conducted. The 
search for relevant information was performed using the Cochrane Library, PubMed, ScienceDirect, and Medscape databases, with keywords such 
as "magnesium", "hypomagnesemia", "hypermagnesemia", "children", "adolescents", and "intensive care". The review included sources published 
over the past 10 years (2014-2024). The inclusion criteria for the review required works to describe the pathogenesis, clinical manifestations, and 
correction methods for Mg²⁺ imbalance in pediatric intensive care practice. Articles focusing on the clinical picture and management of hypo- and 
hypermagnesemia in adult patients were excluded.
Despite the high prevalence of Mg²⁺ imbalance among children and adolescents, this electrolyte disorder often goes unnoticed, particularly in 
intensive care patients. Hypomagnesemia is more common and can arise from acquired or genetic causes. Its clinical symptoms are highly nonspecific 
and can affect various organs and systems; these symptoms frequently occur in conjunction with hypokalemia and hypocalcemia. To correct acute and 
severe hypomagnesemia in children, intravenous administration of magnesium sulfate is recommended at a dose of 25-50 mg/kg. Hypermagnesemia 
is relatively rare, typically occurring in conjunction with renal failure and presenting with nonspecific symptoms. Treatment for high levels of Mg²⁺ 
involves the intravenous administration of calcium gluconate or calcium chloride, along with intravenous therapy. Timely diagnosis and treatment of 
Mg²⁺ imbalance in pediatric intensive care are crucial for providing adequate care to severely ill children.
Keywords: Magnesium, hypomagnesemia, hypermagnesemia, children and adolescents, intensive care.
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Введение
По распространённости магний (Mg2+) является вторым вну-

триклеточным катионом в организме человека [1-5]. Известно, что 
ионизированный Mg2+ участвует в контроле более чем 300 фер-
ментативных реакций [1, 5-7]. Он считается ключевым электроли-
том для поддержания потенциала клеточной мембраны, важным 
кофактором для аденилатциклазы и Na⁺-K⁺-аденинтрифосфатазы 
(Na⁺-K⁺-АТФ-азы) [6, 8]. Этот электролит также поддерживает уро-
вень внутриклеточного кальция (Ca2+) и калия (K⁺) [8, 9]. Показа-
но, что Mg2+ конкурирует с Са2+ за места связывания на клеточных 
мембранах, что имеет решающее значение для поддержания 
клеточного потенциала, а также помогает регулировать внутри-
клеточную концентрацию Са2+ влияя на процессы мышечного со-
кращения [9].

Mg2+ играет жизненно важную роль в активном трансмем-
бранном транспорте других ионов, в производстве, хранении и 
использовании энергии [8]. Данный электролит регулирует син-
тез, хранение и транспорт аденозинтрифосфата (АТФ), выполняет 
существенную роль в функционировании и структуре белков, ну-
клеиновых кислот и митохондрий [3, 8-10]. Mg2+ необходим для 
поддержания нервно-мышечной проводимости и функциониро-
вания сердечно-сосудистой системы (регуляции артериального 
давления), а также влияет на работу иммунной системы [9-13]. 

Основное содержание Mg2+ в организме (около 25 г) нахо-
дится в костях (60%) и, в меньшей степени, в мягких тканях (38%), 
и всего 1-2% во внеклеточных жидкостях [9, 14, 15]. Небольшая 
внеклеточная фракция Mg2+ связана с белками крови (20-30%) и 
создаёт прочные комплексы с анионами, включая бикарбонат, 
цитрат, сульфат или фосфат (5-15%) [10]. Из сывороточной фрак-
ции Mg2+ более половины (55-70%) ионизировано и биологически 
активно [14]. В педиатрической практике концентрация Mg2+ в 
сыворотке крови является наиболее часто используемым тестом 
для оценки его уровня, а нормальный референтный диапазон у 
детей составляет 0,7-1,0 ммоль/л (эквивалентно 1,5-2,0 мЭкв/л 
или 1,7-2,4 мг/дл) [5, 8, 16]. Однако нормальные значения Mg2+ 
в крови ребёнка не обязательно означают адекватный уровень 
этого электролита в организме, поскольку в сыворотке крови его 
содержание составляет менее 0,3% [8].

Mg2+ играет решающую роль в нескольких биохимических 
процессах, вовлечённых в синтез и метаболизм витамина D [17]. 
Известно, что данный электролит активирует витамин D, который 
регулирует гомеостаз Са2+ и фосфата, чтобы влиять на рост и под-
держание костей [18]. Все ферменты, которые метаболизируют 
витамин D, требуют Mg2+, который действует как кофактор в фер-
ментативных реакциях в печени и почках [18]. Mg2+ также способ-
ствует всасыванию Са2+ в кишечнике [19].

Несмотря на важные функции этого электролита в детском 
организме, дисбаланс Mg2+ не всегда считается клинически важ-
ным фактором риска (по сравнению с дисбалансом Na⁺ и К⁺) при 
многих критических состояниях, в связи с чем его часто называ-
ют «забытым электролитом» [1, 20]. Помимо этого, симптомы 
у детей и подростков, связанные с дисбалансом Mg2+, трудно 
отдеференцировать от других неотложных патологических со-
стояний и метаболических нарушений, в результате чего данное 
электролитное нарушение часто не диагностируется [21]. Извест-
но, что как гипер-, так и гипомагниемия вызывают патофизиоло-
гические изменения, способствующие развитию различных па-
тологических синдромов [22]. Однако, по сравнению с детьми, 
дисбаланс Mg2+ относительно хорошо изучен лишь во взрослой 
популяции [23]. 

Introduction
Magnesium (Mg2+) is the second most abundant intracel-

lular cation in the human body [1-5]. Ionized Mg2+ is known to 
control over 300 enzymatic reactions [1, 5-7]. It is regarded as a 
key electrolyte for maintaining cell membrane potential, serving 
as an essential cofactor for adenylate cyclase and Na⁺-K⁺-adenos-
ine triphosphatase (Na⁺-K⁺-ATPase) [6, 8]. This electrolyte also 
regulates intracellular calcium (Ca2+) and potassium (K⁺) levels [8, 
9]. Mg2+ has been shown to compete with Ca2+ for binding sites 
on cell membranes, which is crucial for maintaining cell poten-
tial and helps regulate intracellular Ca2+ levels, influencing muscle 
contraction processes [9]. 

Mg2+ plays a vital role in the active transmembrane trans-
port of other ions, as well as in the production, storage, and use 
of energy [8]. This electrolyte regulates the synthesis, storage, 
and transport of adenosine triphosphate (ATP) and is essential for 
the functioning and structure of proteins, nucleic acids, and mi-
tochondria [3, 8-10]. Mg2+ is critical for maintaining neuromuscu-
lar conduction, cardiovascular system function (regulating blood 
pressure), and influencing the immune system's activity [9-13]. 

The primary content of Mg2+ in the body (about 25 g) is 
found in bones (60%), with a smaller amount in soft tissues (38%) 
and only 1-2% found in extracellular fluids [9, 14, 15]. A minor 
extracellular fraction of Mg2+ is bound to blood proteins (20-30%) 
and forms strong complexes with anions, including bicarbonate, 
citrate, sulfate, and phosphate (5-15%) [10]. Of the serum frac-
tion of Mg2+, more than half (55-70%) is ionized and biologically 
active [14]. In pediatric practice, serum Mg2+ levels are the most 
used test to assess its level, with the normal reference range in 
children being 0.7-1.0 mmol/l (equivalent to 1.5-2.0 mEq/l or 1.7-
2.4 mg/dl) [5, 8, 16]. However, normal values of Mg2+ in a child's 
blood do not necessarily indicate an adequate level of this elec-
trolyte in the body, as its content in blood serum is less than 0.3% 
[8]. 

Mg2+ plays a critical role in several biochemical processes 
involved in the synthesis and metabolism of vitamin D [17]. This 
electrolyte activates vitamin D, which regulates Ca2+ and phos-
phate homeostasis to influence bone growth and maintenance 
[18]. All enzymes that metabolize vitamin D require Mg2+, which 
acts as a cofactor in enzymatic reactions in the liver and kidneys 
[18]. Mg2+ also promotes the absorption of Ca2+ in the intestine 
[19].

Although Mg2+ plays a critical role in pediatric health, imbal-
ances of this electrolyte are not always recognized as significant 
clinical risk factors, particularly when compared to imbalances 
of Na⁺ and K⁺. It is, therefore, often referred to as the "forgotten 
electrolyte" [1, 20]. Additionally, symptoms in children and ado-
lescents associated with Mg2+ imbalance are challenging to dis-
tinguish from other emergency pathological conditions and meta-
bolic disorders, which frequently leads to this electrolyte disorder 
not being diagnosed [21]. Both hyper- and hypomagnesemia are 
known to cause pathophysiological changes that contribute to 
the development of various pathological syndromes [22]. How-
ever, when compared to children, Mg2+ imbalance has been rela-
tively well studied, primarily in the adult population [23]. 

Several studies have reported that Mg2+ imbalance is com-
mon in critically ill children, particularly those with acute kidney 
injury (AKI) and sepsis, which have been linked to poor outcomes 
[23]. The significance of Mg2+ in pediatric patients is increasing 
due to its role in maintaining cellular homeostasis and its poten-
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В нескольких исследованиях сообщалось, что нарушение об-
мена Mg2+ распространено среди тяжелобольных детей, особенно 
с острой почечной недостаточностью (ОПН), сепсисом, что было 
связано с неудовлетворительными исходами [23]. Значение Mg2+ 
для пациентов детского возраста возрастает из-за его участия в 
поддержании клеточного гомеостаза и потенциальных терапев-
тических преимуществ [9]. Дисбаланс Mg2+ может привести к се-
рьёзным осложнениям, таким как аритмии, нервно-мышечные 
нарушения и респираторные расстройства, что подчёркивает не-
обходимость тщательного мониторинга этого электролита в сыво-
ротке крови и его коррекции, особенно при критических состоя-
ниях в условиях отделений анестезиологии и реанимации (ОАИР) 
[9, 24]. 

Гипомагниемия
Гипомагниемия рассматривается, когда концентрация Mg2+ 

в сыворотке крови ребёнка составляет менее 0,7 ммоль/л (или 
ниже 1,46 мг/дл) [3, 5, 9, 24, 25]. Однако уровень Mg2+ в сыворотке 
крови может неточно отражать общий запас данного электроли-
та в организме, что требует всестороннего клинического обсле-
дования [9]. Необходимо оценить уровни других электролитов, 
поскольку гипомагниемия часто сочетается с гипокальциемией и 
гипокалиемией, что ещё больше усложняет диагностику и лече-
ние детей в критическом состоянии с дисбалансом Mg2+ [9]. Рас-
пространённость гипомагниемии зависит от множества факторов 
и варьирует от 2,7 % среди населения в целом, и до 10-70 % среди 
госпитализированных детей и подростков, чаще всего у пациен-
тов в критическом состоянии [3, 25-28]. 

Несколько исследований показали, что гипомагниемия яв-
ляется весомым нарушением электролитного баланса у детей, 
госпитализированных в ОАИР, где было обнаружено, что она свя-
зана с повышенной смертностью и продолжительностью пребы-
вания в стационаре [8, 23, 27, 29, 30]. Согласно данным некото-
рых авторов, гипомагниемия имела положительную корреляцию 
с повышенной потребностью в искусственной вентиляции лёгких 
(ИВЛ), риском развития сепсиса и лактоацидоза [30]. Данный 
электролитный дисбаланс часто встречается у послеоперацион-
ных детей и подростков [8].

Этиопатогенез
Причины гипомагниемии у детей и подростков можно раз-

делить на приобретённые и генетические [8]. Приобретённые 
причины могут быть связаны с уменьшением перорального при-
ёма Mg2+, снижения его абсорбции в ЖКТ, увеличением потери 
через почки или перераспределением, вызванным тяжёлым за-
болеванием (например, сахарный диабет (СД) или целиакия) [8, 
9, 24, 31]. Желудочно-кишечные потери Mg2+ могут быть резуль-
татом диареи, мальабсорбции или стеатореи [8, 9, 27, 31]. Одной 
из основных причин является повышенная потеря Mg2+ из-за на-
рушения функции почек, которое наблюдается у многих детей в 
критическом состоянии [9]. Такие патологии, как СД, острый ка-
нальцевый некроз, состояние после трансплантации почек и хро-
нический метаболический ацидоз, могут привести к гиперфиль-
трации и повышенной потере Mg2+ с мочой [8]. 

Было обнаружено, что около 50 лекарственных препаратов 
вызывают гипомагниемию [8]. Почечная потеря Mg2+ может быть 
результатом приёма лекарств, включая цитостатики (цисплатин), 
петлевые диуретики, антибиотики (аминогликозиды), противо-
грибковые препараты (амфотерицин B) или иммунодепрессанты 
(циклоспорин) [3, 8, 9, 31]. Дети со злокачественными новообра-

tial therapeutic benefits [9]. Mg2+ imbalance can lead to serious 
complications, such as arrhythmias, neuromuscular disorders, 
and respiratory distress, underscoring the need for careful mon-
itoring of this serum electrolyte and its correction, especially in 
critical care settings, including the intensive care unit (ICU) [9, 
24].

Hypomagnesemia
Hypomagnesemia is diagnosed when a child's serum Mg2+ 

levels fall below 0.7 mmol/l (or less than 1.46 mg/dl) [3, 5, 9, 24, 
25]. However, serum Mg2+ levels may not accurately reflect the 
total body stores of this electrolyte, necessitating a thorough 
clinical evaluation [9]. Other electrolyte levels should also be as-
sessed, as hypomagnesemia is often linked with hypocalcemia 
and hypokalemia, complicating the diagnosis and treatment of 
critically ill children with Mg2+ imbalance [9]. The prevalence of 
hypomagnesemia is multifactorial, ranging from 2.7% in the gen-
eral population to 10-70% in hospitalized children and adoles-
cents, particularly in critically ill patients [3, 25-28]. 

Several studies indicate that hypomagnesemia is a signif-
icant electrolyte imbalance in children hospitalized in the ICU, 
where it is associated with increased mortality and more extend-
ed hospital stays [8, 23, 27, 29, 30]. Some authors report that hy-
pomagnesemia correlates positively with a higher need for me-
chanical ventilation (MV) and an increased risk of sepsis and lactic 
acidosis [30]. This electrolyte imbalance is frequently observed in 
postoperative children and adolescents [8].

Etiopathogenesis
The causes of hypomagnesemia in children and adolescents 

can be categorized into acquired and genetic factors [8]. Acquired 
causes may relate to decreased oral Mg2+ intake, diminished gas-
trointestinal absorption, increased renal loss, or redistribution 
due to severe illnesses (e.g., diabetes mellitus or celiac disease) 
[8, 9, 24, 31]. Gastrointestinal Mg2+ losses can result from diar-
rhea, malabsorption, or steatorrhea [8, 9, 27, 31]. One significant 
cause is increased Mg2+ loss due to impaired renal function, which 
is commonly observed in critically ill children [9]. Pathologies 
such as diabetes mellitus (DM), acute tubular necrosis, post-renal 
transplantation, and chronic metabolic acidosis may lead to hy-
perfiltration and increased urinary Mg2+ loss [8]. 

About 50 medications have been identified as causes of 
hypomagnesemia [8]. Renal Mg2+ loss can be related to drugs, 
including chemotherapy agents like cisplatin, loop diuretics, an-
tibiotics such as aminoglycosides, antifungals like amphotericin 
B, and immunosuppressants such as cyclosporine [3, 8, 9, 31]. 
Children with malignancies are susceptible to hypomagnesemia 
as this electrolyte disturbance may arise from various anti-cancer 
drugs as well as from gastrointestinal issues or inadequate nutri-
tional status, which are common in these patients [31]. Insuffi-
cient dietary intake is a key factor contributing to hypomagnese-
mia, particularly in children who cannot eat or receive parenteral 
nutrition without sufficient exogenous Mg2+ [9]. Additionally, cer-
tain pathological conditions, such as sepsis, trauma, and burns, 
may increase the metabolic demand for Mg2+ or disrupt its ho-
meostasis, leading to deficiencies that can affect up to 65% of 
children treated in the ICU [32]. 

Hypomagnesemia in severely ill children may also stem from 
electrolyte imbalance [3, 8]. Hypokalemia can be a primary con-
tributor to hypomagnesemia, particularly in the context of diar-
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зованиями склонны к гипомагниемии, поскольку данное элек-
тролитное расстройство может быть следствием приёма ряда 
онкологических препаратов, а также потерь Mg2+ через ЖКТ или 
в результате плохого питания, что часто наблюдается у таких па-
циентов [31]. Недостаточное потребление пищи является важным 
фактором, способствующим гипомагниемии, особенно у детей, 
которые не могут принимать пищу или получать парентеральное 
питание без достаточного количества экзогенного Mg2+ [9]. Кроме 
того, определённые патологические состояния, такие как сепсис, 
травмы и ожоги, могут повышать метаболическую потребность в 
Mg2+ или нарушать его гомеостаз, что приводит к его дефициту, 
достигающему 65% у детей, находящихся на лечении в условиях 
ОАИР [32]. 

Гипомагниемия у тяжелобольных детей также может быть 
обусловлена нарушением электролитного баланса [3, 8]. Гипока-
лиемия может являться основной причиной гипомагниемии, на 
фоне диарейного синдрома или введения петлевых диуретиков 
[31]. Приводятся данные, что сама гипомагниемия может вызы-
вать повышенную секрецию К⁺ в петле Генле [31]. Считается, что 
гипокалиемия возникает из-за нарушения насоса Na⁺-K⁺-АТФ-аза, 
чья работа зависит от адекватного содержания Mg2+ [31]. Сниже-
ние клеточного Mg2+ приводит к уменьшению активности АТФ и 
открытию калиевых каналов, что вызывает усиление потерь К+ с 
мочой [31]. Показано, что гипокальциемия, связанная с тяжёлой 
гипомагниемией (<1 мг/100 мл), возникает из-за того, что Ca2+ не 
может быть должным образом мобилизован из костей без дей-
ствия паратиреоидного гормона, который зависит от адекватной 
концентрации Mg2+ в организме [31].

Генетические причины гипомагниемии неоднородны и 
включают как рецессивные, так и доминантные нарушения [5]. 
Их можно разделить на четыре группы: 1) гиперкальциурические 
гипомагниемии (включая мутации в генах CLDN16, CLDN19, CASR, 
CLCNKB); 2) гипомагниемии типа Гительмана (CLCNKB, SLC12A3, 
BSND, KCNJ10, FYXD2, HNF1B, PCBD1); 3) митохондриальные гипо-
магниемии (SARS2, MT-TI, синдром Кернса-Сейра) и 4) другие ги-
помагниемии (гены TRPM6, CNMM2, EGF, EGFR, KCNA1, FAM111A) 
[5, 31]. Генетические нарушения приводят к снижению абсорбции 
Mg2+ в кишечнике и связаны с высокой потерей этого электролита 
через почки [31]. 

Клиника
Тяжесть симптомов гипомагниемиии у ребёнка зависит от 

степени истощения Mg2+ и скорости снижения его концентрации 
в сыворотке крови [5, 8]. Известно, что гипомагниемия не приво-
дит к клинически значимым признакам, пока сывороточный уро-
вень Mg2+ не упадёт ниже 0,5 ммоль/л (1,2 мг/дл) [3, 8, 24, 33]. 
Большинство детей и подростков с умеренной гипомагниемией 
(0,5-0,65 ммоль/л) имеет хроническое, бессимптомное течение 
[14]. Клинические проявления дефицита Mg2+ могут быть неспец-
ифичными и обычно совпадают с симптомами других наруше-
ний электролитного баланса [8]. Поскольку Mg2+ участвует в ряде 
структурных и физиологических функций, нарушения, связанные с 
гипомагниемией, могут возникать практически в каждой системе 
органов, независимо от того, являются ли они клинически остры-
ми и явными или хроническими и скрытыми [5, 8, 33].

Основные клинические проявления гипомагниемиии у де-
тей и подростков включают нервно-мышечные нарушения (по-
вышенная возбудимость, слабость, апатия, судороги и наруше-
ние уровня сознания) [5, 9, 33, 34]. Частыми неспецифическими 
и, следовательно, недостаточно распознаваемыми симптомами 
в детском и подростковом возрасте при данном электролитном 

rhea syndrome or the use of loop diuretics [31]. Evidence sug-
gests that hypomagnesemia itself can lead to increased secretion 
of K⁺ in the loop of Henle [31]. It is believed that hypokalemia oc-
curs due to a malfunctioning of the Na⁺-K⁺-ATPase pump, which 
depends on adequate Mg2+ levels [31]. A decrease in cellular Mg2+ 
results in reduced ATP activity and the opening of potassium 
channels, which leads to increased K+ loss in the urine [31]. Re-
search indicates that hypocalcemia linked to severe hypomagne-
semia (<1 mg/100 ml) arises because Ca2+ cannot be adequately 
mobilized from bone without the action of parathyroid hormone, 
which relies on sufficient Mg2+ levels in the body [31]. 

Genetic causes of hypomagnesemia are varied and include 
both recessive and dominant disorders [5]. They can be catego-
rized into four groups: 1) hypercalciuric hypomagnesemia (includ-
ing mutations in the CLDN16, CLDN19, CASR, and CLCNKB genes); 
2) Gitelman-like hypomagnesemias (CLCNKB, SLC12A3, BSND, 
KCNJ10, FYXD2, HNF1B, PCBD1); 3) mitochondrial hypomagne-
semia (SARS2, MT-TI, Kearns-Sayre syndrome); and 4) other hy-
pomagnesemia (TRPM6, CNMM2, EGF, EGFR, KCNA1, FAM111A 
genes) [5, 31]. Genetic disorders result in decreased Mg2+ absorp-
tion in the intestine and are associated with increased loss of this 
electrolyte through the kidneys [31]. 

Clinical presentation
The severity of hypomagnesemia symptoms in a child de-

pends on the degree of Mg2+ depletion and the rate of decline in 
its serum levels [5, 8]. It is known that hypomagnesemia does not 
produce clinically significant signs until the serum Mg2+ level falls 
below 0.5 mmol/L (1.2 mg/dl) [3, 8, 24, 33]. Most children and 
adolescents with moderate hypomagnesemia (00.5-0.65 mmol/l) 
follow a chronic, asymptomatic course [14]. Clinical manifesta-
tions of Mg2+ deficiency can be nonspecific and typically coincide 
with symptoms of other electrolyte imbalances [8]. Since Mg2+ 
is involved in numerous structural and physiological functions, 
hypomagnesemia-related disorders can affect virtually every or-
gan system, whether they present as clinically acute and overt or 
chronic and latent [5, 8, 33].

The main clinical signs of hypomagnesemia in children and 
adolescents include neuromuscular issues such as increased excit-
ability, weakness, apathy, seizures, and impaired mental status [5, 
9, 33, 34]. Common nonspecific and, therefore, poorly recognized 
symptoms in childhood and adolescence associated with this elec-
trolyte disorder include drowsiness and fatigue [9, 14]. In patients 
with severe hypomagnesemia, specific vertical nystagmus is often 
observed in the absence of structural brain lesions [14].

Low Mg2+ levels, characteristic of hypomagnesemia, can lead 
to respiratory muscle hypotonia and bronchospasm [35]. These 
conditions may increase the need for mechanical ventilation in 
children and adolescents treated in the ICU [9]. Cardiovascular 
manifestations are common in magnesium deficiency and may 
include the following changes: a widening of the QRS complex, a 
reduction in T-wave amplitude, and a moderate decrease in Mg2+ 
levels. In cases of severe deficiency, additional symptoms may de-
velop, including a widening of the PR interval, further reduction 
of T waves, and atrial and ventricular arrhythmias [33, 34].

Anesthesiologists and intensivists should be aware of the 
accompanying electrolyte disturbances associated with hypo-
magnesemia [31]. The most prevalent disturbance is hypokale-
mia, occurring in 40-60% of cases, followed by hypocalcemia [9, 
34, 36, 37]. Potentially life-threatening complications may arise 
from hypocalcemia and/or hypokalemia, including atrial and ven-
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нарушении являются сонливость и усталость [9, 14]. У пациентов 
с тяжёлой гипомагниемией нередко выявляется специфический 
вертикальный нистагм при отсутствии структурных поражений го-
ловного мозга [14]. 

Низкий уровень Mg2+, наблюдаемый при гипомагниемии, 
может привести к гипотонии дыхательных мышц и бронхоспазму 
[35]. Эти состояния могут увеличить потребность в ИВЛ у детей 
и подростков, находящихся на лечении в ОАИР [9]. Характерны 
сердечно-сосудистые проявления (расширение комплекса QRS и 
снижение зубцов T при умеренном снижении Mg2+, расширение 
интервала PR, уменьшение зубцов T, а также предсердные и желу-
дочковые аритмии – при тяжёлом дефиците) [33, 34].

Врачи анестезиологи-реаниматологи должны знать о со-
путствующих нарушениях электролитного баланса, связанных с 
гипомагниемией [31]. Наиболее распространённым нарушением 
является гипокалиемия, встречающаяся в 40-60% случаев, а также 
гипокальциемия [9, 34, 36, 37]. Потенциально опасные для жизни 
осложнения могут возникнуть из-за гипокальциемии и/или гипо-
калиемии и включают предсердные и желудочковые аритмии или 
torsades de pointe [14, 33, 34]. Сама гипомагниемия может потен-
циально вызывать фатальные осложнения, включая артериаль-
ную гипотонию, спазм коронарных артерий и внезапную смерть 
[3, 5, 26, 27, 36].

Интенсивная терапия
Уровень Mg2+ в сыворотке крови менее 1,5 мг/100 мл счи-

тается низким и может потребовать коррекции, особенно если у 
ребёнка есть клиническая симптоматика [31]. Тяжёлую симпто-
матическую гипомагниемию следует купировать внутривенным 
введением сульфата магния (MgSО4), вводимого медленно под 
клиническим и гемодинамическим контролем [3, 24]. MgSО4 – 
препарат выбора у детей, имеющих угрожающие жизни симпто-
мы из-за опасно низкого уровня Mg2+ (например, судороги) [9, 31]. 
У детей внутривенная доза MgSО4 составляет 25-50 мг/кг (0,2-0,4 
мЭкв/кг), максимум 2 г за однократное введение в течение 1-5 
минут [3, 9, 24, 27, 31]. Препарат можно вводить внутривенно 
каждые 4-6 часов (каждые 8   часов у новорождённых) по мере 
необходимости для восполнения уровня Mg2+ в сыворотке крови 
[31]. В дальнейшем следует вводить MgSО4 в дозе 125 мг/кг/сут 
внутривенно в течение 24 часов, затем 75 мг/кг/сут в течение 3-5 
дней [31, 38]. 

Целью коррекции гипомагниемиии у ребёнка должно быть 
поддержание концентрации Mg2+ в сыворотке выше 0,4 ммоль/л 
[38]. Хотя уровень Mg2+ в сыворотке быстро повышается при вве-
дении MgSО4, внутриклеточному Mg2+ требуется больше времени 
для полного восполнения, поэтому детям с нормальной функцией 
почек рекомендовано продолжить восполнение Mg2+ в течение 
2 дней после нормализации его уровня в сыворотке крови [24]. 
Один грамм MgSО4 содержит 100 мг элементарного Mg2+, что эк-
вивалентно приблизительно 4 ммоль Mg2+ [38]. Инъекции MgSО4 
следует разбавлять 0,9% NaCl или 5% глюкозой и помнить о том, 
что чрезмерно быстрое болюсное введение препарата может вы-
звать артериальную гипотонию [38]. Максимальная концентрация 
MgSО4 для введения через периферические вены составляет 60 
мг/мл, а через центральный венозный катетер – 200 мг/мл [31].  
Поскольку дисфункция выделительной системы может приве-
сти к накоплению Mg2+, эти рекомендации по дозировке следует 
уменьшить на 50% у детей с ОПН [31].

Быстрое насыщение MgSО4 у детей и подростков не реко-
мендуется для восстановления общего дефицита этого электроли-
та в организме (за исключением ургентных состояний, например, 

tricular arrhythmias or torsades de pointe [14, 33, 34]. Hypomag-
nesemia itself can potentially lead to fatal complications such as 
arterial hypotension, coronary artery spasm, and sudden death 
[3, 5, 26, 27, 36].

Intensive care
Serum Mg2+ levels below 1.5 mg/100 ml are considered low 

and may require treatment, particularly in symptomatic children 
[31]. Severe symptomatic hypomagnesemia should be treated 
with intravenous magnesium sulfate (MgSO4) and administered 
slowly under clinical and hemodynamic monitoring [3, 24]. MgSO4 
is the preferred treatment for children exhibiting life-threatening 
symptoms due to critically low Mg2+ levels, such as seizures [9, 
31]. The intravenous dose of MgSO4 for children is 25-50 mg/kg 
(0.2-0.4 mEq/kg), with a maximum of 2 g given as a single dose 
over 1-5 minutes [3, 9, 24, 27, 31]. The drug can be given intra-
venously every 4 to 6 hours, or every 8 hours for neonates, as 
needed to restore serum magnesium levels [31]. Following initial 
treatment, MgSO4 should be given at a dose of 125 mg/kg/day 
intravenously for 24 hours, then 75 mg/kg/day for 3-5 days [31, 
38]. 

The objective of correcting hypomagnesemia in children 
should be to maintain serum Mg2+ levels above 0.4 mmol/l [38]. 
Although serum Mg2+ levels rise rapidly with MgSO4 administra-
tion, intracellular Mg2+ takes longer to replenish fully. Therefore, 
in children with normal renal function, continued Mg2+ replace-
ment is recommended for 2 days after serum levels return to 
normal [24]. One gram of MgSO4 contains 100 mg of elemental 
Mg2+, equivalent to approximately four mmol of Mg2+ [38]. MgSO4 
injections should be diluted with 0.9% sodium chloride (NaCl) or 
5% dextrose (glucose). It is also important to remember that ex-
cessively rapid bolus administration may cause arterial hypoten-
sion [38]. The maximum level of MgSO4 for administration via pe-
ripheral veins is 60 mg/mL, and via a central venous catheter, it is 
200 mg/ml [31]. Due to the potential accumulation of Mg2+ from 
excretory system dysfunction, these dosage recommendations 
should be reduced by 50% in children with ARF [31]. 

Rapid saturation of MgSO4 in children and adolescents is not 
recommended for restoring general electrolyte deficiency (except 
in urgent situations like seizures) [31]. An acute increase in se-
rum Mg2+ levels after bolus administration may exceed the renal 
threshold, leading to rapid excretion by the kidneys [31]. There-
fore, if the child does not exhibit pronounced clinical symptoms, 
a slower administration of MgSO4 (over several hours, alongside 
infusion therapy) can enhance its absorption in the body [31]. 

Considering the high prevalence of Mg2+ imbalance in crit-
ically ill children and adolescents, routine monitoring of serum 
Mg2+ levels is advised [9, 24, 31]. Intensive care physicians should 
evaluate Mg2+ levels in all critically ill children upon ICU admission 
and continue to monitor them throughout their stay in the unit 
[39]. Oral supplementation of Mg2+ is effective for children with 
moderate hypomagnesemia (<1.0 mg/100 ml) when malabsorp-
tion is not the suspected primary cause [31]. Magnesium oxide 
is frequently used for oral supplementation at a dosage of 10-
20 mg/kg of elemental Mg2+ (maximum 2 g), up to 4 times daily 
[31]. In children, alternative forms of magnesium can be utilized 
to deliver the same 10-20 mg/kg of elemental Mg2+ [31]. Mag-
nesium hydroxide is frequently used to treat infants who require 
oral Mg2+ supplementation [31]. Caution should be taken when 
administering oral Mg2+ to children with diarrhea, as oral forms 
may exacerbate the diarrhea and are not well absorbed from the 
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судорожный синдром) [31]. Острое повышение концентрации 
Mg2+ в сыворотке крови после болюсного введения превышает 
почечный порог, и происходит быстрое выведение Mg2+ почками 
[31]. Поэтому, если у ребёнка нет выраженных клинических сим-
птомов, более медленное (в течение нескольких часов, на фоне 
инфузионной терапии) введение MgSО4 может улучшить его усво-
ение в организме [31]. 

Учитывая высокую распространённость дисбаланса Mg2+ у 
детей и подростков в критическом состоянии, рекомендуется ре-
гулярно контролировать уровень этого электролита в сыворотке 
крови [9, 24, 31]. Врачи анестезиологи-реаниматологи должны 
оценивать уровень Mg2+ при поступлении у всех детей в ОАИР в 
критическом состоянии и продолжать мониторинг этого элек-
тролита на протяжении всего периода пребывания ребёнка в 
условиях этого отделения [39]. Дефицит Mg2+ можно возместить 
пероральным путём, если у ребёнка имеется умеренная гипо-
магниемия (<1,0 мг/100 мл), а мальабсорбция не подозревается 
как основная причина гипомагниемии [31]. Оксид магния обычно 
используется для пероральной замены в дозе 10-20 мг/кг элемен-
тарного Mg2+ (максимум 2 г) до 4 раз в день [31]. У детей могут 
использоваться другие солевые формы для обеспечения тех же 
10-20 мг/кг элементарного Mg2+ [31]. Гидроксид магния обычно 
применяется для лечения детей первого года жизни, которым 
требуется пероральное восполнение Mg2+ [31]. Следует соблюдать 
осторожность при назначении перорального Mg2+ детям с диаре-
ей, поскольку пероральные формы могут ухудшить диарейный 
синдром и не усваиваться в ЖКТ [31].  Пациентам без клинических 
проявлений могут быть полезны пероральные препараты Mg2+ с 
замедленным высвобождением (хлорид магния, содержащий 64-
71,5 мг, или L-лактат магния, содержащий 84 мг элементарного 
Mg2+) [24].

Гипермагниемия
Гипермагниемия определяется в случае повышения сыворо-

точной концентрации Mg2+ >1,1 ммоль/л (>2,5 мг/дл) [4, 5]. В отли-
чие от гипомагниемии, гипермагниемия у детей и подростков яв-
ляется менее выраженным электролитным дисбалансом и не так 
широко изучалась в педиатрической практике [4, 40]. В условиях 
стационара распространённость гипермагниемии колеблется от 
5,7% до 9,3%, а у детей, находящихся на лечении в ОАИР, состав-
ляет всего около 1-5% среди всех случаев нарушения электролит-
ного баланса [4, 41]. Самые экстремальные случаи повышенной 
концентрации Mg2+ в сыворотке крови были зарегистрированы у 
недоношенного ребёнка, рождённого на 33 неделе беременно-
сти с концентрацией 18 ммоль/л [4]. Было подсчитано, что при-
мерно у 10-15% госпитализированных детей с ОПН развивается 
гипермагниемия из-за снижения почечной экскреции Mg2+ [42, 
43]. Гипермагниемия может быть вызвана внутривенным введе-
нием Mg2+ или пероральным приёмом антацидов или слабитель-
ных препаратов, содержащих большие дозы Mg2+ [40]. 

Этиопатогенез
Дети с острым повреждением почек или хронической почеч-

ной недостаточностью (ХПН) подвержены повышенному риску ги-
пермагниемии из-за важности почечной системы в поддержании 
гомеостаза Mg2+ [43]. Способность почек поддерживать баланс 
Mg2+ путём увеличения фракционной экскреции избыточного 
Mg2+ означает, что гипермагниемия обычно не возникает, если 
скорость клубочковой фильтрации у ребёнка не падает ниже 30 
мл/мин [38]. Однако даже при тяжёлой почечной недостаточно-

gastrointestinal tract [31]. Asymptomatic patients may benefit 
from oral sustained-release Mg2+ drugs, such as magnesium chlo-
ride containing 64-71.5 mg or magnesium L-lactate containing 84 
mg of elemental Mg2+ [24].

Hypermagnesemia
Hypermagnesemia is defined as an increase in serum Mg2+ 

levels of >1.1 mmol/l (>2.5 mg/dl) [4, 5]. In contrast to hypo-
magnesemia, hypermagnesemia in children and adolescents is a 
less pronounced electrolyte imbalance and has not been wide-
ly studied in pediatric practice [4, 40]. In a hospital setting, the 
prevalence of hypermagnesemia ranges from 5.7% to 9.3%, and 
in children treated at the ICU, it accounts for only about 1-5% of 
all cases of electrolyte imbalance [4, 41]. The most extreme case 
of elevated serum Mg2+ levels was reported in a premature baby 
born at 33 weeks of gestation, with a level of 18 mmol/l [4]. It 
is estimated that approximately 10-15% of hospitalized children 
with ARF develop hypermagnesemia due to decreased renal ex-
cretion of Mg2+ [42, 43]. Hypermagnesemia can be caused by in-
travenous Mg2+ administration or oral intake of antacids or laxa-
tives containing high doses of Mg2+ [40].

Etiopathogenesis
Children with acute kidney injury or chronic kidney failure 

(CKD) are at an increased risk of hypermagnesemia due to the vi-
tal role of the renal system in maintaining Mg2+ homeostasis [43]. 
The kidneys' ability to maintain Mg2+ balance by enhancing the 
fractional excretion of excess Mg2+ typically means that hyperma-
gnesemia does not occur unless the child's glomerular filtration 
rate drops below 30 ml/min [38]. However, even in cases of se-
vere renal failure, overt hypermagnesemia is uncommon unless 
Mg2+-containing products are consumed [33]. Rarely, certain 
endocrinopathies can lead to significantly elevated serum Mg2+ 
levels, including hyperparathyroidism, adrenal insufficiency, and 
hypothyroidism, due to increased renal Mg2+ reabsorption [44]. 
Hyperparathyroidism and impaired Ca2+ metabolism may contrib-
ute to hypermagnesemia through increased tubular Mg2+ uptake 
in the presence of hypercalcemia [45]. 

Anticholinergic or laxative medications can elevate serum 
Mg2+ levels, particularly when pre-existing intestinal pathology or 
renal dysfunction is present [4]. Symptomatic hypermagnesemia 
in patients receiving exogenous Mg2+ most commonly arises with 
renal failure [38]. Nevertheless, intravenous administration of 
Mg2+ can also result in hypermagnesemia, even in the presence of 
normal renal function [38]. 

In clinical scenarios where hemolysis occurs due to tumor 
lysis syndrome, there exists a potential risk for developing hyper-
magnesemia [4]. Other causes that may result in hypermagnese-
mia through extracellular disturbances include rhabdomyolysis 
and metabolic acidosis, especially in cases of diabetic ketoacido-
sis [4]. Metabolic acidosis causes urinary Mg2+ loss as a compen-
satory response to the rapid increase in serum Mg2+ levels [4].

Clinical presentation
Hypermagnesemia may initially go unnoticed due to its non-

specific and highly variable clinical manifestations [4]. Symptoms 
of hypermagnesemia are characterized by disturbances in neuro-
muscular, respiratory, and cardiac functions, with the severity of 
symptoms depending on the blood serum Mg2+ levels [40]. Gen-
erally, hypermagnesemia in children and adolescents is well toler-
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сти выраженная гипермагниемия встречается редко, если не ис-
пользуются препараты, содержащие Mg2+ [33]. В редких случаях 
некоторые эндокринопатии могут вызывать выраженное повы-
шение концентрации Mg2+ в сыворотке крови, такие как гиперпа-
ратиреоз, надпочечниковая недостаточность и гипотиреоз, за   счёт 
увеличения реабсорбции Mg2+ почками [44]. Гиперпаратиреоз и 
нарушение метаболизма Ca2+ могут привести к гипермагниемии 
за счёт повышенного поглощения Mg2+ в канальцах на фоне гипер-
кальциемии [45]. 

Антихолинергические или слабительные препараты могут 
вызвать повышение концентрации Mg2+ в сыворотке крови, в пер-
вую очередь в условиях уже существующей патологии кишечника 
или при нарушении функции почек [4]. Симптоматическая гипер-
магниемия у пациентов, получающих экзогенный Mg2+, чаще все-
го возникает при наличии почечной недостаточности [38]. Однако 
внутривенные инфузии Mg2+ могут привести к гипермагниемия 
даже при наличии нормальной функции почек [38]. 

В клинических ситуациях, когда гемолиз происходит из-
за синдрома лизиса опухоли, существует потенциальный риск 
развития гипермагниемии [4]. Другие причины, которые могут 
проявляться гипермагниемией через внеклеточные нарушения, 
включают рабдомиолиз и метаболический ацидоз, в том числе и 
на фоне диабетического кетоацидоза [4]. Метаболический ацидоз 
вызывает потерю Mg2+ с мочой в качестве компенсаторного меха-
низма для быстрого повышения уровня Mg2+ в сыворотке крови 
[4].

Клиника
Гипермагниемия может остаться изначально незамечен-

ной из-за неспецифичности симптомов и широкой вариабель-
ности клинических проявлений [4]. Симптомы гипермагниемии 
характеризуются нарушениями нервно-мышечной, дыхательной 
и сердечной функций, а выраженность симптоматики зависит 
от концентрации Mg2+ в сыворотке крови [40].  Как правило, ги-
пермагниемия у детей и подростков хорошо переносится и кон-
центрации от 1,05 до 2,2 ммоль/л (2,55-5,35 мг/дл) могут быть 
полностью бессимптомными [4, 38]. В связи с этим, клинически 
значимая гипермагниемия редко встречается у детей с нормаль-
ной функцией почек и обычно проявляется при почечной недоста-
точности и избыточном потреблении Mg2+ [38].

Концентрации Mg2+ от 2,2 до 3,5 ммоль/л (5,35-8,5 мг/дл) 
вызывают неспецифические симптомы, такие как тошнота, голо-
вокружение и слабость [4, 14]. Выраженные клинические симпто-
мы начинают появляться, когда содержание Mg2+ превышает 3,5 
ммоль/л (8,5 мг/дл) и включают рвоту, покраснение кожи, бради-
кардию, артериальную гипотонию и нарушение уровня сознания 
[4, 14, 38, 41]. Гипермагниемия также может вызывать изменения 
на электрокардиограмме (ЭКГ), включая синусовую брадикардию, 
удлинение интервала PR и QRS, а также атриовентрикулярную 
блокаду [4, 38]. Другие зарегистрированные редкие изменения 
ЭКГ включают подъём комплекса ST и выраженный зубец T [46, 
47]. 

Прогрессирование гипермагниемии приводит к потере глу-
боких сухожильных рефлексов, сонливости вплоть до нарушения 
уровня сознания, угнетению дыхания, полной блокаде сердца и 
даже асистолии [4, 35, 38, 44]. Могут быть нарушения мочеиспу-
скания из-за гипотонуса мочевого пузыря [4, 38]. Дети также могут 
испытывать снижения остроты зрения на фоне нарушения акко-
модации [4]. Концентрация Mg2+ в сыворотке, превышающая 8,7 
ммоль/л (21,1 мг/дл), может привести к коме и остановке сердца 
[4].

ated, and levels ranging from 1.05 to 2.2 mmol/l (2.55-5.35 mg/
dl) can be completely asymptomatic [4, 38]. In this context, clini-
cally significant hypermagnesemia is rare in children with normal 
renal function and usually occurs in cases of renal failure and ex-
cessive Mg2+ intake [38]. 

Mg2+ levels between 2.2 and 3.5 mmol/l (5.35-8.5 mg/dl) 
lead to nonspecific symptoms such as nausea, dizziness, and 
weakness [4, 14]. Severe clinical symptoms begin to emerge 
when Mg2+ levels exceed 3.5 mmol/l (8.5 mg/dl) and include vom-
iting, flushing, bradycardia, hypotension, and altered mental sta-
tus [4, 14, 38, 41]. Hypermagnesemia can also cause changes in 
the electrocardiogram (ECG), including sinus bradycardia, prolon-
gation of the PR and QRS intervals, and atrioventricular block [4, 
38]. Other rare ECG changes that have been reported include ST 
elevation and prominent T waves [46, 47]. 

The progression of hypermagnesemia can lead to loss of 
deep tendon reflexes, drowsiness up to impaired mental status, 
respiratory depression, complete heart block, and even asystole 
[4, 35, 38, 44]. There may be urination disorders due to hypotonia 
of the bladder [4, 38]. Children may also experience decreased 
visual acuity due to accommodation disorders [4]. Serum Mg2+ 
levels exceeding 8.7 mmol/l (21.1 mg/dl) can result in coma and 
cardiac arrest [4].

Intensive care
The treatment of symptomatic and/or severe hypermag-

nesemia (greater than 3.0 mmol/l) includes continuous cardiac 
monitoring and intravenous administration of calcium gluconate 
or chloride to neutralize the effects of toxic levels of Mg2+ on 
neuromuscular conduction and cardiac activity [4, 14]. In cases 
of symptomatic hypermagnesemia, a dose of 100 to 200 mg of 
Ca2+ drugs is recommended to be administered intravenously 
over 5-10 minutes [4, 38]. In critical cases of hypermagnesemia, 
it is essential to enhance renal Mg2+ excretion [4]. This goal can 
be achieved in two ways. The first approach involves the use of 
loop diuretics, such as furosemide, at a dosage of 1 mg/kg intra-
venously [4]. Concurrently, 0.9% NaCl can also be administered 
at a rate of 150-200 ml/h to promote renal excretion of Mg2+ and 
prevent electrolyte imbalances, including hypokalemia and met-
abolic alkalosis [4]. The second approach is hemodialysis, which 
is particularly effective in children with ARF [4, 38]. This method 
effectively removes nearly 50% of serum Mg2+ within 3-4 hours 
of dialysis [4]. It is important to note that hemodialysis can also 
lead to hypocalcemia due to increased Ca2+ excretion, potential-
ly worsening the symptoms of hypermagnesemia [4]. In mild hy-
permagnesemia, removing sources of exogenous Mg2+ is usually 
sufficient [14].

Conclusion
Intensivists working in pediatric intensive care should un-

derstand the leading causes and mechanisms behind both hypo- 
and hypermagnesemia to ensure proper management of this 
electrolyte disorder. Understanding the physiological role of Mg²⁺ 
is crucial for quickly identifying the signs of both deficiency and 
excess. Additionally, it is essential to be aware of the appropriate 
treatment protocols for managing severe magnesium imbalances 
in children and adolescents. Timely diagnosis and intensive ther-
apy for hypo- and hypermagnesemia can help reduce the risk of 
complications and improve the therapeutic outcomes for critical-
ly ill children in the ICU setting. 
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Интенсивная терапия
Лечение симптоматической и/или тяжёлой гипермагниемии 

(>3,0 ммоль/л) включает непрерывный кардиомониторинг и вну-
тривенное введение глюконата или хлорида кальция для нейтра-
лизации влияния токсических концентраций Mg2+ на нервно-мы-
шечную проводимость и сердечную деятельность [4, 14]. При 
симптоматической гипермагниемии рекомендуется введение 
препаратов Ca2+ в дозе от 100 до 200 мг внутривенно в течение 5-10 
минут [4, 38]. В критических случаях гипермагниемии крайне важ-
но увеличить выведение Mg2+ через почки [4]. Это можно сделать 
двумя способами. Первый подход заключается в использовании 
петлевых диуретиков, таких как фуросемид, в дозировке 1 мг/кг 
внутривенно [4]. Параллельно также можно вводить 0,9% NaCl со 
скоростью 150-200 мл/ч для увеличения почечной экскреции Mg2+ 
с целью предотвращения электролитного дисбаланса, включая 
гипокалиемию и метаболический алкалоз [4]. Второй подход – ге-
модиализ, который особенно эффективен для детей с ОПН [4, 38]. 
Этот метод позволяет удалить почти 50% сывороточного Mg2+ по-
сле 3-4 часов экстракорпорального воздействия [4]. Необходимо 

помнить, что гемодиализ также может вызвать гипокальциемию 
из-за повышенной экскреции Ca2+, что может ухудшить симптомы 
гипермагниемии [4]. При лёгкой гипермагниемии в большинстве 
случаев достаточно удаления источников экзогенного Mg2+ [14].

Заключение
Врачи анестезиологи-реаниматологи, работающие в сфере 

детской интенсивной терапии, должны знать основные триггеры 
и патогенетические механизмы, как гипо-, так и гипермагниемии, 
для обеспечения адекватной коррекции при данном электролит-
ном нарушении. Необходимо чёткое понимание физиологической 
роли Mg2+ в организме ребёнка, своевременное распознавание 
признаков дефицита и интоксикации, знание соответствующих 
терапевтических алгоритмов при купировании тяжёлого дисба-
ланса Mg2+ у детей и подростков. Своевременная диагностика и 
интенсивная терапия гипо- и гипермагниемии позволит снизить 
риск осложнений и улучшить терапевтический исход у тяжело-
больных детей в условиях ОАИР. 
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НАРУШЕНИЕ ГЛИКОКАЛИКСА ПРИ ОТЁКЕ ГОЛОВНОГО МОЗГА, 
ПЕРСПЕКТИВНЫЕ МЕТОДЫ ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ

В.В. МАССОРОВ¹, Ю.В. БЫКОВ¹, В.А. БАТУРИН¹, А.П. ВОРОБЬЁВА²

1 Ставропольский государственный медицинский университет, Ставрополь, Российская Федерация 
2 Городская детская клиническая больница им. Г.К. Филиппского г. Ставрополя, Ставрополь, Российская Федерация 

 Проведён обзор литературных данных по проблематике роли гликокаликса (ГК) в патогенезе отёка головного мозга (ОГМ), а также мето-
ды его коррекции в контексте интенсивной терапии ОГМ. Поиск информации проводился по базам данных PubMed, Science Direct, eLibrary, с 
использованием ключевых слов: «отёк головного мозга», «гликокаликс», «методы медикаментозной коррекции», «патогенез», «интенсивная 
терапия». Критериями включения работ в обзор были: наличие исследования маркёров деградации ГК при ОГМ, исследования влияния раз-
личных методов и препаратов на структуру ГК. Критерием исключения работ из обзора являлись статьи старше 10 лет. 
ОГМ является серьёзным жизнеугрожающим осложнением при различных неврологических заболеваниях и травмах. Несмотря на совре-
менные методы интенсивной терапии, смертность от данного состояния остаётся высокой, а возможности лечения ограничены. Одним из 
ключевых патологических механизмов в развитии ОГМ является нарушение целостности гематоэнцефалического барьера и повышение про-
ницаемости сосудов. 
 Всё больше данных указывают на то, что ГК, являясь уникальным гликопротеиновым слоем на поверхности эндотелия, играет важную 
роль в поддержании барьерных свойств сосудистой стенки. Повреждение ГК, наблюдаемое при различных патологических состояниях, ведёт 
к развитию вазогенного отёка, активации воспаления и коагуляции. Изучение молекулярных механизмов нарушения ГК и разработка мето-
дов его защиты и восстановления имеют важное значение для улучшения исходов при ОГМ. Данное направление исследований открывает 
новые возможности для интенсивной терапии, дополняющие стандартные подходы. Исследование роли ГК в патогенезе отёка мозга и поиск 
способов его коррекции являются актуальными и клинически значимыми задачами.
Ключевые слова: отёк головного мозга, гликокаликс, патофизиология, интенсивная терапия.

Для цитирования: Массоров ВВ, Быков ЮВ, Батурин ВА, Воробьёва АП. Нарушение гликокаликса при отёке головного мозга, перспективные мето-
ды интенсивной терапии. Вестник Авиценны. 2025;27(2):416-27. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-416-427

ENDOTHELIAL GLYCOCALYX DEGRADATION IN CEREBRAL EDEMA: PROMISING 
OPPORTUNITIES FOR INTENSIVE CARE 

V.V. MASSOROV¹, YU.V. BYKOV¹, V.A. BATURIN¹, A.P. VOROBYOVA²

1 Stavropol State Medical University, Stavropol, Russian Federation
2 City Children's Clinical Hospital named after G.K. Filippsky, Stavropol, Russian Federation

A literature review was conducted on the role of the endothelial glycocalyx (eGC) in the pathogenesis of cerebral edema (CE) and the management 
methods within the context of intensive care. The search for relevant information was carried out using the PubMed, ScienceDirect, and eLibrary 
databases, employing the following keywords: "cerebral edema", "glycocalyx", "methods of drug correction", "pathogenesis", and "intensive care". 
The inclusion criteria for this review were studies that explored markers of eGC degradation in CE and investigations into the effects of various methods 
and drugs on eGC integrity. Articles older than ten years were excluded from the review.
CE is a significant and potentially life-threatening complication associated with various neurological diseases and injuries. Despite advances in intensive 
care, mortality rates for this condition remain high, and treatment options are often limited. One of the primary pathological mechanisms underlying 
CE is the disruption of the blood-brain barrier, resulting in increased vascular permeability. 
Emerging evidence suggests that the eGC, a unique glycoprotein layer on the endothelial surface, plays a crucial role in maintaining the barrier 
properties of the vascular wall. Damage to the eGC in various pathological conditions contributes to the development of vasogenic edema, triggering 
inflammation and coagulation. Investigating the molecular mechanisms underlying eGC damage and developing strategies for its protection and 
restoration are crucial for enhancing outcomes in cases of CE. This area of research presents new opportunities for intensive care, complementing 
existing treatment approaches. Therefore, studying the role of the eGC in the pathogenesis of cerebral edema and exploring methods for its 
management are both relevant and clinically significant endeavors.
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Введение
Отёк головного мозга (ОГМ) – это патологическое накопле-

ние жидкости в тканях и структуре головного мозга (ГМ) [1]. Чаще 
всего ОГМ вторичный и возникает в результате повреждения ГМ 
различными агентами [1-3]. Классифицируют ОГМ по этиологии и 
патогенетическим механизмам [1]. По этиологическому фактору 
выделяют ОГМ опухолевый, послеоперационный, токсический, 
ишемический, воспалительный и иные [1]. По патогенезу выде-
лают вазогенный, цитотоксический, гидростатический и осмоти-
ческий ОГМ [1]. 

Цитотоксический ОГМ вызван нарушениями в межклеточ-
ном и внутричерепном пространстве за счёт дисбаланса гидро-
статического давления в меж- и внутриклеточном пространствах, 
при этом проницаемость гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) 
не нарушена [1, 4]. Причиной данной формы ОГМ может являться 
гипоксия, в результате которой запускается анаэробный путь ме-
таболизма, нарушается целостность и проницаемость структур ГМ 
и в результате страдают ионные транспортные системы с после-
дующим накоплением ионов натрия в веществе ГМ, что является 
причиной накопления излишней жидкости в ГМ и его структурах 
[4, 5]. В ситуациях, когда не удаётся вовремя купировать цитоста-
тический ОГМ, высок риск его перехода в вазогенную форму [4, 5]. 

Интерстициальный ОГМ является следствием нарушения 
естественных путей ликворооттока, что может быть результатом 
любых механических препятствий в ликвородинамической систе-
ме ГМ [5]. 

Механизм развития осмотического ОГМ основан на резком 
снижении осмотического давления во внеклеточном простран-
стве, что вызывает переток жидкости в клетки мозга. Это приводит 
к их набуханию, сдавлению и дисфункции [1, 4, 5].  

В контексте данной статьи наибольший интерес представля-
ет вазогенный ОГМ. Вазогенный ОГМ развивается в результате на-
рушения барьерной функции ГЭБ, что приводит к просачиванию 
жидкости и белков из кровеносных сосудов в межклеточное про-
странство мозговой ткани, причиной этого может быть поврежде-
ние или дисфункция эндотелиальных клеток сосудов, которое 
может быть вызвано различными факторами, такими как травма, 
ишемия, инфекции, опухоли, воспалительные процессы или ток-
сические воздействия [6]. 

ОГМ достаточно часто встречается в практической деятель-
ности врачей различных специальностей, частота встречаемости 
при различных состояниях разнится [6-10]. Так, при ишемическом 
инсульте ОГМ развивается у 50-70% пациентов, особенно высок 
риск отёка при инфарктах в бассейне средней мозговой артерии 
(до 80% случаев) [5]. Максимальный риск ОГМ приходится на 2-5 
день после инсульта [9].

При травматическом повреждении ГМ отёк возникает у 22-
70% пациентов, более высокий риск – при тяжёлой черепно-моз-
говой травме (до 70% случаев) [9]. Пик отёка приходится на 2-5 
день после травмы [9, 10].

При внутричерепных кровоизлияниях ОГМ развивается у 50-
80%, наиболее выражен отёк при больших супратенториальных 
гематомах [9]. Максимальный отёк наблюдается на 2-4 день после 
геморрагического инсульта [9-10].

ОГМ возникает у 20-50% больных бактериальным менинги-
том, при пневмококковом и гнойном менингите риск значительно 
выше. Отёк развивается в первые 24-48 часов от начала заболе-
вания [11].

ОГМ наблюдается у 60-90% пациентов с внутричерепными 
опухолями, наиболее высокий риск при глиобластомах и метас-

Introduction
Cerebral edema (CE) is a pathological accumulation of flu-

id in the tissues and structures of the brain [1]. CE is most often 
secondary and occurs as a result of brain damage from various 
agents [1-3]. CE is classified by etiology and pathogenetic mecha-
nisms [1]. By etiological factor, CE is categorized as tumor-related, 
postoperative, toxic, ischemic, inflammatory, and other less com-
mon causes [1]. By pathogenesis, CE is classified into four types: 
vasogenic, cytotoxic, interstitial, and osmotic [1]. 

Cytotoxic CE occurs due to disturbances in the intercellular 
and intracranial spaces, resulting from an imbalance of hydrostat-
ic pressure in these areas. At the same time, the permeability of 
the blood-brain barrier (BBB) remains intact [1, 4]. The cause of 
cytotoxic CE may be hypoxia, which triggers the anaerobic met-
abolic pathway, disrupts the integrity and permeability of cere-
bral structures, and subsequently affects ion transport systems, 
leading to cellular retention of sodium ions. The accumulation of 
sodium in the cell causes a rapid uptake of water through osmo-
sis, resulting in the subsequent swelling of the cells [4, 5]. In cases 
where it is not possible to promptly address cytotoxic CE, there is 
a high risk of its transition to the vasogenic CE [4, 5]. 

Interstitial CE results from the disruption of the natural 
pathways of cerebrospinal fluid (CSF) outflow, potentially caused 
by mechanical impairment within the CSF system [5]. 

The mechanism behind osmotic cellular edema is based on 
a sudden drop in plasma osmolality, which leads to fluid influx 
into brain cells. This results in swelling, compression, and dys-
function of these cells [1, 4, 5]. 

Vasogenic CE is particularly relevant to this article. It oc-
curs when the blood-brain barrier (BBB) becomes compromised, 
leading to the leakage of fluid and proteins from blood vessels 
into the surrounding brain tissue. This leakage can be caused by 
damage or dysfunction of the vascular endothelial cells. It may be 
triggered by various factors such as trauma, ischemia, infections, 
tumors, inflammatory processes, or toxic effects [6]. 

CE is commonly encountered in the practical work of med-
ical professionals across various specialties, with frequency vary-
ing depending on specific conditions [6-10]. In ischemic stroke, 
complications develop in 50-70% of patients, with a particularly 
high risk of infarctions occurring in the middle cerebral artery ter-
ritory (up to 80% of cases) [5]. The highest risk of CE occurs from 
the 2ⁿd to 5th day after a stroke [9]. 

CE occurs in 22-70% of patients with traumatic brain injury, 
with a heightened risk of up to 70% in cases of severe trauma [9]. 
The peak of edema typically occurs between the second and fifth 
day after the injury [9, 10]. 

CE occurs in 50-80% of intracranial hemorrhage cases, with 
the most significant edema seen in large supratentorial hemato-
mas [9]. The maximum diameter of CE is observed on the 2ⁿd to 
4th day following hemorrhagic stroke [9-10]. 

CE develops in 20-50% of patients with bacterial meningitis, 
with a significantly higher risk in cases of pneumococcal and oth-
er purulent meningitides. Edema typically arises within the first 
24-48 hours from the onset of the disease [11]. 

CE is seen in 60-90% of patients with intracranial tumors, 
with the most significant risk associated with glioblastomas and 
metastases. CE may progressively increase over time as the tu-
mor enlarges [12].

Structure and functions of the endothelial glycocalyx (eGC) 
eGC is a negatively charged layer lining the inner surface of 

blood vessels, with a thickness of approximately 200-2000 nm 
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тазах. Отёк может нарастать в течение длительного времени по 
мере роста опухоли [12].

Структура и функции гликокаликса (ГК)
ГК представляет собой отрицательно заряжённый слой, вы-

стилающий внутреннюю поверхность сосудов, его толщина со-
ставляет порядка 200-2000 нм [13]. Деградация ГК способствует 
возникновению отёка тканей при ишемическом или реперфузи-
онном повреждении [13, 14]. ГК является первой линией защи-
ты кровеносной системы, ограничивая утечку макромолекул в 
сосуды, предотвращая адгезию циркулирующих воспалительных 
клеток к эндотелию сосудов [14]. Основой структуры ГК являются 
отрицательно заряжённые сетки протеогликанов, гликозамино-
гликанов и глипротеинов, что включает в себя различные транс-
мембранные и мембрансвязанные молекулы, преимущественно-
го гиалуроновую кислоту, синдекан-1 и гепарансульфат [15]. 

ГК чувствителен к воздействиям различных факторов, та-
ких как ферментативная деградация с участием гиалуронидазы, 
проназы, гепариназы, ишемия, воспаление или различного рода 
травматизации [14, 15]. Поверхностно связанный ГК является ве-
дущим фактором, определяющим проницаемость эндотелиаль-
ного ГК [15]. Он же, в свою очередь, по некоторым данным, играет 
важную роль в барьерной функции эндотелия из-за матриксопо-
добной структуры, а также отрицательного заряда [14]. Его дегра-
дация с поверхности эндотелия ведёт к увеличению проницаемо-
сти клеточных барьеров, в том числе и в эндотелии сосудов ГМ, 
что, в свою очередь, может быть частью патогенеза развития ОГМ, 
что подтверждается рядом проведённых исследований [14, 15]. 

Имеется ряд исследований ГК, которые указывают, что мно-
жество тяжёлых заболеваний в стадии декомпенсации может вы-
зывать его деградацию или, так называемое, «сшелушивание», 
что вызывает последующую эндотелиальную дисфункцию и раз-
рушение сосудистого барьера [16]. В результате истончения ГК 
облегчается прямое действие клеток иммунной системы и повре-
ждающих агентов (например, активных форм кислорода и про-
теаз) на эндотелий, что приводит к дальнейшему повреждению 
эндотелиальных клеток и может вызывать отёк и тромбоз [17]. 

Структура и функции ГЭБ
ГЭБ является важной структурой ЦНС, которая поддерживает 

гомеостаз ГМ [18]. К основным функциям ГЭБ относится: поддер-
жание электролитного и биохимического гомеостаза, что обеспе-
чивает постоянство и функционирование ГМ [18, 19]. Не менее 
важной функцией является защитная, что обеспечивает препят-
ствие поступлению токсинов, микроорганизмов и иммунных кле-
ток в ГМ [19]. ГЭБ состоит из эндотелия, плотных контактов, пере-
цитов и астроцитов [19]. В контексте данного обзора наибольший 
интерес вызывает эндотелиальный слой ГЭБ [20]. 

