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Научная статья

УДК 616-006.04

Роль нейтрофилов в прогнозе развития рака 
и возможные точки 

для терапевтических вмешательств

Анна Константиновна Голубцова✉, Евгения Борисовна Кантышева, 
Анастасия Владимировна Новосёлова, Михаил Владимирович Попугайло

Уральский государственный медицинский университет, Екатеринбург, Россия 

✉golubtsova.ak@mail . ru 

Аннотация. В обзоре рассмотрена сложная роль нейтрофилов в патогенезе ра-
ковых заболеваний. Нейтрофильные внеклеточные ловушки и соотношение ней-
трофилов к лимфоцитам может указывать на степень злокачественности опухо-
ли и иметь большое прогностическое значение. Нейтрофилы, а также воздействие 
на их метаболические пути являются перспективным направлением в иммуноте-
рапии рака.

Ключевые слова: нейтрофилы, рак, внеклеточные ловушки, биомаркеры, тера-
пия онкологических заболеваний 

Для цитирования: Роль нейтрофилов в прогнозе развития рака и возможные точ-
ки для терапевтических вмешательств / А. К. Голубцова, Е. Б. Кантышева, А. В. Но-
восёлова, М. В. Попугайло // Вестник УГМУ. 2022. № 3–4. С. 8–14.

Original article 

The Role of Neutrophils 
in Cancer Prognosis and Possible Points 

for Therapeutic Interventions

Anna K. Golubtsova✉, Evgeniya B. Kantysheva, 
Anastasia V. Novoselova, Mikhail V. Popugaylo

© Голубцова А. К., Кантышева Е. Б., Новосёлова А. В., Попугайло М. В., 2022
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Ural State Medical University, Ekaterinburg, Russia 

✉golubtsova.ak@mail . ru 

Abstract. This review examines the complex role of neutrophils in the pathogenesis of 
cancer. Neutrophil extracellular traps and the ratio of neutrophils to lymphocytes may in-
dicate the degree of malignancy of the tumor and have great prognostic value. Neutro-
phils, as well as the impact on their metabolic pathways, are a promising direction in can-
cer immunotherapy.

Keywords: neutrophils, cancer, extracellular traps, biomarkers, cancer therapy 
For citation: Golubtsova AK, Kantysheva EB, Novoselova AV, Popugaylo MV. The role 

of neutrophils in cancer prognosis and possible points for therapeutic interventions. Bul-
letin of USMU. 2022;(3–4):8–14. Russian.

Введение. Нейтрофилы являются наиболее распространенными цирку-
лирующими лейкоцитами, на их долю приходится 50–70 % клеток крови. 
Эти клетки представляют собой первую линию защиты от инфекций, поэ-
тому они быстро поступают из кровотока в место повреждения, где уничто-
жают патогены путем фагоцитоза, дегрануляции и высвобождения внекле-
точных ловушек (NETs) [1].

Также нейтрофилы являются существенной частью микроокружения опу-
холи, при этом показано, что они способны как стимулировать рост опу-
холей и способствовать их метастазированию, так и подавлять его. В связи 
с противоречивой ролью нейтрофилов в патогенезе развития раковых опу-
холей необходимо учитывать возможные влияния этих клеток при плани-
ровании лечения [2].

Цель работы — оценить роль нейтрофилов в прогнозе развития онколо-
гических заболеваний и в эффективности их лечения.

Нейтрофилы как маркеры онкологических заболеваний. Полученная в по-
следние годы информация о функциях нейтрофилов формирует новое по-
нимание их роли в физиологии и патологии. Одним из практических выхо-
дов из этого являются предложения использовать полученные сведения для 
диагностики патологических процессов. Это может улучшить качество диа-
гностики и повлиять на эффективность проводимой терапии.

Биомаркеры NETs. В частности, была показана клиническая полезность 
определения биомаркеров NETs в слюне, сыворотке крови и опухолевой 
ткани в качестве потенциальной прогностической и терапевтической ми-
шени у пациентов с плоскоклеточным раком полости рта: в супернатантах, 
полученных после инкубации нейтрофилов у пациентов, страдающих за-
болеванием, было установлено увеличение концентрации циркулирующих 
фрагментов свободной ДНК, которые образуют каркас NETs [3].
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Соотношение нейтрофилов к лимфоцитам. Известно, что соотношение ней-
трофилов и лимфоцитов играет важную роль как маркер определения злока-
чественности новообразования. Соотношение нейтрофилов и лимфоцитов 
(англ. Neutrophil to Lymphocyte Ratio, NLR) считалось показателем систем-
ного воспаления во многих современных клинических исследованиях, ког-
да у пациентов не было явной инфекции. Между тем онкогенез тесно связан 
с воспалением, поскольку показано, что воспалительные клетки способ-
ствуют пролиферации раковых клеток, ангиогенезу и инвазии опухоли [4].

В настоящее время существует множество исследований, показывающих 
неблагоприятный прогноз у пациентов, имеющих высокие уровни этого со-
отношения. Так, предполагается, что высокое значение отношения нейтро-
филов к лимфоцитам крови связано с худшими исходами онкологической 
выживаемости, например, при раке гортани [5], раке желудка [6], колорек-
тальном раке II стадии [7]. Результаты определения NLR у пациентов с мы-
шечно-инвазивным раком мочевого пузыря после радикальной цистэкто-
мии показали, что увеличение NLR в послеоперационный период является 
потенциальным маркером раннего выявления рецидива [8].

Нейтрофилы как мишень для терапевтических вмешательств. Борьба с ран-
ним ангиогенезом опухоли. Опухолевый ангиогенез является одним из наи-
более важных этапов прогрессирования рака. Показано, что проангиоген-
ные нейтрофилы в значительной степени способствуют метастазированию, 
что также делает эти клетки перспективной мишенью в борьбе с прогресси-
рованием рака.

Установлено, что нейтрофилы поддерживают ангиогенез опухоли за счет 
высвобождения многочисленных проангиогенных факторов, таких как со-
судистый эндотелиальный фактор роста (англ. Vascular Endothelial Growth 
Factor, VEGF); фактор роста фибробластов 2 (англ. Fibroblast Growth Factor 
2, FGF-2); онкостатин M; интерлейкин-17; матриксная металлопротеина-
за (англ. Matrix metallopeptidase 9, MMP-9); белок, нейтрофильный меди-
атор ангиогенеза опухоли (Bv8); алармины S100A8/9, STAT3 (англ. Signal 
Transducer and Activator of Transcription 3 — сигнальный белок и активатор 
транскрипции из семейства белков STAT, который у человека кодируется 
геном STAT3; STAT3 является одним из белков-посредников, обеспечива-
ющих ответ клетки на сигналы, поступающие через рецепторы интерлейки-
нов и факторов роста) и NETs. Выявление других возможных проангиоген-
ных факторов могло бы усилить успешность терапии рака [9].

Самые первые исследования антиангиогенной терапии были сосредото-
чены на блокировании передачи сигналов VEGF/VEGFR с помощью специ-
фических моноклональных антител. В настоящее время бевацизумаб и раму-
цирумаб являются основными препаратами для подавления ангиогенеза при 
раке. Однако выяснилось, что эти препараты оказались малоэффективными 
в клинических испытаниях из-за сформировавшейся резистентности опухо-
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ли к ним. Влияние нейтрофилов на резистентность к анти-VEGF-терапии 
было продемонстрировано в исследовании К. Джун и др. (англ. K. Jung et. al.; 
2017) [8], которые показали, что повышенная нейтрофильная инфильтрация 
после введения анти-VEGF-2 способствует ангиогенезу опухоли и снижает 
эффективность терапии. В этом исследовании было показано, что моноциты 
комплекса лимфоцитарного антигена 6, локус C10 (англ. Lymphocyte Antigen 
6 Complex, Locus C10, Ly6C10), присутствующие в опухоли, облегчают рекру-
тирование Ly6G+ нейтрофилов после анти-VEGFR2-терапии посредством 
высвобождения CXCL5 (C–X-C Motif Chemokine 5). Интересно, что сочета-
ние лечения, направленного против нейтрофилов, с антиангиогенной тера-
пией путем введения анти-Ly6G-антитела ограничивает ангиогенез и под-
держивает эффективность терапии против VEGFR2 [10].

Та же исследовательская группа продемонстрировала в другом исследова-
нии, что антиангиогенное лечение увеличивает экспрессию CXCL12 в опухо-
лях и приводит к рекрутированию CXCR4+ проангиогенных нейтрофилов. 
Блокада CXCR4 с помощью AMD3100 (плериксафор, является низкомоле-
кулярным ингибитором CXCR4) ингибировала Ly6G+ инфильтрацию ней-
трофилов в опухоль, что приводило к повышению эффективности анти-
VEGF-терапии [11].

Одной из причин инфильтрации нейтрофилами метастазов у пациен-
тов с колоректальным раком при анти-VEGF-терапии предполагается раз-
витие в них активного воспалительного процесса. С помощью иммуноги-
стохимических методов окрашивания было продемонстрировано наличие 
CD177+ нейтрофилов в образцах метастаз колоректального рака. Комбина-
ция традиционной антиангиогенной терапии (бевацизумаб) и нового соеди-
нения анти-VEGF/анти-Ang2 (BI-880) уменьшала инфильтрацию нейтро-
филов, а также ангиогенез, рост опухоли и гипоксию ткани. Показано, что 
мыши с VEGF-резистентными колоректальными опухолями имеют повы-
шенный уровень гранулоцитарного колониестимулирующего фактора (англ. 
Granulocyte Colony-Stimulating Factor, G-CSF) в плазме, что приводит к силь-
ной мобилизации нейтрофилов, их опухолевой инфильтрации и индукции 
экспрессии Bv8, что поддерживает опухолевый ангиогенез. Было также по-
казано, что терапия против VEGF в сочетании с антителами против G-CSF 
или против Bv8 эффективно подавляет рост опухоли [10].

Запуск нейтрофил-опосредованного противоракового иммунитета. Известно, 
что галектин-9 (Gal-9) обладает прямой цитотоксической и опухолеселектив-
ной активностью по отношению к линиям раковых клеток различного проис-
хождения. В исследовании Н. Устюновска Автенюк и др. (англ.N. Ustyanovska 
Avtenyuk et. al.) [12] показано, что Gal-9 вызывает выраженные изменения 
мембран в раковых клетках. В частности фосфатидилсерин быстро выво-
дился наружу, а антифагоцитарный регулятор CD47 подавлялся в течение 
нескольких минут. В соответствии с этим обработка смешанных культур 
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нейтрофилов — опухолевых клеток Gal-9 запускала трогоцитоз, усиливала 
антителозависимый клеточный фагоцитоз раковых клеток и снижала адге-
зию раковых клеток в смешанных культурах лейкоцитов и раковых клеток. 
Помимо этого, при смешивании лейкоцитов с предварительно прикреплен-
ными раковыми клетками была обнаружена заметная цитотоксичность, ко-
торая исчезала при истощении пула нейтрофилов. В совокупности лечение 
Gal-9 активировало опосредованный нейтрофилами противораковый им-
мунитет, что приводило к элиминации эпителиальных раковых клеток [12]. 
Эти исследования позволяют говорить о том, что использование Gal-9 яв-
ляется перспективным направлением в терапии рака.

Выводы. Нейтрофилы могут быть использованы в качестве маркера он-
кологического заболевания. Уже известны по меньшей мере два прогности-
чески значимых параметра, позволяющих судить о злокачественности опу-
холи: соотношение нейтрофилов к лимфоцитам и наличие нейтрофильных 
внеклеточных ловушек в слюне, сыворотке крови и опухолевой ткани.