Эндотелиальные клетки и ГК играют жизненно важную роль 
в поддержании структуры и функций ГЭБ [19, 20]. Эндотелиаль-
ные клетки, выстилающие внутреннюю поверхность кровеносных 
сосудов ГМ, характеризуются наличием плотных межклеточных 
контактов, что значительно ограничивает проницаемость барьера 
[20]. Эндотелиальные клетки экспрессируют специализирован-
ные белки-транспортёры, рецепторы и ферменты, регулирующие 
избирательный проход необходимых веществ, таких как глюкоза 
и аминокислоты, из крови в мозг [21]. Они также продуцируют ве-
щества, влияющие на тонус сосудов и проницаемость барьера [20, 
21]. ГК, покрывающий апикальную поверхность эндотелиальных 
клеток, выполняет дополнительную барьерную функцию, препят-
ствуя проникновению крупных молекул и клеток из крови в мозго-

[13]. GC degradation contributes to tissue edema during ischemic 
or reperfusion injury [13, 14]. eGC serves as the first line of de-
fense for blood vessels, limiting the leakage of macromolecules 
into the vessels and preventing the adhesion of circulating inflam-
matory cells to the vascular endothelial lining [14]. The structure 
of the eGC is primarily composed of negatively charged networks 
of proteoglycans, glycosaminoglycans (GAGs), and glycoproteins. 
These include transmembrane and membrane-bound molecules, 
such as hyaluronic acid, syndecan-1, and heparan sulfate [15]. 

eGC is sensitive to the effects of multiple factors, includ-
ing enzymatic degradation by hyaluronidase, pronase, and hep-
arinase, as well as ischemia, inflammation, and various types of 
trauma [14, 15]. The surface-bound eGC is the primary factor that 
determines the permeability of eGC [15]. It plays a crucial role in 
the barrier function of the endothelium, owing to its matrix-like 
structure and negative charge [14]. eGC degradation in the endo-
thelial surface leads to increased permeability of cellular barriers, 
including in the endothelium of cerebral vessels, which may con-
tribute to the pathogenesis of cerebral hemorrhage, as confirmed 
by numerous studies [14, 15]. 

Multiple studies on eGC have shown that severe diseases at 
the decompensation stage can lead to GC degradation, common-
ly referred to as "sloughing". This process leads to subsequent 
endothelial dysfunction and destruction of the vascular barrier 
[16]. As a result of eGC thinning, immune system cells and dam-
aging agents (e.g., reactive oxygen species and proteases) can 
directly impact the endothelium, leading to further damage to 
endothelial cells and potentially causing edema and thrombosis 
[17]. 

Structure and functions of the BBB
The BBB is a crucial structure of the central nervous system 

that maintains cerebral homeostasis [18]. Its primary functions in-
clude maintaining electrolyte and biochemical balance, as well as 
ensuring the constancy and proper functioning of the brain [18, 
19]. Another vital role is its protective function, which prevents 
the entry of toxins, microorganisms, and immune cells into the 
brain [19]. The BBB comprises the endothelium, tight junctions, 
pericytes, and astrocytes [19]. In the context of this review, the 
endothelial layer of the BBB is of most significant interest [20].  

Endothelial cells and eGC play a critical role in maintaining 
the structure and functions of the BBB [19, 20]. The endothelial 
cells lining the inner surface of cerebral blood vessels are charac-
terized by tight intercellular junctions, which significantly restrict 
BBB permeability [20]. These cells express specialized transport-
er proteins, receptors, and enzymes that regulate the selective 
passage of essential molecules, such as glucose and amino acids, 
from the blood to the brain [21]. They also produce substances 
that influence vascular tone and BBB permeability [20, 21]. eGC 
covering the apical surface of endothelial cells provides an addi-
tional barrier function, preventing the penetration of large mole-
cules and cells from the blood into brain tissue [22]. eGC is also 
involved in regulating the adhesion and aggregation of blood 
cells, preventing their interaction with the endothelium [20]. Ad-
ditionally, eGC modulates mechanotransduction processes – the 
conversion of mechanical stimuli into biochemical signals that af-
fect the functions of endothelial cells [23].  

In many clinical situations, a reduction in the thickness of 
the eGC is observed, leading to a significant alteration in the per-
meability of the BBB and, consequently, an increased risk of de-
veloping cerebral hemorrhage [24]. 
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вую ткань [22]. ГК также участвует в регуляции адгезии и агрегации 
форменных элементов крови, предотвращая их взаимодействие с 
эндотелием [20]. Кроме того, ГК модулирует механотрансдукцию 
– преобразование механических стимулов в биохимические сиг-
налы, влияющие на функции эндотелиальных клеток [23].

В ряде клинических ситуаций наблюдается уменьшение тол-
щины ГК, что приводит к значимому изменению проницаемости 
ГЭБ и, как следствие, увеличению риска развития ОГМ [24]. 

 
Роль повреждения ГК в развитии ОГМ при различных 
патологических состояниях 
В ряде исследований установлена роль повреждения ГК в 

патогенезе ОГМ при различных патологиях. Рассмотрим некото-
рые из них:

В одном из исследований на модели черепно-мозговой 
травмы у крыс последним наносилась контролируемая травма 
ГМ методом свободного падения грузика. Оценивалась степень 
повреждения ГК с помощью микроскопии и количественного ана-
лиза связывания лектинов с эндотелиальными клетками. Также 
измерялась проницаемость гематоэнцефалического барьера с 
использованием красителя Эванс блю. Результаты показали зна-
чительное повреждение ГК эндотелиальных клеток сосудов ГМ 
вскоре после травмы. Степень деградации ГК коррелировала с по-
вышением проницаемости ГЭБ и выраженностью ОГМ [25].

В другой работе, проведённой на трансгенных мышах с мо-
делью болезни Альцгеймера, авторы отметили накопление β-а-
милоида в мозге животных, что приводило к развитию нейродеге-
нерации, характерной для болезни Альцгеймера. Использовались 
методы микроскопии, молекулярной биологии и биохимического 
анализа. Оценивалась степень нарушения проницаемости ГЭБ за 
счёт экстравазации различных маркёров (красители, белки) через 
ГЭБ. Выраженность вазогенного ОГМ, накопление интерстициаль-
ной жидкости и изменения водного баланса в ткани мозга корре-
лировали со степенью повреждения ГК [26]. 

Другие авторы использовали трансгенных мышей, у которых 
моделировали патологические процессы, характерные для болез-
ни Хантингтона. У этих животных наблюдалось накопление му-
тантного белка хантингтина, что является ключевым событием в 
патогенезе данного заболевания. Результаты исследования пока-
зали, что у мышей с моделью болезни Хантингтона происходила 
выраженная деградация ГК. Снижалось содержание его основных 
компонентов – гепарансульфата, хондроитинсульфата и гиалуро-
нана. Эти изменения приводили к нарушению барьерной функ-
ции ГЭБ, повреждение ГК сопровождалось повышением прони-
цаемости сосудистого барьера для различных маркёров [27]. Это 
свидетельствовало о развитии вазогенного ОГМ, что отражено и в 
других исследованиях [1-3, 18-20].

В другом исследовании на модели ишемического инсульта 
у мышей последним моделировали фокальную ишемию мозга 
путём окклюзии средней мозговой артерии. Через определённые 
промежутки времени оценивали целостность ГК в сосудах зоны 
ишемии. Это проводилось с помощью количественной микро-
скопии и окраски лектинами. Было обнаружено, что через 3 часа 
после ишемии происходит значительное уменьшение толщины 
ГК и его повреждение в зоне ишемии. Степень повреждения ГК 
коррелировала с увеличением размера инфаркта и выраженно-
стью ОГМ [28].

В работе других авторов на модели сепсиса у кроликов жи-
вотным вводили эндотоксин для моделирования сепсиса. Затем 
оценивали состояние ГК эндотелиальных клеток сосудов ГМ с по-
мощью интравитальной микроскопии и количественного анализа 

The role of eGC damage in CE 
Several studies have established the role of GC damage 

in the development of CE across various diseases. One notable 
study used a weight-drop rat model of traumatic brain injury, 
where researchers induced controlled cerebral trauma. They as-
sessed the extent of GC damage by microscopy and performed 
quantitative analysis of lectin binding to endothelial cells. Addi-
tionally, they measured BBB permeability using Evans blue dye. 
The results showed significant eGC damage to vascular cerebral 
endothelial cells shortly after the injury. The extent of eGC degra-
dation correlated with increased BBB permeability and the extent 
of CE [25].

In a study involving transgenic mice, which served as a mod-
el for Alzheimer's disease, the accumulation of β-amyloid in the 
animals' brains was observed. This accumulation contributed to 
the neurodegeneration typical of Alzheimer's disease. The study 
employed microscopy, molecular biology, and biochemical analy-
sis methods. Researchers evaluated the extent of BBB permeabili-
ty impairment caused by the extravasation of various markers, in-
cluding dyes and proteins, through the BBB. They found that the 
extent of vasogenic CE, the accumulation of interstitial fluid, and 
changes in water balance within the brain tissue correlated with 
the extent of eGC damage [26].

Other researchers used transgenic mice that model the 
pathological processes characteristic of Huntington's disease. 
These mice exhibited the accumulation of mutant huntingtin 
protein, a key event in the disease's pathogenesis. The study's re-
sults showed that the mice with the Huntington's disease model 
experienced significant eGC degradation. The levels of eGC main 
components – heparan sulfate, chondroitin sulfate, and hyaluro-
nan – decreased notably. These changes led to a disruption of the 
BBB function. The eGC damage was associated with increased 
permeability of the vascular barrier to various markers [27]. This 
change leads to the development of vasogenic CE, a finding also 
supported by other studies [1-3, 18-20].

In a study involving a mouse model of ischemic stroke, re-
searchers induced focal cerebral ischemia by occluding the mid-
dle cerebral artery. At specific time intervals, they assessed the 
integrity of the eGC layer in the blood vessels of the ischemic 
zone using quantitative microscopy and lectin staining tech-
niques. The findings showed that three hours after the onset of 
ischemia, there was a significant reduction in the thickness of the 
eGC layer, accompanied by damage to the eGC in the ischemic 
region. Additionally, the extent of eGC damage was found to cor-
relate with an increase in the size of the infarction and the extent 
of CE [28]. 

In studies conducted by other researchers using a sepsis 
model in rabbits, the animals were injected with endotoxin to 
induce sepsis. The eGS was then assessed using intravital micros-
copy, along with a quantitative analysis of eGC thickness. The 
findings showed that significant eGC degradation occurred within 
four hours of sepsis onset. The eGC degradation was associated 
with an increase in BBB permeability and the development of CE 
[29].

In a study, researchers simulated cardiac arrest in mice by 
occluding a coronary artery for 10 minutes, followed by cardio-
pulmonary resuscitation. They assessed the extent of CE 24 hours 
after resuscitation by measuring the mice's weight and collecting 
blood and brain endothelial cell samples before, 1 hour after, and 
24 hours after resuscitation. The researchers evaluated the lev-
els of specific eGS markers, including syndecan-1, hyaluronic acid, 



AVICENNA BULLETIN 
Vol 27 * № 2 * 2025 

420

толщины ГК. При сепсисе происходила значительная деградация 
ГК эндотелиоцитов уже через 4 часа. Это сопровождалось повы-
шением проницаемости ГЭБ и развитием ОГМ [29].

В одном из исследований была смоделирована остановка 
сердца у мышей путём окклюзии коронарной артерии на 10 ми-
нут с последующей сердечно-лёгочной реанимацией. Проводи-
лась оценка выраженности ОГМ через 24 часа после реанимации 
методом взвешивания, а также забор образцов крови и эндотели-
альных клеток из ГМ до, через 1 час и 24 часа после реанимации. 
Исследовались концентрации маркёров в образцах синдекана-1, 
гиалуроновой кислоты, хондроитин сульфата. В результате уров-
ни синдекана-1, гиалуроновой кислоты и хондроитин сульфата 
значительно повышались через 1 час после реанимации по срав-
нению с исходными значениями, концентрация маркёров корре-
лировала с выраженностью ОГМ через 24 часа. На фоне предва-
рительного введения экзогенного гепарина уровень маркёров и 
выраженность отёка были значительно меньше [30]. 

Методы коррекции повреждения ГК в интенсивной 
терапии ОГМ
На данный момент не существует лекарственных средств, 

одобренных для клинического применения с целью прямого вос-
становления структуры ГК при ОГМ [31, 32]. Однако ряд экспери-
ментальных исследований демонстрирует потенциал некоторых 
соединений в защите и регенерации ГК при церебральных по-
вреждениях.

Сульфатированные полисахариды. Гепарин и его произво-
дные (ревипарин, сульфатированный фукоидан) показали способ-
ность стабилизировать и восстанавливать ГК в моделях инсульта и 
травматического повреждения мозга у животных. Это приводило 
к уменьшению отёка, улучшению микроциркуляции и неврологи-
ческого исхода. Гепарин ингибировал активацию ферментов, раз-
рушающих компоненты ГК (гиалуронидаза, гепариназа) а также 
стимулировал синтез компонентов ГК, таких как гликозаминогли-
каны [31].

Глюкозаминогликаны. Гиалуроновая кислота способство-
вала регенерации ГК и уменьшала повреждение эндотелия в 
моделях травматического повреждения мозга у крыс. Так же при 
ишемическом ОГМ введение гиалуроновой кислоты способство-
вало восстановлению структуры и функций ГК [32]. Гиалуроновая 
кислота ингибировала активность ферментов, разрушающих ком-
поненты ГК (гиалуронидаза, гепариназа), а также стимулировала 
синтез гликозаминогликанов [32, 33]. Восстановление ГК под дей-
ствием гиалуроновой кислоты уменьшало проницаемость сосу-
дов, ОГМ и улучшало неврологические симптомы [32, 34, 35]. 

Антиоксиданты. Супероксиддисмутаза, каталаза и темпол 
защищали ГК от окислительного повреждения и улучшали цере-
бральный кровоток в моделях инсульта у животных [33]. Введение 
иных антиоксидантов (витамин E, селен, N-ацетилцистеин) так же 
способствовало восстановлению структуры и функций ГК [33, 34]. 
Антиоксиданты также стимулировали синтез гликозаминоглика-
нов, основных компонентов ГК [33].

Блокаторы протеиназ. Ингибиторы гиалуронидазы и ма-
триксных металлопротеиназ предотвращали деградацию ГК и 
уменьшали ОГМ в экспериментальных моделях [36, 37]. Гиалуро-
нидаза является ключевым ферментом, расщепляющим гиалуро-
новую кислоту – основного компонента ГК. Введение ингибиторов 
гиалуронидазы, таких как 4-метилумбеллиферон, в эксперимен-
тальных моделях ОГМ способствовало восстановлению структуры 
и барьерных функций ГК [37]. Механизм действия ингибиторов 
заключается в предотвращении ферментативного разрушения 

and chondroitin sulfate, in these samples. The results showed 
that the levels of syndecan-1, hyaluronic acid, and chondroitin 
sulfate significantly increased one hour after resuscitation com-
pared to baseline values. Additionally, the levels of eGS markers 
correlated with the extent of CE observed 24 hours later. Follow-
ing the preliminary administration of exogenous heparin, both 
the levels of these markers and the extent of CE were significantly 
reduced [30].

Therapeutic strategies targeting the eGS in the intensive care 
of the CE
Currently, there are no approved drugs for clinical use to 

restore eGS integrity in CE [31, 32]. Several experimental studies 
show the potential of certain compounds to protect and regener-
ate eGS in cases of cerebral injuries.

Sulfated polysaccharides. Heparin and its derivatives, in-
cluding reviparin and sulfated fucoidan, have shown the ability 
to stabilize and restore eGS in animal models of stroke and trau-
matic brain injury. The administration of these agents led to re-
duced edema, improved microcirculation, and better neurological 
outcomes. Heparin inhibited the activation of enzymes that break 
down eGS components, such as hyaluronidase and heparinase, 
while also promoting the synthesis of eGS components, including 
glycosaminoglycans [31].

Glycosaminoglycans. Hyaluronic acid promoted the regen-
eration of eGC and reduced endothelial damage in rat models of 
traumatic brain injury. Additionally, in ischemic CE, the adminis-
tration of hyaluronic acid facilitated the restoration of eGC struc-
ture and function [32]. Hyaluronic acid inhibited the activity of 
enzymes that degrade eGC components (hyaluronidase and hep-
arinase) and stimulated glycosaminoglycan synthesis [32, 33]. 
The restoration of eGC through the action of hyaluronic acid di-
minished vascular permeability and alleviated neurological symp-
toms [32, 34, 35].

Antioxidants. Superoxide dismutase, catalase, and tempol 
protected eGC from oxidative damage and improved cerebral 
blood flow in animal stroke models [33]. The administration of 
other antioxidants, such as vitamin E, selenium, and N-acetylcys-
teine, also aided in restoring eGC integrity [33, 34]. Additionally, 
antioxidants promote the synthesis of glycosaminoglycans, which 
are the main components of eGC [33].

Protease inhibitors.  Inhibitors of hyaluronidase and matrix 
metalloproteinases prevented eGC degradation and reduced CE 
in experimental models [36, 37]. Hyaluronidase is a key enzyme 
that breaks down hyaluronic acid, the main component of eGC. 
The introduction of hyaluronidase inhibitors, such as 4-methy-
lumbelliferone, in experimental CE models, helped restore the 
structure and barrier functions of eGC [37]. The mechanism of 
action of these inhibitors involves preventing the enzymatic de-
struction of glycosaminoglycans and stimulating their synthesis 
by endothelial cells [36, 37]. 

Matrix metalloproteinases (MMPs) also play a significant 
role in the degradation of eGC components, including proteogly-
cans and glycoproteins [37, 38]. Administering MMP inhibitors, 
such as doxycycline, to HA models preserved eGC integrity [37]. 
Like hyaluronidase inhibitors, MMP inhibitors prevented the en-
zymatic degradation of eGC [37, 38]. Despite promising results 
in animal models, further clinical studies are needed to evaluate 
the safety and efficacy of these compounds as potential thera-
peutic agents for eGC restoration in patients with CE. In addition 
to pharmacological methods for stabilizing and restoring the ce-
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гликозаминогликанов, а также стимуляции их синтеза эндотели-
альными клетками [36, 37].

Матриксные металлопротеиназы (ММП) также играют важ-
ную роль в деградации компонентов ГК, таких как протеогликаны 
и гликопротеины [37, 38]. Введение ингибиторов ММП, например 
доксициклина, в моделях ОГМ приводило к сохранению целост-
ности ГК [37]. Подобно ингибиторам гиалуронидазы, ингибиторы 
ММП препятствовали ферментативному расщеплению структур-
ных элементов ГК [37, 38].

Несмотря на многообещающие результаты на животных мо-
делях, необходимы дальнейшие клинические исследования для 
оценки безопасности и эффективности этих соединений в каче-
стве потенциальных терапевтических средств для восстановления 
ГК при ОГМ у пациентов.

 Помимо фармакологических методов стабилизации и вос-
становления ГК, существуют также немедикаментозные подходы, 
которые могут быть полезны для терапии ОГМ при ишемиче-
ски-реперфузионном повреждении.

Гипотермия. Касательно роли гипотермии в терапии ГК 
имеются противоречивые данные [39-43]. Так, при исследовании 
влияния гипотермии на состояние ГК в группе ишемии-реперфу-
зии без гипотермии наблюдалось значительное повреждение и 
истончение ГК, в группе с гипотермией сохранялась целостность 
и нормальная структура ГК [39, 40]. Гипотермия предотвращала 
высвобождение компонентов ГК (синдекан-1, гепаран сульфат) в 
кровь, а также ограничивала повышение проницаемости сосуди-
стого эндотелия и развитие ОГМ [39-41]. 

Были проведены рандомизированные контролируемые 
исследования у пациентов с различными нозологиями (ишеми-
ческий инсульт, черепно-мозговая травма, внутричерепное кро-
воизлияние), в которых пациенты получали либо стандартную 
терапию, либо стандартную терапию в сочетании с умеренной 
гипотермией (температура тела 34-35°C в течение 12-24 часов). В 
результате гипотермия не показала статистически значимого улуч-
шения функциональных исходов по сравнению со стандартной те-
рапией, так же частота серьёзных нежелательных явлений была 
сопоставима между группами [42, 43]. 

Нормобарическая оксигенация. Несмотря на прямые ука-
зания на положительную роль нормобарической оксигенации в 
составе комплексной терапии ОГМ в ряде источников, прямых 
исследований указанного метода на данный момент нет, однако 
есть несколько исследований, которые косвенно рассматривают 
роль нормобарической оксигенации в поддержании целостности 
эндотелиального ГК.

Исследование на животных моделях ишемии-реперфузии 
показало, что последующая реперфузия с высоким содержанием 
кислорода способствовала дальнейшему разрушению ГК. Это ука-
зывало на то, что нормобарическая оксигенация во время репер-
фузии может усугублять повреждение ГК [44]. 

Исследование при сепсисе показало, что гипероксия (избы-
ток кислорода) усиливает окислительное повреждение и дегра-
дацию компонентов ГК. Поддержание нормальных уровней кис-
лорода (нормобарической оксигенацией), в свою очередь, было 
более благоприятным для сохранения целостности ГК [45].

 Таким образом, хотя прямых исследований по влиянию нор-
мобарической оксигенации на ГК при ОГМ не найдено, косвенные 
данные указывают на то, что умеренная, а не избыточная оксиге-
нация может быть предпочтительной для поддержания структуры 
и барьерных функций ГК [44, 45].

Управляемая реперфузия. В последние годы все больше 
внимания уделяется роли управляемой реперфузии в сохранении 

rebral cortex, non-pharmacological approaches may also aid in 
treating ischemia-reperfusion injury.

Hypothermia. There are contradictory data regarding the 
role of hypothermia in the therapy of GC damage [39-43]. When 
studying the effect of hypothermia on the state of eGC in the isch-
emia-reperfusion group without hypothermia, significant damage 
and thinning of eGC were observed. In contrast, eGC integrity 
was preserved in the hypothermia group [39, 40]. Hypothermia 
prevented the release of eGC components (syndecan-1, heparan 
sulfate) into the blood and also limited the increase in vascular 
endothelial permeability and the development of CE [39-41]. 

Studies were conducted on patients with various conditions, 
including ischemic stroke, traumatic brain injury, and intracranial 
hemorrhage. In these studies, patients received either standard 
therapy or standard therapy combined with moderate hypother-
mia, where body temperature was maintained at 34-35°C for 
12 to 24 hours. The results indicated that hypothermia did not 
demonstrate a statistically significant improvement in functional 
outcomes compared to standard therapy. Additionally, the fre-
quency of serious adverse events was similar between the two 
groups [42, 43]. 

Normobaric oxygenation (NBO). Despite clear indications 
of the positive role of NBO in the complex therapy of CE across 
various sources, there are presently no direct studies on this 
method. However, several studies indirectly examine the role of 
NBO in preserving the integrity of eGC. 

A study involving animal models of ischemia-reperfusion re-
vealed that subsequent reperfusion with high oxygen concentra-
tions led to further eGC destruction, suggesting that NBO during 
reperfusion may worsen eGC damage [44]. 

Another study on sepsis showed that hyperoxia increased 
oxidative damage and degradation of eGC components. In con-
trast, NBO was more beneficial for preserving eGC integrity [45]. 

Thus, while direct studies on the NBO effects on eGC in CE 
are lacking, indirect evidence suggests that moderate oxygen-
ation, rather than excessive, may be more beneficial for maintain-
ing eGC integrity and barrier functions [44, 45].

Controlled reperfusion. Recent years have seen a growing 
focus on the role of controlled reperfusion in preserving eGC 
integrity [46, 47]. In a rat model of myocardial ischemia-reper-
fusion, it was demonstrated that rapid and uncontrolled reper-
fusion results in damage and destruction of the eGC [46]. In 
contrast, controlled reperfusion, characterized by a gradual res-
toration of blood flow and oxygenation, significantly mitigated 
eGC degradation [46]. In a model of ischemic stroke in mice, rapid 
reperfusion following vessel occlusion caused oxidative damage 
and disruption of eGC components [47]. Conversely, controlled 
reperfusion with a slow restoration of blood flow prevented eGC 
degradation and enhanced neurological outcomes [46]. 

Patients who underwent cardiac surgery utilizing controlled 
reperfusion experienced less eGC damage compared to the con-
trol group. The preservation of eGC integrity was associated with 
improved clinical outcomes. The underlying mechanism is that 
controlled reperfusion prevents the sudden restoration of blood 
flow and oxygenation, which can lead to oxidative stress and eGC 
damage [47]. Gradual and controlled restoration of perfusion 
helps maintain the integrity of this critical endothelial barrier [46, 
47].

Mechanical ventilation with positive end-expiratory pres-
sure (PEEP). In addition to controlled reperfusion, the influence 
of mechanical ventilation parameters on the preservation of eGC 
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структуры ГК [46, 47]. При моделировании ишемии-реперфузии 
миокарда у крыс было показано, что быстрая и неконтролируе-
мая реперфузия приводит к повреждению и разрушению ГК [46]. 
Применение управляемой реперфузии с постепенным восстанов-
лением кровотока и оксигенации значительно снижало деграда-
цию ГК [46]. На модели ишемического инсульта у мышей быстрая 
реперфузия после окклюзии сосуда вызывала окислительное 
повреждение и разрыв компонентов ГК [47]. Управляемая репер-
фузия с медленным восстановлением кровотока, в свою очередь, 
предотвращала деградацию ГК и улучшала неврологические ис-
ходы [46].

У пациентов, перенёсших кардиохирургические вмешатель-
ства с использованием управляемой реперфузии, наблюдалось 
меньшее повреждение ГК по сравнению с контрольной группой. 
Сохранность ГК коррелировала с лучшими клиническими исхо-
дами. Основной механизм заключается в том, что управляемая 
реперфузия предотвращает внезапное восстановление кровотока 
и оксигенации, которое приводит к окислительному стрессу и раз-
рушению ГК [47]. Постепенное и контролируемое восстановление 
перфузии позволяет сохранить целостность этого важного эндоте-
лиального барьера [46, 47].

Механическая вентиляция с положительным давлением 
в конце выдоха (ПДКВ). Кроме управляемой реперфузии, значи-
тельный интерес в последние годы вызывает влияние параметров 
механической вентиляции на сохранение структуры эндотелиаль-
ного ГК [48]. Особое внимание уделяется роли ПДКВ [48-50].

На модели острого респираторного дистресс-синдрома 
у крыс, животные, получавшие вентиляцию с использованием 
ПДКВ (5 см H2O), демонстрировали меньшее повреждение и со-
хранение структуры ГК по сравнению с группой без ПДКВ [48]. 
Предполагается, что ПДКВ способствует поддержанию перфузии 
микрососудов и предотвращает повреждение ГК [48, 49].

Пациенты, получавшие вентиляцию с ПДКВ (8-12 см H2O), 
имели лучшую сохранность ГК, оцениваемую по маркёрам его 
деградации в плазме [48, 49]. Сохранность ГК коррелировала с 
улучшением газообмена и меньшей вероятностью развития мно-
жественной органной недостаточности [48-50].

Применение вентиляции с ПДКВ (5 см H2O) во время репер-
фузии предотвращало разрушение ГК по сравнению с группой без 
ПДКВ [48]. Это способствовало снижению проницаемости сосудов 
лёгких и уменьшению отёка [49].

Предполагаемые механизмы благотворного влияния ПДКВ 
на ГК:

• поддержание адекватной перфузии и оксигенации тка-
ней, предотвращение ишемии-реперфузии;

• снижение механического стресса на эндотелий при 
больших дыхательных объёмах;

• уменьшение провоспалительной активации и окисли-
тельного стресса [49].

Клинические исследования роли механической вентиляции 
с ПДКВ в терапии ОГМ сопоставимы с вышеизложенными данны-
ми относительно целостности структуры ГК. Проведение пациен-
там вентиляции с ПДКВ (8-12 см H2O) приводило к значительному 
снижению выраженности ОГМ, оценённого по данным нейрови-
зуализации, а также у них отмечались лучшие неврологические 
исходы [50].

В этом же исследовании проведён ретроспективный анализ 
данных пациентов с тяжёлым ишемическим инсультом, ослож-
нённым ОГМ. Сравнивались группы, получавшие вентиляцию с 
различными уровнями ПДКВ (5-10 см H2O). Более высокие уровни 
ПДКВ (8-10 см H2O) ассоциировались со значимым снижением ле-

integrity has attracted considerable interest in recent years [48]. 
Particular attention has been paid to the role of PEEP [48-50].  

In a rat model of acute respiratory distress syndrome, ani-
mals ventilated with PEEP (5 cm H2O) demonstrated less damage 
and better preservation of eGC integrity compared to the group 
without PEEP [48]. It is suggested that PEEP helps maintain micro-
vascular perfusion and prevents eGC damage [48, 49].  

Patients receiving ventilation with PEEP (8-12 cm H2O) 
showed better preservation of eGC integrity, assessed by markers 
of its degradation in plasma [48, 49]. Preservation of eGC integri-
ty correlated with improved gas exchange and a lower probability 
of developing multiple organ failure [48-50].  

The use of PEEP ventilation (5 cm H2O) during reperfusion 
prevented eGC damage compared to the group without PEEP 
[48]. This method contributed to a reduction in pulmonary vascu-
lar permeability and a decrease in edema [49].  

Proposed mechanisms for the beneficial effect of PEEP on 
eGC include:  

• maintaining adequate tissue perfusion and oxygen-
ation to prevent ischemia-reperfusion injury;  

• reduction of mechanical stress on the endothelium at 
high respiratory volumes;  

• reduction of proinflammatory response and oxidative 
stress [49].  

The use of mechanical ventilation with PEEP in the treat-
ment of CE aligns with the previously mentioned data regarding 
the preservation of eGC integrity. Patients who received PEEP of 
8-12 cm H2O demonstrated a significant reduction in the extent of 
CE, as assessed by neuroimaging studies, and showed improved 
neurological outcomes [50].  

The same study conducted a retrospective analysis of data 
from patients with severe ischemic stroke complicated by cere-
bral ischemia. The groups that were given ventilation at different 
PEEP levels (ranging from 5 to 10 cm H2O) were compared. Higher 
PEEP levels (ranging from 8 to 10 cm H2O) were associated with a 
significant reduction in mortality and better functional outcomes 
compared to lower levels of PEEP [50].  

As it is evident from the previous discussion, some non-drug 
methods targeting eGC in CE are questionable and do not signifi-
cantly contribute to therapeutic effects, as indicated by clinical 
study results. However, controlled reperfusion and mechanical 
ventilation with PEEP have substantial laboratory and clinical evi-
dence supporting their role in maintaining the structural integrity 
of eGC and demonstrating benefits in the comprehensive thera-
py of CE. These methods show potential and could be integrated 
into clinical practice.

Conclusion
Research indicates that eGC degradation plays a significant 

role in the development of cerebral edema. By understanding the 
molecular mechanisms behind eGC damage, new therapeutic tar-
gets can be identified. Strategies aimed at protecting and restor-
ing eGC may provide a novel approach for intensive eGC therapy. 
Methods to prevent eGC degradation and promote its synthesis 
are currently being explored, including the use of glycosaminogly-
cans, antioxidants, and inflammation modulators.

Monitoring the state of eGC through biomarkers of its deg-
radation, such as syndecan-1 and heparan sulfate, can help eval-
uate the extent of eGC damage and the effectiveness of treat-
ments for cerebral hemorrhage. Experimental studies on animal 
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тальности и лучшими функциональными исходами по сравнению 
с более низкими уровнями ПДКВ [50].

Таким образом, некоторые немедикаментозные методы 
коррекции ГК при ОГМ являются весьма сомнительными и на 
основе результатов клинических исследований не имеют значи-
тельного вклада в терапевтический эффект. Однако управляемая 
реперфузия и механическая вентиляция с ПДКВ имеют ряд как 
лабораторных, так и клинических доказательств, указывающих на 
их роль в сохранении целостности структуры ГК и пользу в соста-
ве комплексной терапии ОГМ. Данные методы являются весьма 
перспективными и могут быть внедрены в клиническую практику. 

Заключение
Исследования показывают, что деградация ГК играет клю-

чевую роль в патогенезе ОГМ. Понимание молекулярных меха-
низмов повреждения ГК открывает новые мишени для терапев-
тического воздействия.  Защита и восстановление ГК может стать 
новой стратегией интенсивной терапии ОГМ. Разрабатываются 
методы, направленные на предотвращение деградации ГК и уси-
ление его синтеза, например, с помощью глюкозаминогликанов, 
антиоксидантов и модуляторов воспаления.

Мониторинг состояния ГК с помощью биомаркёров его де-
градации (синдекан-1, гепарансульфат и др.) может использовать-
ся для оценки тяжести повреждения и эффективности терапии 
при ОГМ. Экспериментальные исследования на животных моде-
лях и ряд клинических исследований показывают достаточно по-
ложительные результаты применения средств, защищающих ГК, 
и определённых немедикаментозных методов для уменьшения 
ОГМ, улучшения микроциркуляции и неврологического исхода 
после травм и инсультов. 

Таким образом, изучение роли ГК в развитии ОГМ открывает 
новые перспективы для создания инновационных методов интен-
сивной терапии, направленных на защиту эндотелия и восстанов-
ление гематоэнцефалического барьера. 

models, along with various clinical trials, have shown promising 
results from the use of agents that protect the eGC, as well as 
specific non-drug interventions aimed at reducing CE, improving 
microcirculation, and enhancing neurological outcomes following 
injuries and strokes.

Therefore, investigating the role of the eGC in the devel-
opment of CE unveils new opportunities for creating innovative 
intensive therapies focused on protecting the endothelium and 
restoring the blood-brain barrier.
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КЛИНИКО-ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ СИФИЛИТИЧЕСКОЙ 
ВИСЦЕРОПАТОЛОГИИ И АКТУАЛЬНОСТЬ РАННЕГО ВЫЯВЛЕНИЯ 

ПОРАЖЕНИЙ ПЕЧЕНИ

А.А. СЫДИКОВ¹, Г.Б. ПЯГАЙ², А.К. МАНГИТОВ¹

1 Ферганский медицинский институт общественного здравоохранения, Фергана, Республика Узбекистан
2 Ташкентский государственный стоматологический институт, Ташкент, Республика Узбекистан 

 Общеизвестно, что наиболее часто при сифилисе среди висцеропатологии встречаются специфические кардиоваскулярные поражения, 
наблюдающиеся даже в ранних стадиях сифилиса. Кроме этого, наблюдаются специфические поражения нервной системы, почек и глаз. Ве-
роятность специфического поражения печени на ранних стадиях сифилиса дискутабельна, хотя доказано, что в поздних периодах сифилиса 
специфическое поражение представлено в виде интерстициального воспаления с образованием гумм. Современные эпидемиологические 
особенности сифилитической инфекции, характеризующиеся увеличением удельной доли скрытого сифилиса в общей структуре заболевае-
мости обосновывают необходимость усиления настороженности в отношении специфической висцеропатологии, т.к. хроническое воспале-
ние в печени может приводить к продуктивному воспалению, появлению очагов фиброза и формированию цирроза. 
 С этой целью проведён анализ современной литературы в базе данных PubMed, Science Direct, eLibrary по ключевым терминам «совре-
менная эпидемиология сифилиса», «висцеропатология при сифилисе», «сифилис печени», «syphilitic hepatitis». Стратегия поиска включала 
все клинические испытания, обсервационные исследования, сообщения о случаях и обзоры литературы, опубликованные за последние 10 
лет. С целью сравнительного анализа, данные современных публикаций сопоставлены с более ранними научными сообщениями, посвящён-
ными данной тематике. Исключения составили сообщения из источников без рецензирования. Информация, полученная в результате поиска, 
была использована при составлении данной статьи. Результатом поиска явилось достаточно большое количество сообщений о поражениях 
печени на ранних стадиях сифилиса, что подтверждается клинической картиной холестаза, нарушением показателей определённых печёноч-
ных биохимических показателей крови у пациентов с сифилисом и последующей нормализацией их после специфического лечения. Кроме 
этого, специфичность сифилитических поражений подтверждена обнаружением антигенных структур при биопсии печени с последующим 
ИГХ-исследованием биоптатов.
Ключевые слова: сифилис, эпидемиологические особенности, висцеропатология при сифилисе, поражения печени при сифилисе, 
патоморфологические изменения печени при сифилисе, диагностика специфических поражений печени.

Для цитирования: Сыдиков АА, Пягай ГБ, Мангитов АК. Клинико-эпидемиологические аспекты сифилитической висцеропатологии и актуальность 
раннего выявления поражений печени. Вестник Авиценны. 2025;27(2):428-40. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-428-440

CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL ASPECTS OF SYPHILITIC VISCEROPATHY AND 
THE RELEVANCE OF EARLY DETECTION OF LIVER LESIONS 

A.A. SYDIKOV¹, G.B. PYAGAY², A.K. MANGITOV¹

1 Fergana Medical Institute of Public Health, Fergana, Republic of Uzbekistan
2 Tashkent State Dental Institute, Tashkent, Republic of Uzbekistan

Visceral syphilis can manifest as cardiovascular involvement that can be observed even in the early stages of syphilis. Additionally, the nervous system, 
kidneys, and eyes can also be affected. The likelihood of liver damage in the early stages of syphilis remains a topic of debate; however, it is well-
established that in the later stages, syphilis can involve the liver, causing interstitial inflammation and the formation of gummas. Recent epidemiological 
trends show a rise in the proportion of latent syphilis within the overall morbidity. This trend underscores the need for greater awareness regarding 
manifestations of visceral syphilis. Chronic inflammation of the liver can potentially lead to chronic granulomatous inflammation, fibrosis, and cirrhosis.
To explore these issues, a literature review was conducted using the PubMed, Science Direct, and eLibrary databases, utilizing key terms such as 
“modern epidemiology of syphilis”, “visceral syphilis”, “syphilitic disease of the liver”, and “syphilitic hepatitis”. The search strategy encompassed all 
clinical trials, observational studies, case reports, and literature reviews published within the past decade, while excluding reports from non-peer-
reviewed sources. The literature review yielded a significant number of reports discussing liver lesions in the early stages of syphilis. Evidence includes 
clinical presentations of cholestasis and abnormal liver biochemical markers in patients with syphilis, which tended to normalize following targeted 
treatment. Furthermore, the diagnosis of syphilitic liver lesions is supported by the identification of treponemal antigens in liver biopsies, confirmed 
through immunohistochemical examination of the specimens.
Keywords: Syphilis, epidemiological features, visceral syphilis, syphilitic disease of the liver, pathomorphological changes in the liver in syphilis, diag-
nosis of syphilitic disease of the liver.
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porazheniy pecheni [Clinical and epidemiological aspects of syphilitic visceropathy and the relevance of early detection of liver lesions]. Vestnik Avitsenny [Avicenna 
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Эпидемиология
Сифилис является одним из самых в мире распространённых 

и грозных заболеваний, передаваемых преимущественно поло-
вым путём (ИППП). Официальные показатели заболеваемости, по 
данным ВОЗ, в настоящее время остаются стабильно высокими, 
исчисляясь более 7 млн новых случаев заболевания в год, в 2022 
году количество больных в возрасте 15-49 лет достигло 8 млн. При 
этом наибольший рост был зарегистрирован в некоторых странах 
Америки и Африки. В 2022 году было зарегистрировано 230000 
случаев смерти от сифилиса1. Факторами, влияющими на эпи-
демиологический процесс, являются социально-экономические 
потрясения в развивающихся странах, непосредственно отража-
ющиеся на материальном состоянии населения, миграционных 
процессах, состоянии и эффективности работы первичных орга-
нов здравоохранения и других компетентных структур, влияющих 
на эпидемиологические процессы [1]. 

Последняя эпидемиологическая вспышка заболеваемости 
сифилисом наблюдалась в период эпохальных геополитических 
сдвигов на территории бывшего Советского Союза. Распад огром-
ной страны имел катастрофические экономические последствия 
для населения, сопровождаясь ухудшением материального благо-
состояния людей, усилением, в связи с этим, процессов миграции, 
появлением отрасли коммерческого секса и т.п. [2]. Вышепере-
численные процессы сопровождались снижением эффективности 
работы первичных органов здравоохранения и кожно-венероло-
гической службы, что значительно осложнило контроль за забо-
леваемостью ИППП. Относительное улучшение экономического 
состояния населения в начале ХХI-го века в последующем приве-
ла к относительной стабилизации показателей заболеваемости 
ИППП и сифилиса. Немаловажное значение в этом сыграло и то, 
что разветвлённая сеть кожно-венерологических диспансеров в 
странах бывшего союза, и в Республике Узбекистан, в частности, 
способствовала вначале удержанию эпидемического роста сифи-
лиса, нормализации, а затем и постепенному снижению уровня 
заболеваемости до приемлемых показателей [3]. 

Приказы здравоохранения, инструкции по диагностике, ве-
дению и лечению сифилиса, а также порядок привлечения к об-
следованию источников заражения, половых и бытовых контактов 
регламентировали деятельность врачей дерматовенерологов, что 
естественным образом благоприятно сказывалось на улучшении 
эпидемической ситуации в республике по сравнению с соседними 
республиками, где показатели заболеваемости сифилисом оказы-
вались выше в 2,5-3 раза2. Интенсивный показатель, выросший 
до 47,3 в 1997-1998 гг., постепенно снижался с того времени, до-
стигнув минимальных значений в период пандемии ковидной ин-
фекции до 8,0 на 100 тысяч населения, что было связано с ужесто-
чением карантинного ковидного режима, усиленным режимом 
социальной дистанции. Однако с ослаблением пандемии, восста-
новлением социальной активности людей, показатели заболевае-
мости в мире и в Республике Узбекистан имеют тенденцию к вос-
становлению доковидных значений, и данная тенденция должна 
настораживать медицинское сообщество [4]. 

По некоторым данным, рост заболеваемостью сифилисом 
наблюдается около 3,1% в посковидный период [5]. При этом, 
данные литературы свидетельствуют, что, несмотря на схожесть 

1  Доклад ВОЗ «Глобальные стратегии сектора здравоохранения по 
ВИЧ, вирусному гепатиту и инфекциям, передаваемым половым путем, 
на 2022-2030 гг. https://www.who.int/ru/publications/i/item/9789240053779
2  Об усилении мероприятий, препятствующих распространению 
заразных дерматозов и болезней, передающихся половым путём: Приказ 
МЗ РУз. № 600. Ташкент, 1996. 85 с.

Epidemiology
Syphilis is one of the most widespread and dangerous sexu-

ally transmitted infections (STIs) globally. According to the WHO, 
official incidence rates currently remain consistently high, total-
ing more than 7 million new cases each year; in 2022, the num-
ber of patients aged 15-49 years reached 8 million. Moreover, 
the most significant increase was recorded in certain countries 
in America and Africa. In 2022, there were 23,0000 deaths from 
syphilis1. Factors influencing the epidemiological landscape in-
clude socio-economic upheavals in developing countries, which 
directly affect the material conditions of the population, migra-
tion processes, and the state and effectiveness of primary health 
care authorities, as well as other agencies that impact epidemio-
logical trends [1].

The latest epidemiological outbreak of syphilis occurred 
during the period of fundamental geopolitical shifts in the terri-
tory of the former Soviet Union. The collapse of this vast country 
led to catastrophic economic consequences for the population, 
marked by a decline in material well-being, an increase in mi-
gration processes, and the rise of the commercial sex industry 
[2]. These issues were accompanied by decreased efficiency in 
primary health care and dermatology and venereology care, sig-
nificantly complicating the management of STI cases. However, 
the relative improvement in the population's economic situation 
at the beginning of the 21st century subsequently resulted in a 
stabilization of STI and syphilis incidence rates. Of considerable 
importance in this context was the extensive network of derma-
tovenereological dispensaries in the former Soviet Union, partic-
ularly in the Republic of Uzbekistan, which played a crucial role in 
initially containing the epidemic growth of syphilis, normalizing it, 
and gradually reducing the incidence rate to acceptable levels [3].

Orders issued by the Ministry of Health provide instructions 
for the diagnosis, management, and treatment of syphilis. They 
also include guidelines for involving dermatovenerologists in 
examining sources of infection, as well as assessing both sexual 
and household contacts. These regulations have structured the 
activities of dermatovenerologists. These guidelines have had a 
positive effect on improving the epidemiological situation in the 
republic when compared to neighboring republics, where the in-
cidence of syphilis was 2.5 to 3 times higher2. The intensive indi-
cator rose to 47.3 in 1997-1998 and gradually decreased there-
after, reaching a minimum of 8.0 cases per 100,000 population 
during the COVID-19 pandemic. This decline was associated with 
stricter quarantine measures and enhanced social distancing pro-
tocols. As the pandemic waned and social activity resumed, mor-
bidity rates globally and in the Republic of Uzbekistan are trend-
ing back toward pre-COVID-19 levels, which should raise concern 
within the medical community [4]. 

Some data suggests that the incidence of syphilis may rise 
by approximately 3.1% in the post-epidemic phase [5]. Further-
more, the literature indicates that while the fundamental causes 
of epidemic processes are similar, contemporary realities exhibit 
distinct differences across countries [6]. In developed countries, 
including those in Europe and the Russian Federation, there have 
been high rates of syphilis reported, particularly among migrants 
from economically disadvantaged areas. Notably, cases of syphilis 

1  Global health sector strategies on, respectively, HIV, viral hepatitis, and 
sexually transmitted infections for the period 2022-2030.Available at: https://
www.who.int/ru/publications/i/item/9789240053779
2 On strengthening measures to prevent the spread of contagious dermatoses 
and sexually transmitted diseases: Order of the Ministry of Health of the Republic 
of Uzbekistan. No. 600. Tashkent, 1996. 85 p.
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фундаментальных причин эпидемических процессов, в современ-
ных реалиях в них имеются некоторые отличия в разрезе стран [6]. 
Так, в развитых странах Европы, Российской Федерации, сообща-
ется о высокой заболеваемости среди мигрантов, прибывших из 
экономически неблагоприятных стран, причём имеются сообще-
ния о довольно частом выявлении сифилиса среди несовершен-
нолетних. Доля мигрантов от общего числа зарегистрированных 
случаев в Российской Федерации увеличилась с 19,6 в 2017 г. до 
44,7 в 2022 году, т.е. более, чем в два раза [5]. 

Имеется сообщение, что заболеваемость сифилисом в 2012-
2016 гг. в Нью-Йорке (США) увеличилась на 81% – с 24,8 до 44,8 
случаев на 100 тысяч населения, причём подчёркивается, что за-
болеваемость возросла в основном среди чернокожих мужчин 
неиспаноязычной национальности [7]. По другим данным, рас-
пространённость сифилиса высока в странах с низким и средним 
уровнем дохода, при этом в странах с высоким доходом в послед-
ние десятилетия отмечается тенденция увеличения заболеваемо-
сти именно среди мужчин, имеющих секс с мужчинами (МСМ). В 
то же время подчёркивается, что риск неблагоприятных исходов 
беременности также высок в странах с низким уровнем дохода 
населения [1, 8]. Показателен в этом отношении уровень заболе-
ваемости в благополучной Швеции, где он составляет 4,6 на 100 
тысяч населения, однако и там авторами сообщается о тенденции 
к увеличению данного показателя [9]. 

Эпидемиологической особенностью в странах Европы и США 
является участившиеся случаи МСМ. Так, сообщается о высокой 
заболеваемости сифилисом в мегаполисах Испании. В Барселоне 
в период 2003-2013 гг. из 1702 случаев зарегистрированного сифи-
лиса, первичный сифилис был отмечен в 37% случаев, в 48% – вто-
ричный и всего в 14% – скрытый ранний. Подавляющее большин-
ство заболевших (93%) наблюдалось среди МСМ. Причём следует 
отметить, что 40% среди них были коинфицированы ВИЧ. Авторы 
приходят к выводу что эпидемия сифилиса в Барселоне сильно 
поражает МСМ и тесно связана с ВИЧ-инфекцией [10]. Другие ав-
торы, изучая данный вопрос в Испании, сообщают о показателе в 
13,9 на 100 тыс. населения с постепенным увеличением ежегодно 
с 2000 года. Интересным моментом является преобладание среди 
заболевших – мужчин, доля которых составила 90,5% [11]. 

Учёные, изучая эпидемиологические особенности сифилиса 
в Чили, отметили относительную стабилизацию заболеваемости 
на уровне 22-24 случаев на 100 тыс. населения с преобладанием 
пациентов мужчин и сокращением случаев врождённого сифили-
са [12]. 

Проанализировав эпидемиологические данные по США, 
исследователи сообщают о троекратном росте заболеваемости 
сифилисом среди мужчин, доля которых составила до 86% среди 
всех заболевших сифилисом. Более половины среди них позици-
онировали себя МСМ. При этом отмечается шестикратное увели-
чение больных среди женщин, употреблявших метамфетамин и 
другие внутривенные наркотики. Все это сопровождалось увели-
чением количества случаев врождённого сифилиса и увеличени-
ем детской смертности [13]. 

При изучении результатов обследования 879 мигрантов в 
период 2013-2019 гг., из которых подавляющее большинство ока-
залось выходцами из Африки, сообщается, что процент выявле-
ния скрытого сифилиса среди них оказался в целом низок – всего 
0,4%, однако следует учитывать, что исследование касалось несо-
вершеннолетних лиц [14].  

Также утверждается, что современная эпидемия сифилиса 
характеризуется преобладанием среди заболевших МСМ, среди 
которых высока доля ВИЧ-инфицированных. При этом констати-

have also been found among minors. In the Russian Federation, 
the proportion of migrants among all registered cases increased 
from 19.6% in 2017 to 44.7% in 2022, more than doubling during 
this period [5]. 

                   Reports indicate that the incidence of syphilis in New York, 
USA, increased by 81% from 2012 to 2016, rising from 24.8 to 
44.8 cases per 100,000 population. A significant increase was 
noted among non-Hispanic black men [7]. Research indicates 
that syphilis prevalence remains high in low- and middle-income 
countries. In contrast, high-income countries have experienced 
an increase in cases among men who have sex with men (MSM). 
Additionally, in low-income countries, there is a significantly ele-
vated risk of adverse pregnancy outcomes [1, 8]. In Sweden, the 
incidence rate is 4.6 per 100,000 population, with a rising trend 
reported [9].

A crucial epidemiological trend observed in European coun-
tries and the USA is the increased incidence of syphilis among 
MSM. In major Spanish cities, especially Barcelona, there has 
been a significant rise in syphilis cases. Between 2003 and 2013, 
out of 1,702 recorded syphilis cases in Barcelona, 37% were clas-
sified as primary syphilis, 48% as secondary, and only 14% as ear-
ly latent. Notably, 93% of these cases occurred among MSM, and 
40% of those individuals were co-infected with HIV. This data un-
derscores that the syphilis epidemic in Barcelona particularly af-
fects MSM and is closely associated with HIV infection [10]. Other 
researchers examining this issue in Spain have reported an inci-
dence rate of 13.9 cases per 100,000 population, which has been 
gradually increasing each year since 2000. A significant detail is 
that men make up most of those affected, accounting for 90.5% 
of the cases [11]. 

Researchers studying syphilis epidemiology in Chile noted a 
relative stability in the incidence rate, which stands at 22-24 cases 
per 100,000 population. Most cases were found in male patients, 
and there has been a decrease in congenital syphilis cases [12]. 

An analysis of epidemiological data in the United States 
revealed a threefold increase in syphilis cases among men, who 
now account for up to 86% of all reported cases. Notably, over 
half of these men identify as MSM. At the same time, there has 
been a sixfold increase in syphilis cases among women who use 
methamphetamine and other intravenous drugs. This rise has 
contributed to an increase in congenital syphilis cases and a high-
er rate of infant mortality [13].

In a study surveying 879 migrants from Africa between 2013 
and 2019, only 0.4% were found to have latent syphilis. It is es-
sential to note that the study primarily focused on minors [14]. 

The current syphilis epidemic is marked by a high prevalence 
among MSM, especially those who are co-infected with HIV. Ad-
ditionally, early cases of neurosyphilis, including ophthalmic syph-
ilis, are often not diagnosed correctly. This highlights the need for 
improved serological diagnostics to ensure effective treatment of 
these conditions [15].

Chinese scientists have published noteworthy findings re-
garding syphilis statistics in China over 15 years from 2004 to 
2019. Their analysis reveals a gradual increase in the incidence 
of syphilis, with an average annual rate of 25.7 cases per 100,000 
people. Alarmingly, the proportion of latent syphilis rose sig-
nificantly from 20.41% in 2004 to 82.95% in 2019 [16]. A study 
conducted from 2013 to 2015 in the Haidian district of Beijing ex-
amined the epidemiological characteristics of syphilis. It revealed 
that the rural population had a higher prevalence of the disease, 
with a male-to-female ratio of 1.52:1. The research also indicated 
that latent syphilis was more common than its manifest forms, 
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руется, что ранние формы нейросифилиса и, особенно офтальмо-
сифилис, часто не диагностировались должным образом, в связи 
с чем необходимо улучшать серологическую диагностику заболе-
вания, что позволит лучше лечить данные поражения [15].

Интересные данные публикуют китайские ученые. Так, про-
анализировав данные о сифилисе в Китае за 15 лет (2004-2019), 
авторы пришли к выводу о тенденции к медленному росту забо-
леваемости, среднегодовая заболеваемость составила при этом 
25,7 на 100 тыс. населения. Однако наиболее тревожным фактом 
явилось увеличение доли латентного сифилиса с 20,41% в 2004 
году до 82,95% в 2019 г [16]. При этом другие исследователи, из-
учив эпидемиологические характеристики сифилиса в период с 
2013 по 2015 гг. в Пекинском районе Хайдянь в Китае, выявили 
преобладание сифилиса среди сельского населения, а соотно-
шение мужчин и женщин составило 1,52:1. Однако и в данном 
исследовании латентный сифилис преобладал над манифестны-
ми формами – 66,83% и имел тенденцию к увеличению в общей 
структуре заболевания [17]. В другой работе были изучены эпиде-
миологические особенности латентного сифилиса среди стацио-
нарных пациентов общего профиля одного из городских районов 
Китая. При этом выявлено, что из 22454 пациентов сифилис был 
обнаружен у 146, что составило 0,65%. Причём статистической 
разницы между мужчинами и женщинами обнаружено не было. 
137 пациентов из 146 (93,8%) имели скрытый сифилис [18].

Изучение заболеваемости сифилисом в Гданьске и Варшаве 
в 2016 году показало, что мужчины болели в 86,5% случаев, при-
чём заражение гетеросексуальным контактом отмечено в 11,6% 
случаев, а гомосексуальным – в 24,4%. Авторы делают вывод, что 
эпидемиологически более опасны молодые мужчины МСМ, од-
нако, следует отметить, что диагностирование сифилиса у данной 
категории пациентов происходит в основном на ранней стадии за-
болевания в отличие от женщин, у которых преобладают латент-
ные форма сифилиса. Следствием этого является то, что только в 
2014 г. отмечалось 69 случаев врождённого сифилиса, из которых 
каждый четвёртый родился в Польше [19]. 

Заслуживает внимание исследование американских учёных, 
посвящённое причинам роста позднего латентного сифилиса в 
штате Аризона. Авторы, изучив данные почти 15 тыс. больных си-
филисом за 5 лет (2016-2021 гг.), среди которых у 5372 (36%) был 
латентный сифилис с неопределённой  продолжительностью, 
выявили, что выполнение 3 инъекций бензатин пенициллина G 
в сроки от 7 до 9 дней составило всего 42,9%, причём выше по-
казатели наблюдались среди беременных женщин (68,7%), что 
вероятно связано с большей приверженностью к лечению. Таким 
образом, подчёркивается, что процент трёхкратного получения 
препарата у пациентов с латентным сифилисом крайне невелик, 
что, в свою очередь, может являться одним из факторов развития 
скрытого сифилиса, в связи, с чем требуются дополнительные уси-
лия для выявления более ранних форм заболевания, не требую-
щих трёхкратного применения бензатин пенициллина [20].  

Интересные данные публикуют канадские учёные, которые, 
изучив проблему врождённого сифилиса в г. Эдмонтон провинции 
Альберта в Канаде, в стране с высоким уровнем жизни и высоким 
уровнем дохода, сообщают, что из 314 младенцев, родившихся от 
матерей с различными формами сифилиса – 16 (5,1%) родились 
мёртворождёнными. При этом три женщины с мёртворождения-
ми не получали специфического лечения, а у 12 сифилис был ди-
агностирован уже после мёртворождения. Данные исследования 
ставят под сомнение зависимость эффективности борьбы с сифи-
лисом системы здравоохранения с уровнем доходов населения и 
развития экономики страны [21]. 

representing 66.83% of all cases, and showed an increasing trend 
over the study period [17]. A supplementary study investigated 
the epidemiological characteristics of latent syphilis among gen-
eral hospital patients in an urban area of China. Out of 22,454 
patients, syphilis was identified in 146 individuals, resulting in a 
prevalence rate of 0.65%. No significant difference was found be-
tween men and women in this regard. Notably, 93.8% of these 
patients were diagnosed with latent syphilis [18].

A study conducted in 2016 on syphilis incidence in Gdansk 
and Warsaw revealed that men made up 86.5% of the reported 
cases. Among these, heterosexual transmission accounted for 
11.6%, while homosexual transmission represented 24.4%. The 
authors concluded that young MSM are of particular concern 
from an epidemiological perspective. However, it is essential to 
note that syphilis is usually diagnosed at an early stage in this 
group, whereas women tend to have a higher incidence of latent 
syphilis. Notably, in 2014 alone, there were 69 recorded cases of 
congenital syphilis, with one in every four cases occurring in Po-
land [19]. 

A noteworthy study conducted by American researchers 
examined the rise of late latent syphilis in Arizona. The authors 
analyzed data from nearly 15,000 syphilis patients over five years 
(2016-2021) and found that 5,372 (36%) had latent syphilis of 
indeterminate duration. They noted that only 42.9% of patients 
received the recommended three injections of penicillin G benza-
thine within the 7- to 9-day timeframe. However, the treatment 
adherence was higher among pregnant women, with a rate of 
68.7%. This low rate of three-time administration of the drug in 
patients with latent syphilis is concerning, as it may contribute to 
the progression of the disease. The study emphasizes the need 
for additional efforts to identify earlier stages of syphilis that do 
not require the three-dose regimen of penicillin G benzathine 
[20]. 

Recent research conducted by Canadian scientists has ex-
amined the issue of congenital syphilis in Edmonton, Alberta – a 
region known for its high standard of living and income. The study 
found that among 314 infants born to mothers with various forms 
of syphilis, 16 (5.1%) were stillborn. Notably, three of the wom-
en who experienced stillbirths did not receive targeted treatment 
for syphilis, while 12 were diagnosed with the infection only after 
the stillbirth occurred. These findings raise questions about the 
relationship between the effectiveness of healthcare in combat-
ing syphilis and the income levels and economic development of 
the population [21]. 

The literature review indicates that, despite the varied epi-
demiological characteristics of syphilis worldwide, there is a com-
mon trend in the changing structure of morbidity. We may be 
witnessing a shift in the clinical and anatomical manifestations of 
syphilis, particularly with an increase in its latent forms. 

Current regulations from the Ministries of Health mandate 
extensive Wassermann testing for patients undergoing outpa-
tient and inpatient treatment in various therapeutic and surgi-
cal care facilities. These tests yield positive results and serve as 
an effective method for identifying latent forms of syphilis, as 
confirmed by multiple studies [2, 9]. Canadian and American re-
searchers emphasize the importance of screening tests, as these 
have significantly improved the detection of late latent forms of 
syphilis. Consequently, authors from the USA have concluded 
that syphilis is now increasingly being diagnosed in hospitals and 
clinics not traditionally associated with STIs. This highlights the 
need for strategies to broaden population coverage for syphilis 
testing [22].
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Таким образом, обзор литературы свидетельствует о том, 
что, несмотря на некоторые эпидемиологические особенности си-
филиса в мире, общим явлением является изменение структуры 
заболеваемости во всём мире. Возможно, мы наблюдаем опре-
делённый патоморфоз течения сифилиса, характеризующийся 
преобладанием скрытых его форм. 

Существующие приказы министерств здравоохранения, ре-
гулирующие деятельность дерматовенерологической службы в 
стране, обязательность широкой вассерманизации пациентов, по-
ступающих на амбулаторное и стационарное лечение в различные 
терапевтически и хирургические медицинские учреждения, дают 
свои результаты и являются эффективным методом выявления 
латентных форм сифилиса, что подтверждается как отечественны-
ми, так и зарубежными авторами [2, 9]. На важность скрининговых 
тестов прямо указывают канадские и американские учёные, так 
как это позволило значительно увеличить выявляемость поздних 
латентных форм сифилиса. Так, авторы из США пришли к выводу, 
что сифилис в настоящее время диагностируется в стационарах, 
не связанных с ИППП, в связи с чем нужна стратегия по расшире-
нию охвата населения тестированием на сифилис [22]. 

Таким образом, формирующаяся ситуация в странах СНГ с 
относительной стабилизацией показателей заболеваемости сифи-
лисом, но заметным увеличением скрытых его форм представля-
ет угрозу роста поздних стадий заболевания, развития недиагно-
стированных форм нейро- и висцеросифилиса среди населения. 
Данное обстоятельство, несомненно, приведёт к накоплению си-
филитической инфекции среди населения, с одной стороны, и к 
появлению скрытых осложнений и поздней диагностике проблем 
нервной системы и поражений внутренних органов – с другой. 

Клинические аспекты
Возможность поражения внутренних органов и нервной си-

стемы при сифилисе обсуждается учёными сифилидологами все-
го мира ещё с древних времён. Несомненно, заболевание сифи-
лисом отражается на деятельности множества органов и систем, 
но и здесь такие вопросы, как распространённость данных пора-
жений, частота и клиническое значение до настоящего времени 
остаются дискутабельными. 

В XVIII веке такой авторитетный учёный, как Hunter, утверж-
дал, что сифилис является исключительно кожным заболеванием 
и не может поражать внутренние органы, а описанные случаи 
поражения внутренних органов относили к казуистике. Данное 
мнение доминировало до середины XIX века, до появления таких 
известных сифилидологов как Andral, Ricord и Fournier, описавших 
специфические поражения сердечно-сосудистой системы уже во 
втором и скрытом раннем периоде сифилиса. Более того, в нача-
ле ХХ века немецкий сифилидолог Finger писал: «…если в глухой 
советской деревне, в тропических странах и в колониях врачи 
ещё видят много сифилиса кожи, слизистых оболочек и костей в 
тяжёлых, порой безобразных формах, то в цивилизованной Евро-
пе сифилис ведёт себя значительно приличнее, редко поражает 
кожу и скрывается иногда очень глубоко в нервной системе и во 
внутренних органах». 

В XX веке учение о висцеропатологии начало систематизи-
роваться, и в развитии данного направления большую роль сы-
грали работы таких учёных, как Urry, Schlesinger, Плетнёв, Лурия. 
Указанными авторами был введён такой термин, как плюривис-
церальность сифилиса, когда одновременно могут встречаться 
такие состояние как, например специфические поражения аорты 
с нейросифилисом и спинная сухотка и т.п. Hausmann описывал 

The current situation in the CIS countries shows a relative 
stabilization in syphilis incidence rates, but there is a concerning 
rise in its latent forms. This increase poses a risk of more cases 
of late-stage syphilis, including undiagnosed visceral syphilis and 
neurosyphilis within the population. As a result, we are likely to 
see an uptick in overall syphilis rates. Additionally, this trend may 
lead to latent complications and delayed diagnoses of neurologi-
cal issues and lesions in internal organs.

Clinical aspects
The potential for damage to internal organs and the ner-

vous system in syphilis has been a topic of discussion among 
experts in the field since ancient times. Syphilis impacts various 
organs and systems, yet even today, debates continue regarding 
the prevalence, frequency, and clinical significance of these le-
sions.

In the 18th century, a well-known scientist named John 
Hunter asserted that syphilis was solely a skin disease that did not 
affect internal organs. As a result, cases of internal organ damage 
were often dismissed as rare occurrences. This belief persisted 
until the mid-19th century, when prominent syphilologists such 
as Andral, Ricord, and Fournier documented the involvement of 
the cardiovascular system during the secondary and early latent 
stages of syphilis. At the beginning of the 20th century, German 
syphilologist Finger noted that while severe forms of syphilis, in-
cluding skin, mucous membrane, and bone involvement, were 
still observed in remote villages and tropical regions, the disease 
behaved "more decently" in civilized Europe, rarely impacting the 
skin and often hiding deep within the nervous system and inter-
nal organs.

In the 20th century, the systematic study of visceral syphi-
lis advanced significantly, thanks to the contributions of notable 
scientists such as Urry, Schlesinger, Pletnev, and Luria. These re-
searchers introduced the term "pluriviscerality of syphilis", which 
refers to the multiple visceral involvements associated with the 
disease. They noted that the involvement of the aorta can occur 
concurrently with tabes dorsalis as a form of tertiary late neu-
rosyphilis. Hausmann described cases of miliary gummas in the 
liver during the secondary syphilis, as well as syphilitic erosions of 
the stomach, which he characterized as a type of visceral "syph-
ilitic roseola". Additionally, Meyer and his colleagues noted the 
potential for peculiar rashes on the bronchial mucosa observed 
during bronchoscopy and suggested that kidney damage may be 
presented as syphilitic nephritis [23].

The authors from that period highlighted a concerning is-
sue: diagnoses are often made only after reviewing pathological 
anatomy. When a diagnosis is finally made during a patient's life, 
it is frequently too late, as irreversible morphological changes 
have already occurred in the organs. This is a tragic situation for 
individuals suffering from syphilis. Consequently, scientific re-
search should prioritize understanding the functional problems 
associated with visceral syphilis rather than focusing solely on an-
atomical aspects. This includes studying the functional features of 
the organs affected by syphilis. 

Another critical issue is the interpretation of syphilis after 
treatment and the persistence of positive blood serology results. 
There was a case presentation involving a patient who had a wife 
and children. He received treatment for early syphilis and firmly 
denied having any sexual relations with anyone afterward. How-
ever, two years later, the patient developed a rash on his skin and 
extremities, accompanied by significantly elevated levels of ALT, 
AST, ALP, GTP, and CRP [24].

Sydikov AA et al Liver damage in syphilis
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случаи миллиарных гумм печени во вторичной стадии сифилиса 
с сифилитическими эрозиями желудка, своего рода «сифилити-
ческими висцеральными розеолами», Meyer и другие указывали 
на возможность специфических высыпаний на слизистой бронхов 
при бронхоскопии, а также поражения почек, в виде специфиче-
ского нефрита [23].

Авторами того времени особо подчеркивалось, что, к боль-
шому сожаленью, за небольшим исключением диагнозы в боль-
шинстве случаев ставятся только на патологоанатомическом сто-
ле, а, если и при жизни, то слишком поздно, когда происходят уже 
необратимые морфологические изменения в органах. Данное 
обстоятельство является трагедией сифилитика, и поэтому науч-
ные изыскания должны быть направлены на выявление не анато-
мической, а функциональной проблемы висцерального сифили-
са, изучении проблемы поведения органов при сифилитической 
инфекции. 

Отдельным актуальнейшим вопросом остаётся трактовка 
сифилиса после его лечения и сохраняющихся положительных 
серореакцией крови. К примеру, описан пациент, имевший жену 
и детей, получивший лечение по поводу раннего сифилиса и кате-
горически отрицавший посторонние половые связи после этого, 
у которого спустя 2 года появилась сыпь на коже и конечностях, 
сопровождаясь резко повышенными показателями АЛТ, АСТ, ЩФ, 
ГТП, СРБ [24]. 

Встречающиеся случаи висцеральных поражений при сифи-
лисе до сих пор трактуются как редкие явления, несмотря на до-
вольно многочисленные сообщения в современной литературе. 
В недавней публикации утверждается, что проявления сифилиса 
многообразны и затрагивают врачей многих специальностей, но, 
несмотря на это клиницисты имеют ограниченный опыт работы 
с ним. Следует отметить, что авторы акцентируют внимание на 
проблеме сифилиса у МСМ, в связи с чем подчёркивают важность 
скрининга у данной категории пациентов [25]. 

В одном из исследований прямо указывается на связь между 
инсультом и бессимптомным течением сифилиса у пожилых лю-
дей. С 2014 по 2019 гг. авторы обследовали пожилых людей в одной 
небольшой местной больнице на 161 коек и, изучив 96 пациентов 
с боковым амиотрофическим склерозом, у 51 (53,1%) обнаружили 
положительные серореакции крови. Авторы делают выводы о бо-
лее высоком риске инсульта пациентов с положительными сероре-
акциями крови и необходимости, в связи с этим, более углублённо-
го медицинского обследования данных пациентов [26]. 

Израильские офтальмологи, проанализировав данные 123 
пациентов с сифилисом, определили глазные поражения у 25% 
обследованных, причём у 78% из них отмечалось поражение зри-
тельного нерва. Проведённое специфическое лечение пеницил-
лином внутривенно привело к значительному улучшению остроты 
зрения у большинства пациентов, что доказывает специфичность 
данных поражений [27]. 

Сходные данные опубликовали китайские офтальмоло-
ги, обследовав 41 пациента с сифилисом, имевших жалобы на 
нечёткость зрения, «плавающие круги» перед глазами и дефект 
зрения. У 27 из них был панувеит, у всех были поражены задние 
отделы, включая увеит, васкулит, хориоретинит и неврит зри-
тельного нерва. Наиболее частыми проявлениями были увеит и 
васкулит сетчатки. Диагноз сифилитического увеита был основан 
на данных серологического обследования. После проведённого 
лечения у 34 улучшилась острота зрения [28].

Американские учёные изучили данные 12 пациентов с ото-
сифилисом. Все они были мужчинами, причём 9 (75%) из них ока-
зались МСМ, а у 8 (67%) был обнаружен ВИЧ [29]. 

Cases of visceral syphilis are still considered rare, although 
many recent reports in modern literature indicate otherwise. 
A recent publication emphasizes the diverse manifestations of 
syphilis, which can impact physicians across various specialties. 
Despite this diversity, clinicians often have limited experience in 
managing these cases. The authors pay particular attention to 
syphilis in MSM, highlighting the importance of screening in this 
patient group [25].

One study established a direct link between stroke and as-
ymptomatic syphilis in the elderly. From 2014 to 2019, research-
ers examined elderly patients in a 161-bed hospital, studying 96 
patients with amyotrophic lateral sclerosis. They found seropos-
itivity in 51 patients (53.1%). The authors concluded that those 
with seropositivity are at a higher risk of stroke and require more 
comprehensive medical examinations [26].

Israeli ophthalmologists analyzed data from 123 patients 
with syphilis and identified ocular involvement in 25% of them, 
with 78% experiencing damage to the optic nerve. Targeted treat-
ment using intravenous penicillin resulted in significant improve-
ments in visual acuity for most patients, supporting the diagnosis 
[27].

Chinese ophthalmologists reported similar findings in a 
study of 41 patients with syphilis who experienced symptoms 
such as blurred vision and the perception of floaters in their vi-
sual field, along with other visual defects. Out of these patients, 
27 were diagnosed with panuveitis, all showing lesions in the pos-
terior chamber, which included uveitis, vasculitis, chorioretinitis, 
and optic neuritis. The most prevalent symptoms were uveitis and 
retinal vasculitis. The diagnosis of syphilitic uveitis was confirmed 
through serological examination. Following treatment, 34 of the 
patients demonstrated improvements in their visual acuity [28].

A study conducted by American scientists involving 12 pa-
tients with otosyphilis found that all of the participants were 
men. Among them, 9 (75%) identified as MSM, and 8 (67%) were 
also HIV-positive [29].

Evidence suggests that syphilis is frequently associated with 
nephrotic syndrome due to membranous glomerulonephritis 
[30].

Cardiovascular involvement is the most common manifes-
tation of syphilis, occurring in 90-94% of cases. Unfortunately, 
cardiovascular syphilis is rarely diagnosed during a person's life-
time. In uncomplicated syphilis, aortitis is often only identified 
post-mortem. Cardiovascular syphilis can manifest as fusiform 
aneurysms of the ascending aorta, the aortic arch, or saccular 
aneurysms of the descending aorta, along with diffuse or local-
ized gummatous myocarditis. The authors conclude that cardio-
vascular syphilis is typically detected at late stages of the dis-
ease, making targeted therapies and surgical interventions less 
effective. In this context, imaging studies such as radiography, 
echocardiography, and CT scans are critical, as they can identify 
both functional and structural changes in the early stages of the 
disease [31].

Efforts are being made to predict nerve damage by analyzing 
the levels of interleukin-23 (IL-23), interleukin-12p40 (IL-12p40), 
and glial fibrillary acidic protein (GFAP) in the cerebrospinal fluid 
of patients with syphilis [32].

 It has been observed that during the surge of syphilis cases 
at the end of the 20th century, there was a notable change in the 
presentation of neurosyphilis. This change was characterized by 
an increase in mild meningovascular syphilis. Furthermore, the 
occurrence of neurological disorders in patients with syphilis is 
significantly higher than the number of diagnosed cases of neu-

Сыдиков АА с соавт. Поражения печени при сифилисе
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Есть данные, что сифилис довольно часто сопровождается 
нефротическим синдромом, обусловленным мембранозным гло-
мерулонефритом [30].

Общепризнанным фактом считается то, что наиболее рас-
пространённым поражением при сифилисе являются кардиова-
скулярные поражения. Из всей висцеральной сифилитической 
патологии изменения сердечно-сосудистой системы встречаются 
в 90-94% случаев, но, к сожаленью, их прижизненная диагности-
ка является большой редкостью. При неосложнённом течении 
сифилиса аортит в основном диагностируется только по резуль-
татам аутопсии. Так, описан кардиоваскулярный сифилис по типу 
веретенообразной аневризмы восходящего отдела, дуги аорты, 
мешотчатой аневризмы нисходящего отдела аорты, диффузного 
гуммозного миокардита, очагового гуммозного миокардита. Ав-
торы делают важный вывод, что кардиоваскулярный сифилис вы-
является на поздних стадиях заболевания, когда специфическая 
терапия и оперативное лечение не обеспечивают достаточной 
эффективности. На этом фоне особую актуальность представля-
ют инструментальные методы исследования – рентгенография, 
ЭхоКГ, КТ и т.п., позволяющие выявить как функциональные, так и 
органические изменения на ранних стадиях [31].

Ведутся попытки спрогнозировать поражения нервной си-
стемы на основе определения концентрации интерлейкинов-23, 
12p40, глиального фибриллярного кислого протеина (GFAP) в 
ликворе у больных сифилисом [32].

Утверждается, что во время подъёма заболеваемости сифи-
лисом в конце XX века, произошёл определённый патоморфоз 
нейросифилиса, характеризующийся преобладанием малосим-
птомных менинговаскулярных форм. При этом частота неврологи-
ческих нарушений у больных сифилисом намного выше, нежели 
диагностика нейросифилиса. Автор предлагает детализировать 
показания к исследованию цереброспинальной жидкости, что по-
высит эффективность ранней диагностики нейросифилиса, т.к. это 
исследование является определяющим в отношении специфич-
ности поражений ЦНС [33].

Существует мнение, что к сифилису печени следует отно-
ситься, как к редким случаям, и некоторые авторы в настоящее 
время утверждают, что поражение печени происходит в третич-
ном периоде сифилиса. Так, данные поражения описываются, как 
диффузное интерстициальное воспаление с образованием гумм. 
При хроническом воспалении возникает продуктивный гепатит. 
Клеточный инфильтрат состоит в основном из лимфоцитов и 
плазматических клеток, печень становится дольчатой, бугристой, 
развивается сифилитический цирроз [34]. Однако в современной 
литературе встречается довольно много сообщений о поражении 
печени при сифилисе на его ранних стадиях. Ряд авторов ука-
зывает на значительное повышение трансаминаз у пациентов с 
сифилисом, позволяющее заподозрить сифилитический гепатит, 
другие исследователи указывают на разницу в показателях раз-
личных печёночных ферментов [35, 36]. 

Американские учёные в своей статье «Великого имитатора 
поймали» также описывают случай с женщиной, обратившейся за 
неотложной помощью с тупой болью в животе, в левом верхнем 
и нижнем квадрантах, в течение двух дней, рвотой, потерей веса 
и длительным запором. Эмпирическое лечение антибиотиками 
– цефтриаксоном и доксициклином – привело к уменьшению 
воспаления, а позже, после получения ответов серологических 
исследований, был выставлен диагноз специфического проктита 
и гепатита [37]. 

В западной литературе имеется множество описаний сифи-
литических поражений печени, причём делается акцент на па-

rosyphilis. The author suggests that the criteria for cerebrospinal 
fluid analysis should be clarified to improve the effectiveness of 
early neurosyphilis diagnosis, as this analysis is essential for un-
derstanding CNS involvement [33].

Some researchers believe that liver involvement in syphilis 
is rare, typically occurring during the tertiary stage of the disease. 
In this stage, liver lesions are characterized by diffuse interstitial 
inflammation that can lead to the formation of granulomas, also 
known as gummas. Prolonged inflammation may eventually re-
sult in chronic hepatitis. In these cases, the cellular infiltrate pri-
marily consists of lymphocytes and plasma cells, resulting in the 
liver becoming lobular and tuberous, which can ultimately lead to 
syphilitic cirrhosis [34]. Contemporary literature includes several 
reports of liver damage occurring in the early stages of syphilis. 
Some authors have noted a significant increase in transaminase 
levels among syphilis patients, which raises concerns about the 
possibility of syphilitic hepatitis. Additionally, other researchers 
have observed variations in the levels of different liver enzymes 
[35, 36].

In an article titled "The Great Imitator Caught", American 
scientists reported a case of a woman who sought emergency 
care for dull abdominal pain in both the left upper and lower 
quadrants. This pain had persisted for two days and was accom-
panied by vomiting, weight loss, and prolonged constipation. The 
woman was treated empirically with antibiotics, specifically cef-
triaxone and doxycycline, which led to a reduction in inflamma-
tion. Subsequent serological tests confirmed a diagnosis of syphi-
litic proctitis and hepatitis [37].

Many descriptions of liver involvement related to syphilis 
can be found in Western literature, especially concerning patients 
with HIV. These reports suggest that the liver lesions are fre-
quently associated with unusual dermatological manifestations 
[38]. A diagnostic challenge arises when HIV-positive patients 
also have hepatitis. One case report described an HIV-positive pa-
tient who developed a rash and experienced changes in biochem-
ical parameters in the blood. This patient also tested positive for 
syphilis while undergoing treatment with the antiretroviral drug 
nevirapine. The authors of the report could not definitively de-
termine whether the symptoms indicated secondary syphilis, a 
hypersensitivity reaction to nevirapine, or a combination of both 
[39].

English researchers reported a case involving a homosex-
ual patient who had icteric hepatitis. In this situation, syphilis 
was not considered during the examination, and the jaundice re-
solved on its own. However, the patient later experienced acute 
optic neuritis. The researchers emphasized that earlier awareness 
of the potential connection could have prevented eye damage, 
underscoring the importance of testing for syphilis in cases with 
unexplained symptoms [40].

One study indicated that syphilis could affect nearly any 
organ, but cases of syphilitic hepatitis remain rare, primarily oc-
curring in patients with HIV. The authors reported on a case of 
hepatitis characterized by increasing cholestasis and moderate 
enzyme elevation, accompanied by skin rash and alopecia. A sig-
nificant finding of the study was the identification of pale trepo-
nema antigens in liver biopsies using immunohistochemistry. Ad-
ditionally, treatment with penicillin G benzathine resulted in the 
complete regression of skin manifestations, followed by the reso-
lution of signs of syphilitic hepatitis [41].

Numerous studies on syphilitic hepatitis suggest that it 
generally presents in a mild clinical form. This condition is char-
acterized by elevated levels of alkaline phosphatase and normal 
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циентов, имеющих ВИЧ. Сообщается, что подобные поражения 
сопровождаются необычными дерматологическими проявле-
ниями [38]. Особую сложность представляют данные состояния 
при одновременном поражении пациентов гепатитом. Описан 
случай, когда у ВИЧ-инфицированного пациента на фоне лечения 
антиретровирусными препаратами (невирапин) появились сыпь, 
биохимические изменения крови и положительный результат на 
сифилис. Авторы так и не смогли однозначно ответить на вопрос, 
что это было: вторичный сифилис, гиперчувствительность к неви-
рапину или и то и другое [39].

Английские учёные сообщили о пациенте-гомосексуалисте с 
желтушным гепатитом, при обследовании которого сифилис даже 
не рассматривался, причём желтуха у него прошла спонтанно, од-
нако впоследствии развился острый неврит зрительного нерва. 
Авторы акцентируют внимание, что ранняя настороженность мог-
ла бы предотвратить поражения глаз, и в случаях с необъяснимы-
ми симптомами обязательно нужно проводить тестирование на 
сифилис [40].

В одной из работ утверждается, что сифилис может пора-
жать практически любой орган, однако сифилитический гепатит 
является редким явлением, в основном встречающимся у ВИЧ-ин-
фицированных пациентов. Авторы описали гепатит, протекавший 
с нарастающим холестазом и умеренным повышением фермен-
тов, сопровождавшийся кожной сыпью и алопецией. Весомым 
результатом исследования явилось обнаружение антигенов 
бледной трепонемы иммуногистохимическим методом во взятых 
биоптатах печени. Кроме того, проведённое лечение бензатин пе-
нициллином привело к полному регрессу кожных проявлений, а 
затем и признаков сифилитического гепатита [41]. 

В ряде исследований по проблеме сифилитических гепа-
титов утверждается, что они обычно протекают в лёгкой клини-
ческой форме, характеризуются высоким уровнем щёлочной 
фосфатазы и нормальным, либо незначительным повышением 
трансаминаз. При этом в диагностике данного состояния нужно 
опираться на специфические кожные поражения в виде маку-
ло-папулёзных высыпаний на ладонях и подошвах и повышение 
щёлочной фосфатазы. Следует отметить, что в случае, когда сифи-
лис протекает с характерными кожными проявлениями, диагно-
стика висцеропатологий не представляется сложной, и некоторые 
авторы описывают даже сочетанные поражения нескольких вну-
тренних органов, например, гепатита и нефротического синдрома 
[42-45]. 

На фоне подобных сообщений особый интерес представля-
ют описанные случаи сифилиса печени у иммунокомпетентных 
пациентов. Так, сообщается о необычных случаях холестатическо-
го гепатита у 42-летнего мужчины [46] или у подростка, у которого 
данный вид гепатита являлся единственным признаком сифилиса 
[47]. Авторы подчёркивают важность проведения специфических 
обследований на сифилис у лиц с нарушением функции печени. 

Описан интересный случай, когда 28-летний иммунокомпе-
тентный мужчина с сохраняющимся твёрдым шанкром на стволе 
полового члена имел жалобы на потерю веса, периодический 
озноб, потерю веса и быструю утомляемость. При обследовании 
у пациента были выявлены резко повышенные показатели АЛТ 
271ед/л, АСТ 169 ед/л, ЩФ 377 ед/л. Причём все вирусные гепа-
титы были исключены, и даже вирусы герпеса, ЦМВ, ВИЧ, ВЭБ. 
Авторы утверждают, что спустя неделю после введения 2,4 млн 
бензатин пенициллина исчезли все клинические симптомы, а ла-
бораторные показатели пришли в норму [48]. 

В Испании описали случай холестатического гепатита в ка-
честве основного признака сифилиса. У пациента, страдающего 

or slightly elevated levels of transaminases. The diagnosis should 
be based on specific skin lesions, such as maculopapular rashes 
found on the palms and soles, along with elevated alkaline phos-
phatase levels. It is important to note that cases of syphilis with 
these characteristic skin manifestations make diagnosing asso-
ciated visceral involvement relatively straightforward. Some au-
thors even report concurrent lesions in multiple internal organs, 
such as hepatitis alongside nephrotic syndrome [42-45].

Recent reports highlight the significance of syphilitic hepati-
tis cases in immunocompetent patients. Thus, Garcia et al (2015) 
reported unusual cases of cholestatic hepatitis in a 42-year-old 
man [46]. Additionally, Hoffmann et al (2022) documented a case 
in a teenager where cholestatic hepatitis was the sole manifes-
tation of syphilis [47]. The authors emphasize the importance of 
conducting tests for syphilis in individuals who show signs of im-
paired liver function. 

One interesting case involved a 28-year-old immunocompe-
tent man who presented with a persistent hard chancre on the 
shaft of his penis, along with complaints of weight loss, chills, and 
rapid fatigue. Upon examination, he had significantly elevated 
liver enzyme levels (specific values omitted for anonymity). Ad-
ditionally, all tests for viral hepatitis were negative, as were tests 
for herpes viruses, cytomegalovirus, human immunodeficiency 
virus (HIV), and Epstein-Barr virus. Remarkably, one week after 
receiving 2.4 million units of penicillin G benzathine, all his clin-
ical symptoms were resolved, and his laboratory parameters re-
turned to normal [48].

In Spain, a case of cholestatic hepatitis was reported as a 
primary symptom of syphilis. The patient, who had diabetes, de-
veloped jaundice, bilirubinuria, and acholia, and notably, he was 
not taking any medications or toxic substances. After obtaining 
negative results for viral hepatitis A, B, C, E, and HIV, the diag-
nostic process expanded to include serological tests for syphilis, 
which returned positive. Following targeted treatment, there was 
significant improvement of cholestasis parameters, and eventu-
ally, the levels of bilirubin and liver enzymes returned to normal 
[49].

A recent publication by Chinese researchers detailed a case 
of syphilitic hepatitis, providing comprehensive clinical, laborato-
ry, and histopathological data. In this case, the patient exhibited 
jaundice and significantly elevated liver enzymes, including alka-
line phosphatase and gamma-glutamyl transferase. However, the 
levels of ALT and AST were only slightly elevated. Tests for HIV, 
HCV, and HBV came back negative, while rapid tests for syphilis 
yielded positive results. Despite ultrasound and magnetic reso-
nance cholangiopancreatography revealing no abnormalities in 
the bile ducts or liver, a biopsy showed cholangitis and microgran-
ulomas accompanied by coagulation necrosis. Treatment with 
penicillin G benzathine resulted in a decrease in liver enzyme lev-
els after two months. The authors suggest that elevated liver en-
zyme activity, intrahepatic cholestasis, and a positive therapeutic 
response to antibiotic treatment are crucial for diagnosing syphi-
litic hepatitis [50].

For evaluating liver damage, histological examination is the 
most informative method for diagnosis. Histological data help 
clarify the cause of liver disease, assess the stage of fibrosis, de-
termine appropriate treatment strategies, and monitor the effi-
cacy of treatment. While histological examination is deemed the 
"gold standard" for diagnostics, liver biopsy remains a complex 
and invasive procedure with specific contraindications. Multi-
center studies indicate that the risk of fatal outcomes from liver 
biopsies is approximately 3.3 per 1,000 procedures. Additional-

Сыдиков АА с соавт. Поражения печени при сифилисе



AVICENNA BULLETIN 
Vol 27 * № 2 * 2025 

436

диабетом, появились симптомы желтухи, билирубинурия и ахо-
лия. Причём было указано, что пациент не принимал никакие 
лекарственные или токсические вещества. При проведении спец-
ифических исследований на вирусные гепатиты А, В, С, Е и ВИЧ 
– результаты были отрицательными, что вынудило расширить 
диагностический поиск с включением серологических тестов на 
сифилис, что дало положительный результат. Проведённое специ-
фическое лечение привело к значительному улучшению показате-
лей холестаза, а позже нормализовались показатели билирубина 
и ферментов печени [49]. 

В недавней публикации китайские учёные, столкнувшиеся с 
клиническим случаем сифилитического поражения печени, более 
детально описали клинические, лабораторные и даже патоги-
стологические данные пациента. Наряду с желтухой, у пациента 
были значительно повышены печёночные ферменты – щёлочная 
фосфатаза и гамма-глутамил трансфераза, а АЛТ и АСТ превыша-
ли нормальные значения незначительно. ВИЧ, ВГС и ВГВ были 
отрицательными при положительных экспресс тестах на сифи-
лис. Ультразвуковое исследование брюшной полости и магнит-
но-резонансная холангиопанкреатография не выявили патологию 
жёлчевыводящих путей, печени и селезёнки, однако при биопсии 
авторы выявили воспаление холангиоцитов и микрогранулёмы 
с коагуляционным некрозом. Лечение бензатин пенициллином 
привело к снижению печёночных ферментов через 2 месяца ле-
чения. Авторы полагают, что повышение активности ферментов 
печени, внутрипечёночный холестаз и хороший терапевтический 
эффект от антибиотикотерапии являются ключом к диагностике 
сифилитического гепатита [50]. 

Для оценки поражений печени, как и любого другого орга-
на, наиболее информативным методом является гистологическое 
исследование. Данные гистологического исследования позволяют 
уточнить причину заболевания печени, оценить стадию фиброза, 
выбрать оптимальную тактику терапии, а также мониторить эф-
фективность проводимого лечения. При этом нужно учитывать 
то, что, хотя и гистологическое исследование является «золотым 
стандартом» диагностики, биопсия печени, в отличие от кожи, яв-
ляется довольно сложным инвазивным методом, имеющим свои 
противопоказания. По данным многочисленных мультицентро-
вых исследований процент летальных исходов достигает 3,3 на 
1000 биопсий печени. Кроме того, объём биоптата, при наличии 
неравномерного диффузного поражения печени, слишком мал, 
чтобы комплексно оценить состояние печени, ввиду того что она 
может иметь разные стадии фиброза и индекса гистологической 
активности. К недостаткам метода можно отнести и необходи-
мость квалифицированного персонала, специальных условий для 
проведения столь сложной диагностической процедуры. Пред-
ставленные недостатки сводят к минимуму возможность оцени-
вать эффективность проводимой терапии в динамике. 

Заключение
Таким образом, анализ современной литературы свиде-

тельствует о возможноcти поражения печени сифилитической 
инфекцией в раннем периоде заболевания и обуславливает необ-
ходимость поиска надёжных неинвазивных методов диагностики 
ранних поражений печени при сифилисе, позволяющих монито-
рить её состояние в динамике.

ly, due to uneven diffuse liver damage, the biopsy volume may 
be too small to provide a comprehensive assessment of the liver 
status, which can vary in terms of the stage of fibrosis and histo-
logical activity index. Other drawbacks include the requirement 
for skilled personnel and specialized conditions, which can hinder 
the effective monitoring of treatment outcomes over time.

Conclusion
The analysis of modern literature suggests that syphilis can 

involve the liver in the early stages of the disease. This finding 
highlights the importance of finding reliable, non-invasive meth-
ods for diagnosing early liver damage in syphilis, which would al-
low for ongoing monitoring of the liver status over time. 
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ЛУЧЕВЫЕ МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ В ДИАГНОСТИКЕ БОЛЕЗНИ КРОНА

Г.М. ЖАРГАЛОВА¹,², П.В. СЕЛИВЁРСТОВ¹

1 Иркутский научный центр хирургии и травматологии, Иркутск, Российская Федерация
2 Областной онкологический диспансер», Иркутск, Российская Федерация 

 Болезнь Крона (БК) относится к воспалительным заболеваниям кишечника неясной этиологии и, по мнению многих авторов, распро-
странённость её во всём мире неуклонно растёт. Из инструментальных методов диагностики «золотым стандартом» в выявлении кишечных 
заболеваний остаётся илеоколоноскопия с биопсией. Однако, поскольку БК может поражать любую часть желудочно-кишечного тракта, дан-
ный метод имеет свои ограничения из-за невозможности осмотра проксимальных отделов тонкой кишки, а также оценки состояния всех 
слоёв кишечной стенки. Кроме того, этот инвазивный метод плохо переносится пациентами, что делает его нежелательным в многократном 
проведении. Лучевые методы диагностики, такие как ультразвуковое исследование (УЗИ) кишечника, компьютерная (КТ-энтерография) и 
магнитно-резонансная энтерография (МР-энтерография), хорошо зарекомендовали себя в диагностике БК, так как способны неинвазивным 
путём визуализировать не только толстую, но и тонкую кишку, оценить характер повреждения глубоких слоёв кишечника, выявить другие воз-
можные осложнения, такие как стриктуры, абсцессы, свищи и т.д. Кроме того, КТ-  и МР-энтерография позволяет  оценить состояние других 
органов и систем в зоне сканирования, выявляя как связанные с БК, так и не связанные с ней патологические состояния. На основе лучевых 
методов исследования БК были предложены различные индексы активности заболевания, большинство из которых основаны на МР-энтеро-
графии. Однако, на сегодняшний день ни один из них не получил всеобщего признания и не включён в стандартные протоколы диагностики 
БК.   
 Поиск информации проводился по базам данных PubMed, Medline, Scopus, eLibrary, Cyberleninka с использованием ключевых слов: «бо-
лезнь Крона», «ультразвуковое исследование кишечника», «КТ-энтерография», «МР-энтерография». В базе данных PubMed и Medline при-
менялись два типа поисковых запросов: а) с использованием терминов библиотеки MeSH "Crohn Disease/diagnosis", "Crohn Disease/diagnostic 
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Crohn's disease (CD) is an inflammatory bowel disease with an unknown etiology, and many authors suggest that its prevalence is steadily increasing 
worldwide. Among the various diagnostic methods available, ileocolonoscopy with biopsy is considered the "gold standard" for detecting intestinal 
diseases. However, since CD can affect any part of the gastrointestinal tract, this method has limitations. It cannot examine the proximal parts of 
the small intestine or evaluate all layers of the intestinal wall. Furthermore, this invasive procedure is often poorly tolerated by patients, making it 
less applicable for repeated use. Non-invasive imaging techniques, such as ultrasound examination (US), computed tomography enterography (CT 
enterography), and magnetic resonance enterography (MR enterography), have proven effective in diagnosing CD. These methods can visualize not 
only the large intestine but also the small intestine, assess damage to the deeper layers of the bowel, and identify associated complications such as 
strictures, abscesses, and fistulas. Additionally, CT and MR enterography enable the assessment of other organs and systems within the scanned area, 
allowing for the identification of both CD-related and unrelated pathological conditions. Various CD activity indices have been proposed, most of which 
rely on MR enterography. However, none of these indices have achieved universal acceptance or are included in standard diagnostic protocols for CD.
The search for information was conducted in databases such as PubMed, Medline, Scopus, eLibrary, and Cyberleninka, using keywords including 
"Crohn's disease", "ultrasound examination of the intestine", "CT enterography", and "MR enterography". Two types of search queries were performed 
in the PubMed and Medline databases: a) using MeSH library terms like "Crohn's Disease/diagnosis" and "Crohn's Disease/diagnostic imaging", and b) 
using keywords like "ultrasound examination of the intestine", "CT enterography", and "MR enterography". This review analyzed 34 sources, of which 
25 contained relevant data from the last ten-year period (2014-2024). The inclusion criteria for the review consisted of reviews, systematic reviews, 
randomized controlled trials, and meta-analyses that focused on imaging studies of the intestine in patients with CD. Exclusion criteria included articles 
that discussed non-radiological-assisted methods for CD, studies involving patients with ulcerative colitis, and studies lacking full-text access.
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Введение
Внедрение методов диагностики болезни Крона (БК), таких 

как УЗИ кишечника, КТ- и МР-энтерография, стало прорывом в 
визуализации кишечного тракта. Традиционные рентгенологиче-
ские методы с использованием бария постепенно вытесняются из 
практики, поскольку они менее информативны, связаны с иони-
зирующим излучением и обладают недостаточной точностью ин-
терпретации. УЗИ, КТ- и МР-энтерография значительно облегчили 
исследование кишечника при БК и всё чаще стали использоваться 
врачами на практике. Эти методы позволяют неинвазивно обна-
ружить воспаление как в толстой, так и в тонкой кишке, выявить 
фиброзные изменения, а также различные осложнения в виде 
стриктур, абсцессов, свищей, язв, перфораций и др. Кроме того, 
они дают возможность оценить состояние окружающих сосудов, 
периэнтерального жира, исключить или подтвердить венозные 
окклюзии, лимфаденопатию и пр.  Некоторые исследования 
показали, что КТ и МР-энтерография могут быть использованы 
для измерения длины тонкой кишки с помощью специального 
программного обеспечения. Это может оказаться полезным для 
точного определения локализации патологического процесса и 
для более чёткого планирования объёма хирургического вмеша-
тельства. МР-энтерография также позволяет выявлять другие вне-
кишечные проявления, такие как первичный склерозирующий 
холангит, панкреатит, аваскулярный некроз головок бедренных 
костей, сакроилиит и т.д. [1-3]. 

Поиск информации проводился по базам данных PubMed, 
Medline, Scopus, eLibrary, Cyberleninka с использованием клю-
чевых слов: «болезнь Крона», «ультразвуковое исследование 
кишечника», «КТ-энтерография», «МР-энтерография». В базе 
данных PubMed и Medline применялись два типа поисковых за-
просов: а) с использованием терминов библиотеки MeSH "Crohn 
Disease/diagnosis", "Crohn Disease/diagnostic imaging" б) с исполь-
зованием ключевых слов "ultrasound examination of the intestine", 
"CT-enterography", "MR-enterography". В настоящем обзоре проа-
нализировано 34 источника, из которых 25 содержали актуальные 
данные за последний десятилетний период (2014-2024 гг.). Крите-
рии включения в обзор: обзоры, систематические обзоры, рандо-
мизированные контролируемые исследования, метаанализы, по-
свящённые специфике лучевых методов визуализации кишечника 
у пациентов с БК. Критерии исключения: статьи, содержащие ин-
формацию о нелучевых методах инструментальной диагностики 
при БК, статьи с исследованиями пациентов с язвенным колитом, 
исследования с недоступным полным текстом.

Ультразвуковое исследование кишечника
УЗИ кишечника является неинвазивным, неионизирующим 

методом диагностики и более доступным в сравнении с КТ и МРТ. 
Квалифицированный специалист с помощью этого метода сможет 
точно выявить патологию кишечника, оценить состояние сосудов, 
эластичность стенок, лимфатических узлов и кровоток в брыжей-
ке. Кроме того, УЗИ позволяет определить такие осложнения, как 
свищи, абсцессы, стриктуры, гипертрофию брыжеечного жира и 
пр. Данный метод лучевой диагностики показал высокую точность 
в прогнозировании ответа на лечение, прогрессировании заболе-

Introduction
The introduction of diagnostic methods for Crohn's disease 

(CD), including intestinal ultrasound, CT, and MR enterography, 
has significantly enhanced the visualization of the intestinal tract. 
Traditional radiological techniques that use barium are being 
gradually phased out because they are less informative, involve 
exposure to ionizing radiation, and have limitations in interpre-
tive accuracy. Ultrasound, CT, and MR enterography have great-
ly simplified the examination of the intestines in CD and are in-
creasingly utilized by healthcare professionals. These methods 
enable non-invasive detection of inflammation in both the colon 
and small intestine, as well as fibrous changes and various com-
plications, including strictures, abscesses, fistulas, ulcers, and 
perforations. Additionally, they allow for the assessment of the 
surrounding blood vessels and mesenteric fat, helping to confirm 
or exclude conditions such as venous occlusions and lymphade-
nopathy. Some studies indicate that CT and MR enterography 
can measure the length of the small intestine using specialized 
software. This capability can be valuable for accurately pinpoint-
ing the location of the pathological process and more effectively 
planning surgical interventions. Furthermore, MR enterography 
can identify extraintestinal manifestations of the disease, such as 
primary sclerosing cholangitis, pancreatitis, avascular necrosis of 
the femoral heads, and sacroiliitis [1-3].

The search for information was conducted using the follow-
ing databases: PubMed, Medline, Scopus, eLibrary, and Cyber-
leninka. The keywords used were "Crohn's disease", "ultrasound 
examination of the intestine", "CT enterography", and "MR en-
terography". In the PubMed and Medline databases, two types of 
search queries were employed: 

a) Using MeSH terms: "Crohn's Disease/diagnosis" and 
"Crohn's Disease/diagnostic imaging".

b) Using keywords: "ultrasound examination of the intes-
tine", "CT enterography", and "MR enterography".

This review analyzed a total of 34 sources, 25 of which 
provided relevant data from the last ten years (2014-2024). The 
inclusion criteria for this review were as follows: reviews, sys-
tematic reviews, randomized controlled trials, and meta-analy-
ses focusing on radiological imaging of the intestine in patients 
with Crohn's disease. The exclusion criteria included articles that 
discussed non-radiological-assisted methods in Crohn's disease, 
studies involving patients with ulcerative colitis, and studies for 
which the full text was unavailable.

Ultrasound examination of the intestine
Ultrasound is a non-invasive and non-ionizing diagnostic 

method that is more accessible than CT and MRI scans. A quali-
fied specialist can use this technique to accurately identify intes-
tinal pathologies, assess the state of blood vessels, including the 
elasticity of vessel walls, and examine lymph nodes and blood 
flow in the mesentery. Additionally, ultrasound can help detect 
complications such as fistulas, abscesses, strictures, and hypertro-
phy of mesenteric fat. This method of imaging study has demon-
strated high accuracy in predicting treatment responses, disease 
progression, the risk of surgical intervention, postoperative com-
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вания, риска хирургического вмешательства, послеоперационных 
осложнений, а также в прогнозировании долгосрочной ремиссии. 
Некоторые исследования показали хорошую корреляцию между 
УЗИ и маркёрами воспаления (С-реактивный белок, фекальный 
кальпротектин), а также показателями тяжести БК [4-8]. 

УЗИ кишечника привлекательно благодаря своей неинва-
зивности, доступности и отсутствию лучевой нагрузки. Ко всему 
прочему, УЗИ с пероральным контрастированием тонкой кишки 
позволяет детально исследовать петли кишечника, более точно 
определить толщину стенок, перистальтику, перфузию, а так-
же выявить такие осложнения, как стенозы, престенотические 
расширения, свищи и абсцессы. Дополнительное внутривенное 
введение контрастного вещества при УЗИ помогает определить 
усиление васкуляризации в поражённом участке кишечника, диф-
ференцировать фиброзные изменения от воспаления [9, 10].  

Разработан американский индекс по данным УЗИ, включаю-
щий толщину стенки кишечника и доплеровский сигнал в качестве 
параметров. Было обследовано 22 пациента, у которых оценива-
лась степень активности от 1 (отсутствует) до 4 (высокая) при по-
мощи сонографии, а затем илеколоноскопии. Это исследование 
показало высокую корреляцию результатов УЗИ и эндоскопии 
[10].

В дополнение к вышесказанному, следует отметить, что УЗ 
диагностика кишечника характеризуется высокой точностью в вы-
явлении БК. Показатели чувствительности составляют 85%, а спец-
ифичности – 98% [11]. 

Несмотря на видимые достоинства УЗИ, всё же у него име-
ются слабые стороны. К недостаткам метода можно отнести слож-
ности визуализации тощей, прямой, поперечно-ободочной кишки 
и физиологических изгибов из-за анатомических особенностей 
этих отделов. Также с помощью УЗ диагностики невозможно оце-
нить перианальную область. Кроме того, исследование сильно 
зависит от опыта и квалификации врача УЗ диагностики. Наличие 
повышенного уровня газа в кишечнике и выраженная жировая 
клетчатка пациента может снизить качество обследования [12].

В настоящее время роль УЗИ в оценке активности и тяжести 
БК окончательно не определена из-за неоднозначных результатов 
некоторых исследований. Однако имеющиеся данные о примене-
нии УЗИ в мониторинге БК и оценке ответа на лечение многообе-
щающие [12, 13]. 

КТ-энтерография
КТ-энтерография представляет собой неинвазивный радио-

логический метод, который за относительно короткий временной 
промежуток позволяет визуализировать весь кишечный тракт и 
локализовать патологические изменения. С помощью КТ-энте-
рографии можно обнаружить такие осложнения, как стриктуры, 
свищи, абсцессы. Помимо всего, этот вид диагностики может ви-
зуализировать внекишечные проявления БК со стороны брыжей-
ки, лимфоузлов и других структур. Данный метод также показал 
свою эффективность в оценке процессов заживления слизистой 
оболочки кишечника и ответа на проводимое лечение при БК [14]. 

В одном из исследований был предложен новый инстру-
мент для оценки активности БК – CTEIA (CT-enterography index of 
activity), демонстрирующий высокую корреляцию с эндоскопи-
ческим индексом тяжести БК – CDEIS (Crohn's disease endoscopic 
index of severity). В ретроспективном исследовании, включавшем 
49 пациентов, которым ранее были проведены КТ-энтерография 
и илеоколоноскопия, было проанализировано 280 сегментов тол-
стой кишки. Проводилась количественная оценка толщины стенок 
кишки и контрастного усиления, а также качественная оценка сло-

plications, and potential long-term remission. Some studies have 
shown a strong correlation between ultrasound findings and in-
flammatory markers, such as C-reactive protein and fecal calpro-
tectin, as well as indicators of the severity of CD [4-8].

Intestinal ultrasound is a valuable diagnostic tool due to its 
non-invasiveness, widespread availability, and absence of radia-
tion exposure. Furthermore, oral contrast-enhanced bowel ultra-
sound enables a detailed assessment of the small intestine, allow-
ing for a thorough examination of intestinal loops. This method 
enhances the accuracy of measuring wall thickness, observing 
peristalsis, assessing blood flow, and identifying complications 
such as stenosis, prestenotic dilations, fistulas, and abscesses. 
Additionally, the intravenous administration of a contrast agent 
during the ultrasound can help identify increased vascularization 
in the affected area of the intestine, aiding in the differentiation 
between fibrous changes and inflammation [9, 10].

A new ultrasound activity index for CD consisting of bowel 
wall thickness and color Doppler has been validated. In this study, 
involving 22 patients, the degree of activity was scored from 1 
(none) to 4 (high) using both ultrasound and ileocolonoscopy 
(based on the pattern and extent of typical lesions). The findings 
demonstrated a strong correlation between the results of ultra-
sound and endoscopy [10].

Additionally, ultrasound diagnostics of the intestine exhibit 
high accuracy in detecting CD, with sensitivity indicators at 85% 
and specificity at 98% [11].

Although ultrasound has several advantages, it also has its 
limitations. Some of the disadvantages include challenges in vi-
sualizing certain areas, such as the jejunum, rectum, transverse 
colon, flexures, and bends, which are the anatomical features of 
these sections. Additionally, ultrasound diagnostics are not ef-
fective in evaluating the perianal area. The quality of the exam-
ination is also highly dependent on the experience and qualifica-
tions of the doctor performing the ultrasound. Furthermore, an 
increased level of gas in the intestine and significant fatty tissue in 
the patient can diminish the quality of the imaging study results 
[12].

While the role of ultrasound in evaluating the activity and 
severity of CD has not been fully established due to conflicting 
results from various studies, the existing data on using ultrasound 
for monitoring CD and assessing treatment responses is promis-
ing [12, 13].

CT enterography
CT enterography is a non-invasive imaging technique that 

enables the visualization of the entire intestinal tract and the 
identification of pathological changes in a relatively short period 
of time. This method is effective in detecting complications such 
as strictures, fistulas, and abscesses. Additionally, CT enterogra-
phy can visualize extraintestinal manifestations of CD in struc-
tures such as the mesentery and lymph nodes. It has also demon-
strated its effectiveness in assessing the healing processes of the 
intestinal mucosa and evaluating the response to treatment for 
CD [14].

One study introduced a new tool for evaluating bowel ac-
tivity called the CT Enterography Index of Activity (CTEIA), which 
shows a strong correlation with the Crohn's Disease Endoscop-
ic Index of Severity (CDEIS). In a retrospective study involving 49 
patients who had previously undergone both CT enterography 
and ileocolonoscopy, a total of 280 intestinal segments were 
evaluated. This analysis included a quantitative assessment of 
colonic wall thickness and contrast enhancement, in addition to 
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истости стенки, отложения подслизистого жира, симптома «рас-
чёски» (расширение брыжеечных сосудов), гипертрофии присте-
ночного жира и фиброзно-жировой пролиферации брыжейки. 
Для оценки взаимосвязи между CDEIS и параметрами КТ-энтеро-
графии использовалась модель регрессии Тобита. В результате 
исследования на основе логистического регрессионного анализа 
был разработан КТ-энтерографический индекс активности, пред-
ставленный в виде следующей формулы:
CTEIA (сегмент)=2,1 толщины стенок (мм)+9,7 слоистость стенок 

кишки+5,2 симптом «расчёски»
Глобальный CTEIA рассчитывался путём суммирования зна-

чений для прямой, сигмовидной, нисходящей, поперечной и 
восходящей ободочной кишки, и подвздошной кишки. Авторы 
утверждают, что предложенный ими индекс является качествен-
ным инструментом для оценки активности при БК. Однако они 
признают необходимость дальнейшего подтверждения и допол-
нительных исследований [15].

Другие авторы продемонстрировали, что полученные ре-
зультаты по данным КТ-энтерографии, такие как положительный 
симптом «расчёски» и увеличение брыжеечных лимфоузлов ока-
зались важными предикторами изъязвления слизистой оболочки 
[16]. Согласно другому исследованию, чувствительность КТ-энте-
рографии при обнаружении активности БК составила 82%, а спец-
ифичность – 89% [17].

КТ-энтерография – это высокоинформативный метод ви-
зуализации кишечника при БК, позволяющий точно определить 
локализацию патологического процесса, его распространённость 
и степень активности. С помощью данного метода возможно вы-
явление осложнений, таких как стриктуры, свищи, абсцессы, а 
также имеется возможность оценить брыжейку, лимфоузлы и пр.  
В отличие от МРТ, КТ более доступна, менее чувствительна к дви-
гательным артефактам, требует меньших временных затрат, об-
ладает большей пространственной разрешающей способностью. 
Это делает её предпочтительным методом в диагностировании 
острых и неотложных состояний. Однако, КТ-энтерография имеет 
более низкую контрастность полученных изображений, хуже вы-
являет язвенные дефекты, протяжённые свищевые ходы, а также 
не позволяет оценить перианальную область. Несомненным не-
достатком КТ-энтерографии является ионизирующее излучение, 
что ограничивает её частое применение, особенно у детей и мо-
лодых лиц [18]. Тем не менее, КТ-энтерография оказалась полез-
ным методом диагностики для оценки заживления слизистой и 
реакции на лечение при БК [19, 20].

МР-энтерография
МР-энтерография в настоящее время широко применяет-

ся у пациентов с БК, наряду с КТ-энтерографией. Благодаря это-
му методу, возможно оценить весь кишечный тракт, определить 
локализацию патологических изменений в кишечнике, выявить 
осложнения (стриктуры, свищи, абсцессы, флегмоны и пр.), оце-
нить брыжейку, лимфатические узлы, выявить венозные окклю-
зии и др. Помимо этого, МР-энтерография позволяет оценить 
другие органы и системы, вошедшие в зону сканирования, на 
наличие внекишечных проявлений, таких как холангит, сакрои-
лиит, асептический некроз головок бедренных костей и пр., что 
помогает своевременно внести коррекцию в лечение, тем самым 
сохранить качество жизни больных.  Кроме того, этот метод пре-
восходно визуализирует перианальную область с точным указа-
нием положения свищевых ходов, что полезно при планировании 
хирургического вмешательства. Также, благодаря «кинорежиму» 
возможно оценить перистальтику в реальном времени, что позво-

a qualitative evaluation of wall layering pattern, submucosal fat 
deposition, the comb sign characterized by engorgement of the 
mesenteric vessels with vascular dilatation, hypertrophy of the 
mesenteric fat, and mesenteric fibrofatty proliferation (creeping 
fat). A Tobit regression model was applied to assess the associ-
ation between CDEIS and CT enterography variables. To quantify 
disease activity based on CT enterography findings in each seg-
ment, a simplified CTEIA was derived from a logistic regression 
analysis. The formula was as follows: 

CTEIA (segment)=2.1 mural thickness (mm)+9.7 mural 
stratification+5.2 comb sign

The global CTEIA was determined by combining the values 
from the rectum, sigmoid colon, descending colon, transverse 
colon, ascending colon, and ileum. The authors assert that their 
proposed index serves as an effective tool for evaluating CD activ-
ity. However, they also recognize the necessity for further valida-
tion and additional research studies [15].

Findings from enterography, including a positive comb sign 
and enlarged mesenteric lymph nodes, were significant predic-
tors of mucosal ulceration [16]. In a different study, the sensitivity 
of CT enterography for detecting CD activity was found to be 82%, 
with a specificity of 89% [17].

CT enterography is an informative method for visualizing the 
intestines in CD. It allows for the accurate determination of the 
location, extent, and activity of the disease. This technique can 
identify complications such as strictures, fistulas, and abscess-
es. Additionally, it enables the evaluation of the mesentery and 
lymph nodes. Compared to MRI, CT enterography is more acces-
sible, less sensitive to motion and breathing artifacts, requires 
less time, and offers higher spatial resolution. These advantages 
make it the preferred method for diagnosing acute and emergen-
cy conditions. However, CT enterography has some limitations, 
including lower image quality, less effectiveness in detecting ul-
cerative defects and long fistulous tracts, and it does not allow 
for evaluation of the perianal area. A significant disadvantage is 
the exposure to ionizing radiation, which limits its frequent use, 
particularly in children and young adults [18]. Nevertheless, CT 
enterography remains an effective diagnostic tool for evaluating 
mucosal healing and treatment response in CD [19, 20].

MR enterography
MR enterography is currently a widely used imaging tech-

nique for patients with CD, along with CT enterography. This 
method enables the evaluation of the entire intestinal tract, 
facilitating the determination of pathological changes in the in-
testine and identifying complications such as strictures, fistulas, 
abscesses, and phlegmon. Additionally, it enables the assessment 
of the mesentery and lymph nodes, as well as the detection of ve-
nous occlusions. MR enterography also provides valuable insights 
into other organs and systems within the scanning area, aiding 
in the detection of extraintestinal manifestations, such as cholan-
gitis, sacroiliitis, and aseptic necrosis of the femoral heads. This 
capability supports timely adjustments to treatment, ultimately 
improving the quality of life for patients. Moreover, this imag-
ing technique offers excellent visualization of the perianal area, 
accurately indicating the position of fistula tracts, which is ben-
eficial for planning surgical interventions. The MR-cinema mode 
enables real-time evaluation of intestinal peristalsis, facilitating 
the diagnosis of reduced intestinal motility and differentiating 
between strictures and peristaltic waves. MR enterography is be-
coming increasingly considered an alternative to colonoscopy for 
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ляет не только диагностировать снижение моторки кишечника, но 
и чётко дифференцировать стриктуру от перистальтической вол-
ны. МР-энтерография стала предлагаться в качестве альтернативы 
колоноскопии для визуального контроля кишечника, поскольку 
поствоспалительные или постоперационные фиброзные стрикту-
ры могут препятствовать продвижению эндоскопа [21]. 

Установлено, что чувствительность и специфичность МР-эн-
терографии для диагностики БК составляют 78% и 85% соответ-
ственно [22].

Для удобства интерпретации МР-энтерографии были пред-
ложены различные индексы оценки активного воспаления. В 2009 
году был разработан первый индекс MaRIA [23]. В своём иссле-
довании авторы оценивали 6 сегментов кишечника: дистальную 
подвздошную кишку, восходящую, поперечную, нисходящую, сиг-
мовидную и прямую кишку. Далее по данным МР-энтерографии 
каждый сегмент оценивался по следующим характеристикам: сте-
пень утолщения стенки кишки в миллиметрах, наличие язвенных 
дефектов, выраженность отёка, интенсивность сигнала от стенки 
кишки (WSI – the wall signal intensity) до и после внутривенного кон-
трастирования, относительное контрастное усиление стенки (RCE 
– the relative contrast enhancement). WSI определялась как среднее 
арифметическое трёх измерений усиления сигнала от стенки. 

Расчёт RCE осуществляется по следующей формуле: 
RCE=[(WSI после введения гадолиния–WSI до введения 

гадолиния)/(WSI до введения гадолиния)]×100×[стандартное 
отклонение (SD) шума до введения гадолиния/SD шума после 

введения гадолиния],
где SD шум до и после введения гадолиния рассчитывается 

как среднее значение трёх SD интенсивности сигнала, измеренно-
го до и после введения гадолиния соответственно. 

Упрощённый (сегментарный) показатель MaRIA представлен 
следующей формулой:

1.5×толщина стенки (мм)+0,02×RCE+5×отёк+10×изъязвление
Упрощённый балл MaRIA имел высокую (r=0,81) и значимую 

(p<0,001) корреляцию с CDEIS соответствующего сегмента.
Глобальный показатель MaRIA рассчитывается путём сумми-

рования значений всех шести сегментов кишечника. Он показал 
значительную корреляцию с CDEIS (r=0,78, p<0,001), индексом 
Харви-Брэдшоу (r=0,56, p<0,001) и С-реактивным белком (CRP) 
(r=0,53, p<0.001).

Авторы работы определили критерии тяжести заболевания, 
используя пороговые значения индекса. Значение индекса, рав-
ное или превышающее 7, указывает на активную фазу болезни, а 
значение 11 и выше свидетельствует о тяжёлом течении заболе-
вания [23].

В этом же году другие авторы установили, что на диффузион-
но-взвешенных изображениях (ДВИ) воспалённые участки кишеч-
ника характеризуются высоким сигналом, в то время как коэффи-
циент диффузии (ИКД) в этих зонах снижен [24].

В 2013 году, опираясь на вышеизложенные результаты, ис-
следователи опубликовали результаты разработки нового ин-
декса Clermont. Этот индекс представляет собой модификацию 
индекса MaRIA, дополненную данными коэффициента диффузии 
ИКД. Формула расчёта индекса Clermont приведена ниже:

(1,646×утолщение стенки)–(1,321×ИКД (мм2/с))+(5,613×отёк)+
(8, 306×язвы)+5,039

Согласно результатам исследования, установлено, что значе-
ние индекса, равного или превышающего 8,4, свидетельствует об 
активности БК, а значение индекса, равного или превышающего 
12,5, указывает на тяжесть течения болезни [25].

visualizing the intestine, particularly because post-inflammatory 
or postoperative fibrous strictures may hinder the advancement 
of an endoscope [21].

MR enterography has a sensitivity and specificity of 78% and 
85% for diagnosing CD [22].

To improve the interpretation of MR enterography, sever-
al indices have been proposed to assess active inflammation in 
CD. In 2009, the Magnetic Resonance Index of Activity (MaRIA) 
was developed [23]. In their study, the authors examined six seg-
ments of the intestine: the distal ileum, the ascending colon, the 
transverse colon, the descending colon, the sigmoid colon, and 
the rectum. Using data from MR enterography, each segment was 
evaluated based on several characteristics: wall thickening, mu-
cosal ulcerations, mural edema, and relative contrast enhance-
ment (RCE). Specifically, WSI (Wall Signal Intensity) refers to the 
contrast enhancement of the bowel wall, measured both before 
and after the administration of intravenous contrast. RCE is a 
component of the MaRIA score, calculated based on the change 
in signal intensity within the bowel wall after the injection of con-
trast. These parameters are used to quantify disease activity and 
severity in CD. WSI corresponded to the average of three WSI 
measurements. 

RCE is calculated using the following formula: 
RCE=[(WSI postgadolinium−WSI pregadolinium)/

(WSI pregadolinium)]×100×[standard deviation (SD) noise 
pregadolinium/SD noise postgadolinium],

where SD noise pre and postgadolinium is calculated by the 
average of three SDs of the signal intensity measured outside of 
the body before and after gadolinium injection, respectively.

The simplified (=segmental) MaRIA score is represented by 
the following formula:

1.5×wall thickness (mm)+0.02×RCE+5×edema+10×ulceration
The MaRIA score demonstrated a strong correlation (r=0.81) 

with the CDEIS for the corresponding segment, which was statisti-
cally significant (p<0.001). 

The global MaRIA score, obtained by summing the values 
of all six intestinal segments, also showed a significant correla-
tion with several indices: the CDEIS (r=0.78, p<0.001), the Har-
vey-Bradshaw Index (r=0.56, p<0.001), and C-reactive protein 
(CRP) (r=0.53, p<0.001).

The authors of the study established criteria for disease se-
verity based on threshold values of the index. Specifically, a score 
of 7 or higher indicates an active disease, while a score of 11 or 
higher signifies a severe disease [23].

In the same year, other researchers found that on diffu-
sion-weighted imaging (DWI), inflamed regions of the intestine 
display an increased signal intensity. In contrast, the apparent dif-
fusion coefficient (ADC) in these regions was decreased [24].

In 2013, the Clermont score was developed using the MaRIA 
as the reference standard. Clermont score is a modification of the 
MaRIA score, incorporating the ADC value. The Clermont score is 
calculated using the following formula:

1.646×bowel thickness–1.321×ADC+5.613×edema+
8.306×ulcers+5.039

The study's results revealed cutoff values of >8.4 for the Cl-
ermont score, predicting active ileal disease, and ≥12.5, predict-
ing severe ileal disease [25].

In 2011, a new tool was developed to measure the CD ac-
tivity [26]. The study involved 16 patients undergoing small bow-
el resection. Various parameters were assessed, including mural 
thickness, T2 signal, contrast enhancement, and perimural ede-
ma, which were scored qualitatively (0-3). After the resection, 
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В 2011 году был разработан новый инструмент для измере-
ния активности БК [26]. В исследовании приняли участие 16 па-
циентов, которым предстояла резекция терминального отдела 
подвздошной кишки. Толщину стенки кишечника (в мм), характер 
сигнала от стенок на Т2-взвешенном изображении (Т2-ВИ), харак-
тер контрастного усиления, наличие перитуморального отёка и 
состояние лимфатических узлов оценивали по балльной системе 
от 0 до 3. После резекции из терминальных отделов подвздошной 
кишки брали образцы для оценки острого воспаления при эндо-
скопической биопсии (AIS – the acute inflammation score). Анализ 
результатов показал, что только толщина стенок и сигнал Т2-ВИ от 
стенок кишки коррелировали с показателями AIS. На основании 
этого был выведен соответствующий расчётный коэффициент.

CDMI=1,79+1,34×толщина стенок+0,94×показатель T2 стенок
В 2014 году учёные, опираясь на индекс CDMI, разработали 

индекс глобальной оценки MEGS. Они разделили кишечный тракт 
на 9 сегментов (тощая, подвздошная, терминальная подвздош-
ная, слепая, восходящая, поперечно-ободочная, нисходящая, сиг-
мовидная, прямая) с последующим суммированием полученных 
баллов. В ходе полученных результатов оказалось, что глобальная 
оценка MEGS коррелирует с показателями фекального кальпро-
тектина и С-реактивным белком [27, 28]. В табл. 1 (адаптировано 
из работы [28]) представлены МРТ-показатели, которые использу-
ются для расчёта индексов активности воспаления CDMI и MEGS.

Особое внимание следует уделить индексу Lémann, разра-
ботанному в 2011 году [29]. В отличие от других индексов, он не 
оценивает активность заболевания, а фокусируется на степени 
повреждения кишечника. Методика основана на разделении же-
лудочно-кишечного тракта на четыре участка, которые затем под-
разделяются на сегменты: верхний (пищевод, желудок, двенад-
цатиперстная кишка), тонкая кишка (сегмент по 20 см) и толстая 
кишка (слепая, восходящая, поперечная, нисходящая, сигмовид-
ная, прямая). Каждый сегмент оценивается по трём параметрам: 
хирургическое вмешательство, стриктуры и проникающие пора-
жения. Данные параметры подтверждаются эндоскопическими 
методами, КТ и МРТ и оцениваются по балльной системе от 0 до 
3. Полученные результаты вводятся в специальный калькулятор 
на базе Microsoft Excel. Индекс Lémann рассчитывается по следу-
ющей формуле:
количество сегментов с каждым осложнением × коэффициент 

осложнения × органный коэффициент
Значение индекса Lémann не коррелирует с активностью за-

болевания. Исследователи полагают, что при дальнейшей успеш-
ной валидации и высокой чувствительности к динамике показате-
лей, данный индекс может быть использован в оценке течения БК 
и эффективности лечения [29]. 

Каждый из рассмотренных индексов, используемых для 
оценки активности БК, обладает как преимуществами, так и недо-
статками.  Существуют исследования, демонстрирующие неточно-
сти или несоответствия в результатах, полученных с их помощью 
[30]. 

На сегодня MaRIA считается наиболее изученным показате-
лем, подтверждён патологоанатомическими исследованиями, и, 
хотя он оценивает не всю тонкую кишку, в настоящее время рас-
сматривается в качестве эталонного показателя. Индекс Clermont, 
хотя и недостаточно изучен, показывает многообещающие ре-
зультаты. Его особенность заключается в том, что он не требует 
обязательного внутривенного введения контрастного вещества. 
Clermont демонстрирует высокую корреляцию с MaRIA из-за сход-
ства используемых параметров. Однако он не подтверждён пато-
логоанатомическими исследованиями и также не оценивает всю 

transmural histopathological scoring of acute inflammation (AIS) 
was performed at all locations (score 0-13). The analysis of the 
results indicated that mural thickness and the T2 signal were the 
best predictors of AIS. Based on these findings, a corresponding 
Crohn’s disease MRI index (CDMI) was developed by correlating 
findings on MR enterography with transmural histopathology at 
the time of elective small bowel surgical resection in CD patients. 
CDMI is calculated using the following formula: 

CDMI=1.79+1.34×mural thickness+0.94×mural T2 score
In 2014, the Magnetic Resonance Enterography Global Score 

(MEGS) was developed based on the CDMI. Calculating the global 
MEGS score is significantly more complicated than calculating the 
CDMI. It requires summing segmental MEGS scores for each of 
the nine gastrointestinal segments (jejunum, ileum, terminal ile-
um, cecum, ascending, transverse, descending, sigmoid, and rec-
tum). The results indicated that the MEGS significantly correlates 
with levels of fecal calprotectin and C-reactive protein [27, 28]. 
Table 1 displays the MRI parameters used to calculate the CDMI 
and MEGS inflammation activity scores (adapted from Rozendorn 
et al, 2018 [28]) 

The Lemann index (LI), developed in 2011, is a unique tool 
for assessing cumulative bowel damage in CD. Unlike other indi-
ces that focus on disease activity and inflammation, the Lemann 
index explicitly evaluates the extent of structural damage to the 
intestines [29]. When applying the LI analysis, the digestive tract 
was divided into four organs and subsequently into segments: 
upper tract (esophagus, stomach, duodenum), small bowel – 20 
segments, colon/rectum – 6 segments, anus – 1 segment. The LI 
is assessed based on the following three visible features: strictur-
ing lesions, penetrating lesions, and the history of surgery. For 
each element, grading is performed on a scale of 0 (none) to 3 
using endoscopic methods, CT scans, and MRI. Lemann's calcula-
tion is as follows: 

number of segments with each complication×complication 
coefficient×organ coefficient

A Microsoft Excel-based calculator can be created to auto-
mate this calculation, allowing users to input the relevant data 
and obtain the LI score. The Lemann index value does not cor-
relate with disease activity. With further validation and increased 
sensitivity to the dynamics of various indicators, this index could 
be used to assess the progression of CD and the effectiveness of 
treatment [29]. 

Table 2 shows the severity grades proposed for small bowel 
stricturing or penetrating lesions and surgery or other interven-
tional procedures (adapted from Pariente et al, 2010 [29])

Each index used to assess CD activity has advantages and 
disadvantages. Studies show inaccuracies or discrepancies in the 
results obtained [30].