Опосредованный нейтрофилами опухолевый ангиогенез и метастазиро-
вание препятствуют достижению успеха в лечении многих видов рака. Тем 
не менее воздействия как на ангиогенез, так и на функции нейтрофилов при 
раке демонстрируют большой потенциал и являются перспективными на-
правлениями в иммунотерапии рака.
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Определение эпителиальной природы клеток 
и уровня пролиферативной активности Ki-67 

в первичной культуре карциномы молочной железы
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Аннотация. Введение. Несмотря на то, что иммуногистохимический метод полу-
чил наибольшее распространение в клинической практике, его использование при 
исследовании культур клеток невозможно, поэтому в качестве альтернативного ме-
тода используется экспрессия молекулярных маркеров на клеточном уровне — им-
муноцитохимический метод. Цель исследования — изучить возможность первичной 
клеточной культуры сохранять пролиферативную способность и эпителиальную 
природу клеток на протяжении нескольких пассажей. Материал и методы. В рабо-
те описан случай получения первичной клеточной культуры карциномы молочной 
железы. Проведено исследование индекса клеточной пролиферации Кi-67 и опре-
деление эпителиальной природы клеток. Результаты. При определении индекса 
клеточной пролиферации Ki-67 была отмечена тенденция к увеличению данного 
индекса на втором пассаже. Максимально низкий уровень был отмечен на первом 
пассаже и составлял 8,9 % окрашенных клеток. Для определения возможности ис-
пользования полученной культуры после процедуры криоконсервации было вы-
полнено повторное исследование на оба белка на третьем пассаже. Полученные 
данные имеют статистически значимые различия по критерию Манна — Уитни 
и составляют для Ki-67 27,3 % и 47,2 %, для экспрессии цитокератина — 75 % и 81 % 
соответственно. Обсуждение. При получении клеточной культуры уровень индек-
са клеточной пролиферации Ki-67 соответствовал уровню изначального образца 
на первом пассаже. При дальнейших пересевах клетки культуры демонстрировали 
высокий индекс, что свидетельствует о высоком уровне пролиферативных процес-
сов и может быть связан с особенностями рецепторного аппарата клеток. Уровень 
цитокератина свидетельствует об эпителиальной природе опухоли, что необходи-
мо учитывать при разного рода молекулярных исследованиях эпителиальных кле-

© Медведев А. А., Могиленских А. С., Гронь И. А., Шамшурина Е. О., Гребенюк Е. В., Сазо-
нов С. В., 2022 
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ток in vitro. Выводы. Первичная культура карциномы молочной железы в ходе куль-
тивирования сохраняет преимущественно эпителиальную природу на протяжении 
трех пассажей и после криоконсервации. Индекс клеточной пролиферации Ki-67 
меняется при пересевах культуры.

Ключевые слова: первичная клеточная культура, Ki-67, цитокератин, карцино-
ма молочной железы 

Для цитирования: Определение эпителиальной природы клеток и уровня про-
лиферативной активности Ki-67 в первичной культуре карциномы молочной же-
лезы / А. М. Медведев, А. С. Могиленских, И. А. Гронь [и др.] // Вестник УГМУ. 
2022. № 3—4. С. 15–22.
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Determination of the Epithelial Nature of Cells 
and the Level of Proliferative Activity of Ki-67 

in the Primary Culture of Breast Carcinoma

Artyom A. Medvedev1✉, Anna S.Mogilenskikh2, Irina A.Gron3, 
Elena O.Shamshurina4, Ekaterina V. Grebenyuk5, Sergey V. Sazonov6
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2—6 Institute of Medical Cellular Technologies, Ekaterinburg, Russia 
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Abstract. Introduction. Despite the fact that the immunohistochemical method is the 
most widely used in clinical practice, its use in the study of cell cultures is impossible, there-
fore, expression of molecular markers at the cellular level, the immunocytochemical method, 
is used as an alternative method. The aim of the study was to study the possibility of prima-
ry cell culture to maintain the proliferative ability and epithelial nature of cells over several 
passages. Material and methods. The paper describes a case of obtaining a primary cell cul-
ture of breast carcinoma. A study of the Ki-67 cell proliferation index and determination 
of the epithelial nature of the cells was carried out. Results. When determining the index of 
cell proliferation Ki-67, there was a tendency to increase this index at the second passage. 
The lowest level was noted at the first passage and amounted to 8.9 % of stained cells. To 
determine the possibility of using the obtained culture after the cryopreservation procedure, 
a second study was performed for both proteins at the third passage. The data obtained do 
have statistically significant differences according to the Mann–Whitney test and are 27.3 % 
and 47.2 % for Ki-67, 75 % and 81 % for cytokeratin expression, respectively. Discussion. The 
level of the Ki-67 cell proliferation index corresponded to the level of the initial sample at 
the first passage, when the cell culture was received. The cells showed a high index during 
further replanting. This indicates a high level of proliferative processes. This may be due to 
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the peculiarities of the receptor apparatus of cells. The cytokeratin level indicates the ep-
ithelial nature of the tumor. This should be taken into account in various kinds of molec-
ular studies of epithelial cells in vitro. Conclusion. The primary culture of breast carcino-
ma during cultivation retains a predominantly epithelial nature for three passages and after 
cryopreservation. The cell proliferation index Ki-67 changes during culture subcultures.

Keywords: primary cell culture, Ki-67, cytokeratin, breast carcinoma 
For citation: Medvedev AA, Mogilenskikh AS, Gron IA, Shamshurina EO, Grebenyuk 

EV, Sazonov SV. Determination of the epithelial nature of cells and the level of prolifera-
tive activity of Ki-67 in the primary culture of breast carcinoma. Bulletin of USMU. 2022; 
(3–4):15–22. Russian.

Введение. Иммуногистохимический (ИГХ) метод, получивший наи-
большее распространение в клинической практике, стал золотым стандар-
том в определении рецепторов эстрогена, прогестерона и онкопротеина 
HER2/neu в клетках карциномы молочной железы (КМЖ). Метод позволя-
ет определить число положительно реагирующих клеток, оценить степень 
интенсивности реакции и дать точную рецепторную характеристику опухо-
ли [1—3]. При исследовании культур клеток использование данного метода 
невозможно, поэтому в качестве альтернативного метода используется экс-
прессия молекулярных маркеров на клеточном уровне — иммуноцитохими-
ческий метод (ИЦХ). Однако не всегда протоколы по демаскировке и после-
дующему окрашиванию сопоставимы для клеток и ткани.

В данном исследовании на цитологическом материале, полученном от кле-
ток КМЖ определенного подтипа, определялось два параметра: уровень экс-
прессии цитокератина и индекс пролиферации опухоли с помощью ядерно-
го белка Ki-67. Имеются данные о том, что уровень цитокератина меняется 
при эпителиально-мезенхимальном переходе, что играет важную роль в изу-
чении процессов метастазирования [4—9]. Ядерный белок Ki-67 присутству-
ет во всех активно пролиферирующих клетках, что позволяет использовать 
его как маркер при постановке онкологического диагноза. Резкое сниже-
ние уровня Ki-67 происходит на поздних стадиях митоза во время анафазы 
и телофазы [9].

Цель исследования — изучить возможность первичной клеточной культу-
ры сохранять пролиферативную способность и эпителиальную природу кле-
ток на протяжении нескольких пассажей 

Материалы и методы. Материал был получен в ходе хирургического вме-
шательства у пациентки с диагнозом «карцинома молочной железы». Рабо-
та одобрена локальным этическим комитетом (ЛЭК) Уральского государ-
ственного медицинского университета (УГМУ) (протокол № 1 от 24.01.2020). 
Наличие клинического диагноза, отсутствие терапии перед операцией и до-
бровольное согласие пациентки послужили критерием включения образ-
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ца в исследование. Из части материала была получена первичная клеточная 
культура. Выделение клеток производилось ферментативным способом. Для 
этого измельченный образец помещали в смесь коллагеназы — гиалуронида-
зы и инкубировали около 15—16 ч в отсутствии СО2 на шейкере. После чего 
выделяли осадок, содержащий предположительно эпителиальную фракцию 
клеток (центрифугировали при 0,7 RPM 30 с). Полученный осадок ресуспен-
дировали сначала с трипсином, затем с диспазой — ДНКазой. Между фер-
ментативной обработкой смесь центрифугировали при 1,4 RPM (5 мин). За-
тем клеточный осадок растворяли в питательной среде Mammocult™ Human 
Medium (STEMCELL) и помещали в культуральные флаконы. Для пересе-
ва клеточную культуру диссоциировали в трипсине, часть осадка распреде-
ляли на предметные стекла, покрытые коллагеном и помещенные в чашки 
Петри, культивировали 1—2 дня для проведения ИЦХ-исследования. Фик-
сация образцов осуществлялась в 10 % нейтральном формальдегиде. Для 
подготовки к ИЦХ выполняли проводку по ксилолам и спиртам. При опре-
делении принадлежности клеток к эпителиоцитам с использованием анти-
тела anti-Pan Keratin (AE1/AE3/PCK26) Primary Antibody (Roche diagnostics, 
США) демаскировка проводилась в растворе Тритон X-100 (10 мин) и трип-
сина (10 мин). Для определения индекса Ki-67 демаскировку проводили в ци-
тратном буфере на водяной бане в течение 90 мин. На каждом пассаже полу-
ченную культуру подвергали процедуре криоконсервации по стандартным 
протоколам. Для заморозки использовали среду «Криомед» (Россия). Кон-
троль за ростом культуры проводился с помощью микроскопа Eclipse TS100, 
Nikon, определение подтипа осуществлялось с помощью микроскопа Meĳi 
Techno MT4200L.

Из другой части материала были изготовлены парафиновые блоки для им-
муногистохимической оценки опухоли. Иммуногистохимические реакции 
осуществлялись в автостейнере DACO (Дания). Для определения экспрес-
сии к рецепторам срезы окрашивали моноклональными антителами к рецеп-
торам эстрогенов (клон 1D5, Dako, Дания), рецепторам прогестерона (клон 
PgR636, Dako, Дания), Ki-67 (клон MIB-1, Dako, Дания), а также монокло-
нальными антителами к HER2/neu (clone 4B5, Rabbit Monoclonal primary 
Antibody, Ventana, США). Ядра клеток докрашивали гематоксилином. Для 
статистической обработки использовался непараметрический U-критерий 
Манна — Уитни, подсчет производился в программе MS Excel. При провер-
ке гипотезы критический уровень значимости p = 0,05.

Результаты. По итогам иммуногистохимического исследования образца 
КМЖ выявлена экспрессия рецепторов Эстрогена (ER) — 20 баллов, Проге-
стерона (PR) — 70 баллов, Ki-67—10 %, амплификация гена HER2 — отсут-
ствует. Согласно классификации иммуногистохимических подтипов КМЖ 
данный образец относится к люминальному A подтипу. Определяли по шкале 
Allred от 0 до 8 баллов, учитывающей одновременно количество окрашенных 
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ядер опухолевых клеток и интенсивность их окраски, уровень пролиферации 
клеток опухоли по экспрессии Ki-67 рассчитывали по процентному отно-
шению числа окрашенных ядер опухолевых клеток ко всем клеткам ( %) [9].

Полученную из образца культуру КМЖ анализировали в течение трех пас-
сажей. При определении индекса клеточной пролиферации Ki-67 была от-
мечена тенденция к увеличению данного индекса на втором пассаже. Мак-
симально низкий уровень был отмечен на первом пассаже и составлял 8,9 % 
окрашенных клеток (рис.).
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Рис. Соотношение окрашенных клеток экспрессирующих белок Ki-67 
и цитокератин, % (* — р < 0,05, критерий Манна — Уитни) 

На всех пассажах большинство клеток демонстрируют эпителиальный фе-
нотип. На третьем пассаже процент данных клеток снижается до 75 % при 
первом исследовании.

Для определения возможности использования полученной культуры по-
сле процедуры криоконсервации было выполнено повторное исследование 
на оба белка на третьем пассаже. Для Ki-67 полученные значения имеют зна-
чимые различия и составляют 27,3 % и 47,2 % (р < 0,05, критерий Манна — 
Уитни), для уровня экспрессии цитокератина различий не обнаружено, уро-
вень составил 75 % и 81 % (р > 0,05, критерий Манна — Уитни).