Currently, MaRIA is regarded as the most extensively studied 
index, supported by pathological studies. Although it does not as-
sess the entire small intestine, it is considered a reference index. 
The Clermont index, while not as thoroughly researched, shows 
promising results. Its unique feature is that it does not require 
the mandatory intravenous administration of a contrast agent. 
The Clermont index demonstrates a strong correlation with Ma-
RIA due to the similarity of the parameters used; however, it has 
not been validated through pathological studies, and also does 
not evaluate the entire small intestine. The CDMI index is the sim-
plest of the indices, requiring only two indicators, and validated 
histologically. However, like the others, it does not evaluate the 
entire small intestine. In contrast, the MEGS scale assesses the 
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тонкую кишку. Индекс CDMI является наиболее простым, требуя 
всего двух показателей и подтверждённый гистологически. Тем не 
менее, он также не оценивает тонкую кишку на всём протяжении. 
Шкала MEGS, в отличие от предыдущих, оценивает весь желудоч-
но-кишечный тракт, а также учитывает внекишечные поражения. 
Однако у неё отсутствует патологоанатомическая валидация, хотя 
она показала хорошую корреляцию с маркёрами воспаления – 
фекальным кальпротектином и С-реактивным белком. Индекс 

Таблица 1 Показатели МРТ для расчёта индексов 
CDMI и MEGS (адаптировано из [28])

Показатель
Parameter

Степень выраженности
Range

Балл
Grade

Толщина стенки кишки
Thickness of the intestinal wall

Менее 3 мм/<3 mm 0

От 3 мм до 5 мм/3-5 mm 1
От 5 до 7 мм/5-7 mm 2
Более 7 мм/>7 mm 3

Т2-сигнал от стенки кишки
Mural T2 signal

Соответствует нормальной стенке кишки
Equivalent to the normal bowel wall

0

Стенка выглядит тёмно-серой на Т2-ВИ FatSat
The bowel wall appears dark grey on fat-saturated images

1

Стенка выглядит светло-серой на Т2-ВИ FatSat
The bowel wall appears light grey on fat-saturated images

2

Стенка с высоким сигналом, по характеру близко к содержимому просвета 
кишки
The bowel wall contains areas of white high signal approaching that of luminal 
content

3

Сигнал от брыжейки 
Perimural T2 signal

Соответствует нормальной брыжейке
Equivalent to normal mesentery 0

Повышенный сигнал от брыжейки, но нет жидкостного скопления
Increase in mesenteric signal but no fluid

1

Минимальное скопление жидкости до 2 мм
Small fluid rim (≤2 mm)

2

Значительное скопление жидкости больше 2 мм
Large fluid rim (>2 mm)

3

Интенсивность накопления 
контраста стенкой кишки
T1 enhancement

Соответствует нормальной стенке кишки
Equivalent to the normal bowel wall 0

Накопление больше, чем в стенке нормальной кишки, но значительно 
ниже, чем в близлежащих сосудах
Bowel wall signal greater than normal small bowel but significantly less than 
nearby vascular structures

1

Накопление контраста больше, чем в стенке нормальной кишки, но 
несколько меньше, чем в близлежащих сосудах
Bowel wall signal increased but somewhat less than the nearby vascular 
structures

2

Накопление контраста близко по сигналу близлежащих сосудов
Bowel wall signal approaches that of nearby vascular structures

3

Тип накопления контраста стенкой 
кишки
Mural enhancement pattern

Накопления нет или однородное накопление
N/A or homogeneous

0

Накопление слизистым слоем кишки
Mucosal

1

Многослойное накопление контраста
Layered

2

Имеется ли сглаженность гаустрации
Haustral loss

Не имеется
None

0

Меньше трети сегмента
<1/3 segment

1

От 1/3 до 2/3 сегмента
1/3-2/3 segment

2

Table 1 MRI indicators for calculating CDMI and MEGS 
indices (adapted from Rozendorn et al, 2018 [28])

entire gastrointestinal tract and also considers extraintestinal le-
sions. Although it lacks pathological validation, it shows a good 
correlation with inflammation markers such as fecal calprotectin 
and C-reactive protein. Similar to the MEGS scale, the Lemann 
index evaluates the entire gastrointestinal tract and is confirmed 
by the correspondence of pathology detected through endoscop-
ic methods, CT, and MRI. This index is not influenced by disease 
activity; however, its complexity arises from the requirement for 
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Таблица 2 Шкала оценки тяжести БК, основанная на осложнениях 
и хирургическом анамнезе (индекс Lémann) (адаптировано из [29])

Степень
Grade

Тип поражения/Type of lesions

Структурирующие поражения
Stricturing lesions

Свищи и абсцессы
Penetrating lesions

Хирургические 
вмешательства

Surgical interventions
0 Нет/Normal Нет/Normal Нет/Normal

1

Толщина стенки <3 мм и/или 
сегментарное утолщение без 

пристеночной дилатации 
Wall thickening <3 mm and/or 

segmental enhancement without 
prestenotic dilatation

- -

2

Толщина стенки кишки ≥3 мм и/
или нарушение стратификации 

мышечного слоя без 
пристеночной дилатации

Wall thickening ≥3 mm and/
or mural stratification without 

prestenotic dilatation

Глубокие трансмуральные 
изъязвления

Deep transmural ulceration

Обходной анастомоз или 
стриктуропластика

Bypass diversion or strictureplasty

3
Стриктура с престенотической 

дилатацией
Stricture with prestenotic dilatation

Абсцесс или любой тип 
свища

Abscess or any type of fistula

Резекция
Resection 

Коэффициенты для расчёта индекса Lémann
Coefficients for calculating the LI

Орган
Organ

Осложнение
Complication

Степень
Grade of 

complication

Коэффициент 
сложности

Complication 
coefficient

Органный 
коэффициент

Organ 
coefficient

Примечания
Notes 

Верхние отделы ЖКТ 
(пищевод, 
желудок, 
двенадцатиперстная 
кишка)
Upper tract
(esophagus, stomach, 
duodenum)

Стриктура
Stricture

2 3.5

2.0

Стриктуры 1-й 
степени; свищи 1-й и 

2-й степени не 
включаются в оценку

Grade 1 strictures, 
and grade 1 and

grade 2 penetrating 
are omitted in the 

evaluation

Стриктура
Stricture

3 3.5

Свищи      
Penetrating 

3 2.0

Тонкая кишка (20 
сегментов по 20 см)
Small bowel
(20 segments of 20 
cm)

Стриктура/Stricture 1 1.0

5.0

Свищи 1-й степени не 
включены в оценку
Grade 1 penetrating 

complications are
not included in the 

evaluation

Стриктура/Stricture 2 2.5

Стриктура/Stricture 3 5.0

Свищи/Penetrating 2 1.5

Свищи/Penetrating 3 4.0

Толстая и прямая 
кишка
Colon and rectum

Стриктура/Stricture 2 2.0

3.5

Стриктуры 1-й 
степе ни не включены 

в оценку 
Grade 1 strictures 
are omitted in the 

evaluation

Стриктура/Stricture 3 5.5

Свищи/Penetrating 1 1.0

Свищи/Penetrating 2 2.5

Свищи      
Penetrating 

3 4.5

Анальный канал
Anus

Стриктура
Stricture

2 1.5

3.5

Стриктуры 1-й 
степени, свищи 1-й и 

2-й степени не 
включаются в оценку

Grade 1 strictures, 
and grade 1 and

grade 2 penetrating 
are omitted in the 

evaluation

Стриктура
Stricture

3 3.5

Свищи      
Penetrating 

2 2.5

Свищи      
Penetrating 

3 3.5

Table 2 Scoring system of the LI, adapted from Pariente et al, 2010 [29]
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several types of examinations, including gastroscopy, colonosco-
py, CT scans, and MRI scans [30].

MR enterography is an expensive examination method that 
requires a longer scanning time. However, it stands out among 
other diagnostic imaging techniques due to its significant advan-
tages, particularly the absence of ionizing radiation exposure to 
the patients. These features make it a preferable choice for as-
sessing disease progression, especially in children and young 
adults. This diagnostic method yields higher-quality images and 
more reliably reveals ulcerative defects and fistulas, including 
those that are extensive and difficult to detect. Additionally, MRI 
is the only imaging technique that can accurately identify peri-
anal complications and describe fistulas, which aids physicians in 
preoperative planning [31].

It is essential to note that MR enterography is a valuable 
tool for evaluating the success of therapy in patients with CD, as it 
accurately assesses ulcer healing. Additionally, findings from oth-
er studies support the correlation between the global MaRIA and 
MEGS indices and the clinical indicators of CD activity [32-34].

Conclusion
Radiological methods for examining the intestinal tract are 

crucial for diagnosing CD. It is challenging to definitively claim 
that one method is superior to another, as each imaging tech-
nique has its advantages and disadvantages. However, there is 
a growing interest in using MRI for intestinal imaging, primarily 
because it does not involve ionizing radiation exposure to the 
patients and provides high-quality images. It is also essential to 
highlight the development of various indices for assessing dis-
ease activity based on MR enterography data. While these indices 
have demonstrated both strengths and weaknesses, none have 
been universally accepted as standard research methods for diag-
nosing CD. Therefore, further research is needed to enhance the 
various radiation diagnostic techniques for CВ and to establish 
widely accepted indices for evaluating disease activity based on 
these methods.

Lémann, подобно MEGS, оценивает весь желудочно-кишечный 
тракт и подтверждён соответствием патологии, выявленной эн-
доскопическими методами, КТ и МРТ. Этот индекс не зависит от 
активности заболевания. Однако он относится к достаточно слож-
ной методике из-за необходимости использования нескольких 
видов исследования (гастроскопия, колоноскопия, КТ, МРТ) [30].

МР-энтерография является дорогостоящим методом иссле-
дования, требующим более длительного времени сканирования. 
Тем не менее, этот вид диагностической визуализации выделя-
ется среди других методов, благодаря своим неоспоримым пре-
имуществам, прежде всего, за счёт отсутствия ионизирующего 
излучения, что делает его более предпочтительным для оценки 
динамики заболевания, а также у детей и лиц молодого возрас-
та. Этот метод диагностики обеспечивает более чёткую контраст-
ность полученных изображений, достовернее выявляет язвенные 
дефекты, свищевые ходы, в том числе протяжённые. Кроме того, 
только с помощью МРТ возможно определить перианальные ос-
ложнения и дать точную характеристику свищевых ходов, что по-
могает лечащим врачам в предоперационном планировании [31].

Следует подчеркнуть, что МР-энтерография представляет 
собой ценный инструмент для оценки эффективности терапии 
у пациентов с БК, поскольку демонстрирует высокую точность 
в определении заживления язв. Более того, результаты другие 
исследования подтверждают корреляционную связь между гло-
бальными индексами MaRIA и MEGS и клиническими показателя-
ми активности БК [32-34]. 

Заключение
Лучевые методы исследования кишечного тракта играют 

ключевую роль в диагностике БК. Нельзя однозначно заявить о 
безусловном преимуществе одного метода и полном отрицании 
другого. Все вышеперечисленные виды визуализации имеют как 
свои достоинства, так и недостатки. Однако, всё больше меди-
цинское сообщество проявляет интерес к МРТ кишечника, ввиду 
отсутствия ионизирующего излучения, высокого уровня качества 
получаемых изображений. Отдельно стоит отметить о разработ-
ках различных индексов оценки активности по данным МР-энте-
рографии, которые показали, как сильные, так и слабые стороны, 
но пока ни один из индексов единогласно не принят в стандарты 
исследования при диагностике БК. В связи с вышеизложенным, 
представляется необходимость в продолжении исследований в 
области усовершенствования различных видов лучевой диагно-
стики при БК и разработок общепринятых индексов оценки актив-
ности заболевания, основанных на этих методах. 
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ОСТЕОИНДУКТИВНЫЕ И ПРОТИВОМИКРОБНЫЕ НАНОРАЗМЕРНЫЕ 
ПОКРЫТИЯ ДЕНТАЛЬНЫХ ИМПЛАНТАТОВ
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1 Кафедра пародонтологии, Тверской государственный медицинский университет, Тверь, Российская Федерация
2 Кафедра стоматологии, Тверской государственный медицинский университет, Тверь, Российская Федерация
3 Кафедра стоматологии общей практики Медицинского института, Белгородский государственный национальный исследовательский университет, 
Белгород, Российская Федерация
4 Лечебный факультет, Тверской государственный медицинский университет, Тверь, Российская Федерация 

В связи с увеличением общего числа устанавливаемых имплантатов, растёт и процент их утрат, вследствие воспалительных осложнений – пе-
риимплантита и периимплантного мукозита. Для повышения прогнозируемости лечения и активации биологических процессов, ответствен-
ных за интеграцию имплантата, разрабатываются дентальные имплантаты с модифицированными поверхностями. Основные векторы раз-
вития имплантологии направлены, с одной стороны, на создание технологий, обеспечивающих высокое химическое сродство биологически 
инертного титанового имплантата с окружающими тканями (например, создание особого микрорельефа или внедрение биологически ак-
тивных сигнальных молекул: аминокислот, пептидов, нуклеотидов). С другой стороны, разрабатываются покрытия, основной целью которых 
становится воспрепятствование жизнедеятельности патогенных микроорганизмов и предотвращение образования микробных биоплёнок. 
Это достигается, в том числе, за счёт биоцидных свойств наноразмерных частиц металлов и органических соединений: хитозана и графена. 
В настоящем обзоре литературы использовано 67 статей на английском языке, опубликованных в период с 2018 по 2024 год, размещённых на 
платформах PubMed и Cochrane и посвящённых вопросам создания биологически активных дентальных имплантатов. Из них 7 представляли 
собой обзоры литературы и мета-анализы, 60 – оригинальные клинико-лабораторные исследования. 
Ключевые слова: дентальная имплантация, нанотехнологии, биокерамика, графен, костные морфогенетические белки, генная 
инженерия.
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The increase in the total number of dental implants installed has led to a rise in the percentage of losses due to inflammatory complications, 
such as peri-implantitis and peri-implant mucositis. To enhance the predictability of treatment and stimulate the biological processes responsible 
for implant integration, researchers are developing dental implants with modified surfaces. The primary focus of advancing implantology involves 
creating technologies that ensure high biocompatibility between bioinert titanium implants and the surrounding tissues. This goal can be achieved, 
for example, by designing a particular surface microrelief or by incorporating biologically active signaling molecules such as amino acids, peptides, and 
nucleotides. Additionally, researchers are developing coatings that aim to inhibit the activity of pathogenic microorganisms and prevent the formation 
of microbial biofilms. This aim is often accomplished through the biocidal properties of nanoparticles derived from metals and organic compounds, 
including chitosan and graphene.
This literature review analyzed 67 English-language articles published between 2018 and 2024, sourced from the PubMed and Cochrane platforms. 
Among these, 7 were literature reviews and meta-analyses, while 60 were original clinical laboratory studies.
Keywords: Dental implantation, nanotechnology, bioceramics, graphene, bone morphogenetic proteins, genetic engineering.
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Введение
В последние годы для ортопедической реабилитации паци-

ентов с частичной и полной потерей зубов всё чаще используют 
искусственные опоры. Перечень абсолютных и относительных 
противопоказаний для дентальной имплантации сужается, и к 
этому методу лечения прибегают во всё большем числе клиниче-
ских случаев. Опубликованный в 2020 году масштабный система-
тический обзор результатов имплантологического лечения более 
1000 пациентов, показал, что от 4,7 до 13,7% установленных ден-
тальных имплантатов дезинтегрируются вследствие инфекцион-
ных осложнений в течение первых 40 месяцев после операции 
[1, 2]. Жалобы на воспалительные явления в слизистой оболочке, 
не сопровождающиеся потерей имплантата (периимплантный 
мукозит), предъявляют до 38% пациентов [3]. В тех случаях, ког-
да имплантат устанавливается в зону, где ранее располагался зуб, 
удалённый по поводу хронического апикального периодонтита, 
риск дезинтеграции достигает 50,41% (в пересчёте на общее ко-
личество имплантатов, установленных в подобных клинических 
ситуациях) [4]. При одномоментной имплантации он дополни-
тельно возрастает [5, 6]. Таким образом, улучшение долгосрочных 
прогнозов дентальной имплантации представляется своевремен-
ной задачей. Основными направлениями исследований в этой 
области являются разработка и внедрение протекторных антибак-
териальных компонентов, препятствующих развитию микробных 
биоплёнок на поверхности имплантата, а также создание остео-
индуктивных покрытий, способствующих его более эффективной 
интеграции (табл.).

Остеоиндуктивные покрытия 
дентальных имплантатов
Технологии создания благоприятной геометрии 
поверхности имплантата
Активно ведётся разработка имплантатов с такой топогра-

фией, которая способствовала бы интеграции мягких и твёрдых 
тканей. Исследования показали, что особенности рельефа им-
плантата, такие как диаметр пор и межпоровое пространство, 
преобразуются клеткой в конкретные биохимические сигналы, 
влияющие на степень экспрессии отдельных генов: в первую оче-
редь, компонентов актинового цитоскелета, щёлочной фосфата-
зы, остеокальцина и остеопонтина [7, 8]. В зависимости от состава 
электролитов и условий реакции – величины приложенного на-
пряжения, межэлектродного расстояния – методами электрохи-
мического анодирования может быть достигнута различная гео-
метрия поверхности имплантата. Так, если процесс проходит при 

Introduction
In recent years, dental implants have increasingly been 

used for the orthopedic rehabilitation of patients with partial or 
complete tooth loss. The list of absolute and relative contraindi-
cations for dental implantation is narrowing, and this treatment 
method is being employed in an increasing number of clinical cas-
es. A large-scale systematic review of implant treatment results 
published in 2020, involving more than 1000 patients, indicated 
that between 4.7% and 13.7% of installed dental implants disin-
tegrate due to infectious complications within the first 40 months 
following surgery [1, 2]. Up to 38% of patients report inflammato-
ry phenomena in the mucous membrane without implant loss, a 
condition known as peri-implant mucositis [3]. In cases where an 
implant is placed in a tooth extraction site due to chronic apical 
periodontitis, the risk of disintegration is 50.41%, based on the 
total number of implants placed in similar clinical situations [4]. 
With single-stage implantation, this risk increases further [5, 6]. 
Therefore, enhancing the long-term prognosis of dental implan-
tation is a pressing task. Key research areas in this field focus on 
developing and implementing protective antibacterial compo-
nents that prevent microbial biofilms from forming on the surface 
of implants. Additionally, there is an emphasis on creating oste-
oinductive coatings that enhance the integration of the implants 
(See the Table for details).

Osteoinductive coatings for dental 
implants
Dental implant surface modification technologies 
Currently, there is active development of implants designed 

with topographical features that enhance the dental implant inte-
gration into the soft and hard tissues in the oral cavity. Research 
has shown that the relief features of implants, such as pore diam-
eter and the space between pores, can be interpreted by cells as 
specific biochemical signals. These signals influence the expres-
sion levels of individual genes, particularly those related to the 
actin cytoskeleton, alkaline phosphatase, osteocalcin, and osteo-
pontin [7, 8]. Electrochemical anodizing can create various geom-
etries on implants by adjusting the electrolyte composition and 
reaction conditions during the process. The conditions affecting 
anodizing include the applied voltage and the distance between 
the electrodes. For instance, when anodizing occurs at a volt-
age of 60 V with a low water content in the electrolytic solution, 
pores with a diameter of 52 nm form on the smooth titanium sur-
face. In contrast, when the voltage is decreased to 30 V, and the 
water content is high, a rough network of cells measuring 77×47 

Таблица  Основные векторы создания биологически 
активных дентальных имплантатов 

Биологически активные покрытия дентальных имплантатов
Bioactive coatings for dental implants

Остеоиндуктивные покрытия
Osteoinductive coatings

Антибактериальные покрытия
Antibacterial coatings

Имплантаты с поверхностной наногеометрией
Nanoscale surface modification of implants

Покрытия, содержащие наночастицы серебра, золота и других 
металлов

Coatings containing nanoparticles of silver, gold, and other metals
Покрытия, содержащие соединения кальция, фосфора; 

биостеклокерамические покрытия
Calcium phosphate/Bioglass composite coatings

Покрытия на основе хитозана
Chitosan-based coating of implants

ППокрытия, содержащие костные белки, РНК и ДНК
Coatings containing bone proteins, RNA, and DNA

Покрытия на основе графена
Graphene-based coating of implants

Table The primary methods for creating biologically 
active dental implants
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напряжении 60 В и низком содержании воды в электролитической 
жидкости, на гладкой поверхности титана образуются поры диа-
метром 52 нм, в то время как при напряжении 30 В и высоком 
содержании воды формируется шероховатая сеть с диаметром 
ячейки 77×47 нм, напоминающая микроскопическую структуру 
трабекулярной кости [9]. При проведении конфокальной микро-
скопии получаемых in vivo гистопрепаратов можно заметить, что 
клетки, адгезия которых произошла на наноструктурированную 
поверхность, ориентированы более упорядоченно, а клетки на 
образцах титана с порами малого диаметра, расположенными 
далеко друг от друга, демонстрируют хаотичное расположение 
актиновых волокон [10]. 

Современные технологии позволяют регулировать и ре-
льеф имплантатов, сделанных из диоксида циркония. Ещё в 2005 
году, на заре развития CAD-CAM технологий, было показано, что 
«крутящий момент» более грубо обработанных циркониевых им-
плантатов был значительно больше, чем у образцов, имеющих 
гладкий рельеф [11]. Однако в 2017 году группа исследователей 
на основании изучения гистологических срезов, полученных на 
CCD камеру и проанализированных с помощью программного 
обеспечения «Olympus Soft Imaging System» (Olympus Soft Imaging 
System GmbH, Muenster, Germany), показала, что увеличение пло-
щади контакта имплантата с костью, в случае придания шерохова-
тости диоксиду циркония с помощью пескоструйной обработки, 
не было статистически значимым [12]. Возможно, имеет значение 
метод, с помощью которого достигается структурирование по-
верхности изделия: в отдельных публикациях отмечаются пози-
тивные наблюдения за «поведением» циркониевых имплантатов, 
подвергнутых воздействию волоконного лазера [13]. 

Известны технологии кислотного и щёлочного травления 
поверхности циркония, с применением плавиковой кислоты и 
гидроксидов калия и натрия [14, 15]. Некоторые исследователи 
сообщают о том, что предварительное облучение циркониевого 
имплантата УФ-светом также положительно влияет на процесс его 
интеграции [16]. Исследовательская группа создала циркониевые 
имплантаты с помощью аддитивного производства – трёхмерной 
печати [17]. Это позволило создать имплантаты с заранее «запро-
граммированной» уникальной геометрией поверхности. Поверх-
ностные поры, которые в предыдущих поколениях экспериментов 
с применением анодного окисления и кислотного травления не 
имели определённой и предсказуемой направленности [18], бла-
годаря струйной технологии печати приобрели строгое простран-
ственное расположение.

Покрытия из соединений кальция, фосфора и 
биостеклокерамики
Для прогнозируемой остеоинтеграции дентального имплан-

тата важно благоприятное ионное микроокружение. Наиболее 
изучены на данный момент препараты и материалы, содержащие 
производные кальция и фосфора – основных неорганических ком-
понентов костной ткани. Так, по данным молекулярно-генетиче-
ского (ПЦР в реальном времени) и иммуноферментного (ELISA) 
анализа, при контакте преостеобластов с ионами кальция активи-
руется сигнальная система интегринов и киназ, способствующих 
клеточной адгезии [19]. С целью улучшения остеоинтеграции по-
верхность имплантатов может быть модифицирована с помощью 
покрытий из фосфата кальция и наногидроксиапатита [20, 21]. 

После трёхнедельного культивирования преостеобластов на 
подобных образцах полученные клетки фиксировались и окраши-
вались ализариновым красным – красителем, образующим хе-
латные комплексы с ионами двухвалентных металлов. При этом 

nm forms, resembling the microscopic structure of trabecular 
bone [9]. Confocal microscopy of the obtained in vivo histologi-
cal preparations reveals that cells adhering to the nanostructured 
surface are arranged in a more orderly fashion. In contrast, cells 
on titanium samples with small-diameter pores positioned far 
apart exhibit a chaotic arrangement of actin fibers [10]. 

Modern technologies have facilitated the transformation 
of implant relief made from zirconium dioxide. As early as 2005, 
during the initial development of CAD-CAM technology, it was 
demonstrated that the fracture resistance of more coarsely pro-
cessed zirconium implants was significantly greater than that of 
samples with a smooth surface [11]. In 2017, a research group 
conducted a study using histological sections captured with a CCD 
camera and analyzed with Olympus Soft Imaging System soft-
ware (Olympus Soft Imaging System GmbH, Muenster, Germa-
ny). The study found that the positive effect of surface roughness 
on bone-to-implant contact (BIC) was not statistically significant 
[12]. It may be that the method used to structure the product's 
surface is critical, as some publications highlight the positive ef-
fect of fiber laser irradiation, which produces adequate surface 
roughening of zirconia ceramics to support osseointegration [13]. 

Acid and alkaline etching techniques are well-established 
methods for modifying the surface of zirconium. The use of hy-
drofluoric acid and solutions of potassium hydroxide and sodium 
hydroxide is widely recognized [14, 15]. Some researchers sug-
gest that a preliminary surface treatment of zirconia using short-
wave UV light may have a positive effect on the osseointegration 
of dental implants [16]. A research group has developed zirconia 
dental implants using additive manufacturing, specifically 3D 
printing [17]. This method allowed for the creation of implants 
with unique, pre-programmed surface geometries. In previous 
experiments using anodic oxidation and acid etching, the surface 
pores lacked specific and predictable orientations [18]. However, 
due to inkjet printing technology, they now exhibit a clearly de-
fined spatial arrangement. 

Coatings made of calcium, phosphorus, and bioglass 
ceramic compounds
A favorable ionic microenvironment is essential for the pre-

dictable osseointegration of dental implants. Currently, the most 
extensively studied are calcium phosphate-based biomaterials, 
which are the primary inorganic components of bone tissue. Mo-
lecular genetic analyses, including techniques such as real-time 
PCR and ELISA, demonstrate that when preosteoblasts are ex-
posed to calcium ions, a signaling pathway involving integrins 
and kinases is activated, which subsequently promotes cellular 
adhesion [19]. To enhance osseointegration, coatings of calcium 
phosphate and nanohydroxyapatite are used on implant surfaces 
[20, 21].

After three weeks of culturing preosteoblasts on similar 
samples, the cells were fixed and stained with alizarin red, a dye 
that forms chelate complexes with divalent metal ions. In this 
case, preosteoblasts that lacked extracellular calcium deposits 
appeared pink and predominated in the control group. In con-
trast, the mineralized cells were bright orange and covered near-
ly the entire surface of the experimental implants. Research has 
shown that the formerly common technique of thermally apply-
ing calcium phosphate results in unsatisfactory stability and weak 
coating strength. Consequently, the sol-gel method and wet pow-
der spraying method are now preferred [22].

Another promising biomaterial is bioactive glass, also known 
as ceramic polymer, which is a promising material composed of 
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преостеобласты без внеклеточных отложений кальция были розо-
выми и преобладали в контрольной группе, в то время как мине-
рализованные клетки имели ярко-оранжевый цвет и покрывали 
практически всю поверхность экспериментальных имплантатов. 
Исследования показали, что распространённая когда-то техноло-
гия термического нанесения фосфата кальция обеспечивает неу-
довлетворительную стабильность и слабую прочность покрытия, 
поэтому в настоящее время используются золь-гель-метод и ме-
тод влажного порошкового напыления [22]. 

Ещё одним перспективным материалом являются керамиче-
ские полимеры, известные как биоактивное стекло и содержащие 
оксиды кремния, фосфора, магния, кальция. В стоматологии его 
уже сейчас активно используют в качестве материалов для рестав-
рации зубов, создания пролонгированных реминерализующих 
агентов, силеров для постоянного пломбирования корневых кана-
лов [23]. В одном из исследований in vitro топографию поверхно-
сти и биологическую активность новых биоактивных имплантатов 
со «стеклянным» покрытием авторы изучали с помощью скани-
рующей электронной и атомно-силовой микроскопии, в т.ч. атом-
но-эмиссионной спектроскопии с индуктивно связанной плазмой. 
Топографически такое покрытие имело пористую структуру и при-
водило к пролонгированному высвобождению во внешнюю сре-
ду активных частиц кальция и фосфора [24]. 

Приёмы генной и белковой инженерии: РНК, ДНК и 
костные протеины
Не последнее место в перечне интересов компаний, за-

нимающихся разработкой дентальных имплантатов, занимают 
приёмы непосредственной регуляции работы различных звеньев 
белоксинтезирующих систем. Подобные исследования пока не-
многочисленны, т.к. находятся на фронтире медицинской науки. 
Одним из знаковых экспериментов в этом направлении стала 
работа группы исследователей, где было изучено клиническое 
применение малых интерферирующих РНК (миРНК) – небольших 
нуклеотидных последовательностей, обеспечивающих транс-
крипционный сайленсинг определённых генов. Авторы считают, 
что путём подавления синтеза лизосомальных протеиназ остео-
кластов можно добиться позитивной реакции со стороны костной 
ткани [25]. 

В эксперименте 2020 года тиолированные миРНК были на-
несены на поверхность титанового имплантата в составе мно-
гослойного покрытия на основе хитозана и желатина. Методом 
ПЦР в реальном времени было установлено, что выброс миРНК 
в буферный раствор имел пролонгированный характер и обеспе-
чивал значительное ингибирование трансляции генов катепси-
на. Исследование in vitro на аспирате крысиного костного мозга 
показало, что позиционирование функционализированного им-
плантата способствовало экспрессии как факторов остеогенеза – 
остеокальцина, щёлочной фосфатазы, фактора дифференцировки 
остеобластов – так и факторов ангиогенеза – фактора роста эндо-
телия, тромбоцитарного фактора роста и эндотелиальных кле-
ток-предшественниц [26]. 

Если РНК выполняет регуляторную и транспортную функции, 
то основным «эффекторным» звеном белкового метаболизма яв-
ляется другая кислота – дезоксирибонуклеиновая (ДНК). С одной 
стороны, молекула ДНК может служить каркасом, направляющим 
костный рост, поскольку содержит многочисленные фосфатные 
группы, которые могут связывать кальцийсодержащие соеди-
нения. Доказательством этой концепции может служить экспе-
римент, проведённый в Университете Цуруми (Япония). После 
предварительной обработки поверхности титана трезилхлори-

silicon, phosphorus, magnesium, and calcium oxides. In dentist-
ry, this material is actively used for dental restorations, the de-
velopment of long-lasting mineralizing agents, and as sealers for 
the permanent filling of root canals [23]. The surface topography 
and in vitro bioactivity of the new bioactive glass-coated implants 
were studied using scanning electron microscopy and energy-dis-
persive X-ray spectroscopy. The surface nanohardness and coat-
ing degradation were evaluated using atomic force microscopy 
and inductively coupled plasma atomic emission spectroscopy, 
respectively. The coating displayed a porous structure, which en-
hanced the prolonged release of active calcium phosphate parti-
cles into the surrounding environment [24].

Genetic and protein engineering techniques: RNA, 
DNA, and bone proteins
A significant area of interest for companies developing den-

tal implants is the direct regulation of various components in-
volved in protein synthesis. Research in this field is still limited, as 
it is at the forefront of medical science. A landmark study focused 
on the clinical application of small interfering RNA (siRNA), which 
are short sequences of nucleotides that induce the silencing of 
specific genes. The authors propose that inhibiting the produc-
tion of lysosomal proteinases in osteoclasts could lead to a favor-
able response from bone tissue [25]. 

In a 2020 experiment, researchers investigated the use of 
thiol-modified siRNA incorporated into a multilayer coating on 
titanium implants. The coating consisted of chitosan and gela-
tin, applied using a layer-by-layer technique. Real-time PCR re-
sults indicated that the release of siRNA into the buffer solution 
was prolonged, leading to a significant inhibition of cathepsin 
gene translation. In vitro studies using rat bone marrow aspirate 
demonstrated that positioning the functionalized implant en-
hanced the expression of osteogenesis factors – such as osteo-
calcin, alkaline phosphatase, and osteoblast differentiation factor 
– along with angiogenesis factors, including endothelial growth 
factor, platelet-derived growth factor, and endothelial progenitor 
cells [26]. 

While RNA plays crucial roles in regulatory and transport 
functions within the cell, it's DNA that acts as the primary tem-
plate for directing protein synthesis. The DNA molecule can serve 
as a scaffold to promote bone growth due to its numerous phos-
phate groups that have the ability to bind with calcium-contain-
ing compounds. An experiment conducted at Tsurumi University 
in Japan illustrates this concept. The researchers treated a titani-
um surface with cresyl chloride and protamine sulfate, following 
the method proposed by Sakurai T et al. (2016) [28]. The surface 
was then immersed in an anionic aqueous solution of either sin-
gle- or double-stranded DNA. After this exposure, the surface was 
placed in a simulated body fluid (SBF) solution, a tris buffer with 
pH and ionic concentration similar to the plasma of the blood. 
Apatite formation on either coating surface after immersion in 
SBF was evaluated using the quartz crystal microbalance. The re-
sults showed that the samples with a double-stranded DNA coat-
ing contributed to significantly earlier apatite formation [27].

Active DNA molecules on implant surfaces promote better 
integration by fostering biological interactions rather than purely 
chemical ones, potentially allowing for the expression of thera-
peutic proteins at the site. Methods like liposomes and non-viral 
vectors are being explored to enhance the stability of these DNA-
based systems. Special attention is being given to combinations 
that incorporate lyoprotectors [29]. Advancements in bone tissue 
engineering are crucial for the clinical application of gene tech-
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дом и протаминсульфатом (по методу, предложенному Sakurai T 
et al [28]) их погружали в анионные водные растворы одно- или 
двухцепочечной ДНК. После экспозиции образцов в SBF-растворе, 
близком по ионному составу к плазме крови человека, на квар-
цевых микровесах оценивали количество кальцийсодержащих 
комплексов, осевших на исследуемые поверхности. Оказалось, 
что именно в группе с «двуцепочечным» покрытием наблюдался 
более активный рост апатитов [27]. 

С другой стороны, присутствие на поверхности имплантата 
активных молекул ДНК может улучшать его интеграцию не «хими-
ческим», а «биологическим» путём: за счёт экспрессии терапев-
тически значимых белков в месте имплантации. Для повышения 
стабильности таких систем (например, липосом и невирусных 
векторов) предлагаются различные методы и, в первую очередь, 
комбинация с лиопротекторами [29]. Разработки в этой области – 
ключ к будущему применению генных технологий в практическом 
здравоохранении.

Интерес вызывает и клиническое применение аутогенных 
и синтетических белков костной ткани – особенно в аугментаци-
онных протоколах, часто сопровождающих операцию денталь-
ной имплантации. Так, костные морфогенетические белки (BMP), 
принадлежащие к суперсемейству морфогенетических сигналь-
ных белков-цитокинов, являются биологическими факторами, 
которые играют важнейшую роль в процессе остеогенеза путём 
регуляции дифференцировки костных мезенхимальных стволо-
вых клеток. BMP широко используются в качестве дополнения к 
костным алло- и ксенотрансплантатам [30]. Эксперименты пока-
зали, что из всего разнообразия BMP варианты «BMP-2» и «BMP-
7» оказались наиболее перспективными для индукции костного 
морфогенеза. 

В одном из исследований в пилотный образец синтетическо-
го остеопластического материала на основе фосфата кальция был 
включён именно BMP-2. Интересно, что процесс синтеза графта 
был неодинаков в разных экспериментальных группах: в первой 
группе белки адсорбировались непосредственно на поверхность 
гранул, во второй – через промежуточный слой гидроксиапатита, 
в третьей – вводились в их состав в ходе химической реакции кри-
сталлизации. В конечном итоге, именно образцы с «объёмным» 
инкорпорированием BMP-2 продемонстрировали наилучший ги-
стологический результат [31]. 

Разработчики аддитивных 3D-технологий также не остаются 
равнодушны к подобным свойствам. В 2022 году была предпри-
нята попытка модифицировать рекомбинантным белком BMP-2 
напечатанный на 3D-принтере поликапролактоновый композит-
ный костный каркас, а также собственно поверхность имплантата. 
Гистометрический и денситометрический анализ был проведён 
через 8 недель после установки имплантатов и наглядно проде-
монстрировал преимущества экспериментальных материалов 
для аугментации [32].   

Антимикробные покрытия дентальных 
имплантатов
Несмотря на важность «адекватных взаимоотношений» 

между имплантатом и окружающей костной тканью, ключевой 
причиной воспалительных осложнений, сопровождающихся де-
зинтеграцией, является патогенная микробная биолоплёнка, по 
видовому составу схожая с таковой при пародонтите [33]. Мо-
дификация поверхности имплантатов активными частицами и 
молекулами, обладающими биоцидными свойствами, – перспек-
тивный путь улучшения их интегративных свойств и профилакти-

nologies in healthcare, especially in dental implantation and bone 
regeneration. The use of autogenous and synthetic bone tissue 
proteins, particularly in augmentation procedures, is a significant 
aspect of this field. Bone morphogenetic proteins (BMPs) are part 
of a superfamily of signaling proteins and cytokines that are es-
sential for bone formation. They regulate the differentiation of 
bone mesenchymal stem cells, which is crucial for the process of 
osteogenesis. BMPs are commonly used as supplementary agents 
in bone allografts and xenografts [30]. Research indicates that 
among the various BMPs, BMP-2 and BMP-7 are the most effec-
tive for promoting bone formation. 

In one study, BMP-2 was incorporated into a synthetic os-
teoplastic material made from calcium phosphate. The process 
of graft synthesis varied across different experimental groups: in 
the first group, proteins were directly adsorbed onto the surface 
of the granules; in the second group, proteins were introduced 
through a hydroxyapatite intermediate layer; and in the third 
group, they were incorporated during a chemical crystallization 
reaction. Ultimately, the samples with "bulk" incorporation of 
BMP-2 showed the most favorable histological outcomes [31]. 

In 2022, researchers focused on improving 3D-printed poly-
caprolactone bone frameworks by incorporating the recombi-
nant BMP-2 protein into the implant's structure and surface. This 
composite material, along with its implant surface, demonstrated 
positive results in histometric and densitometric analyses con-
ducted eight weeks post-implantation, suggesting enhanced tis-
sue augmentation capabilities [32].

Antimicrobial coatings for dental 
implants
While the "fit" between an implant and the surrounding 

bone is essential, the main driver of inflammation (peri-implanti-
tis) and implant disintegration is the presence of a pathogenic mi-
crobial biofilm, with a bacterial composition similar to that seen 
in periodontitis, according to multiple sources [33]. Enhancing 
dental implant surfaces with biocidal particles and molecules can 
significantly improve integration and reduce the risk of peri-im-
plantitis and mucositis [34-36]. Techniques like electrolytic plas-
ma oxidation, magnetron sputtering, laser ablation, or scalable 
pyrolysis can be used to create micro- and nanostructured sur-
faces that incorporate these particles, including silver, tantalum, 
copper, and their oxides [37-40].

Antimicrobial coatings based on silver nanoparticles
One of the most accessible methods for creating an antimi-

crobial coating using silver nanoparticles is the classical chemical 
method. This process involves reducing silver nitrate in the pres-
ence of detergents. Additionally, new, environmentally friendly, 
and cost-effective methods for biological synthesis are being ac-
tively developed. For instance, one approach utilizes a technique 
for synthesizing silver nanoparticles using the fungus Fusarium 
semitectum. This fungus is known to produce enzymes capable 
of reducing metal cations, including those found in silver nitrate 
solutions, to form silver nanoparticles [41].  

Laboratory studies have confirmed the antimicrobial effec-
tiveness of these materials. When modified titanium disks are 
placed in a nutrient medium, they release up to 3.27±0.152 μg/l 
of silver ions over time, resulting in a significant biocidal effect 
against S. aureus [42]. Experimental titanium implants developed 
using this technology, when implanted in the jaws of Labrador 
dogs, showed increased bone formation, high bone mineral den-
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ки периимплантита и мукозита [34-36]. Путём электролитического 
плазменного окисления, магнитронного напыления, лазерной 
абляции или масштабируемого пиролиза микро- и нанострукту-
рированные поверхности могут быть импрегнированы различны-
ми видами частиц: серебра, тантала, меди и её оксидов [37-40].  

Противомикробные покрытия на основе наночастиц 
серебра
Одним из наиболее доступных способов создания антими-

кробного покрытия из наночастиц серебра остаётся «классиче-
ский» химический метод, подразумевающий восстановление 
нитрата серебра в присутствии детергентов. Активно развиваются 
и новые методы биологического синтеза – более экологически 
безопасные и дешёвые – например, способ получения частиц се-
ребра с помощью эндофитных грибов Fusarium semitectum, име-
ющих ферментные системы, восстанавливающие катионы метал-
лов, в том числе и в водном растворе нитрата серебра [41]. 

Антимикробная эффективность подобных материалов под-
тверждается в лабораторных исследованиях. Так, позиционирова-
ние на питательной среде модифицированных титановых дисков, 
пролонгировано выделяющих во внешнюю среду до 3,27±0,152 
мкг/л ионов серебра, обеспечило выраженное биоцидное дей-
ствие против S. aureus [42]. Cозданные по данной технологии экс-
периментальные титановые имплантаты, установленные в челю-
стях собак-лабрадоров, in vivo продемонстрировали повышенное 
образование костной ткани, высокую минеральную плотность 
кости и чёткий трабекулярный рисунок [43]. В другом исследова-
нии аналогичное покрытие делалось в шахте имплантата. После 
погружения собранных систем «имплантант-абатмент» в отвар 
декстрозы Сабуро, инкубации и последующей разборки было вы-
явлено статистически значимое ингибирование роста мицелия C. 
albicans в экспериментальной группе [44]. 

Подобные позитивные сообщения стоит воспринимать не 
только с энтузиазмом, но и с осторожностью. В литературе име-
ются данные о том, что высокие концентрации ионов серебра 
могут проявлять токсический эффект по отношению к окружаю-
щим тканям, индуцируя окислительный стресс [45, 46]. Найти ба-
ланс между антибактериальными свойствами и биологической 
совместимостью возможно при использовании гибридных мно-
гослойных покрытий [47, 48]. Наночастицы серебра включаются 
в полимерные плёнки на основе дофамина – его катехол- и ами-
ногруппы могут образовывать хелатные комплексы с металлами 
[49-51] – и в сердцевины комбинированных мезопористых нано-
частиц кремния [52]. Аналогом дофаминовых плёнок являются 
двумерные пленки из лизоцима [53] и покрытия из катехол-функ-
ционализированного хитозана, получаемого в ходе реакции эте-
рификации данного аминосахара [54]. В полимерную структуру 
хитозана включаются и другие ионы – так, цинксодержащие ча-
стицы в эксперименте придали титановому имплантату не только 
устойчивость к адгезии грамотрицательных микроорганизмов, но 
и коррозионную стойкость [55]. 

Противомикробные покрытия на основе хитозана
Хитозан является аминополисахаридом, получаемым из 

хитиновых панцирей членистоногих и обладающим биоцидной 
активностью широкого спектра [56]. Особый интерес к его при-
менению в практическом здравоохранении появился после пу-
бликации, в которой исследовательская группа предложила ис-
пользовать хитозановое покрытие для модификации полимерных 
венозных катетеров, с целью профилактики грибковой инфекции, 
провоцируемой Candida albicans, и успешно обосновала своё 

sity, and a distinct trabecular pattern in vivo [43]. In a separate 
study, a similar coating was applied to the shaft of the implant. 
After immersing the assembled implant-abutment units in a 
Candida albicans suspension and allowing them to incubate, re-
searchers observed a statistically significant inhibition of C. albi-
cans mycelial growth in the experimental group [44].  

Positive reports should be viewed with both enthusiasm 
and caution. Literature indicates that high concentrations of silver 
ions can have toxic effects on surrounding tissues, inducing oxi-
dative stress [45, 46]. Achieving a balance between antibacterial 
properties and biocompatibility is feasible with hybrid multilayer 
coatings [47, 48]. Silver nanoparticles can be incorporated into 
polymer films made from dopamine, a molecule containing cat-
echol and amine groups because these groups can form chelate 
complexes with metal ions [49-51]. Additionally, they are inte-
grated within the cores of mesoporous silica nanoparticles [52]. 
Analogous to dopamine films are two-dimensional films made 
from lysozyme [53]. It also includes coatings made from cate-
chol-functionalized chitosan (CatChit), which are produced during 
the esterification reaction of this amino sugar [54]. For example, 
zinc-containing particles incorporated into a chitosan matrix have 
been shown to enhance the resistance of titanium implants to 
bacterial adhesion, particularly from Gram-negative microorgan-
isms, while also increasing the implant's corrosion resistance [55].

Antimicrobial coatings based on chitosan
Chitosan is an amino polysaccharide derived from chitin, 

which is found in the exoskeletons of arthropods and exhibits a 
broad spectrum of biocidal activity [56]. There has been signifi-
cant interest in the practical applications of chitosan, particularly 
after a research group proposed using a chitosan coating to mod-
ify polymer venous catheters. This modification aims to prevent 
fungal infections caused by Candida albicans, and the group suc-
cessfully supported their proposal with experimental evidence 
[57]. Further studies have confirmed the effectiveness of chitosan 
as an antibacterial agent when combined with polyurethane 
scaffolds, including those used in artificial heart valves and thin 
films. These studies demonstrate that chitosan can inhibit both 
Gram-positive and Gram-negative bacteria [58, 59]. A laboratory 
study suggests that titanium implants coated with chitosan and 
gold nanoparticle hybrid complexes can promote dense bone 
formation, even in patients with a history of osteoporosis. This 
hybrid coating aims to enhance osseointegration, the process by 
which the implant integrates with the surrounding bone, by lever-
aging the properties of both chitosan and gold nanoparticles [60]. 
These findings may be beneficial when planning implant-sup-
ported prostheses for the elderly, as well as for postmenopausal 
women.

Antibacterial photodynamic therapy is a technique that utiliz-
es a photosensitizer, such as chitosan-indocyanine green, to stain 
an implant. When this stained implant is exposed to low-energy 
laser light of a specific wavelength, the photosensitizer's chromo-
phore groups induce chemical reactions that convert oxygen into 
its singlet state, which is lethal to bacteria. Photoactivated systems 
can effectively eliminate planktonic bacteria, but biofilms, with 
their complex, layered structure, pose a challenge for dye pene-
tration and inactivation. To address this, researchers have explored 
combining photoactivated dyes with ultrasound, which can en-
hance dye penetration into the biofilm matrix. Electron microscopy 
of biofilms treated with this combined approach shows deformed 
and dead cells from A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis, and P. 
intermedia, indicating successful inactivation [61].
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предложение экспериментально [57]. Позже были продолжены 
исследования хитозана на полиуретановых каркасах для искус-
ственных сердечных клапанов и тонких плёнках, и подтвержде-
на активность хитозана против как грамположительных, так и 
грамотрицательных бактерий [58, 59]. Лабораторное исследова-
ние показало, что титановые имплантаты, покрытые гибридным 
комплексом, включающем наночастицы хитозана и золота, даже 
у пациентов с остеопорозом в анамнезе, позволяют добиться фор-
мирования плотной кости [60]. Это может быть полезно при пла-
нировании протезирования с опорой на имплантаты у пожилых 
людей, а также у женщин постменопаузального периода. 

Интересна комбинация относительно недавно появившейся 
методики – фотосонодинамической противомикробной терапии 
(P-SACT) – с комплексным красителем «хитозан-индоцианиновый 
зелёный». Для реализации P-SACT-методики имплантат окраши-
вается фотосенситайзером и облучается низкоэнергетическим ла-
зером. В связи с наличием в молекулах красителей хромофорных 
групп, в присутствии света определённой длины волны индуци-
руются химические реакции, переводящие молекулы кислоро-
да окружающей среды в возбуждённое (синглетное) состояние, 
губительное для бактерий. Хотя планктонные формы бактерий 
уничтожаются фотоактивируемыми системами с высокой степе-
нью эффективности, сложная структура биоплёнки, включающая 
многочисленные слои бактериальных полимеров, не позволяет 
красителям достичь её внутренних слоёв. Для преодоления этого 
препятствия и было предложено дополнительное ультразвуковое 
воздействие. Электронные микрофотографии показали, что био-
плёнки, обработанные методом P-SACT в комбинации с новым 
красителем, состояли в основном из деформированных и мёрт-
вых клеток микроорганизмов видов A. actinomycetemcomitans, P. 
gingivalis и P. intermedia [61].

Одним из важных исследований потенциала хитозана для 
нужд дентальной имплантологии стало его изучение для созда-
ния специализированных ручных инструментов, используемых 
для очищения поверхности титана от микробных биоплёнок. В 
клиническом исследовании, включавшем 39 пациентов, оценива-
лась динамика индекса кровоточивости и глубины зондирования 
пародонтальных карманов [62]. 

Противомикробные покрытия на основе графена
Особые поверхностные свойства имплантатам придают 

покрытия из графена [63]. Антибактериальное действие этих на-
нопластин, по-видимому, обусловлено наличием у них острых 
краёв, способных «извлекать» фосфолипиды из липидного био-
слоя. Отсутствие функциональных групп на двумерной плоско-
сти, состоящей из одного слоя атомов углерода, дополнительно 
ингибирует адгезию клеток [64]. В эксперименте, проведённом 
на базе кафедры стоматологии университета Сапиенца в Риме, 
коллоидные суспензии наночастиц графена распыляли на тита-
новые диски. Затем диски инкубировали с культурой S. aureus и 
окрашивали кристаллическим фиолетовым. Для количественной 
оценки толщины биоплёнки проводилось элюирование и расчёт 
массы сорбированного красителя. По данным авторов, бактери-
альная обсеменённость экспериментальных образцов была на 
40% меньше, по сравнению с негативным контролем [65]. 

В 2023 году были опубликованы данные об испытаниях 
сложного комбинированного покрытия для титановых имплан-
татов, включающего оксид графена, фосфат серебра и хитозан 
[66]. В свою очередь, другие авторы изготовили титановую по-
верхность с оксидом графена и минерализованным коллагеном. 
Помимо антибактериальных свойств, это также усиливало силу 

Chitosan, a biocompatible and antimicrobial polysaccha-
ride, has potential applications in dental implantology, specifically 
in developing instruments for biofilm removal and assessing its 
impact on peri-implantitis treatment. A clinical study involving 
39 patients evaluated the effectiveness of chitosan-based instru-
ments in reducing bleeding index and probing depth in periodon-
tal pockets [62]. 

Antimicrobial implant graphene-based coatings
Graphene coatings can significantly enhance the surface 

properties of implants, making them more biocompatible and 
resistant to infection [63]. The antibacterial properties of these 
nanoplatelets are attributed to the carboxyl groups located at 
their edges, which can extract phospholipids from the lipid bilay-
er. Furthermore, the lack of functional groups on a two-dimen-
sional surface made up of a single layer of carbon atoms prevents 
cell adhesion [64]. In an experiment, researchers at Sapienza Uni-
versity's Department of Dentistry, Rome, Italy, investigated the 
antibacterial properties of graphene nanoparticles on titanium 
disks. They coated titanium disks with graphene suspensions and 
then exposed them to Staphylococcus aureus bacteria. The pres-
ence and extent of bacterial growth were assessed using a crystal 
violet staining method. To quantitatively evaluate the thickness 
of the biofilm, they performed elution and calculated the mass 
of the adsorbed dye. According to the authors, the bacterial con-
tamination of the experimental samples was 40% lower than that 
of the negative control [65]. 

In 2023, data were published on tests of a complex com-
bined coating for titanium implants, which included graphene 
oxide, silver phosphate, and chitosan [66]. Researchers have 
developed a titanium surface incorporating graphene oxide and 
mineralized collagen that exhibits enhanced antibacterial prop-
erties and improved cell attachment. This combination promotes 
stronger cell adhesion and a more organized cytoskeleton ar-
rangement, as evidenced by fluorescein diacetate staining and 
scanning electron microscopy, respectively [67].

Conclusion
This literature review aims to highlight promising areas of 

collaboration between fundamental disciplines and surgical den-
tistry, with a specific focus on periodontology. These interactions 
present numerous intriguing prospects that deserve attention. 
A key objective in the development of implantology is to create 
technologies that enhance the chemical affinity between biolog-
ically inert titanium implants and surrounding tissues. Achieving 
this transforms the implants from osteoneutral structures into 
osteoinductive ones. Additionally, there is a need to inhibit the 
activity of pathogenic microorganisms through the biocidal prop-
erties of nanosized particles derived from metals and organic 
compounds.

Advancements in synthetic bioorganic chemistry and nano-
technology are beginning to find practical applications. Medical 
science relies on effective interdisciplinary collaboration, which 
can lead to innovative treatment methods and improvements to 
existing ones. Only time will reveal how productive and commer-
cially viable this integration of specialized fundamental research 
into practical applications will be.
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клеточного прикрепления (что показало дальнейшее окрашива-
ние образцов флуоресцеиндиацетатом) и способствовало более 
упорядоченной организации цитоскелета (по данным сканирую-
щей электронной микроскопии) [67].

Заключение
В настоящем обзоре литературы предпринята попытка ос-

ветить наиболее перспективные направления коллабораций фун-
даментальных дисциплин с хирургической стоматологией и паро-
донтологией. Подобное взаимодействие открывает множество 
любопытных перспектив, на которые стоит обратить внимание. 
Основные векторы развития имплантологии направлены на со-
здание технологий, обеспечивающих высокое химическое срод-
ство биологически инертного титанового имплантата с окружаю-

щими тканями (по сути, превращающих его из остеонейтральной 
конструкции в остеоиндуктивную) и, с другой стороны, препят-
ствующих жизнедеятельности патогенных микроорганизмов за 
счёт биоцидных свойств наноразмерных частиц металлов и орга-
нических соединений. 

Передовые разработки в области синтетической биоорга-
нической химии и нанотехнологий уже сегодня могут найти при-
менение в прикладных областях. Медицинская наука остро ну-
ждается в эффективных междисциплинарных взаимодействиях, 
результатом которых могут стать как новые методы лечения, так 
и совершенствование уже существующих. Насколько продуктив-
ной и коммерчески успешной будет связь узкопрофильных фунда-
ментальных исследований в практическую деятельность покажет 
только время.
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ЛЕЧЕНИЕ ДЕТЕЙ С ПОВРЕЖДЕНИЯМИ ПИЩЕВОДА ЛИТИЕВЫМИ 
БАТАРЕЙКАМИ

В.Г. БАИРОВ¹, Э.С. САЛАХОВ²,³,⁴

1 Кафедра факультетской хирургии с клиникой, Национальный медицинский исследовательский центр им. В.А. Алмазова, Санкт-Петербург, Россий-
ская Федерация
2 Детская городская клиническая больница № 5 им. Н.Ф. Филатова, Санкт-Петербург, Российская Федерация
3 Кафедра детской хирургии, Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова, Санкт-Петербург, Российская Фе-
дерация
4 Кафедра хирургии и урологии им. проф. Б.И. Мирошникова, Санкт-Петербургский медико-социальный институт, Санкт-Петербург, Российская 
Федерация 

Цель исследования: оценка результатов лечения детей с повреждениями пищевода литиевыми батарейками. 
Материал и методы: в исследование включены 76 детей, поступивших в стационар с диагнозом «Инородное тело (литиевая батарейка) пи-
щевода», в период с 2007 года по 2023 гг. В зависимости от сроков поступления и удаления инородных тел, дети разделены на 4 группы: I груп-
па – 31 (41%) ребёнок, которому батарейка была удалена в сроки до 4 часов от момента проглатывания; II группа – 16 (21%,) детей, которым 
батарейка удалена в сроки от 4 до 8 часов от момента проглатывания; III группа – 10 (13%) детей, которым батарейка была удалена в сроки от 
8 до 12 часов от момента проглатывания и IV группа – 19 (25%) детей, у которых уточнить время проглатывания батарейки не представилось 
возможным, а после удаления инородного тела был выявлен глубокий ожог пищевода. В качестве методов диагностики использованы рент-
генография органов грудной и брюшной полости, шеи; контрастная рентгенография, фиброэзофагогастроскопия (ФЭГС). При необходимости 
проводилась компьютерная томография органов грудной и брюшной полости.
Результаты: при выявлении у детей глубокого поражения пищевода в виде фибринозно-некротического эзофагита, они госпитализировались 
в отделение реанимации и интенсивной терапии, где полностью была исключена энтеральная нагрузка, и они переводились на парентераль-
ное питание. В 14 случаях (18%) отмечены различные осложнения: пролежни пищевода – 4 (5%), перфорация пищевода без пищеводно-тра-
хеального или пищеводно-бронхиального свища – 4 (5%) и перфорация пищевода с формированием свища – 6 (8%). 
Заключение: дети, поступившие в поздние сроки после проглатывания литиевых батареек, впоследствии сталкиваются с тяжёлыми ослож-
нениями в виде перфорации пищевода и развития сообщения с дыхательными путями. Подходы к лечению таких больных представлены в 
малом количестве публикаций, и нет чётко сформированной лечебной тактики и рекомендаций.
Ключевые слова: ожог пищевода, перфорация пищевода, пищеводно-трахеальный свищ, пищеводно-бронхиальный свищ, эзофагостома, 
гастростома.

Для цитирования: Баиров ВГ, Салахов ЭС. Лечение детей с повреждениями пищевода литиевыми батарейками. Вестник Авиценны. 2025;27(2):463-
71. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-463-471

MANAGEMENT OF BUTTON BATTERY INJURIES OF THE ESOPHAGUS

V.G. BAIROV¹, E.S. SALAKHOV²,³,⁴
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Objective: To evaluate the results of the treatment of children with esophageal injuries caused by button battery ingestion. 
Methods: The study involved 76 children who were admitted to the Children's City Clinical Hospital № 5 named after N.F. Filatov in St. Petersburg, 
Russia, with a diagnosis of a button battery foreign body in the esophagus between 2007 and 2023. Based on the time that elapsed between admission 
and the removal of the foreign body, the children were divided into four groups: Group 1 – 31 children (41%) from whom the battery was removed 
within 4 hours of ingestion; Group 2 – 16 children (21%) from whom the battery was removed within 4 to 8 hours of ingestion; Group 3 – 10 children 
(13%) from whom the battery was removed within 8 to 12 hours of ingestion, and Group 4 – 19 children (25%) for whom the exact time of battery 
ingestion could not be determined. After the removal of the foreign body, a deep burn of the esophagus was detected in these cases. Various diagnostic 
methods were employed, including chest and abdominal X-ray, neck X-ray, contrast radiography, and upper endoscopy (EGD). If necessary, a computed 
tomography (CT) scan of the chest and abdomen was also performed.
Results: When acute necrotizing esophagitis, characterized by deep esophageal lesions, was detected in children, the patients were admitted to the 
intensive care unit. In these cases, enteral nutrition was discontinued entirely, and the children were transitioned to parenteral nutrition. Among 
the cases, complications were observed in 14 cases (18%): esophageal pressure necrosis with ulceration occurred in 4 cases (5%), esophageal 
perforation without the formation of tracheoesophageal or bronchoesophageal fistulas was noted in another 4 cases (5%), and esophageal perforation 
accompanied by fistula formation was identified in 6 cases (8%).
Conclusion: Children who are admitted late after button battery ingestion can develop severe complications, such as esophageal perforation and 
fistulous connections between the esophagus and the respiratory tract. Few publications address the treatment of these patients, and there are no 
clearly defined strategies or recommendations available.
Keywords: Esophageal burn, esophageal perforation, tracheoesophageal fistula, bronchoesophageal fistula, esophagostomy, gastrostomy.
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Введение
С каждым годом увеличивается число детей с инородными 

телами желудочно-кишечного тракта. Основной контингент – это 
дети до 3 лет, что связано с их желанием в этом возрасте попро-
бовать всё на вкус. В связи с развитием промышленности, меня-
ется этиология инородных тел, что требует более внимательного 
и тщательного сбора анамнеза и чётко отработанной схемы оказа-
ния помощи детям с этой проблемой [1, 2]. 

Наиболее частыми причинами повреждений являются хи-
мические ожоги пищевода, вследствие случайного проглатыва-
ния химических реагентов. Вторая причина – это проглатывание 
инородных тел [1-3]. Из инородных тел, дети чаще всего прогла-
тывают монеты, которые в большинстве своём безболезненно 
проходят через весь пищеварительный тракт, причём родители 
часто даже не знают о случившемся. С начала XXI века, в связи с 
развитием промышленности, в быту широко используются литие-
вые батарейки (рис. 1).  Невнимательность родителей, отсутствие 
их утилизации, и интерес детей попробовать батарейки на вкус 
могут привести к очень печальным последствиям, выражающим-
ся глубокими ожогами пищевода и желудка [3-5].   

Тяжесть поражения пищевода после удаления инородных 
тел (батареек) оценивается методом фиброэзофагогастроскопии 
(ФЭГС). Согласно классификации, широко используемой в детской 
практике и в отечественной литературе, химические ожоги пище-
вода разделяются на 3 степени:

• I степень – лёгкая: катаральный эзофагит; выражается в 
гиперемии, отёке, ранимости слизистой оболочки;

• II степень – средняя: выделяется как фибринозно-эро-
зивный эзофагит с более глубокими повреждениями 
слизистой оболочки и вовлечением подслизистого 
слоя; проявляется отёком, наличием фибринозных на-
летов;

• III степень – тяжёлая: характеризуется как язвенно-не-
кротический эзофагит, при этом подразумевается пора-
жение всей стенки органа вплоть до околопищеводной 
клетчатки [6].

Цель исследования
Оценка результатов лечения детей с повреждениями пище-

вода литиевыми батарейками. 

Материал и методы
За период с 2007 года по 2023 год в стационар обратилось 

1166 детей с диагнозом «Инородное тело пищевода». После про-
ведения рентгенографии и фиброэзофагоскопии у 873 (74,9%) 
было выявлено инородное тело в просвете желудочно-кишечного 

Introduction
Each year, there is an increasing number of children who 

accidentally swallow foreign objects that become lodged in their 
gastrointestinal tract. The majority of these cases involve children 
under the age of three, primarily due to their natural curiosity and 
tendency to explore by putting objects in their mouths. As the in-
dustry evolves, the types of foreign objects that children swallow 
are changing, underscoring the need for a more thorough and 
careful collection of medical histories, as well as a well-structured 
protocol for assisting children facing this issue [1, 2].

The most common causes of damage are chemical burns 
to the esophagus caused by accidental ingestion of chemical 
reagents. The second most common cause is the ingestion of 
foreign bodies [1-3]. Children most commonly swallow coins, 
and in most cases, these coins pass through the digestive tract 
unhindered, often without parents even realizing it has hap-
pened. However, since the beginning of the 21st century, the 
widespread use of button batteries in everyday items has raised 
concerns (Fig. 1). Parents' inattention, improper disposal of bat-
teries, and children's curiosity about tasting them can lead to 
serious consequences, including severe burns to the esophagus 
and stomach [3-5].

The most common button battery types are L (alkaline), S 
(silver-oxide), and C-type cells (lithium). The severity of esoph-
ageal damage following the removal of foreign bodies, such as 
button batteries, is evaluated using upper endoscopy (EGD). In 
pediatric practice and available literature, chemical burns of the 
esophagus are classified into three grades.

Grade 1 (superficial involvement): catarrhal esophagitis 
characterized by hyperemia, edema, and mucous membrane vul-
nerability;

Grade 2 (partial thickness involvement) is characterized by 
fibrinous-erosive esophagitis, which involves deeper damage to 

For citation:  Bairov VG, Salakhov ES. Lechenie detey s povrezhdeniyami pishchevoda litievymi batareykami [Management of button battery injuries of the 
esophagus]. Vestnik Avitsenny [Avicenna Bulletin]. 2025;27(2):463-71. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-463-471

Рис. 1 Извлечённые из пищевода батарейки
Fig. 1 Extracted button batteries from the esophagus
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the mucous membrane and the submucosal layer. This condition 
is manifested by edema and the presence of fibrinous plaques.