Обсуждение. При использовании первичной культуры как модели для пер-
сонализированной терапии рака необходимо учитывать молекулярно-гене-
тические изменения, происходящие в клетках во время получения культу-
ры, криоконсервации и других процессов, необходимых для поддержания 
и сохранения клеток [10].

Белок Ki-67 свидетельствует о высоком уровне пролиферативных про-
цессов и связан с особенностями рецепторного аппарата клеток. Так, гор-
мон-рецептор-негативные подтипы опухоли демонстрируют более высокие 
уровни пролиферативной активности, чем гормон-рецептор-позитивные 
подтипы [6].



20

Вестник УГМУ. 2022. № 3–4(58)

Для исследования был взят образец ткани опухоли люминального А под-
типа с низким уровнем Ki-67—10 %. В ходе работы была выявлена тенден-
ция к увеличению уровня Ki-67 на втором и третьем пассажах (55% и 47,2 %) 
по сравнению с уровнем данного белка в гистологическом образце ткани 
и первым пассажем. На данный момент нет работ, посвященных первичным 
культурам, полученным от образца с низкой пролиферативной активностью.

В исследованиях первичных культур, полученных из образцов люминаль-
ного В подтипа, также наблюдается повышение уровня Ki-67 при пересе-
вах, по сравнению с образцом ткани. Так, С. В. Сазонов с соавторами (2018) 
продемонстрировали увеличение уровня Ki-67 на первом пассаже до 30 %, 
на втором и третьем до 40 % и на четвертом до 52 %, по сравнению с изна-
чальным уровнем в опухолевой ткани — 30 % [11]. Увеличение количества 
клеток c экспрессией Кi-67 свидетельствует о том, что большая часть клеток 
в культуре находится в активных фазах клеточного цикла [11]. Однако опу-
холи люминального А подтипа характеризуются низким уровнем Ki-67, по-
этому повышение уровня этого белка может быть ограничением к использо-
ванию культуры как модели для исследования внутриопухолевых процессов
in vitro.

При получении первичной клеточной культуры КМЖ также необходи-
мо учитывать, что в образцах опухоли помимо эпителиальных клеток при-
сутствует большое количество фибробластов, которые при культивирова-
нии быстрее приспосабливаются к условиям in vitro. Количество клеток, 
экспрессирующих цитокератин, на всех пассажах оставалось высоким, что 
свидетельствует о сохранении эпителиальной природы культуры [10—11], 
в то время как многие авторы указывают на увеличение количества клеток, 
экспрессирующих мезенхимальный белок виментин [6—7].

Еще одним ограничением в применении клеточной линии, полученной 
от первичной культуры, может быть изменение молекулярно-биологических 
характеристик после криоконсервации. Наши результаты показывают зна-
чимые изменения в уровне Ki-67 после разморозки и повторного культиви-
рования на третьем пассаже (27,3 % и 47,2 %).

Выводы. Первичная культура карциномы молочной железы в ходе куль-
тивирования сохраняет преимущественно эпителиальную природу на про-
тяжении трех пассажей и после криоконсервации. Индекс клеточной про-
лиферации Ki-67 меняется при пересевах культуры.
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Патогенез галлюцинаций 
при сонном параличе
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Аннотация. Сонный паралич — это состояние непроизвольной неподвижности, 
возникающее во время быстрого сна, который сопровождается «призрачными» гал-
люцинациями и сильными реакциями страха и тревоги. В данной статье описыва-
ются нейрофармакологические механизмы этих галлюцинаторных переживаний. 
Обращается внимание на роль рецептора серотонина 5-HT2AR в их реализации. 
Исследования показали, что активация 5-HT2AR может вызывать зрительные гал-
люцинации, мистические, субъективные состояния и внетелесные переживания. 
Галлюцинаторные переживания, вызванные серотонином, имеют тенденцию быть 
«сноподобными», когда у переживающего появляется понимание, что он галлюци-
нирует. Предположительно существует механизм, посредством которого серотонин 
может быть функционально вовлечен в создание галлюцинаций сонного парали-
ча и реакций страха посредством активации 5-HT2AR. Кроме того, в данной статье 
приводятся рассуждения о влиянии орбитофронтальной коры, богатой рецептора-
ми 5-HT2A, на зрительные пути во время сонного паралича, по сути, на форми-
рование галлюцинаций. Также приводится информация о том, как данный про-
цесс может стать порочным кругом, посредством формирования обратных связей 
«страх — серотонинергическая система».

Ключевые слова: сонный паралич, галлюцинации, серотонин, дофамин, пороч-
ный круг, фаза быстрого сна, орбитофронтальная кора, миндалевидное тело, лим-
бическая система, рецепторы 
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Abstract. Sleep paralysis is a state of involuntary immobility that occurs during REM 
sleep, which is accompanied by “ghostly” hallucinations and strong reactions of fear and 
anxiety. This article presents the neuropharmacological mechanisms of these hallucinatory 
experiences. Attention is drawn to the role of the serotonin 5HT 2A R receptor in their im-
plementation Studies have shown that activation of 5-HT2AR can cause visual hallucina-
tions, mystical, subjective states and out-of-body experiences. Hallucinatory experiences 
caused by serotonin tend to be “dreamlike” when the experiencer has an understanding that 
he is hallucinating. Presumably, there is a mechanism by which serotonin can be functional-
ly involved in the creation of hallucinations of sleep paralysis and fear reactions through the 
activation of 5-HT2AR. In addition, this article discusses the influence of the orbitofron-
tal cortex, rich in 5-HT2A receptors, on the visual pathways during sleep paralysis, in fact, 
on the formation of hallucinations. Also information is provided on how this process can 
become a vicious circle, through the formation of feedback “fear — serotonergic system”.

Keywords: sleep paralysis, hallucinations, serotonin, dopamine, vicious circle, REM 
sleep phase, orbitofrontal cortex, amygdala, limbic system, receptors 

For citation: Dmitrieva RS, Levakova OV, Domarev MA, Popugaylo MV. Pathogen-
esis of hallucinations in sleep paralysis. Bulletin of USMU. 2022; (3–4):23–30. Russian.

Антигон:
Бедная малютка.
Слыхал я, хоть не верил, что являться
Нам могут мертвецы. Коль это так,
Я видел мать твою прошедшей ночью, —
Сон никогда так не был с жизнью схож!
Шекспир. Зимняя сказка, акт III, сцена III
(пер. Т. Щепкиной-Куперник)

Введение. Во время сна с быстрым движением глаз (REM) люди видят яр-
кие, запоминающиеся сны. Если бы человек разыгрывал эти сны, он бы ри-
сковал навредить себе. У мозга есть гениальное решение — на фоне акти-
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вирования коры больших полушарий (КБП), блокируются ее эфферентные 
влияния на мышцы, что оставляет тело человека временно парализован-
ным. В этом участвуют варолиев мост и гипоталамус, которые подавляют 
тонус скелетных мышц через интернейроны спинного мозга, через тормоз-
ные нейротрансмиттеры гамма-аминомасляную кислоту (ГАМК) и глицин. 
Однако есть и исключение — глазные мышцы, активация которых приво-
дит к быстрой двигательной активности глаз (REM sleep) [1]. Тем не менее 
чувственные восприятия и двигательные аспекты быстрого сна могут ино-
гда разделяться, так что спящий начинает просыпаться до того, как мышеч-
ный паралич ослабевает. Результатом является состояние, называемое сон-
ным параличом, при котором человек временно парализован, но при этом 
бодрствует. Другими словами, сонный паралич — это уникальное диссоци-
ированное состояние с одновременными элементами как быстрого сна, так 
и бодрствования, когда спящий обездвижен, но перцептивно бодрствует [2]. 
Необходимо отметить, что в механизмах сонного паралича много неясного 
и спорного, вплоть до того, как оценивать это явление — признавать его фи-
зиологическим или проявлением патологии. По данному вопросу существу-
ет множество различных точек зрения.

Цель — на основе анализа литературных источников о сонном парали-
че описать современные представления о его происхождении, патогенезе, 
особенностях нейрофармакологии. Проанализировать, насколько обосно-
ваны заявления о том, что данные галлюцинации являются патологией или 
их следует отнести к вариантам нормы.

Материалы и методы. Анализ научных статей, их сравнение и обсуждение 
проводились с помощью поисково-информационных баз данных (PubMed, 
eLibrary) методом поиска. Проанализировано 20 источников, в которых была 
освещена данная тема.

Результаты и обсуждение. В различных исследованиях было показано, что 
во время сонного паралича возникает десинхронизация между двигательным 
и сенсорным восприятием, что приводит к нарушению проведения возбуж-
дения от органа или ткани в центральную нервную систему (ЦНС) [3]. Это 
может привести к искажению образа тела, вызывая функциональное нару-
шение мультисенсорной обработки тела и себя в височно-теменном соеди-
нении (ВТС) и правой верхней теменной доле — структурах, имеющих реша-
ющее значение для построения нервной системой представления о теле [4]. 
Вполне вероятно, что галлюцинации сонного паралича возникают в резуль-
тате взаимодействия нескольких систем мозга и синергетического влияния 
нескольких механизмов. Активация рецептора серотонина 2 А (5-HT2AR) 
может играть важную роль в создании этих галлюцинаций [5].

Нейропептид циркадной системы орексин, образующийся клетками ла-
терального гипоталамуса, стимулирует OX1 рецепторы, тем самым активи-
руя инозитол-3-фосфатную систему, что приводит к возбуждению клетки 
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и усилению экспрессии в нейроне возбуждающих N-метил-D-аспартатных 
рецепторов глутаминовой кислоты, что играет важную роль в поддержании 
бодрствования [6]. Орексиновые нейроны активируются, когда повышается 
уровень света и инактивируются, когда уровень света снижается [7]. Нейро-
дегенеративная потеря этих нейронов бодрствования приводит к изнуритель-
ному расстройству сна — нарколепсии. Орексиновые нейроны также прое-
цируются в дорсальное ядро шва, чтобы возбуждать серотониновые (5-HT) 
нейроны [8]. Одной из особенностей серотониновых нейронов в ядре шва яв-
ляется то, что они перестают возбуждаться во время REM-сна, что позволяет 
предположить, что ядро шва функционирует как тормозная зона REM-сна [9].

Активация рецепторов серотонина 2 А и их роль в возникновении галлюцина-
ций. В зрительной коре имеется большое количество 5-НТ2 А-серотониновых 
рецепторов, активация которых вызывает зрительные галлюцинации за счет 
повышения возбудимости коры, и другие зрительные реакции коры [10].

Рецепторы серотонина 2 А также находятся и в лимбической системе, в ко-
торой работают через Gq белок, активируя инозитол-3-фосфатную систему, 
которая обеспечивает активацию протеинкиназ и фосфорилирование внутри-
клеточных структурных белков и ферментов. Это приводит к возбуждению 
нейронов, тем самым вызывая эмоцию тревоги [11]. Люди с более высокой ак-
тивностью серотонина, как правило, более боязливы. Исследования показа-
ли, что рецепторы 5-HT2A оказывают влияние на медиальные префронталь-
ные области, которые регулируют активность миндалевидного тела во время 
реакции «бей или беги». Обобщая вышесказанное, 5-HT2A-рецепторы управ-
ляют как зрительными галлюцинациями, так и эмоциональным окрашива-
нием вроде бы «бессмысленных» сигналов (таких как страх) [12].

При пробуждении активируются нейроны, которые продуцируют орек-
син, рецепторы которого находятся как в гипоталамусе, так и в ядрах шва 
(в так называемой зоне торможения быстрого сна); в ядрах шва орексиновые 
нейроны возбуждают нейроны, продуцирующие серотонин, которые спо-
собствуют возбуждению коры. Таким образом, активируется серотонинер-
гическая система (фазовое повышение уровня серотонина) [13]. Серотонин 
сам по себе не является галлюциногенным. Его метаболиты воздействуют 
на 5 НТ2 А-рецепторы, чрезмерная активация которых во время REM-сна 
может привести к значительному повышению возбудимости коры, что со-
провождается галлюцинациями. Это сопровождается повышенным высво-
бождением глутамата в неокортексе. Тем самым стимулируются лобно-стри-
атумные глутаматергические пути, что еще больше активирует лимбическую 
систему [14]. К тому же усиленное высвобождение глутамата повышает пре-
синаптическую активность по сравнению с постсинаптической, что обуслов-
ливает атонию.

Серотонинергические галлюцинации и перцептивные состояния сонного па-
ралича. Серотонинергическая и дофаминергическая передачи находятся 
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в реципрокных отношениях, следовательно, стимуляция 5-НТ2 рецепторов, 
стимулируя серотонинергическую систему, приводит к снижению эффектов 
дофамина. При этом снижается дофаминергическая передача по мезокорти-
кальному пути, что приводит к тому, что галлюцинации приобретают нере-
алистичную картину подобно сновидениям [15].

Галлюцинации сонного паралича имеют тенденцию быть «подобными 
снам», причем до такой степени, что само событие иногда интерпретирует-
ся как сон, особенно в культурах, в которых нет объяснения или социаль-
но-когнитивной основы для переживаний [16]. Более того, во время сон-
ного паралича больной может полностью осознавать, что он на самом деле 
галлюцинирует.

Сонный паралич включает в себя ряд симптомов, связанных с активацией 
серотонинергической системы, которые проявляются повышенной бдитель-
ностью, чувством беспомощности и страха. Страх, в свою очередь, по обрат-
ным связям усиливает выброс серотонина, следовательно, процесс приоб-
ретает характер порочного круга [5].

С одной стороны, серотонин действует как блокирующая система чувства 
тревоги (или система «пока не паникуйте»), в которой дистальные угрозы 
вызывают тревогу через миндалевидное тело и лобную кору, в то же время 
сдерживая преждевременную активацию (PAG) реакций «бей или беги» че-
рез серотониновые 5 НТ2 А-рецепторы в ядрах шва. С другой стороны, ког-
да угрозы являются проксимальными (например, вера в неизбежную смерть 
или гипоксия) серотонин активирует PAG («бей или беги»), что приводит 
к паническим реакциям [17].

Миндалевидное тело, богатое рецепторами 5-HT2A, связано с орбитоф-
ронтальной корой и может служить важным источником информации для 
нее об афферентной ценности стимулов. Орбитофронтальная кора представ-
ляет собой тесно связанный ассоциативный центр, который получает ин-
формацию от различных сенсорных модальностей, включая лимбические 
центры [18]. Рецепторы 5-HT2A плотно сконцентрированы в орбитофрон-
тальной коре и во время сонного паралича 5-HT2AR-индуцированная цепь 
страха через орбитофронтальную кору, напрямую влияет на зрительные пути 
и, следовательно, на развитие галлюцинаций и придает им эмоциональную 
окраску в зависимости от эмоционального состояния человека (депрессия, 
усталость) [19]. Эта активация мозговой системы позволяет интерпрети-
ровать внутренние ощущения и неоднозначные сигналы как угрожающие 
и внешне обусловленные.

Также существует теория, что люди с повышенной плотностью 5-HT2A-
рецепторов более склонны к галлюцинациям во время сонного паралича. 
Эти галлюцинации могут быть связаны с экспрессией гена HTR2A на длин-
ном плече хромосомы 13, который обеспечивает более высокую плотность 
рецепторов [20].
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Выводы. Таким образом, на основании анализа литературных источни-
ков можно говорить о том, что в патогенезе сонного паралича важную роль 
играет целый комплекс нейрогуморальных структур, которые представляют 
собой систему взаимодействий, включая прямые и обратные связи, а также 
характеризуют десинхронизацию мозговой и мышечной активности во время 
фазы быстрого сна. Сонный паралич хоть и вызывает сильный страх и тре-
вогу, однако многие авторы считают, что подавляющее большинство эпизо-
дов носят доброкачественный характер и не связаны с серьезной патологи-
ей. Признается, что часто нет необходимости в лечении сонного паралича, 
за исключением случаев повторяющихся эпизодов страха. Кроме того, сон-
ный паралич можно научиться контролировать, ведь стресс и нарушенный 
режим сна — это основные факторы, которые вызывают данное состояние, 
с которыми можно бороться, не прибегая к помощи специалистов.
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Аннотация. МикроРНК представляют собой небольшие некодирующие молекулы 
РНК длиной 19–24 нуклеотида. Путем РНК-интерференции, ингибирования ини-
циации или удлинения трансляции каждая микроРНК способна ингибировать экс-
прессию генов большого количества целевых транскриптов. В последние годы было 
показано, что измененные паттерны микроРНК после хронических заболеваний пе-
чени оказывают значительное влияние на прогрессирование фиброза благодаря их 
способности нацеливаться на экспрессию белков внеклеточного матрикса и синтез 
медиаторов профиброгенных путей. В статье изложены современные представления 
о роли микроРНК в фиброзе печени. На примере ряда микроРНК продемонстриро-
ваны внутриклеточные пути, реализующие защиту от фиброзных процессов в печени. 
Демонстрируется, что основным способом подавления фиброза печени при помощи 
микроРНК является инактивация перисинусоидальных клеток печени. В экспери-
ментах с индукцией фиброза печени четыреххлористым углеродом у мышей и куль-
тивированием перисинусоидальных клеток было выяснено, что при генетической 
делеции микроРНК-223 фиброз печени усиливался, а при введении микроРНК это-
го семейства, процесс накопления внеклеточного матрикса, напротив, замедлял-
ся. В других исследованиях было показано, что процесс фиброза печени замедлялся 
за счет влияния микроРНК-101 путем перевода активированных перисинусоидаль-
ных клеток в состояние покоя. Об этом свидетельствовало подавление пролиферации 
и миграции перисинусоидальных клеток, а также потеря ими маркеров активации 
и усиление маркеров покоя. Было показано, что микроРНК-16 ингибировала экс-
прессию CD1, важного регулятора пути клеточного цикла. Отмечалось, что уровни 
экспрессии miR-16 и циклина D1 обратно коррелировали при активации перисину-
соидальных клеток. Сверхэкспрессия этой микроРНК в активированных перисинусо-
идальных клетках приводила к накоплению клеток в G0/G1-фазе клеточного цикла.

Ключевые слова: микроРНК, перисинусоидальные клетки, печень, фиброз, сиг-
нальный путь TGFβ 
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Abstract. MicroRNAs are small non-coding RNA molecules with a length of 19—24 nu-
cleotides. By RNA interference, inhibition of initiation, or lengthening of translation, each 
microRNA is able to inhibit gene expression of a large number of target transcripts. In re-
cent years, it has been shown that altered microRNA patterns after chronic liver diseases 
have a significant effect on the progression of fibrosis due to their ability to target the ex-
pression of extracellular matrix proteins and the synthesis of mediators of profibrogenic 
pathways. The article presents modern ideas about the role of microRNAs in liver fibrosis. 
On the example of a number of microRNAs, intracellular pathways that implement pro-
tection against fibrous processes in the liver are demonstrated. It is demonstrated that the 
main way to suppress liver fibrosis using microRNA is inactivation of perisinusoidal liver 
cells. In experiments with induction of liver fibrosis with carbon tetrachloride in mice and 
cultivation of perisinusoidal cells, it was found that with the genetic deletion of microR-
NA-223, liver fibrosis increased, and with the introduction of microRNAs of this family, 
the process of accumulation of extracellular matrix, on the contrary, slowed down. Other 
studies have shown that the process of liver fibrosis was slowed down due to the influence of 
microRNA-101 by transferring activated perisinusoidal cells to a resting state. This was ev-
idenced by the suppression of proliferation and migration of perisinusoidal cells, as well as 
the loss of activation markers and the strengthening of resting markers. microRNA-16 has 
been shown to inhibit the expression of CD1, an important regulator of the cell cycle path-
way. It was noted that the expression levels of miR-16 and cyclin D1 were inversely corre-
lated with activation of perisinusoidal cells. Overexpression of this microRNA in activated 
perisinusoidal cells led to the accumulation of cells in the G0/G1 phase of the cell cycle.

Keywords: microRNA, HSC, liver, fibrosis, TGFβ signal path 
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role of microRNAs in the regulation of artificially induced liver fibrosis. Bulletin of USMU. 
2022; (3–4):31–38. Russian.

Введение. МикроРНК представляют собой небольшие некодирующие 
молекулы РНК длиной 19—24 нуклеотида. Путем РНК-интерференции, 
ингибирования инициации или удлинения трансляции каждая микроРНК 
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способна ингибировать экспрессию генов большого количества целевых 
транскриптов [1].

В последние годы было показано, что измененные паттерны микроРНК 
после хронического заболевания печени оказывают значительное влияние 
на прогрессирование фиброза благодаря их способности нацеливаться на экс-
прессию белков внеклеточного матрикса и синтез медиаторов профиброген-
ных путей [2; 3].

Цель исследования — описать механизмы влияния различных семейств 
микроРНК на процессы фиброза печени.

МикроРНК-101. Точкой приложения микроРНК-101 является транс-
формирующий фактор роста-β (TGFβ), имеющий решающее значение для 
фиброгенеза печени. Представители данного семейства микроРНК дей-
ствуют как супрессоры сигнализации TGFβ, нацеливаясь на TβRI и его транс-
крипционный активатор Kruppel-like factor 6 (KLF6) во время фиброгенеза 
печени [4].

С помощью индукции четыреххлористым углеродом (CCl4) фиброза пе-
чени у мышей было выяснено, что в фиброзной печени и поврежденных ге-
патоцитах наблюдалось значительное снижение экспрессии микроРНК-101 
[5]. В последующих исследованиях было установлено, что TβRI и KLF6 были 
прямыми мишенями микроРНК-101. Более того, лентивирус-опосредован-
ная эктопическая экспрессия микроРНК-101 в печени значительно снижала 
CCl4-индуцированный фиброз печени, тогда как внутривенное введение ан-
тисмысловых олигонуклеотидов микроРНК-101 усугубляло фиброгенез пе-
чени, что подтверждает вышеперечисленные особенности микроРНК-101. 
Предполагается, что ключевую роль в фиброзе печени играет активация пе-
рисинусоидальных клеток печени, а инактивация этого процесса является 
механизмом остановки фиброза. Было выявлено, что процесс фиброза печени 
замедлялся за счет влияния микроРНК-101 путем перевода активированных 
перисинусоидальных клеток в состояние покоя. Об этом свидетельствовало 
подавление пролиферации и миграции перисинусоидальных клеток, а так-
же потеря ими маркеров активации и усиление маркеров покоя [5].

Кроме того, было выявлено, что помимо ослабления передачи сигналов 
профиброгенного TGFβ в гепатоцитах микро-РНК-101 подавлял и последу-
ющие регуляторные воздействия профиброгенных цитокинов, а также апоп-
тоз гепатоцитов и ингибирование их пролиферации [5].

МикроРНК-223. Как было сказано выше, фиброз печени является рас-
пространенным следствием хронического повреждения печени и характе-
ризуется накоплением внеклеточного матрикса, в основном генерируемого 
из активированных перисинусоидальных клеток печени. В экспериментах 
с индукцией фиброза печени четыреххлористым углеродом у мышей и куль-
тивированием перисинусоидальных клеток было выяснено, что при генети-
ческой делеции микроРНК-223 фиброз печени усиливался, а при введении 
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микроРНК этого семейства процесс накопления внеклеточного матрикса, 
напротив, замедлялся [6–9].

Дополняя вышесказанное, отметим, что сверхэкспрессия микроРНК-223 
также непосредственно ослабляла экспрессию гена Gli2, а также рецептора 
фактора роста тромбоцитов в перисинусоидальных клетках, тем самым по-
давляя их активацию и пролиферацию [10–13].