Grade 3 (full thickness involvement): characterized by ulcer-
ative necrotic esophagitis, indicating damage to the entire wall of 
the organ, extending to the periesophageal tissue [6].

Purpose of the study
Evaluating treatment outcomes in children with esophageal 

injuries caused by button battery ingestion, specifically lithium 
batteries.

Methods
Between 2007 and 2023, a total of 1,166 children were ad-

mitted to the children's city Clinical Hospital № 5 named after 
N.F. Filatov in St. Petersburg, Russia, with a diagnosis of a foreign 
body in the esophagus. Following X-ray and upper endoscopy, a 
foreign body was identified in the gastrointestinal tract of 873 
children (74.9%). Out of these, 293 children (25.1%) had a foreign 
body located in the esophagus (see Fig. 2). Among the children 
from whom a foreign body was removed from the esophagus, 76 
(25.9%) had ingested button batteries. These patients are the fo-
cus of this study.

Depending on the time of admission and removal of foreign 
bodies, children were divided into four groups:

• Group 1 – 31 (41%) children whose button batteries 
were removed within 4 hours from the moment of 
ingestion (including 12 (39%) children whose foreign 
body was removed within the first 2 hours, 10 (32%) – 
within the first 3 hours, and 9 (29%) – within 4 hours).

• Group 2 – 16 (21%) children whose button batteries 
were removed within 4 to 8 hours from the moment 
of ingestion (of which 9 (56%) children had button bat-
teries removed within 6 hours, 4 (25%) within 7 hours, 
and 3 (19%) within 8 hours).

• Group 3 – 10 (13%) children whose button batteries 
were removed within 8 to 12 hours from the moment of 
ingestion (of these, in 8 (80%) children, the battery was 
removed within 10 hours, in 2 (20%) within 12 hours).

• Group 4 – 19 (25%) children, for whom it was not pos-
sible to determine the time of battery ingestion, and 

Bairov VG et al Button battery injuries of the esophagus

тракта, из них в просвете пищевода – у 293 (25,1%) (рис. 2). Из всех 
детей, у которых инородное тело было удалено из пищевода – 76 
(25,9%) составили дети с проглоченными батарейками. Эти паци-
енты и составили материал настоящей работы. 

В зависимости от сроков поступления и удаления инородных 
тел, дети были разделены на 4 группы: 

• I группа – 31 (41%) ребёнок, которому батарейка была 
удалена в сроки до 4 часов от момента проглатывания 
(в том числе у 12 (39%) детей инородное тело удалено в 
первые 2 часа, у 10 (32%) – в первые 3 часа и у 9 (29%) – в 
сроки до 4 часов).

• II группа – 16 (21%,) детей, которым батарейка удалена 
в сроки от 4 до 8 часов от момента проглатывания (из 
них у 9 (56%) детей батарейка удалена в сроки до 6 ча-
сов, у 4 (25%) – в сроки 7 часов и у 3 (19%) – в сроки до 
8 часов).     

• III группа – 10 (13%) детей, которым батарейка была уда-
лена в сроки от 8 до 12 часов от момента проглатывания 
(из них у 8 (80%) детей батарейка удалена в сроки до 10 
часов, у 2 (20%) – в сроки до 12 часов). 

• IV группа – 19 (25%) детей, у которых уточнить время 
проглатывания батарейки не представилось возмож-
ным, а после удаления инородного тела был выявлен 
глубокий ожог пищевода (из них до 16-18 часов ино-
родное тело в пищеводе находилось у 8 (42%) детей, у 
остальных сроки установить не удалось (рис. 3).

В качестве методов диагностики использованы рентгено-
графия органов грудной и брюшной полости, шеи; контрастная 
рентгенография, ФЭГС. При необходимости проводилась компью-
терная томография органов грудной и брюшной полости. Особая 
роль в исследовании отводилась ФЭГС, её результатам, срокам 
проведения. В связи с этим, после удаления инородных тел (бата-
реек), при выявлении ожога в виде фибринозно-некротического 
эзофагита контрольная диагностика проводилась не ранее 60 су-
ток по причине риска перфорации пищевода.

Законные представители (родители) пациентов, включённых 
в исследование, дали своё добровольное согласие на обработку 
данных своих детей.

Рис. 2 Обзорная рентгенография органов грудной клетки: 
в проекции нижней трети пищевода выявлено округлое 
инородное тело с «двойным контуром» (литиевая батарейка)
Fig. 2 Plain X-ray: An esophageal button battery foreign body was 
detected in the projection of the lower third of the esophagus. 
Anteroposterior view (double contour)

Рис. 3 Инородное тело (батарейка) пищевода; сроки нахождения 
в пищеводе неизвестны 
Fig. 3 Intraoperative endoscopic view of an esophageal button battery 
foreign body; the time of presence in the esophagus is unknown
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after removal of the button battery foreign bodies, a 
deep burn of the esophagus was detected (of these, 
the foreign body was in the esophagus for up to 16-18 
hours in 8 (42%) children, for the rest, the time could 
not be determined (Fig. 3).

The diagnostic methods used in this study included chest 
and abdominal X-ray, neck X-ray, contrast radiography, and flex-
ible endoscopy with gastric suction. When necessary, a CT scan 
of the chest and abdomen was also performed. Special emphasis 
was placed on the results and timing of EGD. After the removal 
of foreign bodies, such as button batteries, if burns were found 
in the form of acute necrotizing esophagitis, follow-up diagnos-
tics were conducted at least 60 days later to minimize the risk of 
esophageal perforation.

Parents, as the legal representatives involved in the study, pro-
vided their voluntary consent for the processing of patients' data. 

Statistical analysis of the collected results was conducted 
using the SPSS (2009) IBM SPSS Statistics for Windows, version 
16.0 (IBM Corp., Armonk, USA) with descriptive statistics report-
ed as proportions.

Results
The characteristics of complications by groups are present-

ed in the Table.
As shown in Table, Groups 1 and 2 experienced mild compli-

cations, primarily esophageal burns manifesting as catarrhal and 
erosive esophagitis. These cases were managed conservatively. 
However, in Group 2, four cases of Grade 2-3 esophageal burns 
were identified, necessitating hospitalization in the surgical de-
partment and more intensive conservative therapy.

In contrast, patients in Groups 3 and 4 had more severe 
complications. These included Grade 2-3 esophageal burns (see 
Fig. 4), bedsores, and ten cases of esophageal perforation (see 
Fig. 5). Among these perforations, four resulted in the develop-
ment of BEF/TEF.

Management. Upon admission, children in Group 1 were 
hospitalized in the surgical department. After the removal of the 
foreign body and in the absence of complications, they were dis-
charged on the second day. In cases of mild esophageal burns, 
conservative therapy was prescribed, which included sea buck-

Баиров ВГ с соавт. Повреждения пищевода литиевыми батарейками

Статистическая обработка полученных результатов прово-
дилась с помощью пакета прикладных программ SPSS 16.0. (IBM 
Corp., Armonk, USA). Дескриптивная статистика представлена в 
виде долей. 

Результаты
Характер и количество осложнений по группам представле-

ны в табл. 
Как видно из табл., в I и II группах, после удаления инород-

ных тел, из осложнений преобладали ожоги пищевода лёгкой 
степени в виде катарального и эрозивного эзофагита, который 
ограничивался консервативным лечением. При выявлении ожога 
пищевода II-III степени (4 случая во II группе) ребёнок госпитали-
зировался в хирургическое отделение, и проводилась более уси-
ленная консервативная терапия. 

В III и IV группах встречались более тяжёлые осложнения, в 
том числе ожоги пищевода II-III степени (рис. 4), пролежни и 10 
случаев перфорации пищевода (рис. 5), в 4 из которых имело ме-
сто развитие ПТБС. 

Терапия больных. При поступлении дети I группы госпитали-
зировались в хирургическое отделение, а после удаления инород-
ного тела, при отсутствии осложнений на 2-й день выписывались. 
При ожоге пищевода лёгкой степени назначалась консервативная 
терапия (облепиховое масло, алмагель, физиотерапевтическое 
лечение (ФТЛ)). Контрольная ФЭГС проводилась на 7-ые сутки от 
момента травмы, где патологии не было выявлено.

Аналогичная тактика была предпринята и детям II группы, 
при ожоге пищевода лёгкой степени. В случаях ожога пищевода 
II-III степени проводилась усиленная консервативная терапия: ан-
тибактериальная, гормональная, ФТЛ, облепиховое масло, алма-
гель, квамател. Контрольное обследование проводилось на 21-ые 
сутки – вначале выполнялась обзорная рентгенография органов 
грудной клетки, затем – контрастная рентгенография пищевода, 
при отсутствии патологии – ФЭГС. Все дети были выписаны на ам-
булаторное лечение в удовлетворительном состоянии. Эта такти-
ка лечения проводится и в настоящее время. 

Тактика лечения у детей III и IV групп, где после удаления ба-
тареек был выявлен глубокий ожог пищевода, с 2011 года пере-
смотрена, в связи с возникшими осложнениями.

Таблица  Характер и количество осложнений по группам, n (%)

Осложнения
Complications 

Группы
Groups Всего

Total
n=76I

Group 1, n=31
II

Group 2, n=16
III

Group 3, n=10
IV

Group 4, n=19
Ожог пищевода I ст.
Grade 1 esophageal burns

24 (77%) 8 (50%) - - 32 (42%)

Ожог пищевода II-III ст.
Grade 2-3 esophageal burns

- 4 (25%) 9 (90%) 15 (79%) 28 (37%)

Пролежни пищевода
Esophageal pressure ulcers

- - 1 (10%) 3 (16%) 4 (5%)

Перфорация пищевода без развития ПТБС
Esophageal perforation without 
development of BEF/TEF

- - - 6 (32%) 6 (8%)

Перфорация пищевода с развитием ПТБС
Esophageal perforation with development of 
BEF/TEF

- - - 4 (21%) 4 (5%)

Примечание: ПТБС – пищеводно-трахеальный или пищеводно-бронхиальный свищ 
Note: BEF/TEF-bronchoesophageal fistula or tracheoesophageal fistula

Table Characteristics of complications following 
button battery ingestion by groups, n (%)



ВЕСТНИК АВИЦЕННЫ  
Том 27 * № 2 * 2025

467

thorn oil, Almagel suspension, and physical therapy (PT). A fol-
low-up EGD was performed on the seventh day following the in-
jury, revealing no pathology.

A similar approach was followed for children in Group 2 
with mild esophageal burns. For cases with Grade 2-3 esophageal 
burns, intensive conservative therapy was administered, includ-
ing antibacterial medication, hormonal treatment, PT, sea buck-
thorn oil, Almagel suspension, and famotidine. A follow-up exam-
ination was performed on the 21st day; initially, a general chest 
X-ray was conducted, followed by a contrast X-ray of the esopha-
gus. In the absence of pathology, an EGD was performed, and all 
children were discharged in satisfactory condition for outpatient 
treatment. This treatment approach remains in use today.

Since 2011, the treatment tactics for children in Groups 3 
and 4, who presented with deep esophageal burns after button 
lithium battery removal, have been revised due to complica-
tions that occurred. Previously, 14 children with foreign bodies 
removed within 12 hours or more of the injury who had deep 
esophageal damage were treated according to a particular pro-
tocol. Upon admission, they were examined by a surgeon and an 
endoscopist; a general chest X-ray and an EGD were performed, 
and the foreign body was removed under general anesthesia. 
These patients were found to have esophageal damage in the 
form of acute necrotizing esophagitis. Further diagnostics of the 
distal gastrointestinal tract were halted due to the risk of esopha-
geal perforation from endoscopic insufflation.

After button battery removal, the children were placed in 
the intensive care unit, where enteral nutrition was excluded en-
tirely, and they were transitioned to parenteral nutrition. On the 
second or third day, a general chest X-ray was performed. If no 
pathology was found, the children were transferred to the sur-
gical department. Conservative therapy continued, and enteral 
nutrition was reintroduced on day 21.

Among the 14 children with complications, two showed 
a decline in their condition, exhibiting symptoms such as fever, 
lethargy, and a refusal to eat on days 3-5. The condition deteri-
oration led to repeated contrast chest X-rays and CT scans that 
revealed esophageal perforation without the development of 

До 2011 года 14 детей, которым инородное тело было уда-
лено в сроки 12 часов и более от момента травмы, при выявлении 
глубокого поражения пищевода, были пролечены по нижеследу-
ющей схеме. При поступлении они осмотрены хирургом, эндо-
скопистом, проведена обзорная рентгенография органов грудной 
клетки, под общим обезболиванием проведены ФЭГС, удаление 
инородного тела. У этих больных было выявлено поражение пи-
щевода в виде фибринозно-некротического эзофагита, после чего 
дальнейшая диагностика дистальных отделов ЖКТ была прекра-
щена, в связи с риском развития перфорации пищевода на фоне 
инсуфляции. 

После удаления батарейки дети госпитализировались в от-
деление реанимации и интенсивной терапии, где была полно-
стью исключена энтеральная нагрузка, и они были переведены 
на парентеральное питание. На 2-3 день выполнялась обзорная 
рентгенография органов грудной полости и шеи, при отсутствии 
патологии дети переводились в хирургическое отделение. Кон-
сервативная терапия продолжалась, и на 21 сутки назначалась 
энтеральная нагрузка. 

Из 14 детей с осложнениями двоим, в связи с ухудшением 
состояния (подъём температуры, вялость, отказ от еды), на 3-5 
сутки проведена повторная контрастная рентгенография органов 
грудной клетки, КТ органов грудной клетки – была выявлена пер-
форация пищевода без развития свища. Эти пациенты были пе-
реведены в отделение реанимации, была наложена гастростома, 
полностью исключена энтеральная нагрузка, назначена антибак-
териальная терапия (цефалоспорины, аминогликозиды + метра-
гил), ФТЛ, гипербарическая оксигенация. На фоне лечения дефект 
в пищеводе зажил на 5-7 сутки. 

У 2 детей на 3-5 сутки был выявлен пищеводно-трахеальный 
или пищеводно-бронхиальный свищ. У этих детей, кроме выше-
перечисленных жалоб, отмечались проводные хрипы, ухудшение 
проводимости дыхания, одышка. У 6 детей на 10-ые сутки после 
проведения контрольной ФЭГС выявлена перфорация пищевода, 

Рис. 4 Ожог пищевода II-III степени после удаления инородного 
тела
Fig. 4 Endoscopic view following the removal of a button battery 
foreign body revealed ulcerations and erosions with damage 
affecting more than half of the esophageal circumference (Grade 2-3 
esophageal burn)

Рис. 5 Перфорация пищевода после удаления инородного тела
Fig. 5 Endoscopic view following the removal of a button battery 
foreign body showing perforation of the esophagus 
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причём в 2 случаях с развитием пищеводно-трахеального, или пи-
щеводно-бронхиального свища. 

При выявлении пищеводно-трахеального, или пищевод-
но-бронхиального свища детям, помимо гастростомы, прово-
дилось выведение двойной эзофагостомы выше уровня свища с 
блокадой желудка обтуратором через нижнюю эзофагостому.

Учитывая возникшие осложнения, нами были пересмотре-
ны сроки проведения ФЭГС после удаления инородных тел. Так, 
с 2011 года тактика пересмотрена 10 детям, включённым в III-IV 
группы. При выявлении длительно находящегося инородного 
тела, под общим обезболиванием выполнялась диагностическая 
бронхоскопия, при отсутствии свища проводились ФЭГС и удале-
ние инородного тела. Там, где был выявлен ожог пищевода II-III 
степени, на второй день после травмы 7 пациентам была наложе-
на гастростома, полностью исключена энтеральная нагрузка, кон-
сервативная терапия продолжалась. На 5-ые сутки после удаления 
инородного тела проведена обзорная рентгенография органов 
грудной полости и шеи, при отсутствии патологии дети переводи-
лись в хирургическое отделение, где лечение было продолжено. 
На 21-ые сутки выполнялось контрольное рентгенконтрастное 
исследование пищевода, и при отсутствии патологии дети были 
выписаны на амбулаторное лечение. 

У этой группы больных энтеральная нагрузка была исключе-
на до 60 дней, питание проводилось через гастростому. Через 2 
месяца дети были повторно госпитализированы. При поступле-
нии осматривались хирургом, проводилась контрастная рентге-
нография пищевода, КТ органов грудной полости, при отсутствии 
патологии под общим обезболиванием выполнялась ФЭГС. При 
наличии стеноза пищевода у 2 детей из 7 с третьего месяца про-
водилось бужирование пищевода. Просвет пищевода был полно-
стью восстановлен через 3 месяца после начала бужирования, за 
всё это время энтеральная нагрузка не проводилась. После вос-
становления просвета пищевода была начата энтеральная нагруз-
ка, удалена гастростома. При контрольном обследовании (ФЭГС, 
контрастная рентгенография пищевода) через 3 месяца патологии 
не выявлено.

Обсуждение
Дети, поступившие в стационар в поздние сроки после про-

глатывания инородных тел (в частности, батареек), впоследствии 
сталкиваются с тяжёлыми осложнениями в виде перфорации пи-
щевода и развития свищей. Согласно данным литературы на тя-
жесть ожога и развитие возможных осложнений влияет не только 
время пребывания инородного тела в пищеводе, но и уровень 
заряда батарейки, а также тип самой батарейки. 

При перфорации пищевода без развития свища с дыхатель-
ными путями, ряд авторов рекомендует также консервативную 
терапию, но в комбинации с дренированием средостения [13, 
16, 17]. Некоторые авторы предлагают комплексную консерва-
тивную терапию с установкой назогастрального зонда, парен-
теральным питанием, антирефлюксной и антибактериальной 
терапией [18]. 

При развитии пищеводно-трахеального свища мнения авто-
ров различаются.  Методика разобщения свища в остром перио-
де вызывает дискуссии, в связи с тем, что при разобщении свища 
возникают рецидивы – несостоятельность швов. Некоторые ав-
торы при развитии пищеводно-трахеального свища предлагают 
разобщение пищевода и трахеи в виде резекции пищевода выше 
и ниже уровня свища с использованием ткани пищевода в виде 
аутотрансплантата или пластику трахеи мышечным лоскутом [19], 

a fistula. These patients were transferred back to the intensive 
care unit, where a gastrostomy was performed, enteral nutrition 
was excluded entirely, and antibacterial therapy, including ceph-
alosporins, aminoglycosides, and metronidazole, as well as hy-
perbaric oxygenation, was administered. During treatment, the 
esophageal defect healed within 5 to 7 days.

In two children, a BEF/TEF were identified on days 3-5. 
These patients exhibited additional symptoms, such as wheezing 
and worsening respiratory status. In six children, esophageal per-
foration was detected on the 10th day after the follow-up EGD, 
with two cases resulting in the development of a BEF/TEF. 

In children with a BEF/TEF, in addition to a gastrostomy, a 
double esophagostomy was performed above the fistula level, 
along with a blockade of the stomach via an esophageal obtura-
tor through abdominal esophagostomy.

In light of these complications, we revised the timing of 
the EGD after the removal of the foreign body. Since 2011, the 
treatment protocol has been updated for 10 children in Groups 
3 and 4. When a persistent foreign body was detected, diagnos-
tic bronchoscopy was performed under general anesthesia. If no 
fistula was found, an EGD and subsequent foreign body removal 
were conducted. For patients with Grade 2-3 esophageal burns, 
gastrostomy was performed in seven individuals on the second 
day following the injury, enteral nutrition was avoided entirely, 
and conservative therapy continued. On the fifth day after the 
removal of the foreign body, a plain chest and neck X-ray was 
performed. If no pathology was found, the children were trans-
ferred to the surgical department, where treatment continued. A 
follow-up contrast study of the esophagus was performed on day 
21. In the absence of pathology, the children were discharged for 
outpatient treatment.

In this group of patients, enteral nutrition was excluded for 
up to 60 days, and feeding was conducted through a gastrosto-
my. After two months, the children were re-hospitalized. Upon 
admission, they underwent evaluations, including examinations 
by a surgeon, contrast radiography of the esophagus, and chest 
CT scans. In the absence of any pathological findings, a flexible 
EGD was performed under general anesthesia. Out of the seven 
children, two were found to have esophageal stenosis and esoph-
ageal bougienage was initiated starting from the third month. 
The lumen of the esophagus was fully restored three months af-
ter the bougienage began, during which time no enteral nutrition 
was excluded. Once the esophageal lumen was restored, enteral 
nutrition was started, and the gastrostomy tube was removed. 
During a follow-up examination, which included EGD and contrast 
radiography of the esophagus, three months later, no pathologi-
cal changes were detected.

Discussion
Children who are admitted to the hospital late after swal-

lowing foreign objects, especially button batteries, may develop 
severe complications such as esophageal perforation and fistula 
formation. Research indicates that the severity of the injury and 
the potential complications are influenced not only by the dura-
tion that the foreign object remains in the esophagus but also by 
the charge level and type of battery involved.

In cases of esophageal perforation that do not result in BEF/
TEF, several authors recommend conservative treatment, along 
with mediastinal drainage [13, 16, 17]. Some authors suggest a 
comprehensive conservative treatment involving the placement 
of a nasogastric tube, parenteral nutrition, anti-reflux, and anti-
bacterial therapies [18].
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однако в таком случае всем детям впоследствии требуется эзофа-
гопластика [13].

Подходы в лечении таких больных представлены в малом 
количестве работ, при этом нет чётко сформулированной тактики 
обследования, лечения и рекомендаций по срокам и объёму хи-
рургического вмешательства [13-18].

Заключение
При выявлении химического ожога пищевода II-III степени, 

вызванного литиевыми батарейками, при поступлении ребёнка в 
сроки более 12 часов от момента проглатывания целесообразно 
наложить гастростому, полностью исключить энтеральную нагруз-
ку, провести консервативную терапию. ФГЭС после удаления ино-
родного тела и выявления глубокого поражения пищевода в виде 
фибринозно-некротического эзофагита рекомендована не ранее, 
чем через 60 дней от момента удаления. Раннее (в первые стуки) 
накладывание гастростомы позволяет в большинстве случаев из-
бежать развития осложнений в виде перфораций, свищей и сте-
нозов пищевода. Наложение эзофагостомы при развитии свище-
вого сообщения с дыхательными путями в составе комплексной 
терапии позволяет спасти жизнь пациенту. 

Regarding a tracheoesophageal fistula, there are differing 
opinions among authors. The method of separating the fistula 
during the acute period is controversial because relapses, such as 
suture failure, can occur after separation. Some authors recom-
mend resecting the esophagus both above and below the level 
of the fistula and using the esophageal tissue as an autotrans-
plant or performing tracheal reconstruction with a muscle flap 
[19]. However, this approach necessitates that all children require 
esophageal reconstruction afterward [13].

Few studies present approaches to treating such patients, 
and there are no clearly defined tactics for examination, treat-
ment, or recommendations regarding the timing and extent of 
surgical intervention [13-18].

Conclusion
In cases when a child is admitted more than 12 hours after 

ingesting lithium button batteries and has Grade 2-3 esophageal 
burns. In that situation, it is advisable to perform a gastrosto-
my, completely exclude enteral nutrition, and start conservative 
therapy. A follow-up EGD should be conducted no earlier than 
60 days after the removal of the foreign body, especially if acute 
necrotizing esophagitis characterized by deep esophageal le-
sions is detected. Timely gastrostomy tube placement, particu-
larly within the first few hours post-ingestion, can often prevent 
complications such as perforations, fistula formation, and esoph-
ageal strictures. In cases where a fistula develops between the 
esophagus and the respiratory tract, an esophagostomy as part 
of a comprehensive therapeutic approach can be life-saving for 
the patient.
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УЛЬТРАЗВУКОВЫЕ ПАРАМЕТРЫ ОЦЕНКИ ЛАДОННОГО АПОНЕВРОЗА У 
ПАЦИЕНТОВ С БОЛЕЗНЬЮ ДЮПЮИТРЕНА

Е.К. ОВЧИННИКОВА¹, С.И. ГИЛЬФАНОВ¹,², Н.Ю. МАРКИНА¹,²

1 Центральная государственная медицинская академия Управления делами Президента РФ, Москва, Российская Федерация
2 Центральная клиническая больница с поликлиникой Управления делами Президента РФ, Москва, Российская Федерация 

Цель исследования: выделить ультразвуковые диагностические параметры, определяющие выбор тактики лечения контрактуры Дюпюитре-
на (КД), предоперационное планирование и позволяющие оценить результаты лечения. 
Материал и методы: представлены данные клинического и ультразвукового исследования 30 пациентов в среднем возрасте 60,8 лет с диа-
гнозом КД. По данным клинического осмотра была установлена степень контрактуры, локализация патологического очага. Далее произво-
дилась оценка ультразвуковых характеристик (локализация поражения, размер, эхогенность, плотность, васкуляризация) с использованием 
мультичастотных датчиков. 
Результаты: в 93% случаев фиброзные очаги были расположены на уровне IV и V пястных костей, непосредственно над поверхностью су-
хожилий сгибателей в 93% случаев, в 7% отмечалось вовлечение в патологический процесс синовиальной оболочки сгибателя. Фиброзные 
эпицентры преимущественно (85%) располагались на уровне пястно-фаланговых суставов. Средние размеры поражения составили 15,8 мм 
в длину, 5,2 мм в ширину и 1,9 мм в глубину. При ультразвуковом исследовании поражения были гипоэхогенными (100%). По данным эла-
стографии количественный показатель Stain Ratio в среднем составил 4,86. Согласно результатам оценки микрокровотока у пациентов с КД 
отмечалось его снижение.
Заключение: ультразвуковые характеристики патологически изменённого ладонного апоневроза позволяют определить тактику лечения па-
циента, минимизировать риск ятрогенных осложнений в виде повреждения целостности сухожилия, сосудисто-нервных пучков, благодаря 
предоперационному планированию, а также позволяют объективизировать результаты лечения в послеоперационном периоде и прогнози-
ровать риск возможного рецидива контрактуры.  
Ключевые слова: контрактура Дюпюитрена, кисть, ладонный апоневроз, фиброматоз, ультразвук.

Для цитирования: Овчинникова ЕК, Гильфанов СИ, Маркина НЮ. Ультразвуковые параметры оценки ладонного апоневроза у пациентов с болез-
нью Дюпюитрена. Вестник Авиценны. 2025;27(2):472-8. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-472-478

ULTRASOUND PARAMETERS OF PALMAR FIBROMATOSIS OR DUPUYTREN’S 
CONTRACTURE 

E.K. OVCHINNIKOVA¹, S.I. GILFANOV¹,², N.YU. MARKINA¹,²

1 Central State Medical Academy of the Department of the Administrative Directorate of the President of the Russian Federation, Moscow, Russian Federation
2 Central Clinical Hospital with a Polyclinic of the Department of the Administrative Directorate of the President of the Russian Federation, Moscow, Russian 
Federation

Objective: To identify ultrasound diagnostic parameters that guide treatment decisions, facilitate preoperative planning, and enable evaluation of 
treatment outcomes of Dupuytren's contracture (DC).
Methods: The data from clinical and ultrasound examinations of 30 patients diagnosed with DC are presented, with an average age of 60.8 years. 
The clinical examination determined the extent of contracture and localized the lesions. Subsequently, ultrasound characteristics were assessed using 
multifrequency therapeutic ultrasound, including the lesion's location, size, echogenicity, density, and vascularization.
Results: The majority of the lesions (93%) were located at the level of the 4th and 5th fingers/metacarpals, directly above the flexor tendons. In 7% of 
cases, involvement of the synovial flexor sheath was observed. The lesions' epicenters were located at the metacarpals in 85% of cases. Average lesion 
dimensions were 15.8 mm in length, 5.2 mm in width, and 1.9 mm in depth. On ultrasound images, the lesions were characteristically hypoechoic. 
The ultrasound average elastography strain ratio index (SRI) was 4.86. Additionally, an assessment of microcirculation indicated a decrease in patients 
with DC.
Conclusion: The ultrasound parameters of pathologically altered palmar aponeurosis can aid in determining the appropriate treatment strategy. 
This approach minimizes the risk of iatrogenic complications, such as damage to the tendon and vascular-nerve bundles, by facilitating thorough 
preoperative planning. Additionally, these ultrasound parameters enable a more objective assessment of treatment results in the postoperative period 
and help predict the risk of potential contracture recurrences.
Keywords: Dupuytren's contracture, hand, palmar aponeurosis, fibromatosis, ultrasound.
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Введение
Болезнь Дюпюитрена (БД) или ладонный фиброматоз – это 

наиболее распространённое наследственное, доброкачествен-
ное, прогрессирующее заболевание, которое приводит к фи-
брозным изменениям ладонной фасции и прилегающих мягких 
тканей, вызывая стягивание тканей вдоль линий механического 
напряжения, ограничивая разгибание пальцев. Контрактура Дю-
пюитрена (КД) является конечным результатом БД [1].

Проведённый в 2014 г. систематический обзор и метаанализ 
распространённости болезни Дюпюитрена среди населения за-
падных стран (динамика, годы) с 1951 по 2009 гг. показал, что она 
составляет от 0,2% до 31,6% [2].

Инструментальные методы визуализации могут быть ис-
пользованы для подтверждения ладонного фиброматоза, точного 
определения локализации патологического процесса для предо-
перационного планирования, а также как метод оценки результа-
тов лечения и динамики течения заболевания.

Цель исследования
Выделить ультразвуковые диагностические параметры, 

определяющие выбор тактики лечения КД, предоперационное 
планирование и позволяющие оценить результаты лечения.  

Материал и методы
На базе травматологического отделения Центральной кли-

нической больницы с поликлиникой Управления делами Прези-
дента РФ с 2023 по 2024 гг. проведено ультразвуковое исследова-
ние (УЗИ) мягких тканей кистей у 30 пациентов с диагнозом КД в 
до- и послеоперационном периодах. Исследуемая группа состо-
яла из 29 мужчин (93%) и 1 женщины (3%). Средний возраст всех 
испытуемых составил 60,8 лет (диапазон 35-79 лет).

Исследования ладонного апоневроза проводилось с исполь-
зованием диагностической УЗ системы Aplio i-серии в исполнении 
Aplio i800 (модель TUS-AI800) (Canon Medical Systems Corporation, 
Japan), линейных датчиков i24LX8, i18LX5, а также УЗ диагностиче-
ской системы LOGIQ E10 (GE Healthcare, USA), линейных датчиков 
ML6-15, L6-24 в В-режиме, цветокодированных режимах, при ком-
прессионной эластографии с оценкой коэффициента деформации 
(Stain Ratio).

Анализ УЗ изображений осуществлялся врачом УЗ диагно-
стики, врачом-травматологом и включал в себя: 

• оценку локализации и степени вовлечённости в фиброз-
ные изменения апоневроза (локализация, уровень рас-
положения патологического субстрата по отношению к 
костным структурам и сосудисто-нервным пучкам); 

• размеры фиброзного очага (длина, ширина и глубина); 
• определение подвижности сухожилия, эхогенность 

(гипоэхогенная, изоэхогенная, гиперэхогенная или сме-
шанная по отношению к рядом расположенных тка-
ням); 

• эластографическую оценку интактного и патологически 
изменённого апоневроза

• оценку микрокровотока. 
Проведение исследования было одобрено Локальным эти-

ческим комитетом Центральной государственной медицинской 
академии Управления делами Президента РФ (протокол № 4/2022 
от 30 августа 2022 года). Все пациенты, принимавшие участие в 
исследовании, дали письменное информированное согласие на 
обработку своих персональных данных. 

Introduction
Dupuytren's disease (DD), also known as Dupuytren's con-

tracture (DC) or palmar fibromatosis, is a common hereditary, be-
nign, and progressive condition characterized by fibrotic changes 
in the palmar fascia and surrounding soft tissues. This disease 
leads to tissue contraction along the lines of mechanical stress, 
ultimately restricting finger extension. DC is the final stage of DD 
[1].

A systematic review and meta-analysis conducted in 2014 
examined the prevalence of DD in Western countries from 1951 
to 2009, revealing rates ranging from 0.2% to 31,6%[2].

Imaging studies can be utilized to confirm the presence of 
palmar fibromatosis, assess the particular location of the lesions 
for preoperative planning, and evaluate treatment outcomes and 
disease course progression.

Purpose of the study
To identify ultrasound diagnostic parameters that influence 

treatment tactics, facilitate preoperative planning, and enable 
the evaluation of treatment outcomes of DC.

Methods
At the Traumatology Department of the Central Clinical Hos-

pital with a Polyclinic of the Department of the Administrative Di-
rectorate of the President of the Russian Federation, ultrasound 
examinations of the soft tissues of the hands were conducted 
from 2023 to 2024 on 30 patients diagnosed with DC during the 
preoperative and postoperative periods. The study group consist-
ed of 29 men (93%) and one woman (3%), with an average age of 
60.8 years (ranging from 35 to 79 years).

The palmar aponeurosis was studied using the ultrasound 
machine TUS-AI800 (Aplio i800, Canon Medical System Corpora-
tion, Japan), enhanced with wideband linear transducers (i18LX5, 
i24LX8). The LOGIQ E10 Series ultrasound system, designed by GE 
Healthcare, features the ML6-15 and L6-24 transducers. It offers 
a range of capabilities, including B-mode imaging, color-coded 
modes like Color Flow and Power Doppler, as well as compression 
elastography for thorough tissue assessment, including strain ra-
tio analysis.

An ultrasound diagnostics specialist and a traumatologist 
performed the analysis of ultrasound images. This analysis includ-
ed:

• Evaluation of the localization and extent of fibrous 
changes in the aponeurosis, including the level of the 
lesions in relation to bone structures and neurovascu-
lar bundles. 

• Measurement of the fibrous lesion dimensions (includ-
ing length, width, and depth).

• Determination of tendon mobility and echogenicity 
(classified as hypoechoic, isoechoic, hyperechoic, or 
mixed compared to adjacent tissues).

• Elastographic assessment of both intact and pathologi-
cally altered aponeurosis.

• Evaluation of microcirculation.
The study received approval from the Ethics Committee of 

the Central State Medical Academy of the Department of the Ad-
ministrative Directorate of the President of the Russian Federa-
tion (protocol No. 4/2022, dated August 30, 2022). All patients 
who participated in the study provided written informed consent 
for the processing of their personal data.

Овчинникова ЕК с соавт. Болезнь Дюпюитрена
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Statistical analysis of the results was performed using the 
IBM SPSS Statistics version 19.0 (IBM Corporation, Somers, NY, 
USA). Descriptive statistics included the presentation of average 
values and ranges from minimum to maximum, along with quali-
tative variables expressed as proportions.

Results
Ultrasound examinations revealed foci of palmar fibromatosis 

with varying localization: in 1% of cases, the lesions were confined 
to the III and IV metacarpal bones. In another 1%, they were isolat-
ed at the level of the IV metacarpal bone, while 15% were at the 
level of the III to V metacarpal bones. In 40% of cases, the lesions 
were found at the level of the IV and V metacarpal bones, and in 
43% of cases, they were at the level of the V metacarpal bone.

In 90% of patients, the lesions exhibited decreased echoge-
nicity. The epicenters of these lesions were predominantly locat-
ed at the level of the metacarpophalangeal joints (MCP) in 85% of 
cases. In 5% of cases, the lesions were located at the level of the 
proximal interphalangeal joints (PIP), and in 10% of cases, there 
was combined involvement of both the MCP and PIP. The fibrous 
foci were found to have a superficial location in relation to the 
flexor tendons in 93% of cases. In comparison, involvement of the 
flexor synovial sheaths was noted in 7% (see Fig. 1).

According to elastography data, the strain index ratio com-
paring pathological and intact palmar aponeurosis averaged 4.86 
at the initial examination before treatment (see Fig. 2). 

An assessment of microcirculation in the palmar hypoder-
mal tissue showed a decrease in patients during the preopera-
tive period, compared with results from a study conducted one 
year after percutaneous aponeurotomy of the cord with a needle 
combined with lipofilling and treatment with the stromal vascular 
fraction (SVF) cells.

The mean lesion length was 15.8 mm, with a range of 3.2 to 
25.5 mm. The mean width measured 5.2 mm, ranging from 2.1 to 
15.0 mm, and the mean depth was 1.9 mm, with a range of 0.9 
to 5.7 mm.

In a comparative assessment of ultrasound results conduct-
ed one year post-surgery following percutaneous aponeurotomy 
of the cord with a needle combined with lipofilling and treat-
ment with the SVF cells, a decrease in the strain ratio index was 

Статистическая обработка результатов выполнялась с ис-
пользованием программы SPSS 19.0 (IBM Corporation, Somers, 
NY, USA). Дескриптивная статистика проведена с представлением 
средних значений и диапазонов от минимума до максимума, ка-
чественных показателей – в виде долей.

Результаты
При УЗИ были визуализированы очаги ладонного фибро-

матоза, из которых в 1% процесс локализовался в пределах III, IV 
пястных костей, 1% – изолировано в пределах IV пястной кости, 
15% – в пределах III-V пястных костей, 40% – в пределах IV, V пяст-
ных костей, и в 43% случаев – изолированно в пределах V пястной 
кости. 

Поражения имели пониженную эхогенность у 90% пациен-
тов. Эпицентры поражения преимущественно располагались на 
уровне пястно-фаланговых суставов (ПФС) в 85% случаев, прокси-
мальных межфаланговых суставов (ПМФС) в 5% случаев, а ком-
бинированное вовлечение ПФС и ПМФС имело место в 10% на-
блюдений. Поверхностное расположение фиброзных очагов по 
отношению к сухожилиям сгибателей отмечалось в 93% случаев, 
вовлечение в патологический процесс синовиальной оболочки 
сгибателя – в 7 % (рис. 1). 

По данным эластографии показатель Stain Ratio при сравне-
нии патологического и интактного ладонного апоневроза в сред-
нем составил 4,86 (при первичном исследовании до проведения 
лечения) (рис. 2). 

Оценка микрокровотока околоапоневротического простран-
ства показала его снижение у пациентов в дооперационном пе-
риоде по сравнению с результатами исследования, выполненного 
через 1 год после проведения игольчатой апоневротомии с липо-
филингом и СВФ (стромально-васкулярная фракция).  

Средняя длина поражений составила 15,8 мм (диапазон 3,2-
25,5 мм), средняя ширина – 5,2 мм (диапазон 2,1-15,0 мм) и сред-
няя глубина – 1,9 мм (диапазон 0,9-5,7 мм). 

При проведении сравнительной оценки результатов УЗИ в 
до- и послеоперационном периоде – через 1 год после оператив-
ного вмешательства (игольчатая апоневротомия с липофилингом 
и СВФ) – было отмечено снижение показателя коэффициента де-
формации с 4,86 до 2,89, отмечалось усиление микрокровотока, 
полное отсутствие или уменьшение размера фиброзных измене-
ний апоневроза в 1,7 раз.

Результаты нашего исследования показали, что данная па-
тология проявляется гипоэхогенными очаговыми изменениями, 

Рис. 1 Фиброзные очаги с вовлечением в патологический процесс 
синовиальной оболочки сгибателя 
Fig. 1 Sonography shows fibrous lesions with involvement of the 
synovial sheath of the flexor 

Рис. 2 Эластография. Показатель Stain Ratio при сравнении 
патологически изменённой и интактной зоны ладонного апо-
невроза 
Fig. 2 Ultrasound elastography. An elastographic pattern of 
disorganization and heterogeneity is evident, in contrast to the more 
homogeneous pattern of intact zones in the palmar aponeurosis

Ovchinnikova EK et al Dupuytren's contracture
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observed, dropping from 4.86 to 2.89. Additionally, there was an 
increase in microcirculation, and a significant reduction – by 1.7 
times – in the size of fibrous lesions in the aponeurosis was noted.

The study revealed that this DC typically presents as hy-
poechoic focal lesions, primarily localized at the level of the MTP 
joint, situated superficial to the flexor tendons. Involvement of 
the tendon synovial sheaths is rare; however, flexion contracture 
frequently occurs, primarily affecting digits 4 and 5, with isolated 
cases involving digit 5. Instances of the mixed form (palmar-fin-
ger) with interphalangeal joint contractures and lesions localized 
directly above the joints are not uncommon.

One limitation of the study was the inability to place an 
ultrasound probe in patients with severe flexion contracture at 
stages III and IV of the disease.

Discussion
The palmar fascia, or aponeurosis, is located within the der-

mis and is comprised of the radial, ulnar, and palmar aponeuro-
ses, along with the palmar digital and digital fasciae [3]. Among 
these structures, the palmar aponeurosis is the most significant, 
both anatomically and functionally. Its three-dimensional struc-
ture consists of longitudinal, transverse, and vertical fibers. The 
longitudinal fibers of the palmar aponeurosis, a structure in the 
palm, fan out from the palmaris longus tendon (or the flexor 
retinaculum if the palmaris longus is absent) towards the distal 
palmar crease, forming a triangular shape. The transverse fibers 
are separated by interdigital spaces. These spaces are located 
on either side of the flexor tendons as they extend towards the 
fingers. The vertical fibers of the palmar aponeurosis, a fibrous 
structure in the palm, do indeed provide support for the longitu-
dinal fibers at two specific points: proximally near the superficial 
palmar arch and distally near the distal palmar crease [4].

In a routine ultrasound examination, the palmar aponeuro-
sis appears as a thin strip, less than 1 mm in thickness (see Fig. 3). 
It is typically hyperechoic when the ultrasound beam is perpen-
dicular to the structure. In a healthy state, no decrease in micro-
circulation is detected in this area (see Figs. 4 and 5).

Understanding the imaging features associated with palmar 
fibromatosis is essential for differentiating it from other condi-
tions. Typically, a hypoechoic lesion located just above the flex-
or tendon of the fingers, at the level of the metacarpal head, is 
indicative of palmar fibromatosis. This lesion is characterized by 
a length that exceeds its width, which aids in ruling out other di-
agnoses [5]. It is also crucial to be familiar with the ultrasound 

локализующимися преимущественно на уровне ПФС, поверхност-
нее сухожилий сгибателей с редким вовлечением синовиальной 
оболочки сухожилия и более частым поражением IV, V и изолиро-
вано V лучей. Нередки случаи ладонно-пальцевой формы патоло-
гии с вовлечением в процесс межфаланговых суставов и локали-
зации патологического очага непосредственно над ними. 

Одним из ограничений исследования была невозможность 
установки датчика при выраженной сгибательной контрактуре у 
пациентов с III-IV стадией заболевания. 

Обсуждение
Ладонный фасциальный комплекс кисти расположен интра-

дермально и представлен лучевым, локтевым и ладонным апо-
неврозами, а также ладонно-пальцевой и пальцевой фасциями 
[3]. Ладонный апоневроз, является наиболее важной структурой 
как анатомически, так и функционально. Его трёхмерная струк-
тура состоит из продольных, поперечных и сагиттальных воло-
кон. Продольные волокна распространяются веерообразно и во 
фронтальной плоскости от сухожилия длинной ладонной мышцы 
или, при её отсутствии, от удерживателя сгибателей к дистальной 
ладонной складке. Межпальцевые промежутки по обе стороны 
от сухожилий сгибателей разделяют сагиттальные волокна. Попе-
речные волокна укрепляют продольные волокна на двух уровнях: 
проксимально, на уровне поверхностной ладонной дуги, и дис-
тально, на уровне дистальной ладонной складки [4]. 

В норме при УЗИ ладонный апоневроз визуализируется как 
тонкая полоска толщиной менее 1 мм (рис. 3). Она чаще гиперэхо-
генна, когда ультразвуковой луч перпендикулярен апоневрозу, и в 
нормальном состоянии там не наблюдается кровотока (рис. 4, 5).

Знакомство с особенностями инструментальной визуализа-
ции, характерными для ладонного фиброматоза, могут помочь в 
дифференциальной диагностике патологии. Например, гипоэхо-
генное образование, поверхностно расположенное по отноше-
нию к сухожилию сгибателя пальцев на уровне головки пястной 
кости, где длина поражения больше ширины, характерно для 
ладонного фиброматоза и помогает исключить другие диагнозы 
[5]. Знание УЗ признаков ладонного фиброматоза также необхо-
димо, когда для предоперационного планирования игольчатой 
апоневротомии используется ультразвуковое исследование, с 
целью предотвращения осложнений, связанных с повреждением 
сухожилий и сосудисто-нервных структур.

БД характеризуется двумя патологическими образования-
ми: узелками и фиброзными тяжами (рис. 6), которые особенно 
хорошо наблюдаются на продольных срезах УЗИ [6]. В отличие 

Рис. 4 Исследование кровотока в зоне неизменённого апоневроза
Fig. 4 Ultrasound image showing microcirculation in the area of intact 
aponeurosis. No decrease in microcirculation is detected in this area

Рис. 3 Неизменённый ладонный апоневроз
Fig. 3 Normal sonographic appearance of palmar aponeurosis
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signs of palmar fibromatosis for effective preoperative planning 
of needle aponeurotomy, as this knowledge helps to avoid com-
plications that might arise from damaging tendons and neurovas-
cular structures.

Palmar fibromatosis is characterized by two types of lesions: 
nodules and fibrous cords (Fig. 6), which are best visualized in 
longitudinal ultrasound images [6]. In the early nodular stages, 
immediate intervention is not recommended due to a significant-
ly higher risk of recurrence, 70% compared to 18% in later stages 
[7].  Therefore, assessing the cellularity of these nodules is vital 
for determining the appropriate treatment approach.

On ultrasound, a Dupuytren's nodule in its early prolifera-
tive phase appears hypoechoic (darker) compared to the sur-
rounding tendon tissue and lacks the typical anisotropy seen in 
normal tendons. This hypoechoic appearance is due to the in-
creased cellularity and density of the nodule during this phase of 
the disease. The absence of anisotropy is a key characteristic that 
helps differentiate it from normal tendon tissue (Fig. 7). When 
using Doppler-encoded ultrasound modes, these lesions typically 
exhibit abundant vascular signals. Late-stage DC is characterized 
by a decrease in cellularity and an increase in collagen content 
upon histological examination. This is in contrast to an early pro-
liferative phase, which tends to be more cellular and often ap-
pears iso- or hyperechoic (similar or brighter) to the tendon on 
ultrasound [8] as shown in Fig. 8.

Several benign and malignant lesions of the hand can re-
semble palmar fibromatosis, including epithelioid sarcomas, gi-
ant cell tumors of the tendon sheath, and ganglion cysts [9].

от поздних стадий, ранние стадии (узловые) противопоказаны к 
немедленному вмешательству из-за более высокого риска реци-
дива (70% против 18%) [7]. Таким образом, демонстрация клеточ-
ности такого узла представляет собой важную информацию для 
выбора терапии.

При УЗИ «молодой» узелок (гистологически – ранняя про-
лиферативная фаза заболевания) гипоэхогенный по сравнению с 
сухожилием и отличается отсутствием анизотропии (рис. 7). Этот 
«молодой» узелок часто имеет обильную васкуляризацию при ис-
следовании в допплерокодированных режимах. Более «старый» 
узел по сравнению с «молодыми» узлами, менее «клеточный» и 
характеризуется повышенным содержанием коллагена при гисто-
логическом исследовании, а также выглядит изо- или гиперэхо-
генным [8] по отношению к сухожилию (рис. 8).

Несколько доброкачественных и злокачественных пораже-
ний кисти могут имитировать ладонный фиброматоз, включая 
эпителиоидные саркомы, гигантоклеточные опухоли сухожильно-
го влагалища, ганглиозные кисты [9].

Заключение
Таким образом, УЗ характеристики патологически изменён-

ного ладонного апоневроза позволяют определить тактику лече-
ния пациента, минимизировать риск ятрогенных осложнений в 
виде повреждения целостности сухожилия, сосудисто-нервных 

Рис. 5 Исследование микрокровотока в зоне неизменённого 
апоневроза
Fig. 5 Ultrasound images showing microcirculation in the zone of 
intact aponeurosis. No decrease in microcirculation is detected in this 
area

Рис. 6 Фиброзный тяж в проекции ладонного апоневроза
Fig. 6 Ultrasound image showing a fibrous cord in the palmar 
aponeurosis

Рис. 7 «Молодой» узел
Fig. 7  Ultrasound image of an affected tendon in the early 
proliferative stage of DC. The nodule appears hypoechoic to the tendon 

Рис. 8 «Старый» узел
Fig. 8 Ultrasound image of an affected tendon in the later stage of DC. 
The nodule appears hyperechoic to the tendon
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Conclusion
The ultrasound evaluation of the pathologically altered pal-

mar aponeurosis allows for the development of effective treat-
ment strategies for patients with this condition. This approach 
helps minimize the risk of iatrogenic complications, such as dam-
age to tendons and neurovascular bundles, through careful pre-
operative planning. Additionally, the ultrasound findings allow 
us to objectively assess treatment outcomes during the postop-
erative period and predict the likelihood of potential contracture 
recurrences. 

пучков, благодаря предоперационному планированию, а также 
позволяют объективизировать результаты лечения в послеопера-
ционном периоде и прогнозировать риск возможного рецидива 
контрактуры.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ПОЛУВЕКОВОГО ОПЫТА ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ 
ВАЛЬГУСНОЙ ДЕФОРМАЦИИ ПЕРВОГО ПАЛЬЦА СТОПЫ ПРИ ПОПЕРЕЧНОМ 

ПЛОСКОСТОПИИ

Э.В. ХАЛИМОВ, Т.С. БАРАНОВА, А.Ю. МИХАЙЛОВ, А.И. ЗАКИРЬЯНОВА, А.Р. ШАГЕЕВА

Ижевская государственная медицинская академия, Ижевск, Российская Федерация 

Цель исследования: оценить эффективность хирургического лечения больных с вальгусной деформацией первого пальца стопы (ВДППС) при 
поперечном плоскостопии за 50 лет практического применения.
Материал и методы: проведён анализ результатов лечения 570 пациентов с ВДППС I, II-IV степеней при поперечном плоскостопии в клинике 
кафедры общей хирургии Ижевской государственной медицинской академии. Степень отклонения первого пальца и наличие поперечного 
плоскостопия определялись по результатам количественной рентгенографии, подометрического индекса продольного свода стопы, подоме-
трического индекса поперечного свода стопы, исследования плантограмм, рессорной функции стопы при вертикальном положении на обеих 
конечностях, на одной конечности, и на одной конечности с последующим отягощением. Все больные были оперированы по разработанной 
методике (авторское свидетельство на изобретение № 1313432).
Результаты: ранний послеоперационный период показал, что основной эффект оперативного лечения по предложенной методике сводится 
к улучшению параметров переднего отдела стопы: зафиксирована коррекция поперечной распластанной деформации стопы (величина по-
дометрического индекса продольного свода стопы возросла в среднем на 0,81%; величина поперечного индекса  уменьшилась в среднем на 
2,80%); угол вальгусного отклонения первого пальца стопы уменьшился в среднем на 22,52º. Отдалённые результаты оценивались по системе 
Г.Н. Крамаренко и И.С. Истоминой. В наблюдении, в период от 3 до 50 лет, находились 342 пациента, которым была выполнена операция 
по предложенной методике. Получены следующие результаты: хорошие – у 266 пациентов (77,78%), удовлетворительные – у 70 (20,47%), 
неудовлетворительные – у 6 (1,75%). 
Заключение: анализ собственного материала свидетельствует о значительном превалировании хороших и удовлетворительных результатов 
в раннем и в позднем послеоперационном периодах. Использование предложенной операции обосновано и может быть распространено в 
специализированных и общехирургических отделениях. 
Ключевые слова: вальгусная деформация первого пальца, результаты хирургического лечения, результат комплексного исследования.
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Objective: To evaluate the effectiveness of surgical treatment in patients with hallux valgus (HV) associated with transverse flat feet over 50 years of 
clinical practice.
Methods: The study analyzed treatment outcomes in 570 patients with grade 1 and 2-4 HV combined with transverse flat feet treated at the 
Department of General Surgery of the Izhevsk State Medical Academy. The degree of first toe deviation and the presence of transverse flat feet were 
determined using quantitative radiography, the longitudinal and transverse arch indices, plantography, and assessment of the spring function of the 
foot while standing on both feet or one foot, or one foot under load. All patients underwent surgery using a technique developed by the authors 
(Patent Certificate No. 1313432).
Results: In the early postoperative period, the primary therapeutic effect of the proposed surgical technique was an improvement in forefoot 
parameters. Correction of the transverse flat feet was achieved, as the longitudinal arch index increased by an average of 0.81%; the transverse arch 
index decreased by an average of 2.80%; the HV angle decreased by an average of 22.52º. Long-term results were evaluated using the G.N. Kramarenko 
and I.S. Istomina system. A total of 342 patients who underwent surgery using the proposed method were monitored over a period ranging from 3 to 
50 years. The outcomes were good in 266 patients (77.78%), satisfactory in 70 patients (20.47%), and unsatisfactory in 6 patients (1.75%).
Conclusion: The analysis of our clinical material reveals a significant predominance of good and satisfactory outcomes in both the early and long-term 
postoperative periods. The proposed surgical technique is well-justified and may be adopted in both specialized and general surgical departments.
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Введение
В настоящее время одним из наиболее встречающихся забо-

леваний среди ортопедической патологии стопы является вальгус-
ная деформация первого пальца стопы (ВДППС) при поперечном 
плоскостопии – от 3,8% до 80% [1-5]. Это заболевание наиболее 
часто встречается у женщин – 30-82% и превалирует по отноше-
нию к мужчинам от 2:1 до 15:1 [6-9]. Данная патология широко 
распространена среди взрослого населения, и встречается у 23% в 
популяции от 18 до 65 лет и около 35-36% у людей старше 65 лет 
[5, 7, 9, 10]. 

Постепенно придавая стопе атипичную форму, заболевание 
создаёт проблемы с подбором обуви, а также возникает болевой 
синдром, который со временем усиливается.  К причинам валь-
гусной деформации относят: наследственную предрасположен-
ность, которая по некоторым данным составляет 94,3%; ношение 
неправильно подобранной обуви – 57,7%; избыточную массу тела 
– 74,8% [11]. Хотя в данный момент и не выявлен точный патоге-
нез развития данного заболевания, как главную причину обозна-
чают медиальное отклонение первой плюсневой кости. Происхо-
дит это из-за ослабления медиальных опорных структур первой 
плюсневой кости [6-9]. К наиболее распространённым инструмен-
тальным методам диагностики ВДППС относят: рентгенографию, 
плантографию, педобарографию, определение рессорной функ-
ции стопы [9, 12-15].

В настоящее время описано более 100 вариантов хирур-
гических методов лечения. Большинство авторов при хирурги-
ческой коррекции данной патологии использует комбинацию 
балансировки мягких тканей и костной остеотомии [1, 6, 7, 9]. 
Проведение инструментальных методов диагностики и приме-
нение хирургических вмешательств при поперечном плоскосто-
пии и ВДППС, по мнению ряда авторов, в большинстве случаев 
приводят к хорошим функциональным и косметическим эффек-
там [6, 16, 17]. 

По некоторым данным, в 87,9% исход расценен как хоро-
ший, в 8,4% – удовлетворительный и в 3,7% случаев – неудовлет-
ворительный [16]. По результатам исследования РНИИ травмато-
логии и ортопедии им. Р.Р. Вредена при выполнении операции 
Шеде-Брандеса у 119 больных, по шкале AOFAS были получены 
следующие результаты: хорошие – 59,59%, удовлетворительные 
– 22,73% и 17,68% – неудовлетворительные. У других исследова-
телей операции в основном были многокомпонентными (87,7%), 
и спустя 6 месяцев отличных результатов было 73,2%, а хороших 
– 24,8%. Спустя год эти же показатели уменьшились до 71,5% и 
20,0% соответственно [6]. 

По результатам работ многих авторов хорошие отдалённые 
результаты не превышают 60,63%, удовлетворительные – 23,23% 
[6, 16]. Таким образом, проблема оптимизации оперативного 
лечения пациентов с ВДППС при поперечном плоскостопии и на 
сегодняшний день не утратила своей актуальности. В лечении 
данной патологии, несмотря на большое количество предложен-
ных методик, возникают трудности в выборе оптимальных видов 
хирургического лечения. Многие из предлагаемых методик труд-
ны в техническом исполнении, являются многокомпонентными, 
предполагают использование металлоконструкций, имеют дли-
тельный послеоперационный период реабилитации. 

При проведении научного поиска нами выявлено, что ана-
лиз отдалённых результатов оперативного лечения данной пато-
логии в большинстве случаев ограничивается 3-5 годами, что, по 
нашему мнению, недостаточно. 

Introduction
Currently, one of the most common conditions in orthope-

dic foot pathology is hallux valgus (HV), associated with trans-
verse flatfoot, with a prevalence ranging from 3.8% to 80% [1-5]. 
This condition is most commonly seen in women (30-82%), with 
a female-to-male ratio varying from 2:1 to 15:1 [6-9]. HV is wide-
spread among the adult population, affecting 23% of individuals 
aged 18-65 years and approximately 35-36% of those over 65 [5, 
7, 9, 10].

By gradually altering the shape of the foot, this condition 
creates difficulties in footwear selection and is associated with 
increasing pain over time. Contributing factors include a heredi-
tary predisposition (reported in 94.3% of cases), improper foot-
wear (57.7%), and overweight (74.8%) [11]. Although the precise 
pathogenesis remains unclear, a medial deviation of the first 
metatarsal bone, caused by the weakening of the medial support-
ing structures, is considered the primary factor [6-9]. Standard 
instrumental diagnostic methods for HV include radiography, 
plantography, pedobarography, and assessment of foot spring 
function [9, 12-15].

To date, over 100 surgical techniques have been described. 
Most authors employ a combination of soft tissue balancing and 
osteotomy for deformity correction [1, 6, 7, 9]. Instrumental diag-
nostics and surgical intervention for HV and transverse flatfoot, 
according to numerous sources, often yield good functional and 
cosmetic outcomes [6, 16, 17].

According to some studies, 87.9% of outcomes are ranked 
as good, 8.4% as satisfactory, and 3.7% as unsatisfactory [16]. The 
Vreden Russian Research Institute of Traumatology and Ortho-
pedics reported the following results using the Schede-Brandes 
procedure in 119 patients, as evaluated by the AOFAS scale: good 
– 59.59%, satisfactory – 22.73%, and unsatisfactory – 17.68%. In 
other studies, where mostly multicomponent surgeries (87.7%) 
were performed, excellent results were seen in 73.2% and good 
in 24.8% after 6 months. After one year, these rates declined to 
71.5% and 20.0%, respectively [6].

According to various authors, long-term good results do not 
exceed 60.63%, while satisfactory outcomes are around 23.23% 
[6, 16]. Thus, optimization of surgical treatment for HV associat-
ed with transverse flatfoot remains a relevant issue. Despite the 
abundance of available techniques, choosing the optimal surgi-
cal method remains a challenge. Many techniques are technically 
complicated, multi-component, involve metal implants, and are 
associated with long postoperative rehabilitation.

Our literature review revealed that long-term treatment 
outcomes are most often limited to follow-up periods of only 3-5 
years, which we consider insufficient.

Purpose of the study 
To evaluate the outcomes of surgical treatment of patients 

with grade 1 and 2-4 HV associated with transverse flatfoot over 
a 50-year period.

Methods
From 1973 to 2023, a total of 570 patients with HV asso-

ciated with transverse flatfoot, aged 21 to 74 years, underwent 
surgical treatment at Municipal Clinical Hospital No. 6 (clinical 
base of the Department of General Surgery, Izhevsk State Medical 
Academy). The majority of patients (360, 63.2%) were of working 
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Цель исследования
Оценить результаты хирургического лечения больных с 

ВДППС I, II-IV степеней при поперечном плоскостопии за 50 лет 
практического применения.

Материал и методы
С 1973 по 2023 гг. на базе Городской клинической больницы 

№ 6  (клиника кафедры общей хирургии Ижевской государствен-
ной медицинской академии), прооперировано 570 пациентов с 
ВДППС при поперечном плоскостопии в возрасте от 21 до 74 лет. 
Количество больных наиболее трудоспособного возраста, от 30 
до 60 лет, составило 360 (63,2%). Преобладали женщины – 429 
(75,3%), количество прооперированных мужчин составило 141 
(24,7%) человек. Все пациенты имели I, II-IV степени ВДППС. 

Степень отклонения первого пальца и поперечного пло-
скостопия определялись по результатам количественной рентге-
нографии, подометричекого индекса продольного свода стопы, 
подометрического индекса поперечного свода стопы, исследова-
ния плантограмм, рессорной функции стопы при вертикальном 
положении на обеих конечностях, на одной конечности, и на од-
ной конечности с грузом 10 кг [15]. 

Отдалённые результаты оценивались по системе Г.Н. Крама-
ренко и И.С. Истоминой, где хорошими исходами считались, когда 
передний отдел стоп исправлен (уже, чем до операции), вид сто-
пы нормальный. Деформация большого пальца устранена, угол 
деформации не превышает 10o. Под головками плюсневой кости 
нет гиперкератозов, рубцы безболезненны. Амплитуда движений 
сохранена, при рабочей нагрузке стопа функционально полноцен-
на. Пациент продолжает работать на прежней работе. 

Удовлетворительными исходами считались примерно те же 
показатели, что и при хороших исходах, за исключением того, что 
при длительном пребывания пациента на ногах появлялась боль, 
усталость, огрубелость кожи под головками, которые проходят по-
сле отдыха или при ношении ортопедических стелек. Отклонение 
больших пальцев не превышает 15-18°, что является крайними 
границами нормы. Движение в пальцах сохранено, работающие 
пациенты также продолжают трудиться на прежней работе. 

Неудовлетворительными исходами считались рецидив валь-
гусной деформации первого пальца, нарушение функциональной 
возможности стоп, вследствие осложнений – анкилоза плюснефа-
лангового сустава или тугоподвижности пальца [17]. 

Все больные (570) были оперированы по разработанной в 
клинике методике (авторское свидетельство на изобретение № 
1313432).

Согласно предложенному методу операции, под местной 
анестезией выполняется дугообразный разрез длиной 5-6 см вы-
пуклостью книзу по внутренней поверхности первого плюснефа-
лангового сустава (рис. 1). 

Мобилизуются края раны, при наличии бурсы последняя 
иссекается. Из поверхностного листка собственной фасции стопы 
выкраивается языкообразный лоскут на проксимальной питаю-
щей ножке (рис. 2). Продольно рассекается капсула (рис. 3), го-
ловка первой плюснефаланговой кости выделяется, и удаляются 
костно-фиброзные разрастания (рис. 4). 

Выполняется резекция кости на 1/3-1/4 часть её высоты в 
поперечном направлении (рис. 5), культя головки моделируется 
до полусферической (рис. 6). Фасциальный лоскут прижимается 
к поверхности сформированной культи по всей длине (рис. 7), на-
кладываются швы на капсулу сустава (рис. 8). 

age (30 to 60 years). Women predominated, accounting for 429 
cases (75.3%), while 141 patients (24.7%) were men. All patients 
had HV of grades 1 or 2-4. 

The degree of first toe deviation and transverse flatfoot was 
determined using quantitative radiography, the longitudinal arch 
index, the transverse arch index, plantography, and an assess-
ment of the foot's spring function while standing on both legs, 
one leg, or one leg under 10 kg load [15].

Long-term outcomes were evaluated using the system pro-
posed by G.N. Kramarenko and I.S. Istomina. According to this 
system, good results criteria included correction of the forefoot 
(with a width narrower than before surgery), a regular foot ap-
pearance, and elimination of HV deformity with an angle of de-
viation not exceeding 10o. There were no signs of hyperkeratosis 
under the metatarsal heads. Postoperative scars were painless, 
the range of motion was preserved, and the foot was functionally 
capable under a working load. The patients were able to continue 
working at the previous workplace.