МикроРНК-30. Фактором транскрипции, который потенцирует передачу 
сигналов TGF-β путем подавления транскрипции ингибирующего Smad7, яв-
ляется Круппель-подобный фактор 11 (KLF11) [14]. Путем индукции CCl4 фи-
броза печени на мышах была показана значительная стимуляция KLF11 ак-
тивности перисинусоидальных клеток во время фиброгенеза печени. Помимо 
этого, при проведении аденовирус-опосредованной эктопической экспрес-
сии было выявлено, что увеличение микроРНК-30 в перисинусоидальных 
клетках значительно снижало CCl4-индуцированный фиброз печени [15; 16].

Последующие исследования показали, что микроРНК-30 подавлял экс-
прессию KLF11 в перисинусоидальных клетках и приводил к значительному 
усилению влияния Smad7, который способствовал ингибированию фибро-
за. Дополнительные исследования подтвердили, что KLF11 являлся прямой 
мишенью miR-30, и показали, что miR-30 подавлял профиброгенную пере-
дачу сигналов TGF-β в перисинусоидальных клетках путем подавления экс-
прессии KLF11 и, следовательно, усиливал механизм отрицательной обрат-
ной связи передачи сигналов TGF-β, активированной Smad7 [14].

Таким образом, вышеперечисленные исследования микроРНК-30 опре-
деляют их как критический супрессор передачи сигналов TGF-β при акти-
вации перисинусоидальных клеток печени, давая дополнительные сведения 
о патогенезе фиброза печени и факторах противодействия ему.

МикроРНК-378. Профилирование микроРНК продемонстрировало, 
что экспрессия членов семейства микроРНК-378 (miR-378a-3p, miR-378b 
и miR-378d) снижается у мышей, обработанных четыреххлористым углеродом 
(CCl4), по сравнению с мышами, обработанными кукурузным маслом. Экс-
прессия гена Gli3 приводила к усилению процесса активации перисинусои-
дальных клеток и, как следствие, фиброзу печени. В ходе исследования на мы-
шиной модели было выяснено, что сверхэкспрессия микроРНК-378a-3p, 
непосредственно нацеленная на Gli3 в активированных печеночных пери-
синусоидальных клетках, снижала экспрессию Gli3 и профибротических ге-
нов, но индуцировала маркер инактивации перисинусоидальных клеток — 
gfap в печени животных, получавших CCl4 [17].

МикроРНК-29. У мышей с индуцированным четыреххлористым углеро-
дом (CCl4) фиброзом печени наблюдалось значительное снижение экспрес-
сии всех семейств микроРНК-29 [18]. На клеточном уровне пониженная экс-
прессия miR-29 была обусловлена трансформирующим фактором роста бета 
(TGF-β) и ядерным фактором каппа B (NF-kB), являющимся универсаль-



35

Наука и практика

ным фактором транскрипции, контролирующим экспрессию генов апоп-
тоза и клеточного цикла. Сверхэкспрессия miR-29b, напротив, в мышиных 
перисинусоидальных клетках печени приводила к снижению регуляции экс-
прессии коллагена, являющейся одной из основных в процессе формирова-
ния фиброза [19].

Вышеописанные свойства семейства микроРНК-29 говорят об их потен-
циальном использовании в качестве инструментов патогенетического лече-
ния фиброза печени, а также как маркеров при его диагностике.

МикроРНК-146. При TGF-β-индуцированной активации перисинусо-
идальных клеток экспрессия микроРНК-146a понижалась, в то время как 
сверхэкспрессия miR-146a в перисинусоидальных клетках приводила к по-
вышению регуляции тканевого ингибитора металлопротеиназы 3 (TIMP-3) 
и снижению уровня IL-6. Другие исследования показали, что сверхэкспрес-
сия микроРНК-146a приводила к ингибированию пролиферации активиро-
ванных перисинусоидальных клеток путем снижения активации пути TGF-β, 
имеющего одно из ключевых значений в патогенезе фиброза и регуляции 
воспалительного ответа.

Более того, miR-146a имела особое значение и в регуляции воспалитель-
ных реакций во время реперфузионного повреждения печени, ингибиро-
вав IL-1 рецептор-ассоциированную киназу 1 (IRAK1) и Toll-подобный 
рецептор-ассоциированный фактор 6 (TRAF6), приводя к снижению про-
дукции провоспалительных цитокинов [20].

МикроРНК-16. Семейство miR-16 явилось одним из регуляторов про-
лиферации и активации перисинусоидальных клеток печени. Было показа-
но, что эта микроРНК ингибировала экспрессию CD1, важного регулятора 
пути клеточного цикла. Отмечалось, что уровни экспрессии miR-16 и цикли-
на D1 обратно коррелировали при активации перисинусоидальных клеток. 
Сверхэкспрессия этой микроРНК в активированных перисинусоидальных 
клетках приводит к накоплению клеток в G0/G1-фазе клеточного цикла.

МикроРНК-16 подавляла экспрессию фактора роста гепатоцитов (HGF) 
и Smad7 в индуцированном вирусом гепатита С фиброзе, что дает дополни-
тельные сведения о противодействии этого семейства микроРНК фиброген-
ным изменениям печен [21; 22].

МикроРНК-200. В основе влияния miR-200a на фиброз печени лежит ин-
гибирование пролиферации перисинусоидальных клеток путем остановки 
фазы G0/G1 клеточного цикла. Также было показано, что miR-200a могла 
частично регулировать сигнальный путь TGF-β через трансляционное по-
давление экспрессии TGF-β2.

В ходе исследований выяснилось, что семейство miR-200a также пода-
вляло β-катенин, ключевой фактор сигнального пути Wnt/β-катенина, уча-
ствующего в ремоделировании печени и активации перисинусоидальных 
клеток [23–25].
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Выводы:
1) накапливается все больше сведений, позволяющих предполагать, что 

путем экспрессии различных семейств микроРНК могут регулировать-
ся основные внутриклеточные пути развития фиброза печени;

2) основным способом подавления фиброза печени при помощи ми-
кроРНК является инактивация перисинусоидальных клеток печени.
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Научная статья

УДК 61:577.3

Моделирование реологических свойств крови 
в коронарных сосудах со стенозом

Илья Олегович Стародумов1✉, Дмитрий Валерьевич Александров2, 
Сергей Юрьевич Соколов3, Феликс Абрамович Бляхман4

1–4 Уральский федеральный университет имени первого Президента 
России Б. Н. Ельцина, Екатеринбург, Россия

1, 3, 4 Уральский государственный медицинский университет, Екатеринбург, Россия

✉ i lya .starodumov@urfu.ru

Аннотация. Введение. Представленная работа является пилотным исследова-
нием, в котором рассматривается моделирование течения крови в прямом сосуде 
со стенозом в приближениях сплошной среды с постоянной вязкостью и с вязко-
стью, зависящей от параметров кровотока — давления в сосуде и скорости. Такая 
модель описывает гемодинамику в крупных артериях со стенозами. Большинство 
работ, посвященных моделированию кровотока в сосудах, рассматривают кровь 
как однородную жидкость, коэффициент вязкости которой не зависит от скорости 
и давления. Такое допущение упрощает процедуру математического моделирова-
ния движения крови по сосуду, но не вполне соответствует данным современных 
исследований вязких свойств крови. Цель исследования — оценить влияние реоло-
гических процессов в крови на характеристики ее течения в артерии со стенозом. 
Материалы и методы. Для моделирования гемодинамики рассматривался прямой 
фрагмент сосуда, имеющего жесткие стенки, с идеальным стенозом. Гемодинами-
ческие течения моделировалось с помощью модели Навье — Стокса для несжима-
емой жидкости, а зависимость вязкости крови от скорости ее движения по сосуду 
и давления в нем учитывалось посредством уравнения Карро. Результаты. Уста-
новлено, что реологические процессы в крови существенно влияют на физиче-
ские свойства среды и, как следствие, на гемодинамику. Обсуждение. Полученные 
характеристики скоростей, локальной вязкости и сдвиговых напряжений, в отли-
чие от предыдущих исследований, показывают, что неоднородный состав крови 
и механика микроскопических процессов значительно влияют на гемодинамику 
в сосудах со стенозами. Показано хорошее согласие полученных результатов с со-
временными гемореологическими теориями. Выводы. При анализе гемодинамиче-
ского значения стеноза и выбора тактики лечения необходимо учитывать реологию 
крови.

© Стародумов И. О., Александров Д. В., Соколов С. Ю., Бляхман Ф. А., 2022
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Abstract. Introduction. This paper describes a pilot study that considers the modeling of 
blood flow in a straight vessel with stenosis in the approximations of a continuous medi-
um with a constant viscosity and with a viscosity that depends on blood flow parameters — 
pressure in the vessel and velocity. This model describes hemodynamics in large arteries 
with stenoses. Most of the works devoted to the modeling of blood flow in vessels consid-
er blood as a homogeneous fluid, the viscosity coefficient of which does not depend on ve-
locity and pressure. This assumption simplifies the procedure of mathematical modeling 
of the movement of blood through the vessel, but does not fully correspond to the data of 
modern studies of the viscous properties of blood. The aim of the study — to demonstrate 
the essential influence of rheological processes in the blood on the flow characteristics in 
arteries with stenosis. Materials and methods. To simulate hemodynamics, a straight frag-
ment of a vessel with stiff walls and ideal stenosis was considered. Hemodynamic flows 
were simulated using the Navier-Stokes model for an incompressible fluid. Hemodynam-
ic flows were modeled using the Navier–Stokes model for an incompressible fluid, and 
the dependence of blood viscosity on the speed of its movement through the vessel and 
pressure in it was taken into account using the Carro equation. Results. It was found that 
the blood rheological processes significantly affect the physical properties of the medium 
and, consequently, hemodynamics. Discussion. The obtained characteristics of velocities, 
local viscosity and shear stresses, in contrast to previous studies, show that the heteroge-



41

Наука и практика

neous composition of blood and the mechanics of microscopic processes significantly af-
fect hemodynamics in vessels with stenoses. Good agreement of the obtained results with 
modern hemorheological theories is shown. Conclusions. Blood rheology should be tak-
en into account when analyzing the hemodynamic significance of stenosis and the choice 
of treatment tactics.

Keywords: arteries, stenosis, hemodynamics, hemoreology, simulation
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Введение. В кардиологии есть проблема корректной оценки значимо-
сти стеноза коронарной артерии для выбора оптимальной тактики лече-
ния такой распространенной патологии как ишемическая болезнь сердца 
(ИБС). Для повышения точности планирования лечения ИБС для нужд 
практической кардиологии внедрен ряд современных инструментальных 
методов [1; 2]. Недавно были опубликованы результаты международных 
многоцентровых пилотных исследований о преимуществах применения 
компьютерных моделей для прогностических целей коронарных вмеша-
тельств [3–5].

В области фундаментальных работ по гемодинамике наибольший успех 
в моделировании был достигнут при использовании модели Навье — 
Стокса [6; 7] для описания потоков несжимаемой крови. В реальности кровь 
представляет собой неньютоновскую несжимаемую вязкоупругую тиксо-
тропную жидкость [8].

Основными физиологическими детерминантами реологии крови преиму-
щественно являются гематокрит и концентрация фибриногена. Последний 
фактор влияет на тенденцию к агрегации эритроцитов в так называемые ру-
лоны (англ. rouleaux). Различные авторы предполагают, что поведение кро-
ви при низком напряжении сдвига зависит от обоих этих параметров, при-
чем агрегация происходит только выше определенного критического уровня 
гематокрита. В последнее время внимание уделяется дополнительным фи-
зиологическим параметрам, таким как содержание холестерина, концен-
трация растворенных газов и даже группа крови, однако эти теории все еще 
слабо проработаны. Также в ряде работ отмечается зависимость диффузии 
эритроцитов от температуры крови, что, очевидно, сказывается на реологи-
ческих свойствах.