Satisfactory outcomes were defined by similar criteria, ex-
cept that patients who developed skin thickening under the 
metatarsal heads and experienced pain and fatigue after pro-
longed standing, which resolved after rest or the use of orthope-
dic insoles. The deviation of the great toe did not exceed 15-18°, 
which is considered the upper limit of normal values. Toe mobility 
was preserved, and patients were able to maintain their profes-
sional activities.

Unsatisfactory outcomes were associated with the recur-
rence of HV, as well as functional impairment of the foot due 
to complications, such as ankylosis of the metatarso-phalangeal 
joint or limited mobility of the toe [17].

All 570 patients underwent surgery using a technique devel-
oped at the clinic (Patent Certificate No. 1313432).

According to the proposed surgical technique, an arcuate 
incision 5-6 cm in length is made under local anesthesia along 
the inner surface of the first metatarso-phalangeal joint, with the 
convexity facing downward (Fig. 1). 

The wound edges are mobilized, and if a bursa is present, it 
is excised. A tongue-shaped flap is dissected from the superficial 
layer of the plantar fascia with a proximally based pedicle (Fig. 2). 
The joint capsule is incised longitudinally (Fig. 3), the head of the 
first metatarsal bone is exposed, and any bony or fibrous over-
growths are removed (Fig. 4). 

A transverse bone resection is performed, removing one-
third to one-quarter of the height of the metatarsal head (Fig. 
5). The remaining stump is shaped hemispherically (Fig. 6). The 
fascial flap is pressed against the surface of the reshaped stump 
along its entire length (Fig. 7), and sutures are applied to the joint 
capsule (Fig. 8). 

A Z-shaped suture using nylon or dacron threads is placed 
along the inner surface, encompassing both the distal and prox-
imal ends. This suture is tightened until the first toe is fully re-
aligned into its correct position (Fig. 9). Skin sutures are then ap-
plied (Fig. 10). A triangular gauze pad is placed between the first 
and second toes, followed by an aseptic dressing and a posterior 
plaster splint.

All preoperative and postoperative patients' examinations 
were conducted with comprehensive patient awareness and writ-
ten consent, following the "Informed Voluntary Consent of the 
Patient for Invasive Examination, Intervention, or Surgery" in ac-
cordance with Article 20 of the Federal Law "On the Fundamen-
tals of Health Protection of Citizens in the Russian Federation" 
dated November 21, 2011, No. 323-FZ.
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The collected data were processed using Statistica, MS 
Office Excel 2019 software. The data are presented as mean ± 
standard deviation (M±SD) and proportions. The Wilcoxon rank 
test was applied for dependent samples. To compare categorical 
variables (proportions), the chi-square test for contingency tables 
was used for multiple comparisons, and Pearson’s chi-square test 
was applied for pairwise comparisons. Differences were consid-
ered statistically significant at p<0.05.

Results and discussion
the results of an instrumental examination of 570 patients 

before surgery and in the early postoperative period (days 15-20) 
are presented in Table 1.

As shown in Table 1, all examined parameters demonstrated 
statistically significant changes in the early postoperative period. 
Thus, the previously stated hypothesis – that the surgical proce-
dure improves function – was confirmed.

In the long-term follow-up period, patients were observed 
from 3 to 50 years after surgery. In the 3- to 10-year postoper-
ative period, 128 patients were examined using the evaluation 
system of G.N. Kramarenko and I.S. Istomina [17]. Among them, 
109 (85.16%) had good outcomes, 15 (11.72%) showed satisfac-
tory results, and 4 (3.12%) were considered to have unsatisfac-
tory outcomes. Of the 4 with unsatisfactory results, 3 underwent 
repeat surgery. One patient declined further surgery due to post-
stroke rehabilitation.

In the 10- to 20-year follow-up period, 83 patients were 
assessed. Good outcomes were observed in 70 (84%) patients, 
satisfactory in 11 (13%), and unsatisfactory in 2 (2%). These two 
patients refused repeat surgery, due to advanced age and comor-
bidities.

During the 20- to 30-year postoperative period, 74 individu-
als were examined, with 55 (74%) having good outcomes and 19 
(26%) – having satisfactory results. No unsatisfactory outcomes 
were reported.

Накладывается Z-образный капроновый или лавсановый 
шов по внутренней поверхности с захватом дистального и прок-
симального отделов. Шов затягивается до полного выведения 
первого пальца стопы в правильное положение (рис. 9). Затем на-
кладываются швы на кожу (рис. 10). В первый межпальцевый про-
межуток вкладываются треугольный марлевый валик, накладыва-
ется асептическая повязка и задняя гипсовая лонгетная повязка.

Все исследования пациентов в до- и послеоперационном 
периодах были проведены при их полной информированности 
и согласии с оформлением письменного «Добровольного инфор-
мированного согласия пациента на выполнение инвазивного ис-
следования, вмешательства, операции» в соответствии со статьёй 
20 Федерального закона «Об основах охраны здоровья граждан в 
Российской Федерации» от 21.11.2011 № 323-ФЗ. 

Статистическая обработка полученных данных осуществля-
лась с помощью компьютерной программы (Statistica, MS Office 
Excell 2019). Данные были представлены в виде М±SD и долей. В 
зависимых выборках применялся критерий Вилкоксона. Для срав-
нения качественных показателей (долей) для множественного 
сравнения применялся критерий хи-квадрат для произвольных 
таблиц, а для попарного сравнения – критерий хи-квадрат Пирсо-
на. Различия были статистически значимыми при р<0,05.

Результаты и их обсуждение
Результаты проведённого инструментального исследования 

у 570 пациентов до операции и в раннем послеоперационном пе-
риоде (15-20-ый день) представлены в табл. 1.

Как видно из табл. 1, по всем исследованным показателям 
в ближайшем послеоперационном периоде были получены ста-
тистически значимые изменения. Таким образом, поставленные 
ранее гипотезы, которые утверждали, что операция приводит к 
улучшению функций, были подтверждены.

В отдалённом периоде в исследовании участвовали пациен-
ты со сроком от 3 до 50 лет после проведения операции. В после-
операционном периоде от 3 до 10 лет после операции по системе 

Рис. 1 Дугообразный разрез кожи 
и подкожной клетчатки
Fig. 1 Arcuate incision of the skin and 
hypodermis

Рис. 5 Резекция головки I 
плюсневой кости в поперечном 
направлении
Fig. 5 A transverse resection of the 
head of the 1st metatarsal bone

Рис. 2 Языкообразный лоскут 
на проксимальной питающей 
ножке
Fig. 2 A tongue-shaped flap with a 
proximal pedicle

Рис. 6 Моделирование культи 
до полусферической формы
Fig. 6 Hemispherical shaping of 
the stump

Рис. 3 Продольный разрез капсулы 
I плюснефалангового сустава
Fig. 3 A longitudinal incision of 
the capsule of the 1st metatarso-
phalangeal joint

Рис. 7 Прижатие фасциального 
лоскута к губчатой поверхности 
культи
Fig. 7 The fascial flap is pressed 
against the spongy surface of the 
stump

Рис. 4 Удаление долотом 
костно-фиброзного 
разрастания
Fig. 4 Removal of bony-fibrous 
overgrowths with a chisel

Рис. 8 Наложение шва на 
капсулу сустава
Fig. 8 Sutures are applied to the 
joint capsule
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In the 30- to 40-year postoperative interval, 36 patients 
were assessed, with 20 (56%) showing good outcomes and 16 
(44%) – satisfactory results. No unsatisfactory outcomes were 
observed.

In the extended postoperative period of 40 to 50 years, 21 
patients were examined. Among them, 12 (57%) showed good 
outcomes and 9 (43%) had satisfactory results. No unsatisfactory 
results were noted in this group. Long-term postoperative results 
are summarized in Table 2.

A long-term postoperative follow-up study was conducted 
involving 342 patients who underwent surgery for correction of 
grade 1 and 2-4 HV using the proposed method over a 3- to 50-
year period. It was found that good results were achieved in 266 
patients (77.78%), satisfactory results in 70 (20.47%), and unsatis-
factory results in 6 (1.75%).

Г.Н. Крамаренко и И.С. Истоминой [17] были обследованы 128 
человек. Из них 109 (85,16%) человек имели хорошие результаты, 
15 (11,72%) – удовлетворительные и 4 (3,12%) человека – неудов-
летворительные. Из 4 человек с неудовлетворительными резуль-
татами, 3 были прооперированы повторно. Один из пациентов от 
повторной операции отказался (реабилитация после перенесён-
ного инсульта). 

В промежутке от 10 до 20 лет после операции исследование 
было проведено у 83 человек. У 70 (84%) обследованных паци-
ентов выявлены хорошие результаты. У 11 (13%) исследованных 
установлены удовлетворительные результаты. У 2 (2%) обследо-
ванных результат признан неудовлетворительным, от повторных 
операций больные отказались, ссылаясь на возраст и сопутству-
ющую патологию. 

В послеоперационном периоде от 20 до 30 лет исследовано 
74 человека, у 55 (74%) из которых были установлены хорошие ре-
зультаты, у 19 (26%) удовлетворительные. Неудовлетворительных 
результатов выявлено не было. 

В интервале от 30 до 40 лет было обследовано 36 человек, 
у 20 (56%) из которых выявлены хорошие результаты, у 16 (44%) – 
удовлетворительные, неудовлетворительных результатов не было. 

В отдалённый послеоперационный период от 40 до 50 лет 
было проведено обследование у 21 человека, у 12 (57%) из которых 
установлены хорошие результаты, у 9 (43%) человек – удовлетво-
рительные. Среди обследованных пациентов этой группы неудов-
летворительных результатов не было. Отдалённые послеопераци-
онные результаты обследования больных представлены в табл. 2.

Таким образом, нами было проведено исследование в отда-
лённом послеоперационном периоде у 342 пациентов, которым 

Таблица 1 Результаты инструментального исследования 
больных с ВДППС до операции и в раннем послеоперационном 
периоде (15-20-й день)

Методика исследования
Index

Показатели до операции
Preoperative values

Показатели после операции
Postoperative values

p

Опорный угол
Support angle  

29.23±0.81o 26.05±0.49o <0.01

Угол вальгусного отклонения I пальца 
HV angle (1st toe deviation)

32.86±1.45o 10.33±1.03o <0.01

Расстояние между опорными точками головок I и V 
плюсневых костей, мм
Distance between the heads of the 1st and 5th metatarsal 
bones (mm)

74.12±0.78 65.11±0.73 <0.01

Подометрический индекс продольного свода стопы (%)
Longitudinal arch podometric index (%) 

29.15±0.65 30.48±0.62 <0.01

Подометрический индекс поперечного свода стопы (%)
Transverse arch podometric index (%)

42.77±0.45 39.97±0.46 <0.01

Плантограмма
Plantogram angle

29.10±1.35o 12.56±0.78o <0.01

Рессорная функция стопы на обеих конечностях, мм
Spring function of the foot (both limbs), mm

1.92±0.18 2.05±0.11 <0.01

Рессорная функция стопы на одной конечности, мм
Spring function of the foot (one limb), mm

2.17±0.20 2.44±0.13 <0.01

Рессорная функция стопы на одной конечности с 
грузом в 10 кг, мм 
Spring function of the foot (one limb under 10 kg load), 
mm

1.57±0.20 2.24±0.17 <0.01

Примечание: р – статистическая значимость различий показателей до и после лечения (по критерию Вилкоксона)
Note: p – statistical significance of differences between pre- and postoperative values (Wilcoxon test)

Table 1 Results of instrumental examination in patients with 
HV before surgery and in the early postoperative 

period (days 15-20)

Рис. 9 Наложение Z-образного 
шва по внутренней поверхности 
сустава
Fig. 9 Placement of a Z-shaped 
suture along the internal surface of 
the joint

Рис. 10 Наложение швов на 
кожу
Fig. 10 Placement of sutures 
on the skin
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Notably, among patients evaluated between 20 and 50 years 
after surgery, no unsatisfactory outcomes were reported follow-
ing the proposed surgical technique, and all patients showed ei-
ther good or satisfactory results. Thus, the surgical method devel-
oped for HV correction proved to be optimal, achieving good or 
satisfactory outcomes in 98% of patients.

Conclusion
The outcomes observed in the early postoperative period 

demonstrate statistically significant positive changes in the oper-
ated foot according to all evaluated parameters. In the long-term 
postoperative period, spanning up to 50 years, 77.78% of patients 
had good results, and 20.47% showed satisfactory outcomes. The 
proposed surgical procedure ensures durable positive medical 
and social outcomes, prevents recurrence, and can be recom-
mended for implementation in routine healthcare practice. 

выполнялась операция по коррекции ВДППС I, II-IV степеней по 
предложенной методике за период от 3 до 50 лет. Установлено, 
что хорошие результаты были достигнуты у 226 (77,78%) обследо-
ванных, удовлетворительные – у 70 (20,47%), неудовлетворитель-
ные результаты установлены у 6 (1,75%) обследованных. 

При обследовании пациентов в послеоперационном пе-
риоде от 20 до 50 лет неудовлетворительных результатов после 
предложенного хирургического метода коррекции не было уста-
новлено, а хорошие и удовлетворительные результаты выявлены 
у всех обследованных. Таким образом, предложенная хирургиче-
ская операция по коррекции ВДППС оптимальна, хорошие и удов-
летворительные результаты установлены у 98% обследованных 
пациентов. 

Заключение
Полученные в раннем послеоперационном периоде ре-

зультаты свидетельствуют о статистически значимых позитивных 
изменениях в оперированной стопе по всем использованным па-
раметрам. В позднем послеоперационном периоде, включавшем 
50-летний срок наблюдения, получено 77,78% хороших и 20,47% 
удовлетворительных результатов. Выполняемая операция обе-
спечивает длительное улучшение, обеспечивает отсутствие реци-
дивов, может применяться в практическом здравоохранении. 

Таблица 2 Отдалённые послеоперационные результаты                                                                         Table 2 Long-term postoperative outcomes

Результаты
Outcomes 

Периоды наблюдения, годы
Observation periods, years р

(df=4)3-<10
(n=28)

10-<20
(n=83)

20-<30
(n=74)

30-<40
(n=36)

40-50
(n=21)

Хорошие
Good

85.2% 
(109)

84.3%
(70)

p1>0.05

74.3%
(55)

p1>0.05
p2>0.05

55.6%
(20)

p1<0.001
p2<0.001
p3=0.048

57.1%
(12)

p1=0.007
p2=0.016
p3>0.05
p4>0.05

<0.001

Удовлетворительные
Satisfactory

11.7%
(15)

13.3%
(11)

p1>0.05

25.7%
(19)

p1=0.011
p2=0.049

44.4%
(16)

p1<0.001
p2<0.001
p3=0.048

42.9%
(9)

p1=0.002
p2=0.006
p3>0.05
p4>0.05

<0.001

Неудовлетворительные
Unsatisfactory

3.1%
(4)

2.4%
(2)

0 0 0

Примечание: р – статистическая значимость различий показателей между всеми периодами (по критерию хи-квадрат для произвольных таблиц); post hoc: р1 – 
статистическая значимость различий по сравнению с периодом от 3 до <10 лет; р2 – статистическая значимость различий по сравнению с периодом от 10 до <20 
лет; р3 – статистическая значимость различий по сравнению с периодом от 20 до <30 лет; р4 – статистическая значимость различий по сравнению с периодом от 
30 до <40 лет (post hoc – по критерию хи-квадрат Пирсона для таблиц 2×2)
Note: p – statistical significance of differences between all observation periods (chi-square test for contingency tables); post hoc: p₁ – significance in the 3–<10 year group; 
p₂ – significance in the 10–<20 year group; p₃ – significance in the 20–<30 year group; p₄ – significance in the 30–<40 year group (post hoc – Pearson’s chi-square test for 
2×2 tables)
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СТАНОВЛЕНИЕ И РАЗВИТИЕ АПТЕЧНОГО ДЕЛА В 
СОВЕТСКОМ ТАДЖИКИСТАНЕ В ПЕРВОЙ ПОЛОВИНЕ ХХ ВЕКА

С.Д. ЮСУФИ¹, А.Р. НУРЗОДА²

1 Управление медицинского и фармацевтического образования, кадровой политики и науки, Министерство здравоохранения и социальной защиты 
населения Республики Таджикистан, Душанбе, Республика Таджикистан
2 Медицинский колледж города Канибадам, Канибадам, Республика Таджикистан 

 Организация и осуществление деятельности аптечной сети является одной из важнейших задач системы здравоохранения любой стра-
ны мира, так как именно она позволяет обеспечить население и медицинские учреждения необходимыми лекарственными препаратами. В 
представленной статье анализируется советский этап становления и организации аптечной службы в Республике Таджикистан.
 Авторы статьи на основании архивных материалов, научной литературы и других авторитетных источников отмечают, что революцион-
ные события 1917 года в России дали серьёзный толчок развитию фармацевтической области. Так, 28 декабря 1918 года В.И. Лениным был 
подписан один из ключевых документов – Декрет Совета Народных Комиссаров «О национализации аптек». Данный закон явился началом 
нового этапа в плодотворном строительстве фармацевтической службы страны. 
 В статье отмечено, что первые шаги на пути национализации аптек вызвали недовольство и сопротивление со стороны их владельцев, на 
желавших осуществлять свою деятельность по новым правилам. Так, повсеместно стали закрываться аптеки. Саботаж аптекарей стал причи-
ной серьёзных затруднений в деле обеспечения населения медикаментами, особенно в Туркестанской АССР. Для устранения этих трудностей 
в 1918 году правительством был осуществлён ряд мероприятий. Так, в Ташкенте было создано центральное учреждение для обеспечения 
населения медикаментами, которое регулировало распределение лекарственных средств между 200 лечебными учреждениями. Этот шаг 
существенно повлиял на создание централизованного порядка распределения медикаментов.
Ключевые слова: аптека, медицина, Советская власть, больница, Средняя Азия, Таджикская ССР.

Для цитирования: Юсуфи СД, Нурзода АР. Становление и развитие аптечного дела в Советском Таджикистане в первой половине ХХ века. Вестник 
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DEVELOPMENT OF PHARMACY NETWORK IN SOVIET TAJIKISTAN IN THE FIRST 
HALF OF THE 20TH CENTURY

S.D. YUSUFI¹, A.R. NURZODA²

1 Department of Medical and Pharmaceutical Education, Personnel Policy and Science, Ministry of Health and Social Protection of the Population of the Republic 
of Tajikistan, Dushanbe, Republic of Tajikistan
2 Medical College of Kanibadam, Kanibadam, Republic of Tajikistan

The organization and implementation of activities within a pharmacy network are crucial for a country's healthcare system, as they ensure that both 
the population and medical institutions have access to essential medications. This article examines the development and organization of the pharmacy 
service during the Soviet era in the Republic of Tajikistan.
The authors of the article, drawing on archival materials, scientific literature, and other authoritative sources, emphasize that the revolutionary events 
of 1917 in Russia significantly propelled the development of the pharmaceutical sector. Notably, on December 28, 1918, V. I. Lenin signed a crucial 
document – the Decree of the Council of People's Commissars "On the Nationalization of Pharmacies." This law marked the beginning of a new phase 
in the development of the country's pharmaceutical services.
However, the initial steps towards nationalizing pharmacies met with discontent and resistance from their owners, who were reluctant to operate 
under the new regulations. As a result, pharmacies began to close across the country. The sabotage by pharmacists created substantial challenges 
in providing the population with medications, particularly in the Turkestan Autonomous Soviet Socialist Republic (Turkestan ASSR). To address these 
difficulties, the government implemented several measures in 1918. In Tashkent, a central institution was established to ensure the availability of 
medicines to the population, overseeing the distribution of medications among 200 medical institutions. This initiative played a significant role in 
creating a centralized system for the distribution of medicines.
Keywords: Pharmacy, medicine, Soviet power, hospital, Central Asia, Tajik SSR.
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Фармацевтическая отрасль играет ключевую роль в системе 
здравоохранения, обеспечивая медицинские учреждения и на-
селение необходимыми лекарственными препаратами. Станов-
ление аптечного дела в Средней Азии тесно связано с формиро-
ванием Туркестанского генерал-губернаторства на рубеже XIX-XX 
веков.

Процесс создания аптечной сети в регионе начался с откры-
тия первых аптек в крупных городах. Пионером стал Ташкент, где 
аптека появилась в 1874 году. Вскоре после этого, в 1880 году, 
аналогичное учреждение открылось в Самарканде. Последующие 
два десятилетия ознаменовались активным распространением 
аптек по всему региону.

В период с 1895 по 1899 год аптеки были основаны в ряде 
значимых городов: Маргелане, Коканде, Андижане, Алма-Ате, 
Чимкенте. В Самарканде появилась вторая аптека, а также были 
открыты аптеки в Намангане и Казалинске. Начало XX века оз-
наменовалось дальнейшим расширением аптечной сети: в 1914 
году аптека открылась в Ходженте, а в 1915 году – в Хиве.

На рубеже XIX-XX веков фармацевтическая инфраструктура в 
Средней Азии находилась в зачаточном состоянии. Значительная 
часть населения, особенно в отдалённых районах, была лишена 
доступа к медикаментам и квалифицированной фармацевтиче-
ской помощи. Статистика того времени рисует удручающую кар-
тину: в среднем одна аптека обслуживала около 58 тысяч жителей 
региона.

Ситуация в Ташкенте, крупнейшем городе края, наглядно 
иллюстрирует проблему. В 1914 году на каждого жителя прихо-
дилось лишь 0,6 рецепта, что свидетельствует о крайне низком 
уровне медицинского обслуживания. При этом нагрузка на фар-
мацевтов была колоссальной – в среднем 300 рецептов на одного 
специалиста [1]. Такое положение дел объясняется комплексом 
факторов: ограниченным доступом к медицинской помощи, не-
достаточным количеством аптек и высокой стоимостью лекар-
ственных препаратов.

Развитие фармацевтической промышленности в регионе 
также оставляло желать лучшего. За исключением сантонинового 
завода, построенного в Чимкенте в 1882 году, и двух небольших 
кустарных предприятий в Ташкенте, медицинская промышлен-
ность практически отсутствовала [2].

В некоторых крупных городах Средней Азии – Бухаре, Кага-
не, Ургенче, Термезе, Карши и т.д., первые аптеки (частные) поя-
вились только в начале XX в.

Исследование лекарственной флоры Средней Азии получи-
ло мощный импульс с приходом русских специалистов в области 
медицины и фармации. Этот период ознаменовался активным 
изучением богатого растительного мира региона, который таил в 
себе огромный потенциал для фармакологии.

Плеяда выдающихся учёных, среди которых были Сиверс, 
Паласс, Киреевский, Федченко, Тейх и Краузе, внесла неоцени-
мый вклад в это направление. Их многогранная деятельность не 
ограничивалась лишь аптекарским делом – она охватывала ши-
рокий спектр исследований, включая ботанические экспедиции, 
химический анализ и медицинские испытания.

Результатом этих кропотливых исследований стало значи-
тельное расширение научных знаний о флоре Средней Азии. Учё-
ные не только систематизировали уже известные виды, но и от-
крыли множество новых лекарственных растений, потенциально 
способных обогатить арсенал медицинских средств того времени.

Революционные события 1917 года кардинально изменили 
ситуацию в фармацевтической отрасли. 28 декабря 1918 года был 
издан ключевой документ – Декрет Совета Народных Комиссаров 

The pharmaceutical industry plays a crucial role in the 
healthcare system by providing essential medications to medical 
institutions and the general population. The development of the 
pharmacy sector in Central Asia is closely tied to the establish-
ment of the Turkestan governor-generalship at the turn of the 
20th century.

The creation of a pharmacy network in the region began 
with the opening of the first pharmacies in large cities. Tashkent 
was the pioneer, with its first pharmacy opening in 1874. These 
events were followed by the establishment of a similar institution 
in Samarkand in 1880. The following two decades saw the rapid 
spread of pharmacies throughout the region.

Between 1895 and 1899, pharmacies were open in several 
important cities, including Margilan, Kokand, Andijan, Alma-Ata, 
and Chimkent. A second pharmacy was opened in Samarkand, 
along with new pharmacies in Namangan and Kazalinsk. The ear-
ly 20th century continued this trend, marked by the opening of a 
pharmacy in Khujand in 1914 and another in Khiva in 1915.

At the turn of the 19th and 20th centuries, the pharmaceu-
tical infrastructure in Central Asia was still in its early stages. A 
significant portion of the population, particularly in remote areas, 
lacked access to medications and qualified pharmaceutical care. 
Statistics from that time reveal a concerning situation: on aver-
age, one pharmacy served about 58,000 residents in the region.

The situation in Tashkent, the largest city in the region, ex-
emplifies this issue. In 1914, there were only 0.6 prescriptions is-
sued per capita, indicating a very low level of medical care. Mean-
while, pharmacists faced an overwhelming workload, averaging 
around 300 prescriptions per specialist [1]. The situation can be 
attributed to several factors, including limited access to medical 
care, a shortage of pharmacies, and the high cost of medications. 

Additionally, the development of the pharmaceutical indus-
try in the region has been lacking. Aside from a santonin plant 
established in Chimkent in 1882 and two small handicraft enter-
prises in Tashkent, there has been virtually no presence in the 
medical industry [2].

In several large cities of Central Asia, such as Bukhara, Ka-
gan, Urgench, Termez, and Karshi, the first private pharmacies did 
not appear until the early 20th century. 

The study of medicinal plants in Central Asia received a sig-
nificant boost with the arrival of Russian specialists in medicine 
and pharmacy. This period was characterized by active research 
into the region's rich flora, which held immense potential for 
pharmacology. 

A group of outstanding scientists, including Sievers, Palasse, 
Kireevsky, Fedchenko, Teich, and Krause, made invaluable contri-
butions to this field. Their work extended beyond pharmaceuti-
cals to encompass a wide range of research, including botanical 
expeditions, chemical analyses, and clinical testing.

The result of these diligent efforts was a substantial expan-
sion of scientific knowledge about the flora of Central Asia. Scien-
tists not only categorized already known species but also discov-
ered many new medicinal plants that could enhance the medical 
tools available at the time.

The revolutionary events of 1917 significantly transformed 
the landscape of the pharmaceutical industry. On December 28, 
1918, a crucial document – the Decree of the Council of People's 
Commissars "On the Nationalization of Pharmacies", signed by 
V.I. Lenin, was issued. This act marked the beginning of a new era 
in the organization of the pharmaceutical business in the coun-
try [3]. The implementation of the Soviet government's decree 
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«О национализации аптек», подписанный В.И. Лениным. Этот акт 
ознаменовал начало новой эпохи в организации фармацевтиче-
ского дела в стране [3]. Реализация Декрета Советской власти о 
национализации аптек столкнулась с неожиданным сопротивле-
нием. Владельцы частных аптек, не желая подчиняться новым 
правилам, начали массово закрывать свои заведения. Это при-
вело к серьёзным проблемам в фармацевтическом обеспечении 
населения, особенно в Туркестанской АССР. Ситуация усугубилась 
закрытием единственной частной аптеки в Ходженте, что лишило 
город важного источника лекарственных средств.

Для стабилизации ситуации с лекарственным обеспечени-
ем в 1918 году власти предприняли решительные меры. В Таш-
кенте был организован Краевой аптечный склад – центральное 
учреждение, призванное координировать снабжение медика-
ментами более 200 лечебных учреждений региона1. Это решение 
стало важным шагом в создании централизованной системы рас-
пределения лекарств.

Однако ситуация вновь изменилась с введением Новой 
экономической политики (НЭП). Период НЭПа характеризовался 
частичным возрождением частного предпринимательства, что от-
разилось и на фармацевтической отрасли. Производство медика-
ментов частично вернулось в руки частных лиц, что создало новые 
вызовы для государственного регулирования отрасли.

Реагируя на эти изменения, Совет Народных Комиссаров 
РСФСР в июле 1922 года ввел новые правила. Право на производ-
ство медикаментов теперь предоставлялось кооперативам и част-
ным лицам, но только при наличии специального разрешения. 
Такие разрешения выдавались Президиумом или местными ор-
ганами Высшего Совета народного хозяйства. Эта мера была на-
правлена на установление государственного контроля над фарма-
цевтической промышленностью. Кроме того, государство взяло 
под свой контроль и процесс реализации лекарственных средств.

Становление фармацевтической отрасли в Таджикской АССР 
шло параллельно с развитием системы здравоохранения. Ключе-
вым моментом в этом процессе стало создание фармацевтиче-
ского подотдела при Народном Комиссариате здравоохранения в 
1924 году. Этот шаг заложил основу для систематического подхода 
к организации аптечного дела в регионе.

Революционные изменения произошли в 1925 году, когда 
фармацевтический подотдел был реорганизован в хозрасчетную 
организацию «Таджикмедторг». Эта структура, включавшая ба-
зисный склад и центральную аптеку в Душанбе, стала катализато-
ром развития аптечной сети и существенно улучшила снабжение 
населения лекарственными средствами и другими аптечными 
товарами2.

Первая аптека в столице Таджикской АССР, Душанбе, откры-
ла свои двери в 1925 году. Несмотря на скромный штат из четырёх 
фармацевтов, это учреждение сыграло важную роль в обеспече-
нии местного населения необходимыми медикаментами. В том 
же году аптечная сеть расширилась: новые аптеки появились в 
Ура-Тюбе и Гиссаре, что значительно улучшило доступность лекар-
ственных средств в регионе.

Интересно отметить, что развитие фармацевтической отрас-
ли не ограничивалось только аптеками. В 1924 году в Душанбе от-
крылся первый магазин санитарии и гигиены под руководством 
фельдшера В.И. Домрачёва [4]. Это учреждение, наряду с Цен-
тральной аптекой, внесло значительный вклад в экономику реги-
она: их совокупный товарооборот в 1924 году составил 150 тысяч 
рублей, при этом было обработано около 300 тысяч рецептов.

1  ЦГАОР СССР. – Ф.1334. – Оп.1. – Д.40. – Л.122
2  ПАТФ ИМЛ. – Ф.1. – Оп.1. – Ед.хр.272. – Л.51.

regarding the nationalization of pharmacies faced unexpected 
resistance. Owners of private pharmacies, reluctant to comply 
with the new regulations, began to close their establishments 
en masse. These actions led to significant issues in meeting the 
population's pharmaceutical needs, particularly in the Turkestan 
ASSR. The situation worsened with the closure of the city's only 
private pharmacy, which deprived Khujand of a crucial source of 
medicines.

To stabilize the drug supply situation in 1918, the authorities 
took decisive measures. They established the Regional Pharmacy 
Warehouse in Tashkent, a central institution designed to coordi-
nate the supply of medicines to over 200 medical facilities in the 
region1. This decision marked a vital step towards creating a cen-
tralized drug distribution system.

However, the landscape changed again with the introduc-
tion of the New Economic Policy (NEP). This period witnessed a 
partial revival of private enterprise, which also had an impact on 
the pharmaceutical industry. As a result, the production of medi-
cines began to return to private hands, leading to new challenges 
for state regulation of the industry.

In response to these changes, the Council of People's Com-
missars of the Russian Soviet Federative Socialist Republic (RSFSR) 
introduced new regulations in July 1922. The right to produce med-
icines was granted to cooperatives and individuals, but only with a 
special valid permit. Such licenses were issued by the Presidium or 
local bodies of the Supreme Council of the National Economy. This 
measure aimed to establish state control over the pharmaceutical 
industry, as well as the process of selling medicines.

The development of the pharmaceutical industry in the 
Tajik ASSR was closely tied to advancements in the healthcare 
system. A pivotal moment in this process was the creation of a 
pharmaceutical subdepartment under the People's Commissariat 
of Health in 1924. This step laid the groundwork for a systematic 
approach to organizing the regional pharmacy business.

Revolutionary changes occurred in 1925 when the pharma-
ceutical subdivision was reorganized into the self-sustaining orga-
nization "Tajikmedtorg". This structure, which included a central 
warehouse and a pharmacy in Dushanbe, catalyzed the develop-
ment of the pharmacy network, significantly improving the sup-
ply of medicines and other pharmaceutical products to the pop-
ulation2.

The first pharmacy in the capital of the Tajik ASSR, Dushan-
be, opened its doors in 1925. Despite having a modest staff of 
four pharmacists, this institution played a crucial role in providing 
essential medicines to the local population. That same year, the 
pharmacy network expanded with the opening of new pharma-
cies in Ura-Tyube and Gissar, greatly enhancing the availability of 
medicines in the region.

Interestingly, the growth of the pharmaceutical industry was 
not confined to pharmacies. In 1924, the first sanitation and hy-
giene store opened in Dushanbe under the direction of paramed-
ic V.I. Domrachyov [4]. This institution, together with the Central 
Pharmacy, made a significant contribution to the region's econ-
omy. In 1924, their combined turnover reached 150,000 rubles, 
while approximately 300,000 prescriptions were processed. 

It is essential to note the social focus of pharmaceutical pol-
icy during that time: all medications in the 1920s were provided 

1  The State Archive of the Russian Federation (GARF). R.1334. Op. 1. d. 40. 
L.122
2  The Tajik Party Archive of the Marx Lenin Institute (MLI). R.1. Op.1. D.272. 
L.51
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Важно подчеркнуть социальную направленность фармацев-
тической политики того времени: все медикаменты в 20-х годах 
предоставлялись населению бесплатно [5]. Для поддержки этой 
инициативы Таджикской АССР были выделены медикаменты из 
Туркестанского аптекоуправления здравотдела Бухары на сумму 
30 тысяч рублей.

Нельзя не отметить вклад отдельных личностей в развитие 
аптечного дела в Таджикистане. Супруги И.А. и В.Н. Петрухины, 
прибывшие в республику в 1923 году вместе с частями Красной 
Армии, стали пионерами и организаторами фармацевтической 
отрасли в регионе. Их деятельность заложила фундамент для 
дальнейшего развития системы лекарственного обеспечения в 
Таджикистане.

При национально-территориальном размежевании Сред-
ней Азии из Главного аптечного управления (ГАПУ) Наркомздра-
ва Туркестанской АССР и Восточно-Бухарского здравотдела «Тад-
жикмедторгом» было получено оборудование и медикаменты на 
сумму 30300 руб3.

«Таджикмедторг», как нерентабельная организация в 1925 
г., был ликвидирован, руководство аптечным делом в республике 
было возложено на лечебный отдел Наркомздрава Таджикской 
АССР, а функции базисного склада – на центральную аптеку в г. Ду-
шанбе. К концу этого периода в республике насчитывалось уже 10 
аптек с товарооборотом в 300 тыс. руб. и рецептурой в 530 тыс. шт. 
в год [6], однако это, конечно, ещё не обеспечивало потребностей 
населения в медикаментозной помощи.

В 1929 году с целю обеспечения планомерного роста сети 
аптечных учреждений медикаметами и другими предметами ап-
течного ассортимента было создано ГАПУ Наркомздрава Таджик-
ской АССР4. Бурный рост аптек начался в годы первой пятилетки.

В 1932 г. в республике насчитывалось 26 аптек [7]. Ежегодно 
увеличивался ввоз медикаментов и медицинского оборудования 
в республику. Если в 1929 г. их было ввезено на сумму 310 тыс. 
руб., то общий товарооборот аптек к 1932 г. составил 4,5 млн. 
руб.5 В Таджикистане было создано Аптекоуправление, которое 
объединяло, помимо аптек, фасовочный отдел, оптическую ма-
стерскую, химфармлабораторию и Центральный аптечный склад. 
Кроме того, имелись аптечные базы в Ленинабаде и Курган-Тюбе6.

Однако аптечных учреждений было ещё недостаточно. Поэ-
тому уже в 1937 г. в республике началось строительство трёх аптек 
– в Пролетарске, Пенджикенте и Сталинабадском районе – и ше-
сти аптечных киосков. На эти цели было выделено дополнительно 
180 тыс. руб. к концу второй пятилетки аптеки имелись в 28 райо-
нах республики и ГБАО7.

Для оказания медицинской и фармацевтической помощи 
сельскому населению, особенно в городах и высокогорных рай-
онах, Наркомздрав и Аптекоуправление впервые в 1938 г. орга-
низовали передвижные амбулатории и аптеки. На машинах в 
районы отправлялись врачи, фармацевты с медикаментами, ме-
дицинские сёстры. Продолжали открываться аптеки во многих 
горных районах республики. Так, в IV квартале 1940 г. открылись 
аптеки в Калаихумбе, Хаите, Джиргатале, в кишлаке Дебаста Шуг-
нанского района, Ишкашиме, Вахане, Рушане, Рошткале и в дру-
гих местах. Все они обеспечивались необходимым оборудовани-
ем и медикаментами8.

3  ПАТФ ИМЛ. – Ф.1. – Оп.1. – Ед.хр.118. – Л.85
4  ПАТФ ИМЛ. – Ф.1. – Оп.1. – Ед.хр.784. – Л.143
5  ЦГА РСФСР. – Ф.482. – Оп.2. – Д.296. – Л.80
6  ЦГА Республики Таджикистан. – Ф.279. – Оп.2. – Д.112. – Л.57
7  ЦГА Республики Таджикистан. – Ф.178. – Оп.3. – Д.8. – Л.1
8  ЦГА Республики Таджикистан. – Ф.178. – Оп.3. – Д.35. – Л.6.

to the population free of charge [5]. To support this initiative, the 
Tajik ASSR received medications valued at 30,300 rubles from the 
Turkestan Pharmacy Department of the Bukhara Health Depart-
ment.

It is essential to acknowledge the contributions of key indi-
viduals to the development of the pharmaceutical sector in Tajik-
istan. I.A. and V.N. Petrukhin, who arrived in the Republic in 1923 
alongside Red Army units, were pioneers and organizers of the 
pharmaceutical industry in the region. Their efforts laid the foun-
dation for the ongoing development of the country's drug supply 
system.

During the national-territorial demarcation of Central Asia, 
equipment and medications worth 30,300 rubles were obtained 
by Tajikmedtorg from the Main Pharmacy Administration of the 
People's Commissariat of Health of the Turkestan ASSR and the 
East Bukhara Health Department3.

In 1925, “Tajikmedtorg”, as an unprofitable organization, 
was dissolved, and the management of pharmacy operations 
in the Republic was assigned to the medical department of the 
People's Commissariat of Health of the Tajik ASSR. The responsi-
bilities of the central warehouse were transferred to the central 
pharmacy in Dushanbe. By the end of this period, there were al-
ready ten pharmacies in the Republic, with a turnover of 300,000 
rubles and a total of 530,000 prescriptions filled each year [6]. 
Nevertheless, this still did not adequately address the popula-
tion's need for medical care. 

In 1929, to ensure the planned expansion of the pharma-
cy network offering medicines and other pharmaceutical items, 
the Main Pharmacy Administration of the People's Commissariat 
of Health of the Tajik ASSR was established4. The rapid growth of 
pharmacies began during the first five-year plan. 

In 1932, there were 26 pharmacies in the Republic [7]. The 
import of medicines and medical equipment to the Republic has 
been increasing annually. In 1929, the value of these imports 
was 310,000 rubles, while by 1932, the total turnover of goods 
in pharmacies had reached 4.5 million rubles5. In Tajikistan, the 
Pharmacy Administration was established to oversee pharma-
cies, a packaging department, an optical workshop, a chemical 
and pharmaceutical laboratory, and the Central Pharmacy Ware-
house. Additionally, there were pharmacy bases located in Len-
inabad and Kurgan-Tyube6.

Despite progress, there were still not enough pharmacies 
available. As a result, in 1937, the construction of three pharma-
cies commenced in the Proletarsk, Penjikent, and Stalinabad dis-
tricts, along with six pharmacy kiosks. An additional 180,000 ru-
bles were allocated for these initiatives. By the end of the second 
five-year plan, pharmacies were established in 28 districts across 
the Republic, including Gorno-Badakhshan7.

To provide medical and pharmaceutical care to the rural 
population, particularly in cities and highland areas, the People's 
Commissariat of Health and the Pharmacy Administration orga-
nized mobile outpatient clinics and pharmacies for the first time 
in 1938. Doctors, pharmacists, and nurses were dispatched to the 
districts by car. Pharmacies continued to open in various moun-

3 The Tajik Party Archive of the Marx Lenin Institute (MLI). R.1. Op.1. D.118. 
L.85
4 The Tajik Party Archive of the Marx Lenin Institute (MLI). R.1. Op.1. D.784. 
L.143 
5 The State Archive of the Russian Federation (GARF). R.482. Op.2. d.296. L.80
6 Central State Archive of the Republic of Tajikistan (CSA RT). F.279.  Op.2.  
D.112. L.57
7 Central State Archive of the Republic of Tajikistan (CSA RT). F.178. Op.3. D.8. L.1
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Бесперебойно осуществлялась фармацевтическая помощь 
населению в годы Великой Отечественной войны. Аптечная сеть 
продолжала расти. Так, в 1946 г. в республике функционировало 
уже 78 аптек, из них 13 городских и 65 сельских. Товарооборот ап-
течной сети составлял уже 16,6 млн. руб9. Особенно быстро разви-
валось аптечное дело в период завершения строительства социа-
лизма. Продолжал расти товарооборот аптек, достигнув к 1956 г. 
почти 40 млн. руб. [4]. К середине 60-х годов XX века в республике 
насчитывалась 181 аптека, в том числе 91 аптека в сельской мест-
ности. Коме, того, для обслуживания сельского населения функ-
ционировали 434 аптечных пункта [8]. 

В среднем на 13,4 тыс. жителей республики приходилась 
одна аптека. Товарооборот аптечных учреждений достиг почти 9 
млн. рублей (в новом масштабе цен). Сами аптеки стали более 
благоустроенными. Они перемещались из старых неприспосо-
бленных помещений в новые. Так, в Душанбе в новые здания 
были переведены аптеки № 1, 2, 29 и оптическая мастерская. В 
целом, за короткий срок в новые здания перешли 16 аптек [9]. 

Повысилась культура обслуживания населения. В целях 
лучшего обслуживания населения во многих аптеках районов 
и городов были пересмотрены часы работы. При аптеке № 2 г. 
Душанбе был открыт стол справок, а в аптеках № 1, 23, 29, 76 г. 
Душанбе, № 7 г. Ленинабада и других были оформлены стенды 
с аннотациями о новых лекарственных препаратах. Кроме того, в 
аптеке № 7 г. Ленинабада был организован комсомольский пост 
из 5 фармацевтов. В свободное время члены комсомольского по-
ста обходили аптеки города, следили за культурой обслуживания 
и санитарным состоянием. Контроль за качеством изготовления 
лекарств осуществляла Центральная контрольно-аналитическая 
лаборатория; такие же лаборатории открылись в Ленинабаде и 
Курган-Тюбе. Внедрение малой механизации в аптечную сеть спо-
сопствовала повышению производительности труда. 

Управлением «Медтехника» в разных городах Таджикистана 
были созданы мастерские по ремонту медоборудования, откры-
ты специализированные магазины по его продаже и магазины оп-
тики. Значительно выросли квалифицированные кадры системы 
аптекоуправления. В середине 60-х годов XX века здесь трудились 
142 провизора и 680 помощников провизора10. Труд многих аптеч-
ных работников был высоко оценён партией и правительством. 
Орденом Трудового Красного Знамени был награждён Н.А. Тума-
нов, управляющей аптекой № 28 в Колхозабаде, орденом «Знак 
Почёта» – Т.Я. Дергач, медалью «За трудовое отличие» – В.В. Тка-
ченко и многие другие. 

9  Тоҷикистони сурх. – 1940. – 7 декабря
10  Архив министерства здравоохранения Республики Таджикистан. – 
Оп.1. – Д.379. – Л.254-255.

tainous regions of the Republic. By the fourth quarter of 1940, 
new pharmacies were established in Kalaihumba, Khait, Jirgatal, 
the village of Debasta in the Shugnan district, Ishkashim, Vakhan, 
Rushan, Roshtkala, and other locations. All these facilities were 
equipped with the necessary tools and medicines8.

During the Great Patriotic War, pharmaceutical assistance 
to the population was provided continuously, with the pharmacy 
network expanding steadily. By 1946, 78 pharmacies were operat-
ing in the Republic, including 13 in urban areas and 65 in rural re-
gions. The total turnover of the pharmacy network reached 16.6 
million rubles9. The pharmacy business experienced remarkably 
rapid growth during the period of transition to socialism. This 
momentum continued, and by 1956, the turnover of pharmacies 
had increased to nearly 40 million rubles [4]. By the mid-1960s, 
there were 181 pharmacies in the Republic, including 91 located 
in rural areas. Additionally, 434 drugstores operated to serve the 
rural population [8].

On average, there is one pharmacy for every 13,400 res-
idents of the Republic. The turnover of pharmacy institutions 
has reached nearly 9 million rubles (in the new price scale). The 
pharmacies have also become more comfortable, having moved 
from old, unsuitable premises to new ones. In Dushanbe, phar-
macies No. 1, 2, 29, and an optical workshop have relocated to 
new buildings. In total, 16 pharmacies have made this move in a 
short period [9].

The culture of public service has seen significant improve-
ment. To enhance public service, many pharmacies in various 
districts and cities have revised their operating hours. An infor-
mation desk has been established at Pharmacy No. 2 in Dushan-
be, and informational displays about new medications have been 
set up in Pharmacies No. 1, 23, 29, and 76 in Dushanbe, as well 
as in Pharmacy No. 7 in Leninabad and several other locations. 
Additionally, a Komsomol group consisting of five pharmacists 
was formed at Pharmacy No. 7 in Leninabad. In their spare time, 
these Komsomol members visited local pharmacies to monitor 
customer service and sanitary conditions. The quality of drug pro-
duction was overseen by the Central Control and Analytical Lab-
oratory, and similar laboratories were opened in Leninabad and 
Kurgan-Tyube. The introduction of small-scale mechanization in 
the pharmacy network has led to increased labor productivity.

Furthermore, the “Medtekhnika” Administration estab-
lished medical equipment repair shops in various cities across 
Tajikistan and opened specialized stores for medical supplies and 
optics. The number of qualified personnel in the pharmacy ad-
ministration system has grown significantly. By the mid-1960s, 
the system employed 142 pharmacists and 680 assistant pharma-
cists10. The government and the party expressed great apprecia-
tion for the efforts of many pharmacy workers. N.A. Tumanov, the 
manager of Pharmacy No. in Kolkhozabad, was awarded the Or-
der of the Red Banner of Labor. T.Ya. Dergach received the Order 
of the Badge of Honor, while V.V. Tkachenko was honored with 
the Medal for Distinguished Labor, among many others.

 

8 Central State Archive of the Republic of Tajikistan (CSA RT). F.178. Op.3. D.35. 
L.6
9 Tojikistoni surkh (Red Tajikistan). 1940, December 7
10 Archive of the Ministry of Health of the Republic of Tajikistan. Op.1. D.379. 
L.254-255
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ХРОНИЧЕСКАЯ ОККЛЮЗИЯ ВНУТРЕННЕЙ СОННОЙ АРТЕРИИ БЕЗ НАРУШЕНИЯ 
МОЗГОВОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ: ВСЕГДА ЛИ ИСКЛЮЧЕНИЕ ПОДТВЕРЖДАЕТ 

ПРАВИЛО? (КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ)

О.В. ГАЙСЁНОК, И.Н. ТОБОЛОВ

Объединённая больница с поликлиникой, Москва, Российская Федерация 

Истинные данные о частоте окклюзии внутренней сонной артерии (ВСА) без развития мозгового инсульта достоверно не известны. Данные 
небольших наблюдательных исследований за пациентами с хронической окклюзией сонных артерий (ХОСА) дают различные результаты по 
частоте выявления ХОСА без предшествующего мозгового инсульта в анамнезе. В данном клиническом случае приведён пример развития 
окклюзии ВСА без развития острого неврологического события у пациента за 4-летний период наблюдения. Представлены результаты деталь-
ного обследования, позволяющие определить возможности хирургического лечения. Проанализированы факторы, которые могут оказывать 
протективное влияние на развитие острого неврологического события у данной категории пациентов. Не все пациенты с окклюзией ВСА пе-
реносят острое нарушение мозгового кровообращения. Анализ факторов, оказывающих протективное действие у данной категории больных, 
позволит оптимизировать пути профилактики инсульта у больных с атеросклеротическим поражением сонных артерий.
Ключевые слова: окклюзия внутренней сонной артерии, нарушение мозгового кровообращения, дуплексное сканирование, компьютерная 
томография, клинический случай.

Для цитирования: Гайсёнок ОВ, Тоболов ИН. Хроническая окклюзия внутренней сонной артерии без нарушения мозгового кровообращения: всег-
да ли исключение подтверждает правило? (клиническое наблюдение). Вестник Авиценны. 2025;27(2):494-502. https://doi.org/10.25005/2074-0581-
2025-27-2-494-502

CHRONIC OCCLUSION OF THE INTERNAL CAROTID ARTERY WITHOUT 
IMPAIRMENT OF CEREBRAL CIRCULATION: DOES THE EXCEPTION ALWAYS 

PROVE THE RULE? (CLINICAL OBSERVATION) 

O.V. GAYSYONOK, I.N. TOBOLOV

United Hospital with Outpatient Clinic, Moscow, Russian Federation

Reliable data on the incidence of internal carotid artery (ICA) occlusion without the development of cerebrovascular accidents are not currently known. 
Limited observational studies on patients with chronic carotid artery occlusion (CCAO) yield varying results regarding the frequency of identifying 
CCAO without a history of prior cerebral stroke. In this clinical case report, we present an example of ICA occlusion without the development of acute 
neurological events over a four-year follow-up period. Detailed examination results are presented, enabling us to assess the feasibility of surgical 
treatment. We analyze factors that may have a protective effect against the development of acute neurological events in this patient category. Not all 
patients with ICA occlusion experience an acute cerebrovascular event. An analysis of the protective factors in this group of patients may help optimize 
stroke prevention strategies in individuals with atherosclerotic carotid artery disease.
Keywords: Internal carotid artery occlusion, cerebrovascular accident, duplex scanning, computed tomography, clinical case.
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КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ CASE REPORT

Неврология Neurology

Introduction
Stroke is a global epidemic that poses a threat to the health 

and lives of people worldwide. In Russia, approximately 450,000 
strokes occur annually, with a mortality rate of 35% [1].

Ischemic strokes (cerebral infarctions) account for 70-85% 
of all strokes. In most cases, ischemic stroke is caused by athero-
sclerosis of cerebral and precerebral arteries. Carotid artery oc-

Введение
Инсульт – это глобальная эпидемия, которая угрожает жизни 

и здоровью населения во всём мире. Ежегодно в России происхо-
дит около 450000 инсультов, уровень смертности составляет 35% 
[1].

Ишемические инсульты (инфаркты головного мозга) зани-
мают в структуре инсультов до 70-85%. В большинстве случаев 
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ишемический инсульт обусловлен атеросклерозом мозговых и 
прецеребральных артерий. Окклюзию сонной артерии обычно 
выявляют случайно при рутинном обследовании брахиоцефаль-
ных артерий. Известно, что прогрессирование атеросклероти-
ческого стеноза сонных артерий является важным предиктором 
развития ишемического инсульта [2]. В одном из исследований, 
проведённом на 2204 пациентах, были получены данные, что сте-
ноз экстракраниального отдела внутренней сонной артерии (ВСА) 
был связан с развитием 8,0% всех ишемических инсультов, в то 
время как окклюзия ВСА была ассоциирована лишь с 3,5% инсуль-
тов [3].

Истинные данные о частоте окклюзии ВСА без мозгового 
инсульта достоверно не известны, поэтому они не отражены в 
текущих российских и зарубежных рекомендациях [4, 5]. Дан-
ные небольших наблюдательных исследований за пациентами с 
хронической окклюзией сонных артерий (ХОСА) дают различные 
данные по частоте их выявления без предшествующего мозгового 
инсульта в анамнезе, которая варьируют от 43,5% до 100% [6-9], 
а также сильно отличаются по частоте развития инсульта при по-
следующем проспективном наблюдении (от 4,3% до 42,8%) [6-8, 
10-13]. 

Описание клинического случая
У пациента 79 лет при плановом дуплексном УЗИ сонных 

артерий диагностирована полная окклюзия правой ВСА от устья, 
кровоток не определялся (рис. 1); выявлен 50-55% стеноз левой 
ВСА. Из анамнеза установлено отсутствие артериальной гипер-
тензии, перенесённых сердечно-сосудистых событий (транзитор-
ная ишемическая атака, мозговой инсульт, инфаркт миокарда) 
и полное отсутствие неврологической симптоматики. Наличие 
окклюзии ВСА было подтверждено данными мультиспиральной 
компьютерной томографии (МСКТ) экстра- и интракраниальных 
артерий с внутривенным контрастированием (рис. 2, 3). Лабора-
торное обследование показало, что уровень общего холестери-
на (ХС) составил 4,4 ммоль/л, ХС ЛПНП – 2,12 ммоль/л (на фоне 
приёма аторвастатина), остальные показатели были в пределах 
нормы.

Выполнена коронароангиография с селективной ангиогра-
фией правой общей сонной артерии (ОСА) и ВСА: гемодинамиче-
ски значимого стеноза коронарных артерий не выявлено, правая 
ВСА окклюзирована на расстоянии 10 мм от устья (рис. 4).

clusion is often detected incidentally during routine examination 
of the brachiocephalic arteries. It is known that the progression 
of atherosclerotic stenosis in the carotid arteries is an essential 
predictor of ischemic stroke [2]. In one study involving 2,204 pa-
tients, it was found that stenosis of the extracranial segment of 
the internal carotid artery (ICA) was associated with 8.0% of all 
ischemic strokes, whereas ICA occlusion accounted for only 3.5% 
of strokes [3].

Accurate data on the frequency of ICA occlusion without 
cerebral stroke are not reliably known and, therefore, are not re-
flected in current Russian or international guidelines [4, 5]. Lim-
ited observational studies of patients with chronic carotid artery 
occlusion (CCAO) report varying rates of detection without a his-
tory of prior stroke, ranging from 43.5% to 100% [6-9], and also 
show considerable variation in stroke incidence during prospec-
tive follow-up (from 4.3% to 42.8%) [6-8, 10-13].

Case report
A 79-year-old male patient underwent routine duplex ultra-

sound of the carotid arteries, which revealed complete occlusion 
of the right ICA from its origin, with no detectable blood flow (Fig. 
1); a 50-55% stenosis of the left ICA was also found. Medical his-
tory revealed no arterial hypertension, no previous cardiovascu-
lar events (transient ischemic attack, cerebral stroke, myocardial 
infarction), and a complete absence of neurological symptoms. 
The ICA occlusion was confirmed by multislice computed tomog-
raphy (MSCT) of the extracranial and intracranial arteries with 
intravenous contrast enhancement (Fig. 2, 3). Laboratory testing 
showed a total cholesterol (TC) level of 4.4 mmol/l, low-density 
lipoprotein cholesterol (LDL-C) of 2.12 mmol/l (while on atorvas-
tatin therapy), and other values were  within normal ranges.

Coronary angiography with selective angiography of the 
right common carotid artery (CCA) and ICA was performed: no 
hemodynamically significant coronary artery stenosis was detect-
ed; the right ICA was occluded at 10 mm from its origin (Fig. 4).

Рис. 1 Дуплексное сканирование: бессимптомная окклюзия 
правой ВСА
Fig. 1 Duplex scanning: asymptomatic occlusion of the right ICA

Рис. 2, 3 МСКТ-ангиография экстра- и интракраниальных ар-
терий с контрастным усилением: в области устья правой ВСА 
определяется полная окклюзия на протяжении около 16 мм, 
остальная длина ретроградно заполнена контрастным веще-
ством, неравномерно сужена, с диаметром 1,8-3,5 мм

Fig. 2 and 3 MSCT of extracranial and intracranial arteries with 
contrast enhancement: complete occlusion of the right ICA is observed 
at its origin, with an occlusion length of about 16 mm; the remaining 
segment is retrogradely filled with a contrast agent, showing irregular 
narrowing with a diameter of 1.8-3.5 mm
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Пациент был консультирован сосудистым хирургом: хирур-
гическое лечение не показано в связи с протяжённым характером 
окклюзии и внутричерепным распространением. Больному была 
рекомендована гиполипидемическая и антиагрегантная терапия.

Ретроспективный анализ данных показал, что 1,5 года назад 
при ультразвуковом исследовании было выявлено стенозиру-
ющее поражение магистральных артерий: протяжённая (более 
20 мм) гетерогенная кальцинированная атеросклеротическая 
бляшка, суживающая просвет на ~80-85% (по критериям ESCT/по 
площади), на 70-75% (по критериям NASCET), которая локализова-
лась в устье и проксимальном отделе правой ВСА. В зоне стеноза 
определялся локальный градиент линейной скорости кровотока 
до 3,3 м/с. В проксимальном отделе левой ВСА обнаружена ге-
терогенная полукруглая атеросклеротическая бляшка, стенози-
рующая сосуд на 50-55%. Тогда же была выполнена МСКТ-ангио-
графия экстра- и интракраниальных артерий: в правой ВСА была 
обнаружена гетерогенная протяжённая (18 мм) атеросклероти-
ческая бляшка, суживающая просвет на 75% (по критериям ESCT). 

Пациент был направлен на консультацию к сосудистому 
хирургу. На тот момент от рекомендованной консультации сосу-
дистого хирурга по поводу хирургического лечения пациент отка-
зался. В объективном клиническом статусе неврологической сим-
птоматики не было.

Обсуждение
Стеноз сонных артерий является одной из наиболее частых 

причин инсульта во всём мире (до 50% инсультов в зависимости 
от расовых и этнических факторов) [14-16]. В то же время кли-
нический опыт практикующих врачей свидетельствует о том, что 
периодически в своей практике они встречают больных, у кото-
рых полная окклюзия сонной артерии развивалась бессимптомно 
– без развития острого нарушения мозгового кровообращения и 
неврологической симптоматики [6-10]. В связи с этим возникает 
закономерный вопрос – какие факторы позволили им избежать 
этого? 

Хронические окклюзии ВСА у пациентов с хорошей компен-
сацией мозгового кровотока протекают бессимптомно, однако в 
ряде случаев бессимптомная окклюзия ВСА может прогрессиро-
вать до появления неврологической симптоматики. Клинические 
симптомы могут варьировать от ипсилатеральной или глобальной 
гипоперфузии до ишемического инсульта. Предыдущий анализ 
литературы показал, что основными факторами, повышающими 
риск инсульта и смерти у этих больных, являются пожилой воз-
раст, мужской пол, наличие артериальной гипертензии и табако-
курение, а также повторный эпизод инсульта [7, 17, 18].

К наиболее значимым корригируемым факторам относятся 
артериальная гипертензия, курение и сахарный диабет. Клиници-
сты должны рекомендовать строгий приём статинов, оказываю-
щих стабилизирующее действие на атероматозные бляшки. Вы-
сокоинтенсивная терапия статинами необходима для достижения 
целевого уровня ХС ЛПНП <70 мг/дл (<1,8 ммоль/л). Также тре-
буется оптимальный долговременный контроль артериального 
давления.

Ценную информацию в отношении развития мозгового 
инсульта дали исследования по изучению морфологии атеро-
склеротической бляшки, которые определили важные признаки 
уязвимости бляшки и превращение её в изъязвлённую на этапе 
формирования каротидного стеноза. При этом имеет значение 
истончение фиброзной оболочки, наличие и размер липидного 
некротического ядра, кровоизлияние внутри бляшки [19-21]. Риск 

The patient was evaluated by a vascular surgeon, who con-
cluded that surgical treatment was not indicated due to the ex-
tended nature of the occlusion and its intracranial involvement. 
The patient was prescribed hypolipidemic and antiplatelet ther-
apy.

A retrospective review of previous data showed that 1.5 
years earlier, an ultrasound examination had revealed significant 
stenotic lesions of the major arteries: an extensive (over 20 mm) 
heterogeneous calcified atherosclerotic plaque narrowing the lu-
men by approximately 80-85% (by ESCT criteria/area) and 70-75% 
(by NASCET criteria), located at the origin and proximal portion 
of the right ICA. A localized linear blood flow velocity gradient of 
up to 3.3 m/s was recorded in the stenotic area. In the proximal 
portion of the left ICA, a heterogeneous crescent-shaped athero-
sclerotic plaque was found, narrowing the vessel by 50-55%. At 
that time, MSCT angiography of the extracranial and intracranial 
arteries was also performed, revealing a heterogeneous, exten-
sive (18 mm) atherosclerotic plaque in the right ICA, narrowing 
the lumen by 75% (by ESCT criteria).

The patient was referred to a vascular surgeon, but at that 
time declined the recommended consultation regarding surgical 
treatment. No neurological symptoms were noted during the 
clinical examination.

Discussion
Carotid artery stenosis is one of the most common causes of 

stroke worldwide, accounting for up to 50% of cases depending 
on racial and ethnic factors [14-16]. However, clinical experience 
shows that physicians occasionally encounter patients with com-
plete carotid artery occlusion that developed asymptomatically—
without acute cerebrovascular events or neurological symptoms 
[6-10], which raises a natural question: what factors helped these 
patients to avoid stroke?

Chronic ICA occlusion in patients with adequate cerebral 
blood flow compensation may remain asymptomatic. However, in 
some cases, asymptomatic ICA occlusion can progress to mani-
festing neurological symptoms. Clinical manifestations may range 
from ipsilateral or global hypoperfusion to ischemic stroke. Previ-
ous literature analyses have identified older age, male sex, arteri-

Рис. 4 Селективная ангиография правых ОСА и ВСА: 
бессимптомная окклюзия правой ВСА
Fig. 4 Selective angiography of the right CCA and ICA: asymptomatic 
occlusion of the right ICA

Gaysyonok OV et al Occlusion of the internal carotid artery
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Гайсёнок ОВ с соавт. Окклюзия внутренней сонной артерии

развития инсульта повышается при наличии резкого сужения ВСА 
относительно ОСА и в меньшей степени зависит от низкого угла 
бифуркации сонной артерии [22].

Аномалии диаметров сонных артерий и наличие разом-
кнутого Виллизиева круга (отсутствие передней или задней сое-
динительных артерий) также являются факторами, имеющими 
значение при развитии инсульта у пациентов с атеросклеротиче-
ским поражением ВСА [23]. Выявлено, что распространённость 
«немого» мозгового инсульта была значительно выше у пациен-
тов со стенозом и окклюзией ВСА с разомкнутым Виллизиевым 
кругом, чем у пациентов с неразомкнутым (73,0% против 43,3%, 
OШ=3,09, 95% ДИ 1,70-5,63) [24]. Более того, есть данные о разли-
чии диаметров правой и левой сонных артерий. Так, в китайском 
исследовании (n=1182) было констатировано, что внутренние ди-
аметры каротидного синуса и ОСА были больше справа, чем слева 
(p<0,05) [25].

Следует отметить, что есть работы, описывающие разную 
значимость в развитии инсульта локализацию каротидного сте-
ноза (в правой и левой ВСА). При наличии двусторонних атеро-
склеротических стенозов бляшки в левой сонной артерии более 
плотные, более распространённые и с большим объёмом внутри-
бляшечного кровоизлияния, что увеличивает вероятность инсуль-
та в левом полушарии [26]. Стеноз ВСА (особенно двусторонний) 
более 70% может приводить к развитию когнитивной дисфункции 
и увеличению частоты тревожных расстройств [27].

У пациентов с бессимптомными стенозами сонной артерии 
и не получавшими гиполипидемическую терапию, инсульт проте-
кает с более тяжёлыми последствиями [28]. Стеноз ВСА, медленно 
развивающийся в течение нескольких лет и нарастающий до пол-
ной окклюзии, не всегда реализуется инсультом. Это происходит 
благодаря компенсаторным механизмам (коллатеральное крово-
обращение), отсутствию других факторов риска (сахарный диабет, 
артериальная гипертензия), индивидуальному «удачному» со-
четанию гемодинамических факторов и анатомии бифуркации и 
синуса ОСА [29, 30]. Это, в свою очередь, способствует отсутствию 
очаговой неврологической симптоматики, но при этом имеются 
проявления хронической ишемии мозга, которая клинически ча-
сто выражается когнитивными нарушениями [31]. Профилактика 
когнитивных расстройств в данном случае заключается не только 
в применении оптимальной схемы нейропротективной терапии 
[32], но и в проведении тренирующих занятий с использованием 
специализированных программ и упражнений. Важным факто-
ром профилактики этих расстройств является также коммуника-
тивная и социальная активность.