Известно, что в крупных артериях гемодинамически значимый стеноз мо-
жет вызвать завихрение потока крови после сужения сосуда и возникновение 
обратного потока. Напряжение сдвига резко снижается в областях, находя-
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щихся под воздействием обратного потока, что делает их предрасположен-
ными к атеросклерозу.

Настоящая работа посвящена моделированию потоков крови в прямом 
осесимметричном сосуде с симметричным идеальным стенозом, в котором 
определялось значение реологических свойств крови с точки зрения гемо-
динамики за счет использования формулы Карро для описания перемен-
ной вязкости.

Цель исследования — оценить влияние реологических процессов в крови 
на характеристики ее течения в артерии со стенозом.

Материалы и методы. Для моделирования гемодинамики рассматривал-
ся прямой фрагмент сосуда, имеющего жесткие стенки, с идеальным стено-
зом, профиль которого представлен на рис. 1. Для моделирования исполь-
зовались величины, характерные для коронарной артерии: R0 = 1,25 мм, 
d = 12,5 мм, L0 = 5 мм. Параметр A определяет форму и глубину стеноза, для 
моделирования был выбран A = 0,56, что соответствует 60 % степень пере-
крытия стенозом поперечного сечения сосуда.

Рассматривались нестационарные потоки, возникающие в сосуде при 
пульсирующей скорости тока на границе In:

2

0

k 0,5 1In
zV
R

  
 = ⋅ ⋅ −     

,

( )πsin 2 1
2

k t = − 
 

.

Рис. 1. Схема исследуемого сосуда

На границе Out выполнялось условие нулевого градиента. Такие условия 
можно считать модельным приближением гемодинамической картины в ко-
ронарной артерии в период кардиоцикла.
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Гемодинамические течения моделировалось с помощью модели Навье — 
Стокса для несжимаемой жидкости и формулы Карро [9–13] для описания 
переменной вязкости крови:

0V� = ,

( )ȡ ĲV V V P
t

w � ⋅� = −� �� w 
,

Ĳ 2ȝS= ,

( )( )
0,3568 1

2
min max minȝ ȝ ȝ ȝ 1 9,8 S

−

= � − � ,

[ @ >min maxȝ 0,0035 ȝ ȝ 0,056]= d d = ,

где V — скорость, P — давление, t — время, ρ — плотность, τ — тензор вязких 
напряжений [15], µ — коэффициент динамической вязкости, S — тензор де-
формации. Вычислительные эксперименты проводились с использованием 
программного комплекса FlowVision [16—18]. В приближении постоянной 
вязкости использовалась константа µ= µmin.

Результаты. На рис. 2 и 3 представлены результаты моделирования тока 
крови. В силу осесимметричности моделируемого сосуда, представлены ре-
зультаты только для верхней части продольного сечения.

Рис. 2. Линии тока крови и распределение скоростей (м/c) 
в сосуде вблизи стеноза при постоянной вязкости (а) и вязкости 

по формуле Карро (b) для двух фаз сердечного цикла: начало фазы 
диастолы (верхние панели) и начало фазы систолы (нижние панели)
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Рис. 3. Отличие сдвигового напряжения (в %) на стенке вдоль сосуда 
по модели с постоянной вязкостью относительно модели с формулой Карро

Обсуждение. В фазе наиболее интенсивного потока (момент начала диа-
столической части сердечного цикла) отличия в гемодинамике незначитель-
ны, что согласуется с представлениями о преобладании инерционных дви-
жущих сил над вязкими (рис. 2, верхняя панель).

В фазе наименьшей интенсивности потока (момент начала систоличе-
ской фазы сердечного цикла) наблюдается остаточная релаксация потоков, 
характеризующаяся уменьшением градиентов скоростей и, как следствие, 
формированием условий для агрегирования эритроцитов, что увеличивает 
эффективную вязкость. Этот процесс хорошо наблюдается при моделиро-
вании с переменной вязкостью, как результат — характерная скорость тока 
до двух раз ниже, чем при моделировании с постоянной вязкостью крови 
(рис. 2, нижняя панель).

Область вблизи сужения характеризуется высокими градиентами скорости 
как в систолической, так и в диастолической фазе. Это приводит к распаду 
агрегатов из эритроцитов и изменению эффективной вязкости. В то же вре-
мя в зоне рециркуляции за стенозом сдвиговые напряжения остаются низки-
ми. В результате, учитывая переменную вязкость крови при моделировании, 
рассчитываемое сдвиговое напряжение на стенках сосуда изменяется в разы 
относительно соответствующего значения при постоянной вязкости (рис. 3).

Указанные наблюдения хорошо согласуются с современными геморео-
логическими теориями [6; 7], а также с нашими предыдущими исследова-
ниями [6; 7; 19; 20].

Выводы. Сложные реологические процессы в крови существенно влияют 
на физические свойства среды и, как следствие, на гемодинамику. Наиболее 
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простые модели, описывающие гемореологию, — асимптотические экспо-
ненциальные модели, в частности модель Карро, позволяют оценить измене-
ние вязкости крови опираясь на изменения сдвиговых напряжений в потоке.

Моделирование показало, что в случае значительного сужения крупного 
сосуда гемореологические процессы приводят к существенным изменени-
ям в вязкости крови и скоростей тока, особенно в фазе релаксации потока, 
соответствующей диастолической фазе сердечного цикла. Таким образом, 
при анализе гемодинамического значения стеноза и выбора тактики лече-
ния необходимо учитывать реологию крови.

Список источников
1. ESC/EACTS Guidelines on myocardial revascularization / F. J. Neumann, 

M. Sousa-Uva, A. Ahlsson [et al.] // European heart journal. 2018. Vol. 76, Iss. 12. 
P. 1585–1664.

2. Fractional flow reserve guided management in stable coronary disease and 
acute myocardial infarction: recent developments / C. Berry, D. Corcoran, B. Hen-
nigan [et al.] // European heart journal. 2015. Vol. 36. P. 3155–3164.

3. Diagnostic accuracy of fast computational approaches to derive fractional 
flow reserve from diagnostic coronary angiography: the international multicenter 
FAVOR pilot study / S. Tu, J. Weistra, J. Yang [et al.] // JACC: cardiovascular in-
terventions. 2016. Vol. 9, Iss. 19. P. 2024—2035.

4. Accuracy of Fractional Flow Reserve Derived from Coronary Angiography / 
W. F. Fearon, S. Achenbach, T. Engstrom [et al.] // Circulation. 2018. Vol. 139, 
Iss. 4. P. 477–484.

5. Predictive Physiological Modeling of Percutaneous Coronary Intervention — 
Is Virtual Treatment Planning the Future? / R. C. Gosling, P. D. Morris, P. V. Law-
ford [et al.] // Front. Physiol. 2018. Vol. 9. P. 1107–1113.

6. Modelling of hemodynamics in bifurcation lesions of coronary arteries be-
fore and after myocardial revascularization / I. O. Starodumov, S. Yu. Sokolov, 
D. V. Alexandrov [et al.] // Philos. Trans. A. Math. Phys. Eng. Sci. 2022. Vol. 380, 
Iss. 2217. P. 20200303.

7. In-silico study of hemodynamic effects in a coronary artery with stenosis / 
I. O. Starodumov, F. A. Blyakhman, S. Yu. Sokolov [et al.] // European Physical 
Journal: Special Topics. 2020. Vol. 229, Iss. 20. P. 3009—3020.

8. Recent advances in blood rheology: A review / A. Beris, J. Horner, S. Jariwa-
la [et al.] // Soft Matter. 2021. Vol. 17, Iss. 47. P. 10591–10613.

9. Hund S. J., Kameneva M. V., Antaki J. F. A Quasi-Mechanistic Mathemati-
cal Representation for Blood Viscosity // Fluids. 2017. Vol. 2, Iss. 1. P. 10.

10. Rabby M. G., Shupti S. P., Mamun Molla Md. Pulsatile non-newtonian 
laminar blood flows through arterial double stenoses // Journal of Fluids. 2014. 
Iss. 757902.



46

Вестник УГМУ. 2022. № 3–4(58)

11. Shupti S. P., Mamun Molla Md., Mia M. Pulsatile non-Newtonian fluid 
flows in a model aneurysm with oscillating wall // Frontiers in Mechanical Engi-
neering. 2017. Vol. 3. P. 12.

12. Carreau P. J. Rheological Equations from Molecular Network Theories // 
Journal of Rheology. 1972. Vol. 16, Iss. 1. P. 99–127.

13. Abraham F., Behr M., Heinkenschloss M. Shape optimization in unsteady 
blood flow: A numerical study of non-Newtonian effects // Comput. Methods Bi-
omech. Biomed. Engin. 2005. Vol. 8. P. 127–137.

14. Simulation of pulsatile blood flow through stenotic artery considering dif-
ferent blood rheologies: Comparison of 3D and 2D-axisymmetric models / S. Ka-
rimi, P. Jalali, M. Dabagh, M. Dabir // Biomedical Engineering Applications Ba-
sis and Communications. 2013. Vol. 25, Iss. 2. P. 1350023.

15. The effect of constitutive description of PIM feedstock viscosity in numer-
ical analysis of the powder injection molding process / V. V. Bilolov, L. Kowalski, 
J. Duszcyk, L. Katgerman // Journal of Materials Processing Technology. 2006. 
Vol. 178. P. 194–199.

16. Numerical simulation of ice accretion in FlowVision software / K. E. So-
rokin, P. M. Byvaltsev, A. A. Aksenov [et al.] // Computer Research and Mode-
ling. 2020. Vol. 12. P. 83—96.

17. Development of methodology for computational analysis of thermo-hy-
draulic processes proceeding in fast-neutron reactor with FlowVision CFD soft-
ware / A. A. Aksenov, S. V. Zhluktov, V. V. Shmelev [et al.] // Computer Research 
and Modeling. 2017. Vol. 9. P. 87—94.

18. Aksenov A. A., Gavrilyuk V. N., Timushev S. F. Numerical Simulation of 
Tonal Fan Noise of Computers and Air Conditioning Systems // Acoustical Phys-
ics. 2016. Vol. 62. P. 447–455.

19. Estimation of Blood Flow Velocity in Coronary Arteries Based on the Move-
ment of Radiopaque Agent / S. Yu. Sokolov, S.O. Volchkov, I.S. Bessonov [et al.] // 
Pattern Recognition and Image Analysis. 2019. Vol. 29. P. 750–762.

20. Моделирование гемодинамических течений в условиях стеноза ар-
терии / И. О. Стародумов, Д. В. Александров, А. Ю. Зубарев [и др.] // Ма-
тематическое моделирование в естественных науках : тезисы XXIX Всерос. 
школы-конф. 2020. С. 119.

Сведения об авторах
Илья Олегович Стародумов — кандидат физико-математических наук, млад-

ший научный сотрудник лаборатории многомасштабного математического мо-
делирования, Уральский федеральный университет имени первого Президента 
России Б.Н. Ельцина (Екатеринбург, Россия); старший научный сотрудник отде-
ла биомедицинской физики и инженерии, Уральский государственный меди-
цинский университет (Екатеринбург, Россия). E-mail: ilya.starodumov@urfu.ru.



47

Наука и практика

Дмитрий Валерьевич Александров — доктор физико-математических наук, 
профессор, профессор кафедры теоретической и математической физики, Ураль-
ский федеральный университет имени первого Президента России Б.Н. Ельци-
на (Екатеринбург, Россия). ORCID: https://orcid.org/0000-0002-6628-745X.

Сергей Юрьевич Соколов — кандидат физико-математических наук, доцент, 
доцент департамента фундаментальной и прикладной физики, инженер учеб-
ной лаборатории биологической и медицинской физики, Уральский федераль-
ный университет имени первого Президента России Б.Н. Ельцина (Екатеринбург, 
Россия); старший научный сотрудник отдела биомедицинской физики и инже-
нерии, Уральский государственный медицинский университет (Екатеринбург, 
Россия). ORCID: https://orcid.org/0000-0002-7124-6185.