В нашем клиническом наблюдении у пациента с хрониче-
ской окклюзией экстракраниального отдела правой ВСА на фоне 
приёма антиагрегантной и липидоснижающей терапии за 4 года 
наблюдения не возникло транзиторных ишемических атак или 
ишемического инсульта в зоне стенозированной сонной артерии. 
За это время ему были проведены 2 плановые операции (проте-
зирование тазобедренного сустава и пластика паховой грыжи), 
которые прошли без неврологических осложнений.

Ограничения исследования. Стоит отметить, что инвазив-
ная тактика ведения могла быть оправданной в раннем периоде 
поражения ВСА у данного пациента (возможно, с приоритетом в 
пользу выполнения стентирования, учитывая протяжённость по-
ражения ВСА), но пациент изначально отказался рассматривать 
вопрос хирургических подходов к лечению. Однако хотелось бы 
остановиться на особенностях хирургического лечения значи-
мых стенозов и окклюзий у пациентов пожилого возраста. В трёх 
ранних основополагающих РКИ (ECST, NASCET и VACS), в которых 

al hypertension, smoking, and recurrent stroke as key risk factors 
for stroke and death in these patients [7, 17, 18].

Among the most significant modifiable risk factors are hy-
pertension, smoking, and diabetes mellitus. Clinicians should 
recommend strict statin therapy, which stabilizes atheromatous 
plaques. High-intensity statin therapy is necessary to achieve tar-
get LDL-C levels of <70 mg/dl (<1.8 mmol/l). Long-term optimal 
control of blood pressure is also essential.

Studies of atherosclerotic plaque morphology have pro-
vided valuable insights into stroke development, identifying key 
features of plaque vulnerability and ulceration during carotid ste-
nosis formation. These include thinning of the fibrous cap, the 
presence and size of the lipid-rich necrotic core, and intraplaque 
hemorrhage [19-21]. The risk of stroke increases significantly 
with severe ICA narrowing compared to the CCA and, to a lesser 
degree, with low bifurcation angles of the carotid artery [22].

Carotid artery diameter anomalies and an incomplete Circle 
of Willis (absence of anterior or posterior communicating arter-
ies) are also important factors in stroke development in patients 
with atherosclerotic ICA disease [23]. It has been shown that the 
prevalence of “silent” cerebral infarction is significantly higher 
in patients with ICA stenosis and occlusion combined with an 
incomplete Circle of Willis compared to those with a complete 
circle (73.0% vs. 43.3%, OR=3.09, 95% CI 1.70-5.63) [24]. Further-
more, data suggest differences in the diameters of the right and 
left carotid arteries. A Chinese study (n=1182) reported that the 
internal diameters of the carotid sinus and CCA were greater on 
the right side than on the left (p<0.05) [25]. 

Some studies also describe the differential impact of steno-
sis localization (right vs. left ICA) on stroke development. In cases 
of bilateral atherosclerotic stenoses, plaques in the left carotid 
artery are typically denser, more extensive, and more prone to 
intraplaque hemorrhage, which increases the likelihood of left 
hemisphere stroke [26]. ICA stenosis (especially bilateral) of more 
than 70% may lead to cognitive dysfunction and increased rates 
of anxiety disorders [27].

In patients with asymptomatic carotid stenosis who do not 
receive hypolipidemic therapy, stroke tends to have more severe 
consequences [28]. ICA stenosis that slowly progresses over sev-
eral years to complete occlusion does not always result in stroke. 
This may be due to compensatory mechanisms (collateral circula-
tion), the absence of other risk factors (such as diabetes or hyper-
tension), and a favorable individual combination of hemodynamic 
factors, as well as carotid bifurcation and sinus anatomy [29, 30]. 
As a result, focal neurological symptoms may be absent, though 
chronic cerebral ischemia may manifest clinically as cognitive im-
pairment [31]. Prevention of cognitive dysfunction in such cases 
should not only include optimal neuroprotective therapy [32] but 
also involve cognitive training using specialized programs and ex-
ercises. Social and communicative engagement is also a key fac-
tor in preventing such disorders.

In our clinical observation, the patient with chronic occlu-
sion of the extracranial segment of the right ICA, while on anti-
platelet and lipid-lowering therapy, experienced no transient 
ischemic attacks or ischemic strokes in the stenotic carotid artery 
territory over a four-year follow-up period. During this time, the 
patient underwent two elective surgeries (hip replacement and 
inguinal hernia repair), both without any neurological complica-
tions.

Study limitations. It is worth noting that an invasive man-
agement strategy could have been justified at the early stage of 
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сравнивали каротидную эндартерэктомию (КЭАЭ) с медикамен-
тозной терапией у пациентов с симптомным каротидным стено-
зом в течение 6 месяцев наблюдения,  было констатировано, что 
по мере увеличения стеноза от 50 до 99%  эффективность КЭАЭ 
возрастала, за исключением субокклюзии и, тем более, окклюзии 
сонной артерии, что не было подтверждено в данных исследова-
ниях [33-35]. 

В исследовании SAPPHIRE было рандомизировано 334 па-
циента с каротидным стенозом, относящихся к группе высоко-
го риска, на выполнение КЭАЭ и стентирование ВСА. Более 70% 
пациентов, включённых в данное исследование, имели бессим-
птомный характер течения заболевания. 30-дневная смертность/
частота инсульта составила 5,8% в группе стентирования по срав-
нении с 6,1% в группе КЭАЭ [36]. 

Данный уровень риска на основании современных подходов 
к анализу данных, данных доказательной медицины и существу-
ющих рекомендаций можно расценивать как неудовлетвори-
тельный, т.к. при таком уровне риска большинство пациентов не 
получило никакой пользы с точки зрения профилактики развития 
инсульта (по сравнению с оптимальной медикаментозной терапи-
ей). Порог допустимого риска для вмешательств на сонных арте-
риях для бессимптомных стенозов в настоящее время составляет 
3%, в то же время у пациентов с симптомами, возникшими в те-
чение предшествующих шести месяцев при диагностированном 
стенозе сонных артерий 50-99%, порог 30-дневного риска инсуль-
та/смерти после КЭАЭ или стентирования ВСА определён россий-
ским консенсусом сосудистых хирургов на уровне 4%, у зарубеж-
ных коллег он варьирует от 3 до 6% [5, 37-39]. 

Проспективным многоцентровым рандомизированным кон-
тролируемым исследованием, разработанным для оценки того, 
превосходит ли оперативное лечение – шунтирование путём на-
ложения экстраинтракраниального микроанастомоза (ЭИКМА) – 
оптимальную медикаментозную терапию в профилактике инсуль-
та у пациентов с полной окклюзией ВСА, стало исследование COSS 
[40]. Двухлетние показатели развития инсульта составили 21% для 
хирургической группы против 22,7% для терапевтической группы 
(р=0,78). Периоперационные (в течение 30 дней после операции) 
показатели ипсилатерального инсульта составили 14,4% в хирур-
гической группе против 2,0% в терапевтической группе, что соста-
вило значительную разницу в 12,4% [41].

Результаты одного из последних исследований в этой об-
ласти – The CMOSS Randomized Clinical Trial – не принесли новой 
информации в изменении подходов к лечению в отношении дан-
ной категории пациентов. Среди пациентов с симптоматической 
окклюзией ВСА добавление шунтирования к медикаментозной 
терапии существенно не изменило риск комплексного исхода ин-
сульта или смерти в течение 30 дней или развития ишемического 
инсульта позже 30 дней от проведённого вмешательства и в тече-
ние последующих 2 лет наблюдения [42].

Вопрос о пересмотре текущих рекомендаций в отношении 
походов к лечению пациентов с ХОСА, вероятно, будет обсуждать-
ся в зависимости от результатов продолжающихся в настоящее 
время исследований CREST-2, ECST-2 и ACTRIS [43-45]. 

Заключение
Вероятно, наиболее значимыми факторами, позволившими 

пациенту избежать острого неврологического события при разви-
тии ХОСА, были её очень медленное прогрессирование, хорошая 
анатомия Виллизиева круга, отсутствие артериальной гипертен-
зии и табакокурения, соблюдение липидоснижающей терапии и 

ICA disease in this patient (possibly favoring stenting, given the 
extent of the lesion). However, the patient initially refused to 
consider surgical treatment. Still, it is important to address the 
peculiarities of surgical management of significant stenoses and 
occlusions in elderly patients. In the three landmark randomized 
controlled trials (RCTs) – ECST, NASCET, and VACS – that compared 
carotid endarterectomy (CEA) with medical therapy in patients 
with symptomatic carotid stenosis over a six-month follow-up, it 
was demonstrated that the effectiveness of CEA increased with 
stenosis from 50% to 99%, except in cases of near-occlusion and 
complete occlusion of the carotid artery, where benefit was not 
confirmed [33-35].

In the SAPPHIRE study, 334 high-risk patients with carotid 
stenosis were randomized to undergo either CEA or carotid artery 
stenting (CAS). Over 70% of participants had asymptomatic dis-
ease. The 30-day mortality/stroke rate was 5.8% in the stenting 
group versus 6.1% in the CEA group [36].

According to modern approaches, evidence-based analysis, 
and current guidelines, this level of risk is considered unsatisfac-
tory, as most patients did not derive clear benefits in terms of 
stroke prevention compared with optimal medical therapy. The 
acceptable risk threshold for carotid interventions in asymptom-
atic patients is currently set at 3%. For patients with symptoms 
within the previous six months and 50-99% carotid stenosis, the 
30-day stroke/death risk threshold after CEA or CAS is defined by 
the Russian vascular surgery consensus at 4%, while international 
recommendations vary from 3% to 6% [5, 37-39].

A prospective, multicenter, randomized controlled trial de-
signed to evaluate whether surgical treatment – extracranial-in-
tracranial microanastomosis – was superior to optimal medical 
therapy in preventing stroke in patients with complete ICA occlu-
sion was the COSS study [40]. The two-year stroke rates were 21% 
in the surgical group versus 22.7% in the medical group (p=0.78). 
Perioperative (within 30 days) ipsilateral stroke rates were 14.4% 
in the surgical group compared with 2.0% in the medical group – 
a significant difference of 12.4% [41].

Results from one of the most recent studies in this field – 
The CMOSS Randomized Clinical Trial – did not lead to changes 
in management approaches for this patient category. Among 
patients with symptomatic ICA occlusion, the addition of bypass 
surgery to medical therapy did not significantly alter the risk of 
the composite endpoint of stroke or death within 30 days, nor of 
ischemic stroke beyond 30 days over the 2-year follow-up period 
[42].

The question of revising current recommendations for man-
aging patients with CCAO will likely be addressed depending on 
the outcomes of ongoing trials such as CREST-2, ECST-2, and AC-
TRIS [43-45].

Conclusion
The most likely factors that enabled the patient to avoid 

acute neurological events despite chronic carotid artery occlusion 
were the very slow progression of the disease, a well-developed 
Circle of Willis, absence of arterial hypertension and smoking, 
adherence to lipid-lowering therapy, and a high level of physical 
and social activity. Analysis of such factors should be taken into 
account to optimize stroke prevention strategies in patients with 
atherosclerotic carotid artery disease. Results from ongoing stud-
ies may provide new and valuable insights for determining the 
optimal treatment approach for this patient population.

Gaysyonok OV et al Occlusion of the internal carotid artery
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высокий уровень физической и социальной активности. Анализ 
этих факторов стоит учитывать для оптимизации путей профи-
лактики инсульта у больных с атеросклеротическим поражением 
сонных артерий. Результаты последних проводимых в данной об-
ласти исследований могут принести новую важную информацию 
в отношении выбора оптимальной стратегии лечения у данной 
категории пациентов.

Этическое заявление. Это исследование было проведено 
в соответствии с этическими принципами Хельсинкской декла-
рации. Получения согласия этического комитета не требовалось, 
учитывая характер данной работы (клинический случай). Авторы 
подтверждают, что все соответствующие формы информирован-
ного согласия изначально были получены со стороны пациента. 
Пациент дал своё информированное согласие на обработку сво-
их персональных данных, а также на публикацию анонимизиро-
ванных результатов обследований. Данные пациента полностью 
скрыты и анонимизированы и не доступны в настоящей публика-
ции.

Ethical Statement. This study was conducted by the prin-
ciples outlined in the Declaration of Helsinki. Approval from an 
ethics committee was not required due to the nature of the study 
(clinical case). The authors confirm that all appropriate informed 
consent forms were initially obtained from the patient. The pa-
tient provided informed consent for the processing of personal 
data and the publication of anonymized diagnostic results. All pa-
tient data have been fully anonymized and are not available in 
this publication.
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ПОСТКОВИДНЫЙ СИНДРОМ, АССОЦИИРОВАННЫЙ С МИОФАСЦИАЛЬНЫМ 
БОЛЕВЫМ СИНДРОМОМ: МУЛЬТИДИСЦИПЛИНАРНЫЙ ПОДХОД 

(КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)

А.С. ЯСИНСКАЯ¹,², Ю.О. НОВИКОВ¹, М.Б. ЦЫКУНОВ³,⁴, Д.А. КИМ², А.Ш. ХУЖАХМЕТОВА²

1 Башкирский государственный медицинский университет, Уфа, Российская Федерация 
2 Клиническая больница скорой медицинской помощи г. Уфы, Уфа, Российская Федерация
3 Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова, Москва, Российская Федерация
4 Национальный медицинский исследовательский центр травматологии и ортопедии им. Н.Н. Приорова, Москва, Российская Федерация 

 Развитие долгосрочных симптомов коронавирусной болезни 2019 (COVID-19) может приводить к стойким неврологическим нарушени-
ям, которые практически у трети пациентов проявляются болевым синдромом в спине, дисфункцией вегетативной нервной системы. Боль в 
спине и формирование триггерных зон у пациентов, переболевших коронавирусной пневмонией, вероятно, обусловлены общими патогене-
тическими механизмами, связанными с поражением скелетно-мышечной системы, развитием фиброзных изменений, нарушением в работе 
нейротрансмиттерной системы. 
 Пациент М., 34 лет, перенёс новую коронавирусную инфекцию, вызванную SARS-CoV-2, с развитием внебольничной полисегментарной 
пневмонии до 30% поражения лёгочной ткани. Через 2,5 месяца он обратился за медицинской помощью к неврологу с жалобами на сохраня-
ющиеся сильные боли в спине, быструю утомляемость, непродуктивный кашель, недомогание после физической нагрузки. Проведён невро-
логический осмотр, тепловизионное измерение, лабораторно-инструментальные методы исследования. Выставлен диагноз: постковидный 
синдром, ассоциированный с миофасциальным болевым синдромом широчайшей мышцы спины на фоне дегенеративно-дистрофических 
изменений грудного отдела позвоночника, с выраженным болевым, миотоническим синдромом, период обострения. Сопутствующее забо-
левание: расстройство вегетативной нервной системы надсегментарного уровня с астено-невротическим синдромом, декомпенсация. 
 Пациент получил лекарственную терапию, немедикаментозное лечение, курс психологических сессий. Рассмотренная клиническая си-
туация является наглядным примером постковидного синдрома, ассоциированного с миофасциальным болевым синдромом. Персонифици-
рованный подход и мультидисциплинарное лечение способствуют улучшению качества жизни у данной группы пациентов.
Ключевые слова: миофасциальный болевой синдром, триггерная точка, боль в нижней части спины, COVID-19, тепловизионное 
исследование, восстановительное лечение, клинический случай.

Для цитирования: Ясинская АС, Новиков ЮО, Цыкунов МБ, Ким ДА, Хужахметова АШ. Постковидный синдром, ассоциированный с миофасциальным 
болевым синдромом: мультидисциплинарный подход (клинический случай). Вестник Авиценны. 2025;27(2):503-13. https://doi.org/10.25005/2074-
0581-2025-27-2-503-513

A MULTIDISCIPLINARY APPROACH TO LONG COVID ASSOCIATED WITH 
MYOFASCIAL PAIN SYNDROME: A CASE REPORT 

A.S. YASINSKAYA¹,², YU.O. NOVIKOV², M.B. TSYKUNOV³,⁴, D.A. KIM², A.SH. KHUZHAKHMETOVA²

1 Bashkir State Medical University, Ufa, Russian Federation 
2 Clinical Hospital of Emergency Medical Care of Ufa, Ufa, Russian Federation
3 Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation
4 National Medical Research Center of Traumatology and Orthopedics named after N.N. Priorov, Moscow, Russian Federation

The development of long-term symptoms from coronavirus disease 2019 (COVID-19) can lead to persistent neurological disorders. In nearly one-third 
of patients, these symptoms manifest as back pain syndrome and dysfunction of the autonomic nervous system. The occurrence of back pain and 
the formation of trigger points in patients who have experienced coronavirus pneumonia are likely due to shared pathogenic mechanisms. These 
mechanisms may include damage to the musculoskeletal system, the development of fibrotic changes, and disruption of the neurotransmitter system.
Case report: a 34-year-old male patient who contracted a new coronavirus infection caused by SARS-CoV-2, resulting in community-acquired 
polysegmental pneumonia involving 30% of the lung. After 2.5 months, he sought medical help from a neurologist due to complaints of persistent 
severe back pain, rapid fatigue, an unproductive cough, and malaise following physical exertion. A neurological examination, thermographic imaging, 
and various laboratory and imaging studies were conducted. The diagnosis was post-COVID-19 condition (long COVID), associated with myofascial pain 
syndrome of the latissimus dorsi, occurring in the setting of degenerative-dystrophic changes in the thoracic spine. This condition included severe pain 
and myotonic syndrome during the exacerbation period. Additionally, the patient was diagnosed with a disorder of the autonomic nervous system at 
the suprasegmental level, accompanied by an asthenic syndrome in the decompensation phase. 
The patient underwent drug therapy and non-drug treatments, along with a course of psychological sessions. This clinical case exemplifies post-
COVID-19 condition (long COVID), associated with myofascial pain syndrome. A personalized approach and multidisciplinary treatment can significantly 
enhance the quality of life for individuals in this patient group.
Keywords: Myofascial pain syndrome, myofascial trigger points, low back pain, COVID-19, thermal imaging, rehabilitation treatment, case report.
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Introduction
In March 2019, the World Health Organization declared the 

COVID-19 pandemic a global health emergency [1]. A combina-
tion of long-term symptoms (e.g., back pain, joint pain, asthe-
nia, insomnia, memory loss, shortness of breath, chronic fatigue 
syndrome, etc.) that develop 4-12 weeks or more after the new 
coronavirus infection (NCI) caused by SARS-CoV-2 is referred to 
as post-COVID syndrome (PCS) [2]. Several meta-analyses have 
shown that up to 50% of individuals who survive acute NCI expe-
rience PCS, which can last for several weeks, months, or up to a 
year after infection [1-3].

The post-COVID period holds significant importance regard-
ing neurological disorders. The prevalence of back pain related to 
COVID-19 ranges from 10% to 20%, compared to other common 
symptoms following infection, and can rise to 50-60% as indicat-
ed by an ad-hoc study [4]. Musculoskeletal pain occurs in 85.7% 
of patients during the post-COVID period [5]. Myalgia, arthralgia, 
muscle weakness, and back pain are also characteristic of PCS 
[5]. The exact pathophysiological mechanisms of musculoskeletal 
pain, as well as myofascial pain syndrome (MPS) after COVID-19, 
have not been thoroughly studied. In the literature, we did not 
find any reports specifically dedicated to MPS associated with 
PCS.

Purpose of the study
To present a case report of PCS associated with MPS in a 

young patient and to outline a comprehensive treatment ap-
proach for this condition.

Methods
A retrospective analysis was conducted on a case of MPS 

management in a young patient who experienced a prolonged 
exacerbation of back pain following a recent COVID-19 diagnosis 
(assigned code U07.1). 

The publication of this material has been approved by the 
administration of the Clinical Hospital of Emergency Medical Care 
of Ufa, Russia, and it adheres to the principles outlined in the Hel-
sinki Declaration of 1975. Informed written consent for the publi-
cation of this article has been obtained from the patient.

Case report
Patient is a 34-year-old male who initially presented in Oc-

tober 2021 with loss of smell, fever up to 38.5°C, cough with 
minimal sputum production, general weakness, and back pain. 
He consulted a therapist online and was prescribed treatment, 
including antiviral medication and antipyretics. A week later, a 
SARS-CoV-2 test was conducted at a local clinic using a nasal and/
or oropharyngeal swab, with results obtained via polymerase 
chain reaction (PCR). The test for SARS-CoV-2 viral RNA came pos-
itive. The patient's condition showed no significant improvement. 
Instead, his symptoms worsened to include more cough with spu-

Введение
В марте 2019 года Всемирная организация здравоохранения 

признала пандемию COVID-19 проблемой мирового масштаба 
[1]. Сочетание продолжительно существующих симптомов (на-
пример, боли в спине, боли в суставах, астения, бессонница, сни-
жение памяти, одышка, синдром хронической усталости и др.), 
которые возникли спустя 4-12 недель и более, вследствие новой 
коронавирусной инфекции (КИ), вызванной SARS-CoV-2, относят 
к постковидному синдрому (ПКС) [2]. Несколько метаанализов 
показали, что до 50% лиц, которые выжили после перенесения 
острой КИ, испытывают ПКС, продолжающийся несколько недель, 
месяцев и до одного года после заражения [1-3]. 

Особое место занимают неврологические заболевания, раз-
вивающиеся в постковидный период. Распространённость боли в 
спине вследствие COVID-19 колеблется в пределах 10-20%, если 
сравнивать её с другими общими симптомами после COVID-19, 
и может достигать 50-60 % при специальном исследовании [4]. 
Скелетно-мышечные боли встречаются у 85,7% пациентов в пост-
ковидном периоде [5].  Миалгия, артралгия, мышечная слабость, 
боль в спине – эти скелетно-мышечные симптомы также харак-
терны для ПКС [5]. Точные патофизиологические механизмы ске-
летно-мышечной боли, а также миофасциального болевого син-
дрома (МФБС) после перенесённой КИ до конца не изучены. В 
научных публикациях мы не нашли работ, посвящённых МФБС, 
связанному с ПКС.

Цель исследования
Представить клинический случай ПКС, сопряжённого с 

МФБС, у молодого пациента, а также описать комплексный под-
ход к лечению данного заболевания. 

Материал и методы
Ретроспективно проанализирован случай ведения МФБС 

у молодого пациента, который имел длительный период обо-
стрения боли в спине, на фоне перенесённой новой КИ (U07.1) 
COVID-19.

Публикация материала согласована с администрацией Кли-
нической больницы скорой медицинской помощи (КБСМП) г. Уфы 
и соответствует принципам Хельсинкской декларации 1975 г. Ин-
формированное письменное согласие пациента на публикацию 
статьи получено.

Клинический случай
У пациента М., 34 лет, в октябре 2021 года появились жало-

бы на потерю обоняния, повышенную температуру тела до 38,5 
градусов, кашель со скудной мокротой, общую слабость, боли в 
спине. Консультирован терапевтом в онлайн-режиме, назначено 
лечение (противовирусная терапия, жаропонижающие средства). 
Через неделю в поликлинике по месту жительства был сдан тест 
на коронавирус SARS-CoV-2, со взятием мазка из носо- и рото-
глотки, выполненный методом полимеразной цепной реакции. 

For citation: Yasinskaya AS, Novikov YuO, Tsykunov MB, Kim DA, Khuzhakhmetova ASh. Postkovidnyy sindrom, assotsiirovannyy s miofastsial'nym bolevym 
sindromom: mul'tidistsiplinarnyy podkhod (klinicheskiy sluchay) [A multidisciplinary approach to long covid associated with myofascial pain syndrome: A case 
report]. Vestnik Avitsenny [Avicenna Bulletin]. 2025;27(2):503-13. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2025-27-2-503-513
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Ясинская АС с соавт. Миофасциальный болевой синдром и лонг-COVID-19

tum, shortness of breath, rapid heartbeat, increased sweating, 
loss of appetite, severe weakness, and intense back pain. A com-
puted tomography (CT) scan of the lungs revealed approximately 
30% of the lung tissue involvement (CT grade 2) (Fig. 1, 2).

The patient was urgently transported by ambulance to the 
Clinical Hospital of Emergency Medical Care of Ufa, Russia. Upon 
admission, the patient was diagnosed with the 2019 novel coro-
navirus (COVID-19), coded as U07.1, confirmed by a PCR test, 
with a moderate course of the disease. Additionally, the patient 
developed a complication of community-acquired bilateral poly-
segmental pneumonia, classified as acute and of moderate sever-
ity (J12.8). A CT scan revealed 30% lung tissue involvement, and 
the patient was experiencing first-degree respiratory failure.

The patient received a range of treatments, including an-
tibiotics, anticoagulants, metabolic therapies, hormonal ther-
apies, and antiviral medications. As a result, he initially showed 
improvement in his overall condition. However, after 2.5 months, 
he sought care from a neurologist due to several concerns. He re-
ported experiencing rapid fatigue, decreased appetite, increased 
sweating, anxiety, a fast heartbeat, an unproductive cough, diffi-
culty concentrating, poor health after walking, and persistent se-
vere back pain that first appeared in October 2021, which he had 
been managing with over-the-counter analgesics.

On physical examination, his overall condition appeared 
relatively stable. The skin was clean and pale, with a significant 
amount of subcutaneous fat. Breathing was slightly reduced 
in the lower lung fields. His respiratory rate was 18 per minute. 
Heart sounds were clear and regular; the heart rate was 85 beats 
per minute. Blood pressure measured 125/80 mm Hg on the left 
arm and 130/83 mm Hg on the right. The abdomen is non-tender.

Neurological exam showed pupils equal and reactive, with 
symmetrical nasolabial folds. The tongue was midline; speech, 
swallowing, and phonation were normal. Muscle strength and 
tone were preserved. Tendon reflexes: biceps reflex D=S, exag-
gerated; radial brachial reflex D=S, brisk; triceps reflex D=S, brisk; 
abdominal reflexes D=S, brisk; knee reflexes D=S, exaggerated; 
Achilles reflexes D=S, brisk. Pathological reflexes were absent; 
meningeal signs were negative. No sensory deficit was revealed. 
Coordination tests were satisfactory, with minimal swaying in 
Romberg's test. Cognitive functions were intact. Additionally, 
white dermographism was observed. The orthostatic test indi-
cated postural hypotension. Muscular spasm was present in the 
paraspinal muscles, characterized by pronounced thoracic ky-
phosis and flattened lumbar lordosis. During palpation, myofas-
cial trigger points were identified in the latissimus dorsi at the 

Определение рибонуклеиновой кислоты (РНК) вируса SARS-CoV-2 
показало положительный результат. Состояние пациента остава-
лось без значительной положительной динамики. Отмечались 
усиление кашля с мокротой, одышка, учащённое сердцебиение, 
повышенная потливость, отсутствие аппетита, выраженная сла-
бость, выраженные боли в спине. Пациенту была проведена ком-
пьютерная томография (КТ) лёгких, которая показала поражение 
30% паренхимы лёгких (градация КТ-2) (рис. 1, 2).

Пациент по линии скорой медицинской помощи был экс-
тренно доставлен в ковид-госпиталь КБСМП г. Уфы, госпитали-
зирован с диагнозом: (U07.1) Новая коронавирусная инфекция 
COVID-19 (подтверждённая ПЦР-тестом), среднетяжёлое течение. 
Осложнение: (J12.8) Внебольничная двусторонняя полисегмен-
тарная пневмония, острое течение, средней степени тяжести. КТ-2 
(объём поражения лёгочной ткани – 30%). Дыхательная недоста-
точность I степени. 

Пациент прошёл курс лечения (антибактериальная, антико-
агулянтная, метаболическая, гормональная, противовирусная те-
рапия), с положительной динамикой. Через 2,5 месяца обратился 
за медицинской помощью к неврологу с жалобами на быструю 
усталость, снижение аппетита, повышенное потоотделение, тре-
вожность, учащённое сердцебиение, непродуктивный кашель, 
понижение концентрации внимания, плохое самочувствие по-
сле ходьбы, на сохраняющиеся сильные боли в спине, которые 
впервые появились в октябре 2021 года. Пациент самостоятельно 
принимал анальгетики без врачебного назначения из-за боли в 
спине.

При объективном осмотре – состояние относительно удов-
летворительное. Кожные покровы чистые, бледные. Подкож-
но-жировая клетчатка значительно выражена. Дыхание слегка 
ослаблено в нижних отделах. Частота дыхательных движений – 18 
в 1 мин. Тоны сердца ясные, ритмичные. Частота сердечных со-
кращений – 85 ударов в 1 мин. Артериальное давление слева – 
125/80 мм Hg, справа – 130/83 мм Hg. Живот не напряжён.

Неврологический статус: глазные щели D=S, зрачки OS=OD. 
Живая фотореакция. Движения глазных яблок в полном объёме. 
Носогубные складки симметричны. Язык по средней линии. Речь, 
глотание, фонация не нарушены. Сила мышц сохранена, нормо-
тония. Сухожильные рефлексы: бицепс-рефлекс D=S, живые, с 
повышенной рефлексогенной зоной; радиальный плечевой реф-
лекс D=S, живые; трицепс-рефлекс D=S, живые; брюшные рефлек-
сы D=S, живые; коленные рефлексы D=S живые, с повышенной 
рефлексогенной зоной; ахилловы рефлексы D=S, живые. Патоло-
гические рефлексы отсутствуют. Менингеальные знаки отрица-
тельные. Чувствительность сохранена.  Координаторные пробы 
выполняет удовлетворительно. В позе Ромберга – лёгкое покачи-
вание. Высшие корковые функции сохранны. Дермографизм бе-

Рис. 1, 2 КТ лёгких с поражением паренхимы лёгких до 30%
Fig. 1, 2 CT of the lungs with lung parenchyma involvement up to 30%
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T11-T12 levels bilaterally, with more pronounced trigger points 
on the left side, and in the ascending trapezius at the T5-T6 lev-
els, with pain lasting up to four seconds. A positive jump sign was 
noted on the left side. Pain radiated to the lumbar region and the 
large psoas muscle. Limited movement was observed in the cer-
vicothoracic and lumbosacral spine regions, particularly in lateral 
bending and turning. Gait analysis reveals slow movements, ac-
companied by a slight forward tilt of the pelvis.

Risk factors included prolonged sitting at the computer for 
8-10 hours due to work-from-home activities and a sedentary life-
style.

Laboratory and imaging studied results: Complete blood 
count showed leukocytes count of  9.3×109/l (normal range: 4 
to 9×109/l ), ESR of 17 mm/hr (normal range: 2-15 mm/hr); bio-
chemistry tests revealed total protein of 60.3 g/l (normal range: 
65-85 g/l ), CRP of 12 mg/l (normal range: 0-5 mg/l ), and CPK-
MB of 37  IU/l (normal range: 5 to 25 IU/l). Immunoglobulin tests 
revealed the presence of IgG antibodies to SARS-CoV-2 in serum 
with a positive index (PI) of 9.5 (positive if above 1.00) and IgM 
antibodies at 14.5 CP (normal below 1.15). IL-6 levels were 9.7 
pg/ml (normal range: 1.3-6.8 pg/ml).

Chest CT demonstrates degenerative-dystrophic changes 
consistent with osteochondrosis (see Figs. 3, 4).

A CT scan of the lumbosacral spine (LSS) showed that the 
number and structure of the five lumbar vertebrae (L1-L5) were 
normal. Lumbar lordosis was preserved, and the anatomical 
shape of the vertebral bodies was not deformed. The integrity of 
the cortical layers of the vertebrae at the examined levels was in-
tact. Subchondral sclerosis was noted in the covering plates. Bone 
densitometry did not reveal a reduction in bone tissue density at 
the level of examination. In the L4-L5 segment (indicated by the 
arrow), there was a mild disc protrusion in the dorsal section, up 
to 2 mm, with clear, smooth contours and a homogeneous struc-
ture. The height of the disc space was moderately reduced, and 
the dural sac was moderately deformed (Figs. 5, 6).

The electromyography (EMG)/Nerve conduction velocity 
(EMG/NCV) results indicated no evidence of damage to the mo-
tor or sensory nerve fibers in the lower extremities. 

Thermal imaging of the back muscles was conducted using 
the HTI HT-203U Infrared Thermal Imager (Dongguan Xintai In-
strument Co., Ltd., Dongguan, Guangdong Province, China). This 
test was performed according to the Thermal Imaging Survey 
Protocol established by the European Association of Thermology. 

лый. При выполнении орто- и клиностатической проб выявлена 
постуральная ортостатическая гипотензия. Локально – мышечный 
дефанс паравертебральной мускулатуры, выражен грудной ки-
фоз, сглажен поясничный лордоз. Пальпируются миофасциальные 
триггерные зоны в области широчайшей мышцы спины (ШМС, 
musculus latissimus dorsi) на уровне ThXI-ThXII грудных позвонков с 
обеих сторон, более выражена триггерная точка (ТТ) слева, в зоне 
восходящей части трапециевидной мышцы (musculus trapezius) 
на уровне ThV-ThVI грудных позвонков, с длительностью болез-
ненного ощущения до 4 секунд. Левосторонний положительный 
симптом «прыжка». Отмечается иррадиация боли от ТТ в область 
поясничной части ШМС, большой поясничной мышцы (musculus 
psoas major). Отмечено ограничение движений в шейно-грудной, 
пояснично-крестцовой области позвоночника (ПКОП) – боковые 
наклоны, повороты. Поступь с медленными передвижениями, 
при ходьбе туловище слегка наклонено вперёд.

Факторы риска: вынужденное положение сидя за компьюте-
ром в течение 8-10 часов, связанное с трудовой деятельностью на 
дому. Гиподинамия.

Лабораторно-инструментальные методы. Общий анализ 
крови: лейкоциты 9,3×109/л (нормативные значения (N) 4-9), ско-
рость оседания эритроцитов 17 мм/ч (N 2-15); биохимический 
анализ крови: общий белок 60,3 г/л (N 65-85), С-реактивный бе-
лок (СРБ) 12 мг/л (N 0-5), креатинфосфокиназа (КФК)-МB 37 Ед/л;  
иммунограмма: IgG-антитела к антигену SARS-CoV-2 в сыворотке 
– 9,5 КП (коэффициент позитивности, референсные значения бо-
лее 1,00), IgM-антитела к антигену SARS-CoV-2 в сыворотке – 14,5 
КП (референсные значения более 1,15), IL-6 – 9,7 пг/мл (N 1,3-6,8).

КТ грудного отдела позвоночника (ГОП): КТ-признаки дегене-
ративно-дистрофических изменений в ГОП (остеохондроз) (рис. 3, 
4).

КТ пояснично-крестцового отдела позвоночника (ПКОП). 
Комплектность позвонков поясничного отдела стандартная. По-
ясничный лордоз сохранён. Анатомическая форма тел позвонков 
не деформированная. Целостность кортикальных слоёв позвон-
ков на уровне исследования не нарушена. Определяется субхон-
дральный склероз покровных пластинок. Денситометрическая 
плотность костной ткани на уровне исследования не снижена. В 
сегменте L4-L5 (указан стрелкой) – выбухание диска в дорсальном 
отделе до 2 мм, контуры чёткие, ровные, однородной структуры, 
высота дискового пространства умеренно снижена; дуральный 
мешок умеренно деформирован. В сегменте L5-S1 (указан стрел-
кой) – выбухание диска в дорсальном отделе до 3 мм, контуры 
чёткие, ровные, однородной структуры, высота дискового про-
странства умеренно снижена; дуральный мешок деформирован 
(рис. 5, 6).

Рис. 3, 4 КТ ГОП
Fig. 3, 4 Chest CT demonstrates degenerative-dystrophic changes 
consistent with osteochondrosis
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The temperature of the myofascial trigger zone measured 33.8°C 
on the left side and 31.8°C on the right side (Fig. 7).

The study of muscle tone and pain in these structures 
was conducted using a custom-designed instrument. This de-
vice measures muscle tone and pain threshold and includes a 
spring-loaded probe along with a system for recording the mag-
nitude of the probe's movement. It features a rheostat that is 
integrated into the guide, allowing it to communicate with the 
recording system. The slider of the device is connected to the 
probe, and the measurements are recorded in kg/cm² [6]. Hy-
pertonicity of the latissimus dorsi was identified through pal-
pation. Prior to the treatment course, the myotonometric mea-
surements were as follows: left side, 1.16; right side, 1.22. The 
quantitative sensory testing results were recorded as follows: 
left side, 5.49; right side, 6.14.

The findings from the questionnaire methods indicated the 
following: 

• Severe pain intensity, measured using the Visual Ana-
logue Scale (VAS), scored 80 mm. 

• The Neuropathy Total Symptom Score-9 (NTSS-9) was 
9 points. 

• The pain questionnaire yielded a score of 16 points. 
• On the Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS), 

the scores were as follows: Anxiety – 16 points and De-
pression – 8 points.

A clinical diagnosis was established as follows: Post-
COVID-19 condition (long COVID) associated with myofascial pain 
syndrome of the latissimus dorsi, occurring alongside degenera-
tive-dystrophic changes in the thoracic spine. The patient expe-
riences severe pain, myotonic syndrome, and periods of exacer-
bation. Additionally, a concomitant disorder of the autonomic 
nervous system at the suprasegmental level is present, charac-
terized by an asthenic syndrome during the phase of decompen-
sation. Given the patient's history of community-acquired pneu-
monia, confirmed by a positive PCR test for the SARS-CoV-2 
coronavirus, and considering the development and persistence 
of symptoms such as back pain – common to both NCI and spi-
nal disorders – as well as other complaints lasting more than four 
weeks, there is sufficient basis to diagnose PCS.

Электронейромиография (ЭНМГ) нижних конечностей: при-
знаков поражения моторных и сенсорных волокон не выявлено.

Тепловизионное исследование мышц спины проведено 
с использованием портативного тепловизора «HTI HT-203U» 
(Dongguan Xintai Instrument Co., Ltd., Dongguan, Guangdong 
Province, China) на основании Протокола тепловизионных обсле-
дований European Association of Thermology: температура мио-
фасциальной триггерной зоны составила слева 33,8°С, справа – 
31,8°С (рис. 7).

Исследование мышечного тонуса и болезненности структур 
проводились с помощью оригинального инструментария – прибо-
ра для измерения мышечного тонуса и порога болевой чувстви-
тельности, содержащего установленный подпружиненный щуп и 
средство для регистрации величины перемещения щупа. Данный 
прибор имеет установленный в направляющей и предназначен-
ный для связи с регистрирующей системой реостат, ползунок ко-
торого соединён со щупом, показатели измерялись в кг/см2 [6]. 
Пальпаторно был выявлен гипертонус ШМС. До проведения курса 
лечения показатели миотонометрии составили: слева – 1,16, спра-
ва – 1,22; тензоальгометрии слева – 5,49, справа – 6,14.

Анкетный метод выявил следующее: сильная степень ин-
тенсивности боли по визуально-аналоговой шкале (ВАШ) – 80 мм; 
шкала общей оценки симптомов невропатии (NTSS-9) – 9 баллов; 

Рис. 7 Медицинская инфракрасная термография миофасциаль-
ной триггерной зоны спины
Fig. 7 Patient's thermogram of the myofascial trigger point of the back

Ясинская АС с соавт. Миофасциальный болевой синдром и лонг-COVID-19

Рис. 5, 6 КТ ПКОП
Fig. 5, 6 A lumbar CT scan
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The patient was prescribed the following:
• Muscle relaxants: Tizanidine
• Antidepressants: Duloxetine
• B vitamins: Thiamine chloride, pyridoxine hydrochlo-

ride, cyanocobalamin
• Chondroprotectors: Glucosamine sulfate sodium chlo-

ride, chondroitin sulfate sodium
• Rectal suppositories: Hyaluronidase
• Neuroprotective supplements: Citicoline, Emoxypine, 

Ginkgo Biloba
Non-drug therapies included:
• Segment-reflex back massage with myofascial trigger 

point therapy
• Physical therapy
• Halotherapy
• Hyperbaric oxygenation
• Rehabilitation exercises
• Acupuncture
Additionally, a course of psychological treatment was con-

ducted with a clinical psychologist.
A follow-up assessment indicated a decrease in pain levels 

and overall weakness, along with reduced feelings of anxiety, as 
evaluated through various questionnaires. The results showed 
low back pain intensity measured by the VAS at 30 mm, with a 
score of 2 points on the NTSS-9 scale and 7 points on the pain 
questionnaire. Additionally, the HADS results indicated anxiety 
levels at 7 points and depression levels at 5 points. After treat-
ment, the measurements of muscle tone and pain in the affected 
areas (kg/cm²) were as follows: Myotonometric assessments re-
corded 1.22 on the left side and 1.23 on the right side. Quantita-
tive Sensory Testing results showed 5.82 on the left side and 6.14 
on the right side. Thermal imaging examination parameters in the 
trigger zone area reported temperatures of 32.4°C on the left side 
and 32.3°C on the right side (see Fig. 8).

The patient was monitored for one year, during which the 
antidepressants were adjusted. Additionally, multiple courses of 
rehabilitation for impaired functions were conducted.

опросник по боли – 16 баллов; госпитальная шкала тревоги (Т) и 
депрессии (Д) HADS: Т – 16 баллов, Д – 8 баллов.

В итоге выставлен клинический диагноз: «Постковидный 
синдром, ассоциированный с миофасциальным болевым синдро-
мом широчайшей мышцы спины на фоне дегенеративно-дистро-
фических изменений грудного отдела позвоночника, с выражен-
ным болевым, миотоническим синдромом, период обострения. 
Сопутствующее заболевание: расстройство вегетативной нервной 
системы надсегментарного уровня с астено-невротическим син-
дромом, декомпенсация». Учитывая, перенесённую внебольнич-
ную пневмонию с положительным ПЦР-тестом на коронавирус 
SARS-CoV-2, развитие и длительность симптоматики (боли в спи-
не), что характерно и для КИ, и для заболеваний спины, а также 
другие жалобы, сохраняющиеся более четырёх недель, имело 
место основание для постановки диагноза ПКС.

Пациенту были назначены: миорелаксанты (тизандин), анти-
депрессанты (дулоксетин), витамины группы В (тиамина хлорид, 
пиридоксина гидрохлорид, цианокобаламин), хондропротекто-
ры (глюкозамина сульфата натрия хлорид, хондроитина сульфат 
натрия), ректально – свечи с гиалуронидазой, метаболическая 
терапия (цитиколин, этилметилгидроксипиридин, Гинкго Билоба); 
немедикаментозная терапия: рефлекторно-сегментарный массаж 
спины с проработкой триггерной зоны, физиотерапевтическое 
лечение, галокамера, гипербарическая оксигенация, занятия с ин-
структором лечебной физкультуры, акупунктура. Проведён курс 
психологической терапии с клиническим психологом.

Динамическое наблюдение показало уменьшение болевого 
синдрома и общей слабости, чувства тревоги, оценённые с помо-
щью опросников: слабая степень интенсивности боли в спине по 
ВАШ – 30 мм, шкале NTSS-9 – 2 балла, опроснику по боли – 7 бал-
лов, госпитальной шкале тревоги (Т) и депрессии (Д) HADS: Т – 7 
баллов, Д – 5 баллов. Показатели мышечного тонуса и болезнен-
ности структур (кг/см2) после лечения составили: миотонометрия 
слева – 1,22, справа – 1,23; тензоальгометрия – слева 5,82, справа 
– 6,14; показатели тепловизионного исследования в области триг-
герной зоны слева – 32,4°С, справа – 32,3°С (рис. 8).

В дальнейшем проведено наблюдение пациента в течение 
1 года с последующей коррекцией антидепрессанта, а также по-
вторными курсами восстановительного лечения нарушенных 
функций.

Обсуждение
Установлено, что коронавирус SARS-CoV-2 повреждает 

нервную, скелетно-мышечную, сердечно-сосудистую и желудоч-
но-кишечную системы [5, 7]. Поражения мышечной системы в 
постковидный период разнообразны и характеризуются гетеро-
генностью: мышечная слабость, кардиомиопатия, торакалгия, 
воспалительный миозит, рабдомиолиз, миопения, миастенопо-
добные состояния, а также описаны единичные случаи выявления 
параспинального ковид-миозита [8-10]. 

Неопределённость имеется в отношении механизмов влия-
ния SARS-CoV-2 на нервную систему, способности вируса к перси-
стированию, наличия у неврологических проявлений ПКС особых 
клинических характеристик [11]. В отношении МФБС в литературе 
не встретилось информации, вероятно, ввиду того что МФБС не 
выделен в отдельную нозологию и, возможно, рассматривается в 

Рис. 8 Медицинская инфракрасная термография миофасциаль-
ной триггерной зоны спины после лечения

Fig. 8 Patient's thermogram of the myofascial trigger point of the back 
after treatment
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общей структуре боли в спине. Необходимо отметить, что значи-
тельное количество исследований в острый и восстановительный 
периоды КИ проводилось с помощью телемедицинских техноло-
гий, электронного и телефонного интервьюирования, что исклю-
чало возможность пальпирования мышц спины и определения 
диагностических критериев МФБС, предложенных Trewell DG, 
Simons DG [12].  

К основным аспектам поражения мышечной системы при 
КИ относят высокую и среднюю степень вирусной нагрузки, 
определяемой РНК SARS-CoV-2 со слизистой носо- и ротоглотки. 
Вероятно, имеется связь между высокой и средней вирусной на-
грузкой и формированием болевого синдрома в спине; действи-
ем на рецепторы к ангиотензин-превращающему ферменту 2, 
гипоксией, токсичностью некоторых лекарственных препаратов, 
инфицированием мышечных клеток. Но при этом единое мнение 
относительно патогенетических механизмов до сих пор не сфор-
мировано, что создаёт предпосылки к дальнейшему изучению 
данной проблемы [8, 10, 13, 14]. 

После перенесённого COVID-19 выявляются формирование 
фиброзных изменений в скелетно-мышечной системе, гипо- и 
атрофические мышечные нарушения, дисфункция вегетативной 
нервной, нейромидиаторной систем [7, 14].

У пациентов, перенёсших КИ, на амбулаторном и стацио-
нарном этапах боль в спине носит распространённый характер, 
достигая практически частоты 50% [15]. Учитывая высокую рас-
пространённость боли, связанную с миалгией, исследователи 
выдвинули предположение о многофакторности её патофизиоло-
гических механизмов, включая иммунные, биологические, психо-
логические причины, а также предположили о влиянии генетиче-
ского фактора [16].

К факторам риска боли в спине относят трудовую деятель-
ность, продолжительное пребывание в вынужденной позе [17]. 
Факторы риска болевого синдрома спины также значимы и для 
лонг-COVID-19. По некоторым данным, симптомы мышечно-ске-
летной боли наблюдаются практически у 10% пациентов в течение 
1 года после новой КИ [18, 19].

В нашем клиническом случае трудовая деятельность на дому с 
несоблюдением режима работы, невозможность получить раннее 
высокоэффективное лечение, продолжительная изоляция в пери-
од пандемии способствовали длительному болевому синдрому в 
спине. Клиническая картина и факторы риска боли в спине явились 
основанием для проведения визуализации и исключения «красных 
флажков» (инфекционное поражение позвонков или дисков, анки-
лозирующий спондилит, грыжа межпозвонкового диска).

При проведении КТ ГОП не было выявлено значительных 
межпозвоночных грыж и протрузий, что явилось основанием для 
исключения вертеброгенной причины МФБС, но выраженный 
грудной кифоз, сформированный вследствие профессионального 
эргономического фактора, мог бы, возможно, явиться причиной 
формирования латентной триггерной зоны. При проведении КТ 
ПКОП были выявлены межпозвонковые грыжи и протрузии, ве-
роятно, сформированные в результате длительной вынужденной 
работы за компьютером, а также гиподинамии. 

ЭНМГ нижних конечностей, выполненная для подтвержде-
ния значимости дегенеративного процесса позвоночника, не вы-
явила изменений, соответствующих уровню поясничных межпо-
звонковых грыж и протрузий. Тепловизионное исследование 
мышц спины также не показало наличия триггерных зон в пояс-
нично-крестцовой области позвоночника у данного пациента. 
Постуральное мышечное напряжение могло быть причиной раз-
вития МФБС, но пациент не предъявлял жалоб на боли в спине 

Discussion
It has been established that the SARS-CoV-2 coronavirus 

affects the nervous, musculoskeletal, cardiovascular, and gastro-
intestinal systems [5, 7]. Post-COVID musculoskeletal system le-
sions are diverse and heterogeneous, including muscle weakness, 
cardiomyopathy, thoracic pain, inflammatory myositis, rhabdo-
myolysis, myopenia, myasthenic-like conditions, and isolated in-
stances of paraspinal COVID-19 myositis [8-10]. 

There is uncertainty about how SARS-CoV-2 affects the ner-
vous system, its potential for persistence, and the specific clinical 
features of the neurological manifestations associated with PCS 
[11]. There is limited information available about MPS in the liter-
ature, likely because MPS is not recognized as a distinct disorder 
and is often categorized under general back pain. It is import-
ant to note that many studies conducted during the acute and 
recovery phases of COVID-19 relied on telemedicine, electronic 
communication, and telephone interviews. This approach limited 
the ability to palpate back muscles and to establish the diagnostic 
criteria for MPS, as proposed by Travell and Simons in 1998 [12]. 

The main aspects of musculoskeletal system damage as-
sociated with COVID-19 involve high and medium viral loads, 
which are determined by the presence of SARS-CoV-2 RNA in 
the nasal and oropharyngeal mucosa. There appears to be a cor-
relation between these viral loads and the development of back 
pain syndrome. This finding may be due to effects on angioten-
sin-converting enzyme 2 receptors, hypoxia, toxicity from certain 
medications, and direct infection of muscle cells. However, a con-
sensus on the exact pathogenic mechanisms has yet to be estab-
lished, highlighting the need for further research [8, 10, 13, 14]. 

Following the COVID-19 pandemic, fibrous changes in the 
musculoskeletal system, along with atrophic muscle disorders 
and dysfunctions of the autonomic nervous system and neu-
rotransmitters, are frequently observed [7, 14]. 

Back pain is a common symptom affecting nearly 50% of 
patients who experienced COVID-19, both during outpatient and 
inpatient care [15]. Researchers suggest that the high prevalence 
of pain from myalgia has multifactorial underlying mechanisms 
involving immune, biological, and psychological factors, as well as 
a possible genetic component [16]. 

Risk factors for back pain include specific work activities and 
extended periods spent in constrained posture [17]. These risk 
factors are also significant in long COVID-19. Some data indicate 
that musculoskeletal pain symptoms are observed in nearly 10% 
of patients within a year after their initial COVID-19 infection [18, 
19]. 

In the presented case, working from home without a con-
sistent schedule, the inability to receive early and effective treat-
ment, and extended isolation during the pandemic contributed to 
long-term back pain. The clinical presentation and identified risk 
factors prompted imaging tests to rule out potential "red flags", 
such as infectious lesions of the vertebrae or discs, ankylosing 
spondylitis, or intervertebral disc herniation.

The CT scan of the spine showed no significant interverte-
bral hernias or protrusions, which helped exclude a vertebrogen-
ic cause for MPS. However, pronounced thoracic kyphosis, likely 
due to poor ergonomics at work, may have contributed to the 
development of a latent trigger zone. The lumbar spine CT scan 
revealed intervertebral hernias and protrusions, which may have 
resulted from prolonged computer use and limited physical ac-
tivity.
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до КИ, несмотря на длительную работу в вынужденной позе, что 
позволяет предположить либо наличие триггерной зоны в латент-
ном состоянии, либо её формирование в постковидный период с 
манифестацией клинической картины МФБС.  

Диагностические особенности ПКС связаны как с клиниче-
скими проявлениями, так и с установлением периода перене-
сённой КИ и практически не имеют отличий от общепринятых 
методов исследования. Первостепенным остаётся сбор анамне-
стических данных и клиническая интерпретация полученных ре-
зультатов [20].

Прогноз заболевания после перенесённой КИ остаётся до 
конца неясным, так как ПКС наблюдался и у лиц с бессимптомным 
течением COVID-19, что, возможно, обусловлено особенностями 
иммунной системы [21]. В мультицентровом исследовании было 
установлено, что многие люди в течение длительного времени 
с бессимптомным или лёгким течением COVID-19 имели очень 
прочные и функционально полноценные ответы Т-клеток памяти, 
нередко при отсутствии обнаруживаемых гуморальных реакций. 
Естественное воздействие или инфицирование могут предотвра-
тить повторные эпизоды тяжёлого течения COVID-19. В диагно-
стике ПКС, возможно, выявление полифункциональных Т-клеток, 
специфичных к SARS-CoV-2, которые также встречаются у сероне-
гативных лиц [22].

Временной интервал восстановления функциональной ак-
тивности систем организма после перенесённой КИ различен. 
Имеется небольшое количество научных исследований, доказы-
вающих связь между степенью тяжести COVID-19, наличием со-
путствующих заболеваний, а также факторов риска (например, 
женский пол, пожилой возраст, метаболические нарушения, на-
рушения толерантности к глюкозе и др.) и развитием ПКС. Это соз-
даёт предпосылки для дальнейшего изучения данной проблемы 
[23].

В описанном нами клиническом случае отражена необходи-
мость персонифицированного и мультидисциплинарного подхо-
да к лечению МФБС у пациентов с ПКС. Также продемонстриро-
вано применение тепловизионного исследования в диагностике 
триггерных областей. Проведение полного спектра диагностиче-
ских методов позволяет своевременно установить клинический 
диагноз, что впоследствии определит выбор адекватной восста-
новительной лечебной тактики.

Заключение
ПКС, характеризующийся разнообразной клинической сим-

птоматикой, особенно неврологическими проявлениями, такими 
как скелетно-мышечная боль в спине, требует комплексного муль-
тидисциплинарного подхода. При этом необходимо подчеркнуть, 
что имеющиеся неврологические проявления, как следствие пе-
ренесённой КИ, вызванной SARS-CoV-2, имели более длительный 
период обострения и более продолжительный период терапии.

В приведённом наблюдении мы отметили, что КИ, скорее 
всего, оказало воздействие на патоморфоз заболевания, утяже-
ляя ранее имевшийся МФБС. Кроме того, была отмечена высокая 
результативность системного лечения скелетно-мышечной боли 
в спине и вегетативной дисфункции ПКС путём использования 
фармакологических препаратов, массажа, акупунктуры, физиоте-
рапевтических процедур и персонифицированных упражнений. 

EMG/NCV tests of the lower extremities did not show 
changes typically associated with spine degeneration. Addition-
ally, thermal imaging of the back muscles did not indicate trigger 
zones in the lumbosacral region. While postural muscle tension 
may have contributed to MPS, the patient did not report any 
back pain prior to the COVID-19 pandemic, despite working in a 
constrained position for extended periods. This fact suggests the 
presence of a latent trigger zone or its development after the on-
set of COVID-19, which ultimately led to the symptoms of MPS.

The diagnostic features of PCS involve both clinical symp-
toms and the assessment of the previous NCI period. These fea-
tures are primarily similar to standard diagnostic methods. The 
primary focus is on collecting history and clinically interpreting 
the clinical results obtained [20]. 

The prognosis of the disease after NCI remains uncertain, 
as MPS has also been observed in individuals with asymptom-
atic COVID-19, potentially linked to immune system characteris-
tics [21]. A multicenter study found that many individuals with 
asymptomatic or mild COVID-19 exhibited strong and fully func-
tional memory T cell responses for an extended period, often 
without detectable humoral responses. Natural exposure to the 
virus or infection can help prevent repeated episodes of severe 
COVID-19. In the diagnosis of MPS, it is possible to identify SARS-
CoV-2-specific polyfunctional T cells, which are also found in sero-
negative individuals [22]. 

The time it takes for the body's system functions to recov-
er after NCI varies. A limited number of studies have established 
a connection between the severity of COVID-19, comorbidities, 
and risk factors – such as female gender, advanced age, history of 
metabolic disorders, and impaired glucose tolerance – and PCS. 
These findings emphasize the need for further research on this 
topic [23]. 

The presented case underscores the importance of a per-
sonalized, multidisciplinary approach to treating MPS in patients 
with PCS. It also highlights the effectiveness of using thermal 
imaging for diagnosing trigger zones. Conducting a comprehen-
sive diagnostic workup enables a timely clinical diagnosis, which 
subsequently guides the development of appropriate restorative 
treatment strategies.

Conclusion
PCS is characterized by a variety of clinical symptoms, partic-

ularly neurological manifestations such as musculoskeletal back 
pain. It necessitates a comprehensive multidisciplinary approach 
to treatment. It is essential to note that the neurological symp-
toms resulting from COVID-19 infection, caused by SARS-CoV-2, 
tend to have a prolonged exacerbation period and require an ex-
tended treatment duration.

In our observation, we noted that the effects of COVID-19 
likely influenced the progression of the disease, worsening 
pre-existing MPS. Additionally, we observed a high effectiveness 
of systemic treatments for musculoskeletal back pain and auto-
nomic dysfunction associated with PCS. These treatments includ-
ed pharmacological medications, massage, acupuncture, physical 
therapy, and rehabilitation exercise programs.
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ПЕРВИЧНО-ХРОНИЧЕСКИЙ ОСТЕОМИЕЛИТ ЧЕЛЮСТИ У ДЕТЕЙ: ОПИСАНИЕ 
ДВУХ КЛИНИЧЕСКИХ СЛУЧАЕВ

А.Ю. КУГУШЕВ¹, А.В. ЛОПАТИН², С. ДАГЕР²

1 Отделение челюстно-лицевой хирургии, Российская детская клиническая больница, Москва, Российская Федерация
2 Кафедра челюстно-лицевой хирургии и хирургической стоматологии, Российский университет дружбы народов им. Патриса Лумумбы, Москва, 
Российская Федерация 

Первично-хронический остеомиелит (ПХО) – это редкое заболевание, вызывающее трудности при диагностике. В первую очередь, болезнь 
поражает детей в возрасте от 6 до 17 лет. Она может возникать в различных костях, включая нижнюю челюсть. Сложность дифференциации 
ПХО от инфекций, опухолей, метаболических нарушений и других воспалительных состояний приводит к ошибочным диагнозам, а также 
неправильным стратегиям лечения и рецидивам. В настоящее время не существует стандартизированной схемы лечения ПХО, при этом боль-
шинство методов лечения начинается с нестероидных противовоспалительных препаратов (НПВП), направленных на облегчение симптомов. 
Также используются другие варианты лечения, такие как кортикостероиды, метотрексат, бисфосфонаты и ингибиторы фактора некроза опу-
холи TNF-α. Моноклональные антитела, такие как деносумаб, показывают многообещающую эффективность, воздействуя на систему RANKL-
RANK, подавляя активность остеокластов и уменьшая воспалительную резорбцию кости.
Материал и методы: в отделении челюстно-лицевой хирургии Российской детской клинической больницы Российского национального ис-
следовательского медицинского университета им. Н.И. Пирогова, с 2015 по 2023 гг. лечение ПХО прошли 45 детей. Из них 17 детей получили 
комбинированную терапию, включавшую резекцию с удалением всей гранулематозной ткани и введением в послеоперационном периоде 
препарата деносумаб. Из этих 17 пациентов для данной статьи были отобраны один мальчик (15 лет) и одна девочка (6 лет) с разными антро-
пометрическими показателями и рецидивирующим течением заболевания.
Результаты: лечение, использованное в этих двух клинических случаях, эффективно увеличило плотность поражённой области. Тем не менее, 
в тех случаях, когда мелкие кистозные элементы не были полностью удалены, и санация гранулированных тканей была недостаточной, возни-
кал рецидив, что приводило к необходимости дополнительного хирургического вмешательства. Применение в послеоперационном периоде 
деносумаба и ибандроната способствовало поддержанию ремиссии заболевания.
Заключение: крайне важно установить соответствующую дозировку, продолжительность лечения и частоту приёма препаратов, чтобы обе-
спечить оптимальные результаты и смягчить потенциальные послеоперационные осложнения, обычно связанные с применением назначен-
ных препаратов.
Ключевые слова: первичный хронический остеомиелит, редкие заболевания, аутовоспалительные заболевания костей, деносумаб, 
антирезорбтивное лечение, бисфосфонаты, клинический случай.
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PRIMARY CHRONIC OSTEOMYELITIS OF THE JAW IN CHILDREN: TWO CASE 
REPORTS 
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Russian Federation
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Primary chronic osteomyelitis (PCO) is a rare condition that presents significant diagnostic challenges. It primarily affects children aged 6 to 17 years 
and can involve various bones, including the mandible. The difficulty in differentiating PCO from infections, tumors, metabolic disorders, and other 
inflammatory conditions often leads to misdiagnosis, incorrect treatment strategies, and relapses. Currently, there is no standardized treatment 
protocol for PCO. Most treatment approaches begin with nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) aimed at symptom relief. Other treatment 
options include corticosteroids, methotrexate, bisphosphonates, and tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) inhibitors. Monoclonal antibodies, such 
as denosumab, have demonstrated promising efficacy by targeting the RANKL-RANK system, thereby suppressing osteoclast activity and reducing 
inflammatory bone resorption.
Methods: Between 2015 and 2023, forty-five children were treated for PCO at the Department of Oral and Maxillofacial Surgery, Russian Childrens’ 
Clinical Hospital, affiliated with the Pirogov Russian National Research Medical University. Of these, 17 children received combination therapy involving 
resection with removal of all granulomatous tissue, followed by postoperative administration of denosumab. From this group, two patients – a 15-year-
old boy and a 6-year-old girl – were selected for this article due to their differing anthropometric characteristics and recurrent disease course.
Results: The treatment applied in these two clinical cases effectively increased the density of the affected bone area. However, if small cystic elements 
were not fully removed and debridement of granulated tissues was insufficient, relapse occurred, necessitating further surgical intervention. 
Postoperative use of denosumab and ibandronate contributed to maintaining disease remission.
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Introduction
Primary chronic osteomyelitis (PCO) is a rare inflammatory 

disease of unknown etiology. In 1980, B. Bjorksten and colleagues 
introduced the term “chronic nonbacterial osteomyelitis” to de-
scribe a clinical condition characterized by persistent sterile in-
flammation of the bones [1]. Like other autoimmune diseases, 
this disorder involves the spontaneous activation of the innate 
immune system, resulting in bone inflammation [2, 3]. It is evi-
denced by recurring periods of remission and exacerbation, ac-
companied by pain and fever, sterile management of the affected 
areas, and a lack of response to antibiotics [4].

PCO should be suspected in the absence of clear signs of 
bone infection, such as pus, fistulas, or sequestra, which can com-
plicate diagnosis and often require the exclusion of other bone 
diseases using radiography and, if necessary, biopsy [5]. Based 
on conducted studies, NSAIDs are recognized as first-line drugs, 
demonstrating effectiveness in reducing pain and inducing remis-
sion in 43-83% of patients [6, 7]. Corticosteroids are prescribed 
as second-line therapy when NSAIDs are ineffective or in cases of 
relapse or severe disease progression [8].

Infliximab and etanercept, which are TNF-α inhibitors, are 
mentioned in the literature for treating recurrent PCO, alongside 
methotrexate [9]. Bisphosphonates such as pamidronate, alen-
dronate, and ibandronate have proven effective not only as an-
algesics but also in treating bone lesions [10, 11]. Given the cen-
tral role of RANK and its ligand, RANKL, in the pathophysiology 
of PCO, denosumab has emerged as a potential treatment option 
[12]. Denosumab, a monoclonal antibody targeting RANKL, inhib-
its activation of this ligand on the surface of osteoclasts, thereby 
affecting the RANK receptor. By blocking the RANKL-RANK inter-
action, denosumab reduces osteoclast differentiation, functional 
activity, and survival, ultimately decreasing bone resorption [13]. 

Methods
Between 2015 and 2023, forty-five children were treated 

for PCO at the Department of Oral and Maxillofacial Surgery, Rus-
sian Childrens’ Clinical Hospital (RCCH), affiliated with the Pirogov 
Russian National Research Medical University. From this group, 
two patients – a 15-year-old boy and a 6-year-old girl – were se-
lected for this article due to their differing anthropometric char-
acteristics and recurrent disease course.

The legal representatives of both patients (parents) gave 
written consent for the use of the drug and informed consent for 
the processing of their children's personal data for this article.

Case report 1
A six-year-old girl presented in June 2022 when she devel-

oped pain and swelling on her left cheek, followed by similar 

Введение
Первично-хронический остеомиелит (ПХО) – редкое вос-

палительное заболевание неизвестной этиологии. В 1980 году 
B. Bjorksten и его соавторы ввели термин «хронический небак-
териальный остеомиелит», чтобы описать клинический случай, 
характеризующийся постоянным стерильным воспалением ко-
стей [1]. Как и другие аутоиммунные болезни, это расстройство 
сопровождается спонтанной активацией врождённого иммуните-
та, приводящей к воспалению костей [2, 3]. Это подтверждается 
повторяющимися периодами ремиссии и обострения, которые 
сопровождаются болью и лихорадкой при стерильном уходе за 
поражёнными участками, а также отсутствием реакции на анти-
биотики [4]. 

ПХО следует подозревать при отсутствии явных признаков 
костной инфекции, таких как гной, свищи или секвестры. Это ус-
ложняет диагностику, часто требуя исключения других костных 
заболеваний, используя рентгенографию и, при необходимости, 
биопсию [5]. На основании проведённых исследований НПВП 
признаны медикаментами первой линии, демонстрирующими 
эффект в снижении боли и индукции ремиссии у 43-83% пациен-
тов [6, 7]. Кортикостероиды назначаются в качестве второй линии 
лечения тогда, когда НПВП не дают результатов, а также при реци-
дивах или тяжёлом течении заболевания [8]. 

Инфликсимаб и этанерцепт, являющиеся ингибиторами 
TNF-α, упоминаются в литературе для лечения рецидивирую-
щего ПХО, наряду с метотрексатом [9]. Бисфосфонаты, такие как 
памидронат, алендронат и ибандронат, доказали свою эффек-
тивность не только как болеутоляющие средства, но и в лечении 
костных поражений [10, 11]. Учитывая центральную роль RANK и 
его лиганда RANKL в патофизиологии ПХО, для его лечения стал 
применяться деносумаб [12]. Деносумаб, представляющий собой 
моноклональное антитело против RANKL, ингибирует активацию 
этого лиганда на поверхности остеокластов, что, в свою очередь, 
влияет на рецептор RANK. Препятствуя взаимодействию RANKL и 
RANK, деносумаб снижает дифференцировку, функциональную 
активность и выживаемость остеокластов, что, в конечном итоге, 
уменьшает резорбцию кости [13].

Материал и методы
В отделении челюстно-лицевой хирургии Российской дет-

ской клинической больницы (РДКБ) Российского национального 
исследовательского медицинского университета им. Н.И. Пирого-
ва с 2015 по 2023 гг. стационарно лечились 45 детей с ПХО. Для 
данной статьи были отобраны мальчик 15 лет и девочка 6 лет с 
разными антропометрическими показателями и упорно рециди-
вирующим течением.

Законные представители обоих пациентов (родители) дали 
письменное согласие на применение препарата и информиро-

Conclusion: It is crucial to determine the appropriate dosage, treatment duration, and drug administration frequency to achieve optimal outcomes and 
mitigate potential postoperative complications typically associated with the prescribed medications.
Keywords: Primary chronic osteomyelitis, rare diseases, autoinflammatory bone diseases, denosumab, antiresorptive therapy, bisphosphonates, case 
report.
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ванное согласие на обработку персональных данных своих детей 
для данной статьи.

Клинический случай 1
Шестилетняя девочка оказалась больной с июня 2022 года, 

когда у неё появились боли и отёки на левой щеке, а затем и на 
правой, что было связано с прорезыванием шестого зуба верхней 
челюсти. При осмотре в поражённой зоне был отмечен отёк дес-
ны. В связи с этим, в том же месяце была проведена лазерная те-
рапия в ближайшей стоматологической клинике.

Позже, в декабре 2022 года, пациентка начала жаловаться 
на боль и отёк в области обоих глаз. Рентгенография (ортопанто-
мография) не выявила патологических изменений в орбитальной 
зоне как слева, так и справа. Тем не менее, было назначено лече-
ние антибиотиком панцеф в дозировке 8 мг один раз в день.

В январе 2023 года произошло обострение на левом ниж-
нем веке. На основании клинико-рентгенологического исследова-
ния (КТ), которое выявило кисту размером 1-3 мм, был поставлен 
диагноз хронический периостит левой скуловой кости. По этой 
причине была проведена операция по удалению кисты.

С 30 января по 8 февраля наблюдался цикл улучшения и ре-
цидивов, что потребовало проведения биопсии скуловой кости с 
обеих сторон. Гистологическое исследование не обнаружило па-
тологии в исследуемой кости. Далее, был назначен курс антибак-
териальной терапии (конкретное название и дозировка в меди-
цинской документации не указаны), и было отмечено улучшение 
состояния ребёнка.

Спустя месяц у ребёнка вновь возникли боль и отёк правого 
нижнего века, а также появились отёк и покраснение в области 
швов на левом нижнем веке. Родителям ребёнка рекомендова-
лось госпитализировать дочь в РДКБ города Москвы для дальней-
шего обследования и лечения.

В марте 2023 года девочка поступила в отделение челюст-
но-лицевой хирургии с жалобами на гнойные выделения из носа, 
отёк в области послеоперационных швов на левом веке, отёк в об-
ласти правого века, частый гнойный периодонтит скуловой кости, 
синусит и снижение зрения (рис. 1).

На КТ, которая была проведена при поступлении, выявлен 
склероз, изменивший конфигурацию левой стороны верхней че-
люсти и скуловой кости. Неравномерное утолщение надкостницы 
(до 3 мм) отмечалось преимущественно по передней поверхно-
сти верхней челюсти и телу скулы (рис. 2).

На основе клинических показателей и данных КТ была вы-
полнена резекция поражённых зон. В её ходе была проведена 

symptoms on the right cheek. These manifestations were initial-
ly associated with the eruption of the upper first molars. Upon 
examination, gingival swelling was observed in the affected area. 
Consequently, laser therapy was performed at a local dental clinic 
that same month.

Later, in December 2022, the patient started complaining 
of pain and swelling in the periorbital area. Radiographic exam-
ination (orthopantomography) revealed no pathological changes 
in the orbital zones on either side. Nevertheless, the patient was 
prescribed the antibiotic Pancef at a dosage of 8 mg once daily.

In January 2023, an exacerbation of the symptoms was seen 
in the area of the left lower eyelid. Based on clinical and radio-
logical evaluation (CT scan), which revealed a cyst measuring 
1-3 mm, the diagnosis of chronic periostitis of the left zygomatic 
bone was made. As a result, surgical removal of the cyst was per-
formed.

From January 30 to February 8, a cycle of improvement was 
taken over by another cycle of relapse, leading to the need for a 
biopsy of the zygomatic bone on both sides. Histological examina-
tion found no pathological changes in the examined bone. Subse-
quently, a course of antibiotic therapy was prescribed (the specif-
ic medication and dosage were not documented in the medical 
records), resulting in an improvement in the child’s condition.

One month later, the child again developed pain and swell-
ing of the right lower eyelid, along with swelling and redness at 
the incision site of the left lower eyelid. The child’s parents were 
advised to get her admitted to the RCCH in Moscow for further 
examination and treatment.

In March 2023, the girl was admitted to the Department of 
Oral and Maxillofacial Surgery with complaints of purulent nasal 
discharge, swelling at the postoperative suture site on the left 
eyelid, swelling of the right eyelid, frequent purulent periodon-
titis of the zygomatic bone, sinusitis, and impaired vision (Fig. 1).

A CT scan performed upon admission revealed sclerosis that 
had altered the configuration of the left side of the maxilla and 
zygomatic bone. Irregular periosteal thickening (up to 3 mm) was 
primarily noted along the anterior surface of the maxilla and the 
body of the zygoma (Fig. 2).

Based on clinical indicators and CT data, the affected areas 
were resected. During the procedure, a biopsy was taken for sub-
sequent histological and bacteriological analysis of the excised 
bone specimens. The results of the bacterial culture were nega-
tive, while histological analysis revealed small fragments of bone 

a cb                                    

Рис. 1 Внешний вид пациентки при первой госпитализации: a – вид в анфас, b – вид в профиль (справа), c – вид в профиль (слева)
Fig. 1 External appearance of the patient at the time of initial hospitalization: a – frontal view, b – right lateral view, c – left lateral view
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биопсия для дальнейшего гистологического и бактериологиче-
ского анализа иссечённых костных образцов. Результаты бакте-
риального посева оказались отрицательными, тогда как гистоло-
гический анализ показал небольшие фрагменты костной ткани с 
зонами остеосклероза и реактивного остеогенеза. В межтрабе-
кулярных пространствах обнаружилась рыхлая волокнистая сое-
динительная ткань с небольшой инфильтрацией плазматических 
клеток и лимфоцитов, что подтвердило диагноз мультифокально-
го остеомиелита верхней челюсти и скуловой кости. 

После операции пациентке проводилась анальгетическая 
терапия, включавшая внутримышечное введение метамизола на-
трия в дозировке 10 мг/кг массы тела до 0,5 мл трижды в день 
и трамадола в дозировке 2 мг/кг массы тела до 0,9 мл трижды в 
день на протяжении двух дней. Помимо этого, внутривенно вво-
дился антибиотик кларуктам в дозировке 40 мг/кг, в сумме 1500 
мг, дважды в день в течение 5 дней.

Через неделю после операции было проведено УЗИ мягких 
тканей вокруг левой глазницы, выявившее утолщение и отёк с 
гипоэхогенными участками неправильной формы вокруг скуло-
вой кости. Поверхность кости была неровной, что потребовало 
принятия решения о хирургическом иссечении рубцов. В апреле 
2023 года родители ребёнка заметили покраснение и отёк вокруг 
хирургического рубца в левой глазнице, что привело к третьей го-
спитализации в отделение челюстно-лицевой хирургии.

Для оценки состояния послеоперационной раны было про-
ведено оперативное вмешательство, в ходе которого локализо-
ванная компрессия скуловой кости была иссечена и отправлена 
на морфологический анализ. Диагноз хронического остеомиелита 
скуловой кости был подтверждён, и пациентке было назначено 
аналогичное предыдущему медикаментозное лечение. Пациент-
ка была выписана в стабильном состоянии.

Несмотря на приём нимесулида 50 мг и линкомицина 250 
мг, которые были назначены врачами по месту жительства для 
облегчения отёка и боли, симптомы в верхней челюсти в первую 
послеоперационную неделю сохранялись. К июню 2023 года боль 
и отёк увеличились, что привело к четвёртой госпитализации в от-
деление челюстно-лицевой хирургии РДКБ.

На КТ при поступлении были выявлены многочисленные 
участки патологической остеомаляции в верхней челюсти с обе-
их сторон и небольшое утолщение и неоднородная уплотнённая 
структура. Имела место эрозия кортикального слоя на передней 

tissue with areas of osteosclerosis and reactive osteogenesis. 
Loose fibrous connective tissue with slight infiltration by plasma 
cells and lymphocytes was found in the intertrabecular spaces, 
confirming the diagnosis of multifocal osteomyelitis of the maxilla 
and zygomatic bone.

Postoperatively, the patient received analgesic therapy, in-
cluding intramuscular administration of metamizole sodium at a 
dosage of 10 mg/kg, up to 0.5 ml three times daily, and tramadol 
at a dosage of 2 mg/kg body weight, up to 0.9 ml three times 
daily, for two days. In addition, the antibiotic Klaruktam was ad-
ministered intravenously at a dosage of 40 mg/kg, totaling 1500 
mg, twice daily for 5 days.

A week after surgery, an ultrasound examination of the 
soft tissues surrounding the left orbit was performed, revealing 
thickening and edema with irregularly shaped hypoechoic areas 
adjacent to the zygomatic bone. The bone surface was uneven, 
prompting surgical excision of the scar tissue. In April 2023, the 
child’s parents noticed redness and swelling around the surgical 
scar in the left orbital area, leading to the third hospitalization in 
the maxillofacial surgery department.

To assess the condition of the postoperative wound, surgical 
intervention was carried out, during which localized compression 
of the zygomatic bone was excised and sent for morphological 
analysis. The diagnosis of chronic osteomyelitis of the zygomatic 
bone was confirmed, and the patient was prescribed the same 
medication regimen as previously. The patient was discharged in 
a stable condition.

Despite taking nimesulide 50 mg and lincomycin 250 mg, 
which local physicians had prescribed to alleviate swelling and 
pain, symptoms in the upper jaw persisted during the first post-
operative week. By June 2023, the pain and swelling had intensi-
fied, leading to the fourth hospitalization in the maxillofacial sur-
gery department of the RCCH.

CT imaging upon admission revealed multiple areas of 
pathological osteomalacia in the upper jaw on both sides, along 
with slight thickening and a heterogeneously densified structure. 
There was erosion of the cortical layer on the anterior surface of 
the maxilla, small fistulas, and significant inflammatory edema 
of the soft tissues on the left side of the jaw. The masticatory 
muscles were thickened and edematous. The maxillary sinuses 
showed a reactive pattern of chronic polysinusitis, predominant-

Рис. 2 a, b – поражённые верхнечелюстные и скуловые кости утолщены; c – структура выглядит неоднородно уплотнённой, напо-
минающей множественные очаги патологической остеомаляции разного размера
Fig. 2 a, b – the affected maxilla and zygomatic bones are thickened; c – the structure appears heterogeneously densified, resembling multiple foci 
of pathological osteomalacia of varying sizes

a cb                                    
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поверхности верхней челюсти, маленькие свищи и значительный 
воспалительный отёк мягких тканей с левой стороны челюсти. Же-
вательные мышцы были утолщены и отёчны. В верхнечелюстных 
пазухах наблюдалась реактивная картина хронического полиси-
нусита, преимущественно с левой стороны, характеризующаяся 
наличием гнойного или геморрагического компонентов (рис. 3 
a, b). Воспалительный процесс затрагивал нижние и частично бо-
ковые стенки глазниц, с более выраженным поражением левой 
стороны. Также был обнаружен периостит вдоль наружной/щёч-
ной поверхности ветви нижней челюсти, распространившийся на 
альвеолярный гребень челюсти (рис. 3 с, d).

На основе комплекса клинических и рентгенологических 
данных было решено провести двустороннюю резекцию пора-
жённых зон верхней челюсти, сосредоточив внимание на приту-
плённой и резко изолированной передней поверхности. Во время 
процедуры на обеих сторонах латерального верхнечелюстного 
пучка были выявлены очаги размягчённой костной ткани, кото-
рые были иссечены ложкой Фолькмана до плотных подлежащих 
тканей. После иссечения рана была обработана физиологическим 
раствором и хлоргексидином, затем кратковременно тампони-
рована 3% раствором перекиси водорода. Далее на раневую по-
лость нанесено антибактериальное средство эртапенем. 

Послеоперационной КТ снимок выявил области аномаль-
ного размягчения кости вдоль передней поверхности верхней че-
люсти, которые были иссечены, что привело к краевым дефектам 
размером до 12×9,5 мм. В области операции наблюдались отёк 
и кровотечение из мягких тканей, а также небольшие полости, 
содержащие смесь воздуха и жидкости с размерами, достигаю-
щими максимума 16×8 мм (рис. 4 a, b). Также на КТ наблюдались 
продолжающиеся признаки остеомаляции в различных областях 
как левой, так и правой скуловых костей (рис. 4 c, d).

ly on the left side, characterized by the presence of purulent or 
hemorrhagic contents (Fig. 3 a, b). The inflammatory process 
affected the lower and partially lateral walls of the orbits, with 
more pronounced involvement on the left side. Periostitis was 
also detected along the outer/buccal surface of the mandibular 
ramus, extending to the alveolar ridge of the jaw (Fig. 3 c, d).

Based on a combination of clinical and radiological data, a 
decision was made to perform bilateral resection of the affect-
ed areas of the maxilla, with a focus on the blunted and sharply 
isolated anterior surface. During the procedure, foci of softened 
bone tissue were identified on both sides of the lateral maxillary 
bundle, which were excised using a Volkmann spoon down to the 
dense underlying tissue. After excision, the wound was treated 
with saline and chlorhexidine, followed by a brief tamponade 
with a 3% hydrogen peroxide solution. An antibacterial agent, er-
tapenem, was then applied to the wound cavity.

A postoperative CT scan revealed areas of abnormal bone 
softening along the anterior surface of the maxilla, which had 
been excised, resulting in marginal defects up to 12×9.5 mm in 
size. In the surgical area, edema and bleeding from the soft tis-
sues were observed, along with small cavities containing a mix-
ture of air and fluid, reaching a maximum size of 16×8 mm (Fig. 
4 a, b). CT imaging also revealed ongoing signs of osteomalacia 
in various regions of both the left and right zygomatic bones (Fig. 
4 c, d).

The diagnosis of chronic osteomyelitis of the maxilla, zygo-
matic bones, and periostitis of the mandibular ramus on both 
sides was confirmed by clinical, radiological, and histological 
studies, as well as by negative bacterial culture results.

Due to the ineffectiveness of previous treatment methods 
and the broader spread of the process to multiple facial bones, a 

a

с

b                                    

d                                    

Рис. 3 a, b – КТ снимок указывает на 
неоднородную уплотнённую структуру 
и разрушение компактной пластинки; c, 
d – место поражения в глазничной кости 
(пояснения в тексте)
Fig. 3 a, b – CT scan shows a heterogeneously 
densified structure and destruction of the 
cortical plate; c, d – site of the lesion in the 
orbital bone (explanations in the text)
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Диагноз хронического остеомиелита верхней челюсти, ску-
ловых костей и периостита ветви нижней челюсти с обеих сторон 
был подтверждён клиническими, рентгенологическими и гисто-
логическими исследованиями, а также отрицательными результа-
тами бактериального посева.

Ввиду неэффективности предыдущих методов лечения и 
более широкого распространения процесса на несколько костей 
в области лица был реализован новый подход к терапии. Он вклю-
чал однократную дозу деносумаба 50 мг, ежедневный приём ви-
тамина D в дозировке 4000 единиц и еженедельно – алендроно-
вую кислоту 70 мг на протяжении 6 месяцев.

Последующие госпитализации из-за рецидивов привели к 
назначению дополнительных доз деносумаба 50 мг, витамина D 
в дозе 4000 единиц ежедневно и алендроновой кислоты 70 мг 
еженедельно на протяжении 6 месяцев. Несмотря на отсутствие 
контрольных визитов, введение деносумаба способствовало об-
легчению симптомов, увеличению интервалов между рецидива-
ми и стабилизации общего состояния пациентки. Эта пациентка со 
сложной клинической картиной является ярким примером труд-
ности лечения хронического диффузно-мультифокального остео-
миелита и эффективности комплексного подхода.

Клинический случай 2
С лета 2020 года у 15-летнего мальчика наблюдался постоян-

ный отёк и боль в левой щеке. С приходом зимы симптомы ухуд-
шились, в связи с чем он обратился к стоматологу для удаления 
зуба. Однако в апреле 2021 года боль вернулась, что потребовало 
биопсии, результаты которой показали наличие фрагментов губча-
той кости с остеолизом и реактивным остеогенезом. Также была 
выявлена волокнистая соединительная ткань с инфильтратами 
плазматических клеток и лимфоцитов, что привело к диагнозу ПХО. 

new therapeutic approach was implemented. It included a single 
dose of denosumab 50 mg, daily intake of vitamin D at 4000 IU, 
and weekly administration of alendronic acid 70 mg for 6 months.

Subsequent hospitalizations due to relapses led to the ad-
ministration of additional doses of denosumab 50 mg, vitamin D 
4000 IU daily, and alendronic acid 70 mg weekly for another 6 
months. Despite the absence of follow-up visits, the use of de-
nosumab contributed to symptom relief, extended the intervals 
between relapses, and stabilized the patient’s overall condition. 
This patient, with a complex clinical picture, represents a clear ex-
ample of the challenges in treating chronic diffuse multifocal os-
teomyelitis and the effectiveness of a comprehensive approach.

Case report 2
Since the summer of 2020, a 15-year-old boy has been ex-

periencing persistent swelling and pain in his left cheek. In win-
ter, the symptoms worsened, prompting him to visit a dentist 
for tooth extraction. However, in April 2021, the pain returned, 
necessitating a biopsy. The results revealed fragments of spongy 
bone with osteolysis and reactive osteogenesis. Fibrous connec-
tive tissue with infiltrates of plasma cells and lymphocytes was 
also discovered, leading to the diagnosis of PCO.

In June 2021, the patient was hospitalized in the Depart-
ment of Oral and Maxillofacial Surgery of the RCCH in Moscow 
due to painful swelling on the left side of the mandible (Fig. 5).

CT revealed edema in the left half of the mandible (body 
and ramus), with the cortical plate on the anterior surface show-
ing heterogeneous densification and multiple small areas of 
softening. The periosteum was thickened up to 2.7 mm, and the 
mandibular canal on the left side was widened to 2.8 mm (Fig. 
6a). The structure of the alveolar ridge was densified, and the 

Рис. 4 Послеоперационная КТ выявляет: 
a, b – иссечение передней поверхности 
верхней челюсти; c, d – остеомаляцию 
в левой и правой скуловых костях 
(пояснения в тексте) 
Fig. 4 Postoperative CT scan: a, b – resection 
of the anterior surface of the maxilla; c, d – 
osteomalacia in the left and right zygomatic 
bones (explanations in the text)
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В июне 2021 года пациент был госпитализирован в отделе-
ние челюстно-лицевой хирургии РДКБ в Москве в связи с болез-
ненным увеличением нижней челюсти слева (рис. 5).

На КТ выявлен отёк в левой половине нижней челюсти (тело 
и ветвь), при этом структура компактной пластинки по передней 
поверхности имела неоднородное уплотнение и множественные 
мелкие области размягчения. Надкостница утолщена до 2,7 мм, и 
нижнечелюстной канал слева расширен до 2,8 мм (рис. 6a). Струк-
тура альвеолярного гребня уплотнена, и жевательная мышца на 
поражённой стороне выглядела слегка утолщённой, демонстри-
руя неоднородную структуру, вызванную отёком и жировой деге-
нерацией (рис. 6 b, c). 

На основании клинических и рентгенологических данных 
была проведена резекция поражённых зон, включающая забор 
костного материала и биопсию для исследования основного за-
болевания. Последующий анализ выявил наличие Pseudomonas 
aeruginosa и Staphylococcus spp. Гистологическое исследование 
выявило множественные серовато-жёлтые костные фрагменты 
различной плотности с общим объёмом 2,5-3 см3, показывающие 
области потери костной ткани и значительное реактивное косте-
образование. В интерстициальных пространствах была обнаруже-

masseter muscle on the affected side appeared slightly thick-
ened, showing a heterogeneous structure due to edema and fatty 
degeneration (Fig. 6 b, c).

Based on clinical and radiological data, resection of the af-
fected areas was performed, including bone biopsy, to investi-
gate the underlying disease. Subsequent analysis revealed the 
presence of Pseudomonas aeruginosa and Staphylococcus spp. 
Histological examination revealed multiple grayish-yellow bone 
fragments of varying density, totaling a volume of 2.5-3 cm³, indi-
cating areas of bone loss and significant reactive bone formation. 
Loose fibrous connective tissue was observed in the interstitial 
spaces, accompanied by inflammatory infiltrates comprising plas-
ma cells, neutrophils, lymphocytes, and osteoclasts.

Postoperatively, the patient received intravenous antibacte-
rial therapy with Klaruktam at a dose of 2000 mg twice daily for 7 
days. Symptomatic treatment included intramuscular tramadol at 
2 mg/kg up to 3 times per day, a single dose of monoclonal anti-
bodies (denosumab 60 mg) to prevent relapse, and daily intake of 
vitamin D at 3000 IU in the morning for 6 months.

In January 2022, the patient’s condition worsened: pain in 
the left cheek intensified, and mouth opening became restricted, 

Рис. 5 Внешний вид пациента после первого поступления в отделение челюстно-лицевой хирургии РДКБ: a – вид в анфас, b – вид в 
профиль (слева), c – максимальное открытие рта
Fig. 5 External appearance of the patient after first admission to the Department of Oral and Maxillofacial Surgery of RCCH: a – frontal view, b – 
lateral view (left), c – maximum mouth opening

Рис. 6 а – компактная пластинка вдоль передней поверхности нижней челюсти; b, c – неоднородная и уплотнённая альвеолярная 
часть нижней челюсти (пояснения в тексте)
Fig. 6 a – cortical plate along the anterior surface of the mandible; b, c – heterogeneous and densified alveolar part of the mandible (explanations 
in the text)
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на рыхлая волокнистая соединительная ткань с воспалительными 
инфильтратами, состоящими из плазматических клеток, сегмен-
тированных лейкоцитов, лимфоцитов и многоядерных остеокла-
стов.

После операции пациент получал внутривенную антибакте-
риальную терапию кларуктамом в дозировке 2000 мг два раза в 
день в течение 7 дней. Симптоматическое лечение включало вну-
тримышечное введение трамадола в дозе 2 мг/кг до 3 раз в день, 
однократную дозу моноклональных антител (деносумаб 60 мг) 
для профилактики рецидива, и ежедневный приём витамина D по 
3000 ЕД утром в течение 6 месяцев.

В январе 2022 года состояние пациента ухудшилось: усили-
лась боль в левой щеке и ограничилось открывание рта, что при-
вело к госпитализации в отделение челюстно-лицевой хирургии 
РДКБ в Москве для дальнейшего лечения.

На основании КТ, в конце того же месяца пациенту была про-
ведена операция, включавшая декортикация передней поверхно-
сти нижней челюсти с использованием ложки Фолькмана и бора 
для удаления плотных фиброзных отложений от подбородка до 
угла нижней челюсти. 

В послеоперационном периоде пациент получал внутривен-
но медаксон в дозе 50 мг/кг один раз в день в течение 7 дней, 
внутримышечно трамадол в дозе 2 мг/кг до 3 раза в день и одно-
кратную дозу моноклональных антител (деносумаб 60 мг) с после-
дующим ежедневным приёмом витамина D в дозе 5000 единиц 
в течение 6 месяцев. Несмотря на первоначальное улучшение, у 
пациента в мае 2022 года произошёл рецидив боли, который был 
купирован консервативно с помощью трамадола. Однако боль со-
хранялась, что привело к повторной госпитализации пациента в 
июле 2022 года для дальнейшего обследования и лечения.

Последующее КТ при повторной госпитализации показало 
почти полностью консолидированные послеоперационные кост-
ные участки с умеренно неровной внешней поверхностью и утол-
щением жевательной мышцы с жировой перестройкой. Кроме 
того, в области тела, включая подбородок и левый угол нижней 
челюсти, наблюдались множественные небольшие участки пато-
логического размягчения размером от 3 до 6 мм.

Состояние пациента улучшилось на основании результатов 
КТ, единственным зарегистрированным симптомом была боль. 
Несмотря на отсутствие облегчения боли у пациента, было реше-
но назначать ибандронат 3,0 мл № 3 вместе с витамином D 5000 
единиц ежедневно утром для купирования боли. После трёх дней 
наблюдения, у пациента боль прекратилась, и он был выписан 
под наблюдение специалистов по месту жительства.

Через год у пациента появились дискомфорт и боль в левой 
части нижней челюсти, что привело к госпитализации в челюст-
но-лицевое отделение. Сравнение КТ от июля 2022 года и августа 
2023 года выявило значительные улучшения в поражённой обла-
сти. Левая половина нижней челюсти имела более однородную 
структуру, особенно в области тела, с расширенным нижнече-
люстным каналом и улучшенной конфигурацией кости, несмотря 
на наличие небольших патологических очагов с минимальной ло-
кальной инвазией кортикального слоя.

После изучения КТ и клинических симптомов, пациенту был 
поставлен диагноз – ПХО. Этот диагноз подтверждался отсут-
ствием роста бактерий при бактериологических исследованиях, 
что соответствовало стерильной природе ПХО. Гистологический 
анализ биопсии, взятой во время операции резекции поражён-
ных зон нижней челюсти, дополнительно подтвердил диагноз 
хронического остеомиелита. Пациент был выписан из больницы 
в благоприятном состоянии, показав положительные признаки 
выздоровления.

leading to hospitalization at the Department of Oral and Maxillo-
facial Surgery of RCCH in Moscow for further treatment.

Based on CT results, the patient underwent surgery at the 
end of the same month, which included decortication of the an-
terior surface of the mandible using a Volkmann spoon and bur to 
remove dense fibrous deposits from the chin to the mandibular 
angle.

In the postoperative period, the patient received intrave-
nous Medaxon at a dose of 50 mg/kg once daily for 7 days, intra-
muscular tramadol at 2 mg/kg up to 3 times per day, and a single 
dose of monoclonal antibodies (denosumab 60 mg), followed by 
daily intake of vitamin D at 5000 IU for 6 months. Despite initial 
improvement, the patient experienced a relapse of pain in May 
2022, which was managed conservatively with tramadol. Howev-
er, pain persisted, leading to readmission in July 2022 for further 
evaluation and treatment. 

Follow-up CT during the readmission showed almost com-
pletely consolidated postoperative bone areas with a moderate-
ly irregular outer surface and thickening of the masseter muscle 
with fatty transformation. Additionally, multiple small areas of 
pathological bone softening (3-6 mm) were observed in the body 
of the mandible, including the chin and left angle.

The patient’s condition improved based on CT results, with 
pain being the only recorded symptom. Due to the lack of pain 
relief, ibandronate 3.0 ml (3 doses) was prescribed, along with a 
daily morning intake of vitamin D at 5000 IU. After three days of 
observation, the patient’s pain subsided, and he was discharged 
under outpatient supervision.

A year later, the patient experienced discomfort and pain 
in the left side of the mandible, leading to hospitalization in the 
maxillofacial department. A comparison of the CT scans from July 
2022 and August 2023 revealed significant improvement in the 
affected area. The left half of the mandible had a more homo-
geneous structure, especially in the body region, with a widened 
mandibular canal and improved bone configuration, despite the 
presence of small pathological foci with minimal local invasion of 
the cortical layer.

After reviewing the CT scans and clinical symptoms, the di-
agnosis of PCO was confirmed. This diagnosis was supported by 
the absence of bacterial growth in cultures, consistent with the 
sterile nature of PCO. Histological analysis of the biopsy taken 
during resection of the affected areas of the mandible further 
confirmed the diagnosis of chronic osteomyelitis. The patient was 
discharged in good condition, showing positive signs of recovery.

However, the patient did not attend subsequent monthly 
follow-up appointments, resulting in a lack of information about 
his condition after discharge. The CT scan taken during the first 
week after the last surgery showed the results of resection and 
debridement of pathological lesions along the anterior surface of 
the left mandibular angle (Fig. 7 a, b). Additionally, a bone cavity 
measuring 9×6.8 mm was identified, adjacent to which a small 
fluid accumulation was observed (Fig. 7c). These clinical and ra-
diological data provide the only available insight into the patient’s 
current condition.

Discussion
PCO is a nonbacterial autoinflammatory bone disease for 

which diagnosis may take up to 15 months. One of the initial 
methods for alleviating PCO symptoms is the use of NSAIDs [14]. 
These medications help manage the main symptoms of PCO, such 
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as pain, swelling, and fever. However, it is essential to note that 
their effect does not always provide long-term relief without re-
lapses.

Surgeons often combine NSAIDs with decortication to stim-
ulate the restructuring of the damaged area [15, 16]. Additionally, 
antibiotics are used in the early postoperative period to prevent 
purulent-septic complications.

Recently, bisphosphonates have been considered an ef-
fective second-line treatment for PCO when the first-line medi-
cations fail. However, drugs that block the RANK-RANKL system, 
such as denosumab, have recently gained particular interest. 
When evaluating the benefits of denosumab over bisphospho-
nates (e.g., ibandronate), it is essential to consider their half-life: 
denosumab has a half-life of 26 days, while ibandronate’s one 
may reach up to 10 years [12], which is a significant feature of 
this medication, given that both types of treatment carry a risk of 
medication-related osteonecrosis of the jaw. It should be empha-
sized that the risk of osteonecrosis remains relevant for several 
years after bisphosphonate therapy, whereas after denosumab, 
the risk is minimal within six months [16]. 

Nevertheless, the effects of bisphosphonates (pain relief) 
may manifest faster (within 48-72 hours) than of denosumab, 
whose effects appear after about one week [12, 17]. The most 
common dosages for adults are 120 mg or 60 mg. However, since 
our patients are children and their anthropometric parameters 
differ from those of adults, it was decided to adjust the dosage 
based on their weight and height. This approach enables the use 
of lower doses, reduces the risk of osteonecrosis, and facilitates 
effective rehabilitation with extended intervals between relapses 
[12, 16-18].

The question of the most effective treatment protocol for 
PCO remains open despite the promising results of antiresorptive 
treatment methods, which show good outcomes, although clini-
cal trials are still limited.

Conclusion
Thus, a careful approach to the treatment of PCO should in-

clude antiresorptive therapy. The integration of monoclonal anti-
bodies represents a new strategy in the fight against PCO, aiming 
to improve treatment effectiveness.

Однако пациент не посещал последующие ежемесячные 
контрольные осмотры, что привело к отсутствию информации о 
состоянии его здоровья после выписки. На КТ пациента за первую 
неделю после последней операции показаны результаты резек-
ции и санации патологических очагов по передней поверхности 
в области угла левой половины нижней челюсти (рис. 7 a, b). До-
полнительно определяется костный карман размерами 9×6,8 мм, 
рядом с которым небольшое скопление жидкости (рис 7 c). Эти 
клинические и рентгенологические данные дают единственное 
представление о текущем состоянии пациента.

Обсуждение
ПХО представляет собой небактериальное аутовоспали-

тельное заболевание костей, для диагностики которого может 
потребоваться до 15 месяцев. Одним из первых методов облег-
чения симптомов ПХО является использование НПВП [14]. Эти 
препараты помогают справиться с основными симптомами ПХО, 
такими как боль, отёк и лихорадка. Однако следует помнить, что 
их действие не всегда обеспечивает длительное облегчение без 
рецидивов.

Часто в сочетании с НПВП хирурги применяют декортикацию 
для стимулирования реструктуризации повреждённой области 
[15, 16], а также используют антибиотики в ранний послеопераци-
онный период для предотвращения гнойно-септических ослож-
нений.

Недавно бисфосфонаты стали рассматриваться как эф-
фективное лечение второй линии при ПХО, если первая линия 
не принесла результатов. Но сейчас определённый интерес вы-
звали лекарства, блокирующие систему RANK-RANKL, такие, как 
деносумаб. Для оценки преимуществ деносумаба перед бисфос-
фонатами (ибандронат), стоит учитывать период полувыведе-
ния. У деносумаба он составляет 26 дней, тогда как у ибандрона-
та может достигать 10 лет [12]. Это важно, учитывая, что оба типа 
лечения несут риск лекарственного остеонекроза челюсти. Стоит 
подчеркнуть, что риск остеонекроза остаётся актуальным в те-
чение нескольких лет после лечения бисфосфонатами, тогда как 
после деносумаба риск минимален через шесть месяцев [16].

Тем не менее, эффекты от бисфосфонатов можно наблюдать 
быстрее (48-72 часа) в виде уменьшения боли, по сравнению с 
деносумабом, эффекты которого проявляются через неделю [12, 
17]. Наиболее частые дозировки для взрослых составляют 120 мг 

a cb                                    

Рис. 7 a, b – результаты после резекции и санации патологических очагов; c – костный карман размерами 9×6,8 мм (пояснения в 
тексте)
Fig. 7 a, b – results after resection and debridement of pathological lesions; c – bone cavity measuring 9×6.8 mm (explanations in the text)
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или 60 мг. Однако, поскольку наши пациенты – дети – и их антро-
пометрические параметры отличаются от взрослых, было приня-
то решение корректировать дозировки в зависимости от веса и 
роста детей. Это позволяет выбирать меньшие дозы, уменьшать 
риск остеонекроза и обеспечивать эффективную реабилитацию с 
увеличением периодов между рецидивами [12, 16-18].

Вопрос о наиболее эффективном протоколе лечения ПХО 
остаётся открытым, несмотря на обещающие результаты антире-

зорбтивных методов лечения, которые показывают хорошие ре-
зультаты, хотя клинические испытания ограничены.

Заключение
Таким образом, тщательный подход к лечению ПХО должен 

включать антирезорбтивную терапию. Интеграция моноклональ-
ных антител означает новую стратегию в борьбе с ПХО с целью 
повышения эффективности лечения. 
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18 июня 2025 г. исполнилось 80 лет (58 лет лечебного, 53 года научного и педагогического стажа) заслуженному деятелю 
науки РФ, дважды лауреату премии Правительства России, доктору медицинских наук, профессору, заведующему кафедрой ор-
топедической стоматологии и материаловедения с курсом ортодонтии Первого Санкт-Петербургского государственного меди-
цинского университета им. акад. И.П. Павлова – Владимиру Николаевичу Трезубову. 

В.Н. Трезубов родился в Рязани, в семье военнослужащего. В 1967 г. окончил стоматологический факультет Калининского 
государственного медицинского института (ныне Тверской государственный медицинский университет). После его окончания 
работал врачом в ортопедических отделениях Барнаульской городской, Калининских городской № 1 и институтской стоматоло-
гических поликлиниках. 

Многие годы связывали его с кафедрой ортопедической стоматологии Калининского ГМИ, где он прошёл школу известного 
российского стоматолога, заслуженного деятеля науки России, проф. Е.И. Гаврилова. В 1966 и 1967 г. он активно занимался в СНО 
при кафедре, а с 1969 по 1989 г. работал там на различных должностях, в частности, с 1973 по 1980 г. – ассистентом, а с 1980 по 
1989 г. – доцентом. Именно здесь прошло его становление как клинициста, педагога и учёного. 

Окончив в 1973 г. аспирантуру при кафедре ортопедической стоматологии КГМИ, он защитил кандидатскую диссертацию 
на тему «Рентгеноцефалометрический анализ челюстно-лицевой области у лиц с ортогнатическим прикусом». В 1989 г. в ЦНИИС 
МЗ СССР состоялась успешная защита его докторской диссертации на тему: «Приспособительные реакции у больных на ортопе-
дическом стоматологическом приёме (особенности состояний эмоционального напряжения, их профилактика и коррекция)». 

В 1989 г. В.Н. Трезубов был избран по конкурсу на должность заведующего кафедрой ортопедической стоматологии и мате-
риаловедения с курсом ортодонтии Первого Ленинградского медицинского института им. акад. И.П. Павлова и успешно трудится 
на этом посту уже более 35 лет. Он – член учёного, методического, диссертационного, факультетского советов, председатель 
цикловой методической комиссии по стоматологии университета. 

За 53 года преподавания в вузах проф. В.Н. Трезубов зарекомендовал себя как опытный и умелый клиницист, высококвали-
фицированный педагог, известный учёный. Им проводится большая и плодотворная работа по пред- и последипломному обу-
чению стоматологов, зубных врачей и зубных техников. Его лекции, семинары, занятия для специалистов проходят на высоком 
методическом уровне, пользуются неизменным успехом у слушателей. Последние 10 лет по совместительству работал профес-
сором и заведовал кафедрой дополнительного образования по стоматологическим специальностям Института медицинского 
образования Новгородского государственного университета им. Ярослава Мудрого. До этого, с 2010 по 2015 г., совмещал роль 
заведующего на кафедрах стоматологии и ортопедической стоматологии Санкт-Петербургского государственного университета. 

В 1999 г.  В.Н. Трезубов был избран член-корреспондентом, а в 2004 г. – действительным членом Российской академии есте-
ственных наук. Он – активный участник многих российских и международных научно-практических форумов, член редколлегии 
и рецензент журналов «Стоматология», «Вестник Авиценны» и ряда других журналов, являлся главным редактором журнала 
«Форум практикующих стоматологов». 

Профессором Владимиром Николаевичем Трезубовым опубликованы бо-лее 790 научных и учебно-методических работ, 
в том числе свыше 100 методических разработок, 50 учебных пособий, 8 справочников, 2 руководства, 4 словаря, 8 учебников 
с грифами Минздрава РФ, учебно-методического объединения по медицинскому образованию вузов России, Минобрнауки РФ. 
За учебник для последипломной подготовки врачей «Стоматология» он награждён золотой медалью «Лауреат Всероссийского 
выставочного центра». Учебники «Ортопедическая стоматология. Пропедевтический курс» (7-ое издание) и «Ортопедическая 
стоматология. Факультетский курс» (10-ое издание) вышли в издательстве ГЭОТАР-Медиа, Москва, в 2024 году.

Под его научным руководством и при его научном консультировании успешно защищены 11 докторских и 43 кандидатских 
диссертаций. Врач высшей категории, владеющий современными методами диагностики и лечения, В.Н. Трезубов активно кон-
сультирует и протезирует пациентов со сложной патологией жевательного аппарата, является экспертом по качеству оказания 
ортопедической стоматологической помощи. 

ТРЕЗУБОВ ВЛАДИМИР НИКОЛАЕВИЧ 
 

заслуженный деятель науки России, доктор медицинских наук, профессор

80 лет со дня рождения
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Активная работа проводится Владимиром Николаевичем по созданию новых и совершенствованию известных материалов, 
методов диагностики, терапии, прогнозирования результатов лечения, за что он отмечен 15 дипломами за научные открытия, 
имеет 52 авторских свидетельства и патента на изобретения, полезные модели, государственную регистрацию Роспатентом но-
вых компьютерных программ. Награждён золотой медалью международной выставки (Брно, Чехия), Почётной грамотой Мин-
здрава СССР за создание автоматизированного диагностического комплекса и рядом других ведомственных наград, в том числе 
многочисленными орденами и медалями РАЕН, орденами СТАР «За заслуги перед стоматологией» I и II ст., почётным званием 
«Заслуженный стоматолог». 

Профессор В.Н. Трезубов завершил создание Санкт-Петербургской школы ортопедов-стоматологов. За свою научную и прак-
тическую деятельность удостоен ряда правительственных наград: почётного звания «Заслуженный деятель науки России» и ме-
дали ордена «За заслуги перед Отечеством». В 2016 г. он стал лауреатом премии Правительства России в области образования, а 
в 2018 году – лауреатом премии Правительства России в области науки и техники. 

. 

Руководство Таджикского государственного медицинского университета им. Абуали ибни Сино, редколлегия журнала 
«Вестник Авиценны» искренне поздравляют Трезубова Владимира Николаевича с юбилеем и желают ему крепкого здоровья, 

бодрости, творческого долголетия и счастья в личной жизни 
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8 апреля – день рождения одного из выдающихся работников здравоохранения, блестящего учёного, основателя  таджик-
ской школы невропатологов и медицинских генетиков, заслуженного деятеля науки Таджикской ССР, академика Академии есте-
ственных наук РФ, почётного профессора Гарвардского университета (США), Академика Международной академии «Нури Худ-
жанд», доктора медицинских наук, профессора Абдумаджида Мусаевича Пулатова.

Он родился 8 апреля 1925 года в селе Костакоз Бободжон Гафуровского района, в семье потомственного табиба Муллопуло-
да, известного под псевдонимом «Костакозский табиб». Будучи учеником 10 класса, он добровольно вступил в ряды Советской 
Армии, и после военной подготовки в Звенигородской полковой воздушно-десантной школе, в начале мая 1944 года, в звании 
гвардии старшего сержанта, в качестве помощника командира взвода автоматчиков принимал участие в боях на Ленинградском 
фронте. За активное участие в сражениях за освобождение городов Нарва, Псков, Териоки был принят в ряды Компартии Совет-
ского Союза. Освобождал первую и вторую линии Маннергейма, за что был награждён медалью «За боевые заслуги». В конце 
июля под городом Выборгом молодой воин был тяжело ранен. Став инвалидом 2-й группы, Абдумаджид Мусаевич вернулся в 
родные места, где экстерном сдал экзамены за 10-й класс, и 7 октября 1944 года был зачислен студентом I курса Сталинабадского 
мединститута.

Будучи студентом 5-го курса, А. Пулатов стал преподавать фармаколо-гию студентам медицинского училища г. Сталинабада, 
а став клиническим ординатором, этим же студентам он преподавал уже свой предмет – нервные болезни. Уже в студенческие 
годы обнаружились его природные дарования и большая любовь к медицине. В 1951 году, успешно выдержав Всесоюзные кон-
курсные экзамены, он становится аспирантом кафедры неврологии Первого Московского ордена Ленина мединститута им. И.М. 
Сеченова.

В 1954 году Пулатов А.М. под руководством выдающегося основателя эволюционной неврологии, академика Е.К. Сеппа, 
защищает кандидатскую диссертацию «Послегриппозные церебральные арахноидиты и арахноэнцефалиты» и становится учё-
ным-клиницистом-невропатологом.

С 1956 по 1958 г. Абдумаджид Мусаевич – зав. кафедрой неврологии ТГМИ, а в 1958 году, в связи с возникшей необходи-
мостью создания в республике нейрохирургической службы, требующей подготовки высококвали-фицированных кадров, А.М. 
Пулатов вместе с другими врачами командируется в Москву, в Институт нейрохирургии им. Н.Н. Бурденко АМН СССР, для вы-
полнения диссертационных исследований. В 1964 году, по окончании докторантуры, он успешно защитил диссертацию «Со-
судисто-мозговые инсульты и кризы, клинически проявляющиеся опухолеподобным синдромом», став признанным в стране 
учёным-невропатологом.

Начиная с 1964 года, на базе кафедры неврологии и основ медицинской генетики под его руководством начинают созда-
ваться и успешно в дальнейшем функционировать службы невроофтальмологии, отоневрологии, невро-рентгенологии и ликво-
рологии. К этому времени открывается РКБ № 3, где стало возможным во много раз увеличить количество неврологических коек 
для лечения больных. Особенно много внимания и сил А.М. Пулатов уделял развитию сети неврологической службы во время 
пребывания на посту главного невропатолога Министерства здравоохранения (1964-1995 гг.). Благодаря его стараниям, заботе 
о здоровье народонаселения республики, значительно увеличилось количество неврологических коек в областных больницах 
городов Худжанд, Куляб, Курган-Тюбе, Хорог; была организована и налажена детская неврологическая служба.

В те же годы А.М. Пулатов вдохновенно, с большим энтузиазмом занимался вопросами курортологии – курировал и кон-
сультировал санитарно-курортные учреждения Таджикистана. Его заслуга состоит и в том, что он обоснованно доказал оздоро-
вительное воздействие санитарно-курортных и климатогеографических факторов на состояние здоровья людей. В частности, он 
доказал эффективность курортных факторов здравниц «Обигарм», «Ходжа Обигарм», «Хаватаг», «Зумрад», «Оксикон», а также 
лечебное воздействие горячего источника Гармчашма на Памире. Собранные материалы послужили основой для написания 
двух кандидатских диссертаций, ряда научных статей, докладов на научных форумах, конференциях. Исходя из этого, можно 
смело утверждать, что А.М. Пулатов по праву считается одним из основателей санитарно-курортной службы Таджикистана и 
авторитетом среди курортологов стран СНГ.

ПУЛАТОВ АБДУМАДЖИД МУСАЕВИЧ 
 

заслуженный деятель науки Таджикской ССР, 
доктор медицинских наук, профессор 

(08.04.1925-10.11.2012)
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Под руководством профессора Пулатова А.М. коллектив кафедры нервных болезней и основ медицинской генетики в пери-
од с 1986 по 1992 гг. осуществил медико-генетическое обследование двух миллионов 200 тысяч населения 8 северных и 6 южных 
районов Таджикистана. На основе этих исследований была определена частота проявления и клинические формы наследствен-
но-дегенеративных заболеваний нервной системы среди коренных жителей и приезжей части населения нашей республики. 
Это фундаментальное исследование послужило основой для написания трёх докторских и четырёх кандидатских диссертаций.

На основании огромного опыта по нозологической и топической диагностике заболеваний нервной системы А.М. Пулатов 
вместе с доцентом А.С. Никифоровым в 1970 году издали учебник «Пропедевтика нервных болезней», который был утверждён 
Минздравом СССР в качестве учебника для медицинских вузов Советского Союза. Мы с гордостью констатируем: этот учебник 
был первым, написанным учёными-невропатологами Средней Азии. А в 1979 году эти же авторы создали полный курс учебника 
под названием «Нервные болезни», который также был рекомендован Минздравом СССР в качестве учебника для медицинских 
вузов и выдержал два издания.

О титаническом, плодотворном труде говорят 650 его ценнейших научных публикаций, включая книги, статьи, учебные по-
собия, моно-графии. По данному показателю он не имеет себе равных среди учёных-медиков Таджикистана. Среди множества 
работ особое значение имеет написанный учёным современный учебник под названием «Асабшиносӣ» («Неврология»), став-
ший настольной книгой медиков.

При содействии и под непосредственным руководством профессора А.М. Пулатова выполнено и защищено 4 докторских 
и более 15 кандидатских диссертаций, подготовлено 500 квалифицированных невропатологов, многие из которых работают во 
всех уголках родной страны, а также далеко за её пределами. В частности, воспитанников нашего вуза можно встретить во всех 
государствах СНГ и дальнего зарубежья – Франции, Германии, Чехословакии, Канаде, США, Израиле, Египте, в Афганистане, Се-
верной Корее, Индии и Китае.

В течение своей трудовой деятельности профессором А.П. Пулатовым прочитан курс лекций нервных болезней и проведе-
ны практические занятия около 23 тысячам выпускников ТГМУ, из числа которых более 100 стали докторами медицинских наук, 
профессорами, а более 300 врачей – кандидатами медицинских наук. Те преподаватели-медики, которые работают в ТГМУ в 
настоящее время, почти все являются учениками профессора А.М. Пулатова.

Абдумаджид Мусаевич был добр и щедр, чуток и заботлив, бескоры-стен и внимателен ко всем окружавшим его людям. 
Он отличался не только числом публикаций, но и глубокомыслием, целомудрием и многими другими позитивными качествами 
человека и учёного. Он снискал глубокое уважение не только среди медиков, но и в среде всей интеллигенции Таджикистана. 
Его жизненный путь был нелёгок и тернист, полон ухабов и зигзагов. Благодаря невероятным усилиям, преодолевая невзгоды, 
лишения, он достиг высот в медицинской науке, войдя в число её лидеров, честно служа, прежде всего, своему талантливому 
таджикскому народу и родной земле.

А.М. Пулатов неоднократно достойно представлял таджикскую медицинскую науку на европейских и всемирных конгрессах 
невропатологов и психиатров: в Болгарии (1967 и 1969), Чехословакии и ГДР (1969), США (1971), Перу и Аргентине (1981), Индии 
(1989), Австрии (1991). Его успешные выступления на этих конгрессах опубликованы на болгарском, чешском, немецком и ан-
глийском языках. Профессор А.М. Пулатов, как крупный специалист в области клинической неврологии, был избран председате-
лем Та-джикской независимой экспертной комиссии при Всемирной организации здравоохранения.

Заслуги славного сына таджикской земли по достоинству оценены Ро-диной и народом. В 1988 году ему присвоено почёт-
ное звание «Заслуженный деятель науки Таджикской ССР». За организацию и активное участие в рабо-те XIV Всемирного конгрес-
са неврологов академик А.М. Пулатов был удостоен Благодарственной грамоты Всемирной ассоциации неврологов (Нью-Дели, 
Индия, 1989 г.).

Абдумаджид Мусаевич – отличник народного образования, отличник высшей школы СССР. Он являлся членом Союза журна-
листов Таджикистана, действительным членом Народной академии «Нури Худжанд» (1989), акаде-миком Российской академии 
естественных наук (1998), академиком Международной академии высшей школы (1999). Он многократно удостаивался Почёт-
ных грамот Министерства здравоохранения и Министерства внутренних дел Таджикистана, а также грамот Всесоюзного, Россий-
ского и Таджикского обществ «Знание» за проведение просветительской работы как в родном крае, так и в масштабах СССР. В 
течение более 30 лет Абдумаджид Мусаевич возглавлял таджикское общество невропатологов.

Трудовая деятельность профессора А.М. Пулатова отмечена высокими правительственными наградами: орденами Трудо-
вого Красного Знамени (1985), «Дустӣ» (2000), «Шараф» II степени (2009), медалями «За доблестный труд» и «Ветеран труда».

Гвардии подполковник в отставке А.М. Пулатов за боевые заслуги на фронтах ВОВ награждён орденом Отечественной войны 
I степени, медалями «За боевые заслуги», «Военная доблесть» и др.

Ветераны здравоохранения, нынешнее поколение руководящих кадров, многочисленные медработники всех рангов в Рес-
публике Таджикистан и за её пределами с благодарностью вспоминают огромную работу, которую проводил профессор А.М. 
Пулатов в сфере здравоохранения. Светлая память об Абдумаджиде Мусаевиче навсегда останется в наших сердцах. 

Редколлегия журнала «Вестник Авиценны» 
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осуществляться редакционная переписка. Адрес для корре-
спонденции публикуется вместе со статьёй.

7. В аннотации (резюме) оригинальной научной статьи обяза-
тельно следует выделить разделы «Цель», «Материал и ме-
тоды», «Результаты», «Заключение». Аннотация предоставля-
ется на русском и английском языках (250-300 слов) и должна 
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данных последние целесообразно предоставлять в виде та-
блиц и рисунков. 

11. В разделе «Обсуждение» результаты, полученные в ходе ис-
следования, с критических позиций должны быть обсужде-
ны и проанализированы с точки зрения их научной новизны, 
практической значимости и сопоставлены с уже известными 
данными других авторов.

12. Выводы должны быть лаконичными и чётко сформулиро-
ванными. В них должны быть даны ответы на вопросы, по-
ставленные в цели и задачах исследования,  отражены ос-
новные полученные результаты с указанием их новизны и 
практической значимости.

13. Следует использовать только общепринятые символы и со-
кращения. При частом использовании в тексте каких-либо 
словосочетаний допускается их сокращение в виде аббре-
виатуры, которая при первом упоминании даётся в скоб-
ках. Сокращения в названии можно использовать только в 
исключительных случаях. Все физические величины выра-
жаются в единицах Международной Системы (СИ). Допуска-
ется упоминание только международных непатентованных 
названий лекарственных препаратов. 

14. Список использованной литературы оформляется в соответ-
ствии с требованиями Vancouver style (https://www.imperial.
ac.uk/media/imperial-college/administration-and-support-
services/library/public/vancouver.pdf). Сокращения в назва-
нии журналов приводятся в соответствии с Index Medicus. 
Обязательно указываются фамилии и инициалы всех авто-
ров. При количестве же авторов более шести допускается 
вставка [и др.] или [et al.] после перечисления первых шести 
авторов. Необходимо также предоставить список литерату-
ры в английской транслитерации (пример транслитерации 
см. на сайте журнала). В журнале принято использовать 
стиль транслитерации BGN (https://translit.net/ru/bgn/) или 
BSI https://translit.net/ru/bsi/). Нумерация ссылок приводит-
ся в соответствии с очерёдностью цитирования в тексте, но 
не в алфавитном порядке. Порядковые номера ссылок дают-
ся в квадратных скобках (например: [1, 2], или [1-4], или [3, 
5-8]). В оригинальных статьях рекомендуется цитировать не 
менее 15 и не более 30  источников, в обзорах литературы – 
не более 50. Ссылки на авторефераты, диссертации, тезисы 
и статьи в научных сборниках, учебно-методические работы 
в статьях не допускаются. Ссылки на нормативные докумен-
ты должны быть даны в виде сносок, без включения их в спи-
сок литературы. Ответственность за правильность и полноту 
всех ссылок, а также точность цитирования первоисточников 
возложена на авторов (пример оформления библиографи-
ческого списка см. на сайте журнала). 

15. Следует соблюдать правописание, принятое в журнале, в 
частности, обязательное обозначение буквы «ё» в соответ-
ствующих словах.

16. Таблицы должны быть размещены в тексте статьи непосред-
ственно после упоминания о них, пронумерованы и иметь 
название, а при необходимости – подстрочные примечания. 
Таблицы должны быть набраны в формате Microsoft Office 
Word 2007.

17. Иллюстративный материал (фотографии, рисунки, чертежи, 
диаграммы) должен быть чётким и контрастным и прону-

11. In the "Discussion" section, conducting a critical analysis of the 
obtained results is crucial, highlighting their scientific novelty 
and practical significance. Additionally, it should include a 
comparison with the published data of other authors.

12. Conclusions should be concise and clearly formulated. They 
should encompass the answers to the questions raised in the 
objectives and goals of the research and highlight the novelty 
and practical significance of the obtained results.

13. Using terminology, symbols, and abbreviations consistent 
with globally recognized standards is recommended. To avoid 
repetitive phrases, abbreviations can be utilized with a clear 
definition provided in brackets at their first mention. In rare 
situations, abbreviations may be included in the title. Physical 
and chemical values should be expressed in units that align 
with the International System (SI). The use of generic drug 
names is preferred, and brand names should only be used to 
identify new compounds that may not yet be recognized by 
their generic name.

14. The references list should be presented in accordance with 
the Vancouver style  (https://www.imperial.ac.uk/media/
imperial-college/administration-and-support-services/
library/public/vancouver.pdf ). Titles of journals may carry 
abbreviations in accordance with the Index Medicus. Full 
names and initials of all authors must be listed. If the list 
of authors comprises more than six persons, it is allowed 
to use [et al.] after enlisting the first author's surname. 
Russian-language references (written in the Cyrillic alphabet) 
must be transliterated into English (a sample can be found 
on the journal's website). It is customary to use the BGN 
transliteration style (https://translit.net/ru/bgn/) or BSI in 
the journal https://translit.net/ru/bsi/). The list of references 
should be numbered consecutively according to the first 
time mentioned within the article, but not in alphabetical 
order. Serial numbers of references should be written within 
square brackets (e.g., [1, 2], [1-4], or [3, 5-8]). In original 
articles, it is recommended to cite at least 15 and at most 30 
sources; in literature reviews – at most 50. In articles, it is not 
permissible to include references to synopses, dissertations, 
proceedings, Teaching, and Learning guidelines. When 
referring to regulatory documents, it's essential to include 
them as footnotes rather than listing them as references. The 
author(s) must ensure they have cited references and primary 
sources accurately in their research papers. (an example of a 
reference list can be found on the journal's website).

15. It is advisable to follow the spelling rules adopted by the 
journal, particularly the mandatory indication of the letter 
«ё» in Russian text where required.

16. Tables should be numbered within the text, with a descriptive 
title and explanatory legends if necessary. Tables should be 
typed using MS Word 2007 program.

17. The illustrative material (photographs, images, diagrams, 
charts) should be clear, of high contrast, and numbered in the 
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мерован в соответствии с порядком цитирования в тексте. 
Диаграммы необходимо предоставлять как в виде рисунка в 
тексте, так и в электронном варианте, отдельными файлами 
в формате Microsoft Office Excel. В подписях к микрофото-
графиям следует указать метод окраски и увеличение. Элек-
тронные версии иллюстраций должны быть предоставлены 
в виде отдельных файлов формата TIFF или JPEG с разреше-
нием не менее 300 dpi при линейном размере фотографии 
не менее 80×80 мм (около 1000×1000 пикселей).

Направление рукописи
1. Отправка текста статьи, графических материалов и сопрово-

дительных документов (пример оформления направления 
см. на сайте журнала) осуществляется на электронный адрес 
журнала avicenna@tajmedun.tj

2. При направлении в редакцию журнала рукописи статьи к по-
следней прилагается сопроводительное письмо от авторов, 
где должны быть отражены следующие моменты (пример 
оформления сопроводительного письма см. на сайте жур-
нала):

• инициалы и фамилии авторов
• название статьи
• информация о том, что статья не была ранее опубликована, 

а также не представлена другому журналу для рассмотрения 
и публикации

• заявление об отсутствии финансовых и других конфликтных 
интересов

• свидетельство о том, что авторы не получали никаких воз-
награждений ни в какой форме от фирм-производителей, в 
том числе конкурентов, способных оказать влияние на ре-
зультаты работы

• информация об участии авторов в создании статьи в полном 
соответствии с 4 критериями соавторства (https://www.icmje.
org/recommendations/browse/roles-and-responsibilities/
defining-the-role-of-authors-and-contributors.html)

• подписи всех авторов

3. После завершения вёрстки журнала электронные версии 
всех статей в формате PDF доступны на сайте издания.

4. В одном номере журнала может быть опубликовано не бо-
лее 2 работ одного автора.

5. Максимальное количество авторов в статье – не более 6.

6. Если среди авторов статьи фигурируют студенты, их доле-
вое участие и авторство должно соответствовать принятым 
критериям авторства.

7. За правильность приведённых данных ответственность не-
сут все авторы. Авторские материалы не обязательно отра-
жают точку зрения редколлегии.

8. Рукописи, не соответствующие правилам, редакцией не 
принимаются, о чём информируются авторы. Переписка с 
авторами осуществляется только по электронной почте.

Submission of the manuscript
1. To submit an article to the journal, please email the main text, 

graphics, and accompanying documents to avicenna@tajmedun.
tj. You can find a paper submission sample on the journal's 
website.

2. While submitting a manuscript to the editorial board of the 
journal, the cover letter from the authors must be included, 
providing specific information on  the following (visit the 
journal's website to see an example for a cover letter):

• family name and initials of each author
• manuscript title
• a declaration that an article was not previously published and 

not submitted to another journal for review and publication
• a statement of the absence of financial or other conflict of 

interest
• the commitment of authors that if an article is accepted for 

publication, they provide the copyright to the publisher by the 
signed agreement

• evidence that authors did not receive any remuneration in any 
form from the manufacturers, including competitors, that may 
have an impact on the results

• author contribution statement in full accordance with the 
four criteria for co-authorship (https://www.icmje.org/
recommendations/browse/roles-and-responsibilities/defining-
the-role-of-authors-and-contributors.html)

• signatures of all authors
3. When galley proof is ready for review, electronic versions and 

all articles in PDF format are available on the journal submission 
website.

4. At most, two works of the same author may be published in the 
same journal issue.

5. Maximal number of authors in the article should be no more 
than 6.

6. When students are listed as authors of an article, their 
participation and contribution must meet the accepted 
standards for authorship.

7. The authors are responsible for the correctness of the presented 
data. The author's materials do not necessarily reflect the views 
of the editorial board.

8. The editors will only consider manuscripts that follow the 
specified regulations, which the authors are made aware 
of beforehand. Communication with authors is conducted 
exclusively through email.

order of citation in the text. The diagrams should be provided 
as an image and the electronic version using Microsoft Office 
Excel program. Descriptions of microphotographs should 
specify the method of staining and magnification scale bar. 
Electronic versions of the images must be submitted as 
separate TIFF or JPEG files with a resolution of at least 300 dpi 
at the image size of at least 80×80 mm (approx. 1000×1000 
pixels). 

Правила оформления журнальных публикаций
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