Феликс Абрамович Бляхман — доктор биологических наук, профессор, про-
фессор кафедры физики конденсированного состояния и наноразмерных си-
стем, профессор кафедры сервиса и оздоровительных технологий, Уральский 
федеральный университет имени первого Президента России Б.Н. Ельцина 
(Екатеринбург, Россия); руководитель отдела биомедицинской физики и инже-
нерии, Уральский государственный медицинский университет (Екатеринбург, 
Россия). ORCID: https://orcid.org/0000-0003-4434-2873.

Information about the authors
Ilya O. Starodumov — Candidate of Sciences (Physics and Mathematics), Jun-

ior Researcher of Laboratory of Multi-Scale Mathematical Modeling, Ural Federal 
University named after the first President of Russia B.N. Yeltsin (Ekaterinburg, Rus-
sia); Senior Researcher of Department of Biomedical Physics and Engineering, Ural 
State Medical University (Ekaterinburg, Russia). E-mail: ilya.starodumov@urfu.ru.

Dmitri V. Alexandrov — Doctor of Sciences (Physics and Mathematics), Profes-
sor, Professor of Department of Theoretical and Mathematical Physics, Ural Fed-
eral University named after the first President of Russia B.N. Yeltsin (Ekaterinburg, 
Russia). ORCID: https://orcid.org/0000-0002-6628-745X.

Sergey Yu. Sokolov — Candidate of Sciences (Physics and Mathematics), Associate 
Professor, Associate Professor of Department of Fundamental and Applied Physics, En-
gineer of Academic Laboratory of Biological and Medical Physics, Ural Federal Univer-
sity named after the first President of Russia B.N.Yeltsin (Ekaterinburg, Russia); Senior 
Researcher of Department of Biomedical Physics and Engineering, Ural State Medi-
cal University (Ekaterinburg, Russia). ORCID: https://orcid.org/0000-0002-7124-6185.

Felix A. Blyakhman — Doctor of Sciences (Biology), Professor, Professor of De-
partment of Condensed Matter Physics and Nanoscale Systems, Professor of De-
partment of Service and Tourism, Ural Federal University named after the first 
President of Russia B.N. Yeltsin (Ekaterinburg, Russia); Head of Department of Bi-
omedical Physics and Engineering, Ural State Medical University (Ekaterinburg, 
Russia). ORCID: https://orcid.org/0000-0003-4434-2873.



48

Вестник УГМУ. 2022. № 3–4(58)

Научная статья

УДК 616.5-007.61

Гранулематозная форма розацеа у пациента 
на фоне сифилиса и ВИЧ-инфекции

Диана Ильинична Титова1, Наталья Викторовна Савченко2, 
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Аннотация. Розацеа — хронический воспалительный дерматоз, характеризую-
щийся поражением кожи лица в виде эритемы и папуло-пустулезных элементов. 
Цель исследования — демонстрация клинического случая гранулематозной роза-
цеа, протекающей на фоне сифилиса и ВИЧ-инфекции. Представлен клинический 
случай гранулематозной формы розацеа, протекающей на фоне раннего скрытого 
сифилиса и впервые выявленной ВИЧ-инфекции. Кожный процесс носит ограни-
ченный симметричный характер, локализуется на всей поверхности лица за исклю-
чением периорбитальных областей. Представлен мономорфными сливающимися 
коричневыми и красными папулами и пустулами до 0,5 см в диаметре на фоне эри-
темы и умеренного отека. На нижней губе слева локализуется эрозия с нечеткими 
границами в стадии эпителизации, плотный инфильтрат в основании не пальпи-
руется. Дисфункция иммунной системы может способствовать развитию хрониче-
ского воспаления и сосудистых нарушений при розацеа. Обнаружена связь между 
заражением демодексом и розацеа. Также дефектный клеточный иммунитет, вы-
званный ВИЧ-инфекцией может играть важную роль в патогенезе злокачествен-
ного сифилиса. Длительно текущие, резистентные к лечению дерматозы требуют 
обследования пациента на сифилис и ВИЧ-инфекцию. Присутствие ВИЧ в крови 
способствует клиническому проявлению демодекоза, который может приводить 
к упорному течению гранулематозной формы розацеа.

Ключевые слова: гранулематозная розацеа, ВИЧ-инфекция, ранний скрытый 
сифилис

Для цитирования: Гранулематозная форма розацеа у пациента на фоне сифилиса 
и ВИЧ-инфекции / Д. И. Титова, Н. В. Савченко, К. И. Николаева [и др.] // Вест-
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Granulomatous Form of Rosacea in a Patient 
with Syphilis and HIV Infection
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Abstract. Rosacea is a chronic inflammatory dermatosis characterized by erythema and 
papulopustular elements on the face. The aim of the study is to demonstrate a clinical case 
of granulomatous rosacea with syphilis and HIV infection. We present a clinical case of 
granulomatous rosacea against the background of early latent syphilis and newly diagnosed 
HIV infection. The skin process has a limited symmetric character, localized on the whole 
surface of the face except for the periorbital areas. It is represented by monomorphic con-
fluent brown and red papules and pustules up to 0.5 cm in diameter on a background of 
erythema and moderate edema. On the lower lip on the left side there is an erosion in the 
stage of epithelization. Immune system dysfunction may contribute to chronic inflamma-
tion and vascular abnormalities in rosacea. An association between demodex infection and 
rosacea has been found. Also, defective cellular immunity caused by HIV infection may play 
an important role in the pathogenesis of malignant syphilis. Long-standing, treatment-re-
sistant dermatoses require testing of the patient for syphilis and HIV infection. The pres-
ence of HIV in the blood contributes to the clinical manifestation of demodecosis, which 
can lead to a persistent granulomatous form of rosacea.

Keywords: granulomatous rosacea, HIV infection, lues latent praecox
For citation: Titova DI, Savchenko NV, Nikolaeva KI, Ufimtseva MA, Struin NL. Gran-

ulomatous form of rosacea in a patient with syphilis and HIV infection. Bulletin of USMU. 
2022; (3–4):48–56. Russian.

Введение. Розацеа — хронический воспалительный дерматоз, характеризу-
ющийся поражением кожи лица в виде эритемы и папуло-пустулезных эле-
ментов. Метаанализ популяционных исследований в Европе, Северной Аме-
рике, Азии, Африке и Южной Америке выявил распространенность среди 
взрослого населения в 5%. Розацеа в основном встречается у взрослых старше 
30 лет — чаще у женщин, чем у мужчин [1]. Гранулематозная форма розацеа 
выделена как отдельный вариант розацеа в связи с уникальной клинической 
и гистологической картиной, при которой захватываются не только высту-
пающие зоны лица, но и периоральная зона [2]. Согласно официальной ста-
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тистике, в 2018 г. в России сифилисом заразились 24,5 тыс. человек. В 2021 г. 
люди стали заражаться сифилисом чаще в 3,2 раза. Вторичный сифилис мо-
жет проявляться на коже в различных вариантах: возможно возникновение 
акнеиформных сифилидов, папулезно-пустулезных элементов, розацеопо-
добного сифилиса, угревидных и гуммозных сифилидов. Уметь распознать 
клинические проявления сифилиса — профессиональная обязанность врача 
любой специальности, также большую значимость имеет дифференциальная 
диагностика кожных проявлений сифилиса [3; 4]. По оценкам Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ), в 2020 г. в мире насчитывалось 37,7 млн 
человек (примерно 0,7 % населения мира), живущих с ВИЧ, включая 1,5 млн 
новых случаев. В 2020 г. в России зафиксировано чуть меньше 1 млн новых 
случаев заражения ВИЧ-инфекцией. Рост заболеваемости инфекциями, пе-
редаваемыми половым путем, в последние годы говорит о строгой необхо-
димости обследования пациентов на венерические заболевания, особенно 
при возникновении дерматозов, плохо поддающихся терапии, имеющих тя-
желое течение или атипичные проявления.

Цель исследования — демонстрация и собственное наблюдение клиническо-
го случая гранулематозной розацеа, протекающей на фоне сифилиса и ВИЧ-
инфекции, что указывает на важность обследования пациентов на инфекции, 
передаваемые половым путем, при резистентных к терапии формах дерматозов.

Материалы и методы. Представлен клинический случай гранулематозной 
формы розацеа, протекающей на фоне раннего скрытого сифилиса и впер-
вые выявленной ВИЧ-инфекции. Проведены комплекс лабораторных ис-
следований для выявления сифилиса (микропреципитация крови, реакция 
пассивной гемагглютинации, иммуноферментный анализ), серологическое 
исследование на ВИЧ-инфекцию, микроскопия соскоба кожи на предмет об-
наружения клеща рода Demodex. Пациентке проводилась симптоматическая 
и патогенетическая терапия. От пациентки Г. получено информированное 
согласие на публикацию клинического случая и фотоматериалов.

Результаты
Пациентка Г., 37 лет

• Направлена из городской клинической больницы на консультацию 
в кожно-венерологический диспансер. На приеме дерматовенероло-
га 19 февраля 2022 г. предъявила жалобы на высыпания на лице, со-
провождающиеся зудом и болезненностью.

• Anamnesis morbi — кожный процесс беспокоит в течение 1,5 лет, от-
мечает ухудшение на фоне алкогольной интоксикации. В лечении са-
мостоятельно использовала серную мазь с незначительным эффектом.

• Anamnesis vitae — безработная, проживает в садовом некоммерческом 
товариществе с сожителем. В 2005 г. перенесла Lues (сифилис), со слов 
пациентки лечение получила в полном объеме в Тюмени. Отмечает 
хроническую алкогольную интоксикацию. Половая жизнь с 18 лет. 
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Имеет постоянного полового партнера в течение 1,5 лет — гражданин 
П., 38 лет, сожитель, официально не трудоустроен, не обследован, по-
ловые связи незащищенные, со слов пациентки Г., венерические за-
болевания в анамнезе отрицает. Другие половые контакты отрицает.

• Аллергоанамнез не отягощен — прием антибактериальных препара-
тов в течение более двух лет отрицает.

• Акушерско-гинекологический анамнез — начало менструации в 15 лет, 
регулярный менструальный цикл установился к 18 годам. Длитель-
ность кровотечения — 5—6 дней, обильное, периодически сопрово-
ждается болью, не регулярное. Количество беременностей — 3, ме-
дицинские аборты — 1, роды — 2 в срок в 2003 г. Осложнений при 
беременностях не отмечается.

• Status specialis — кожный процесс носит ограниченный симметрич-
ный характер, локализуется на всей поверхности лица за исключени-
ем периорбитальных областей. Представлен мономорфными слива-
ющимися коричневыми и красными папулами и пустулами до 0,5 см 
в диаметре на фоне эритемы и умеренного отека. В центральной части 
лица локализуются видимые телеангиоэктазии, увеличенные кожные 
кровеносные сосуды. Отмечается сухость кожи, проявляющаяся в виде 
шероховатости и шелушения по всей поверхности лица, признаки фи-
матозного процесса. Кожа в периорбитальной области и конъюнкти-
ва глаз свободна от высыпаний. На нижней губе слева локализуется 
эрозия с нечеткими границами в стадии эпителизации, плотный ин-
фильтрат в основании не пальпируется Лимфатические узлы не изме-
нены, безболезненны, не спаяны с кожей (рис. 1). 

Рис. 1. Патологический кожный процесс в области лица
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Наружные половые органы сформированы правильно, оволосение 
по женскому типу, брюшная стенка при пальпации безболезненна, 
паховые лимфоузлы безболезненны. Слизистая наружных половых 
органов чистая, бледно-розовой окраски, морфологических элемен-
тов на слизистых наружных половых органов не выявлено. Слизи-
стая влагалища чистая, шейка матки конической формы, обычного 
размера, морфологических элементов на влагалищной части шейки 
матки не выявлено. Кожа ладоней и подошв без патологических из-
менений. Область слизистой оболочки глаз, конъюнктивы, век, рес-
ничного края не поражены.

• В целях определения дальнейшей тактики была проведена лаборатор-
ная диагностика: микроскопическое исследование соскоба от 19 ян-
варя — лица Demodex 5 экз., ресниц 1 экз., темнопольная микроско-
пия мазка с эрозии на нижней губе от 19 января — Treponema pallidum
не обнаружена.

• Выставлен диагноз — розацеа, гранулематозная форма, тяжелое те-
чение. Демодекоз лица. Назначено лечение, включающее особенно-
сти режима:

– исключить травматизацию и контакт с раздражающими кожу 
средствами, исключить алкоголь;

– системно назначен доксициклин 0,1 по 1 таблетке 2 раза в сут-
ки, 14 дней;

– левоцетиризин 0,005, по 1 таблетке, 1 раз в сутки, 14 дней;
– хлоропирамин 0,25, по 1 таблетке 1 раз в сутки, на ночь, 7 дней;
– метронидазол, гель, 2 раза в сутки на чистую сухую кожу, 1 месяц;
– солнцезащитные средства.

• На повторном приеме 7 февраля 2022 г. отмечается улучшение кожно-
го процесса — разряжение высыпаний, уменьшение интенсивности 
эритемы, разрешение эрозии на нижней губе без вторичных измене-
ний. Общий анализ крови от 7 февраля: скорость оседания эритро-
цитов (СОЭ) — 48 мм/ч, общий анализ мочи от 7 февраля без патоло-
гии. Кровь на HIV от 10 февраля — положительный результат, кровь 
на HBsAg, антиHCV — отрицательный результат. Комплекс серологи-
ческих реакций на Lues от 21 января — микрореакция 4+ (титр 1/128), 
ИФА IgG положительный (титр 1/128), ИФА IgМ положительный, 
РПГА 4+ (титр 1/2560), РИФ 4+. Микроскопическое исследование 
мазка на флору без патологических изменений.

• Выставлен диагноз — ранний скрытый сифилис (Lues latens praecox). 
Рекомендовано обследование и лечение полового партнера, лечение 
в условиях дневного стационара кожно-венерологического диспан-
сера (цефтриаксон 1,0, в/м, № 20). Реакция Яриша Герксгеймера, 
со слов пациентки, не отмечалась. В лечение кожного процесса в об-
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ласти лица добавлен такролимус, крем, 2 раза в сутки, рекомендова-
но использование эмолентов для снятия сухости. С учетом положи-
тельного результата серологического исследования на ВИЧ выставлен 
диагноз — ВИЧ-инфекция. Пациентка не явилась на прием к инфек-
ционисту центра СПИД, ретровирусную терапию не получает. Реко-
мендована консультация врача-инфекциониста для незамедлитель-
ного назначения терапии по поводу ВИЧ-инфекции.

• На повторном приеме от 14 февраля 2022 г. отмечается улучшение кож-
ного патологического процесса — разряжение высыпаний, уменьше-
ние отека, снижение интенсивности окраски высыпаний, отсутствие 
шелушения (рис. 2).

• Половой партнер обследован, комплекс серологических реакций 
на ВИЧ от 23 мая 2022 г.: отрицательный, комплекс лабораторных 
исследований на сифилис — отрицательный. Рекомендовано превен-
тивное лечение.

Рис. 2. Улучшение кожного патологического процесса на фоне лечения

Обсуждение. Врожденная иммунная система играет ключевую роль в кож-
ном иммунном ответе на микроорганизмы и повреждения, такие как ультра-
фиолетовое излучение и физические или химические травмы. Дисфункция 
иммунной системы может способствовать развитию хронического воспа-
ления и сосудистых нарушений при розацеа [5]. Метаанализ исследований 
«случай — контроль» обнаружил связь между заражением демодексом и ро-
зацеа [6]. Исследования указывают, что по мере угасания иммунной функ-
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ции ВИЧ-инфицированного человека возрастает вероятность развития 
заболеваний, вызванных условно-патогенной микробиотой, в т. ч. демоде-
коз [7]. Демодекоз у ВИЧ-инфицированных пациентов имеет выраженные 
клинические проявления предположительно вследствие того, что кожа вме-
сте с собственной иммунной системой выступает и как целевой, и как эф-
фекторный орган. Также дефектный клеточный иммунитет, вызванный 
ВИЧ-инфекцией, может играть важную роль в патогенезе злокачествен-
ного сифилиса. Исследователи описывают случаи, когда при осмотре кожи 
были обнаружены грибковые поражения в виде бляшек; при гистологиче-
ском исследовании выявлен плотный, гранулематозный, неказеозный ин-
фильтрат с плазматическими клетками и гистиоцитами с небольшим коли-
чеством спирохет [8].

Заключение. Длительно текущие, резистентные к лечению дерматозы тре-
буют обследования пациента на сифилис и ВИЧ-инфекцию. Присутствие 
вируса иммунодефицита человека способствует клиническому проявлению 
демодекоза, который может приводить к упорному течению гранулематоз-
ной формы розацеа. В России сохраняется проблема выявления, регистра-
ции, учета распространенности инфекций, передающихся половым путем 
(ИППП), а также привлечение к обследованию контактных лиц [9; 10]. Сво-
евременно начатая терапия ВИЧ-инфекции приведет к предотвращению рас-
пространения инфекции и возникновению осложнений.
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Синдром дисплазии соединительной ткани 
у детей с нефропатиями раннего возраста
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✉ evsaf ina84@mail . ru

Аннотация. В статье представлены результаты исследования проявлений син-
дрома недифференцированной дисплазии соединительной ткани (НДСТ) у детей 
грудного и раннего возраста с пиелонефритами. Материалы и методы. Проведен ре-
троспективный анализ амбулаторных карт детей грудного и раннего возраста с пие-
лонефритами (n = 69), в группу сравнения вошли «условно здоровые» дети (n = 35). 
Оценку симптомов проводили по критериям, разработанным экспертами педиатри-
ческой группы «Дисплазия соединительной ткани» при Российском научном обще-
стве терапевтов. Результаты. Признаки синдрома НДСТ имели 88,4 % детей основ-
ной группы, в группе сравнения данные симптомы выявлены у 42,9 % (р < 0,001). 
В основной группе диспластические признаки имели следующую локализацию: мо-
чевая система (73,9 %), сердце (59,4 %), сосуды (59,4 %), мышечная система (53,6 %). 
У здоровых детей симптомы дисплазии локализовались преимущественно в серд-
це (20,0 %) и сосудистой системе (14,3 %), что с возрастом может также способство-
вать формированию сердечно-сосудистых заболеваний.

Ключевые слова: синдром дисплазии соединительной ткани, дети, почки
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Abstract. The article presents the results of a study of the manifestations of the syndrome 
of undifferentiated connective tissue dysplasia (UCTD) in infants and young children with 
pyelonephritis. Materials and methods. A retrospective analysis of outpatient records of in-
fants and young children with pyelonephritis (n = 69) was carried out, the comparison 
group included “conditionally healthy” children (n = 35). Symptoms were assessed ac-
cording to the criteria developed by the experts of the pediatric group “Connective Tissue 
Dysplasia” at the Russian Scientific Society of Therapists. Results. 88.4 % of children in 
the main group had signs of UCTD syndrome, in the comparison group these symptoms 
were detected in 42.9 % (p < 0.001). In the main group, dysplastic signs had the follow-
ing localization: urinary system (73.9 %), heart (59.4 %), vessels (59.4 %), muscular sys-
tem (53.6 %). In healthy children, the symptoms of dysplasia were localized mainly in the 
heart (20.0 %) and the vascular system (14.3 %), which with age can also contribute to the 
formation of cardiovascular diseases.

Keywords: connective tissue dysplasia syndrome, children, kidney
For citation: Safina EV, Plotnikova IA, Zelentsova VL, Myshinskaya OI, Khamatya-

nov DR, Zaripova KA. Syndrome of connective tissue dysplasia in children with nephrop-
athy of early age. Bulletin of USMU. 2022; (3–4):57–65. Russian.

Введение. В педиатрии на протяжении последних десятилетий изуча-
ются вопросы, посвященные синдрому дисплазии соединительной (ДСТ), 
т. к. этот синдром имеет полисистемность поражения — от слабо выражен-
ных симптомов, до тяжелых проявлений, — что, в свою очередь, определяет 
характер течения и прогноз заболеваний [1].

О синдроме недифференцированной дисплазии соединительной ткани 
(НДСТ) говорят, когда фенотипические признаки не укладывается ни в один 
генетический синдром, в таком случае, как правило, наблюдается воздействие 
неблагоприятных факторов во время внутриутробного развития плода [2–5].

Поражения мочевыделительной системы в сочетании с дисплазией со-
единительной ткани могут быть представлены как тяжелыми пороками 
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(поликистоз или гипоплазия почек, нефроптоз, порок уретеро-везикаль-
ного соустья с пузырно-мочеточниковым рефлюксом, уретерогидронефроз 
и пр.), так и малыми аномалиями (ротация почки, пиелоэктазия, расщепле-
ние лоханки, солитарная киста почки и др.) [4; 5]. Грубые пороки органов 
мочевой системы часто приводят к нарушениям внутрипочечной гемоди-
намики с прогрессирующим склерозом и развитием хронической болезни 
почек [6].

Цель исследования — изучить признаки синдрома дисплазии соединитель-
ной ткани у детей с нефропатиями в периоде раннего возраста.

Материалы и методы исследования. Проведен ретроспективный анализ ам-
булаторных карт (форма 112/у) детей грудного и раннего возраста с пиело-
нефритами (n = 69) в период с марта 2021 по декабрь 2022 гг. Исследования 
проводились на базе поликлиники № 2 и дневного стационара № 1 Детской 
городской больницы № 8 (Екатеринбург) (ГАУЗ СО ДГБ № 8).

В основную группу включено 69 детей с пиелонефритами различного ге-
неза, из них 60,9 % девочек (n = 42) и 39,1 % мальчиков (n = 27), соотноше-
ние полов Д: М =1,6: 1,0. Средний возраст на момент исследования составил 
(14,5 ± 9,6) месяцев (Ме — 12 мес.). В группу сравнения вошли 35 «условно 
здоровых» детей, наблюдающихся в детской поликлинике с 1 группой здо-
ровья, из них 57,1 % девочек (n = 20) и 42,9 % мальчиков (n = 15), соотноше-
ние полов Д: М = 1,3:1,0. Средний возраст на момент исследования в груп-
пе составил (11,7 ± 6,0) мес. (Ме — 12 мес.). В обе группы отбирались только 
доношенные дети.

Наличие проявлений синдрома НДСТ в выделенных группах производи-
ли на основании регистрации в медицинской документации внешних и вис-
церальных признаков дисплазии соединительной ткани. Оценку симптомов 
проводили по критериям, рекомендованным комитетом экспертов педиатри-
ческой группы «Дисплазия соединительной ткани» при Российском научном 
обществе терапевтов. Выявление 6 и более внешних и (или) висцеральных 
проявлений системного нарушения соединительной ткани с вовлечением 
минимум 3 различных органов из разных систем позволяют установить ди-
агноз НДСТ, при условии, что признаки не формируют клиническую кар-
тину генетического синдрома [3; 5].

Статистическую обработку данных проводили с помощью пакета приклад-
ных программ Microsoft Excel 2016. Количественные признаки представле-
ны в виде среднего значения и значений стандартного отклонения (М ± σ), 
а также медианы (Ме). Качественные признаки представлены в виде абсо-
лютных чисел и удельного веса ( %), при сравнении использован критерий 
χ2 Пирсона и точный критерий Фишера (F) в малых группах. При проверке 
нулевой гипотезы различия считали статистически значимыми при р < 0,05.

Результаты и обсуждение. Патология мочевой системы в основной груп-
пе представлена острыми 33,3 % (n = 23) и хроническими вторичными пие-



60

Вестник УГМУ. 2022. № 3–4(58)

лонефритами — 62,7 % (n = 46), основная доля которых развивалась на фоне 
обструктивных уронефропатий — 52,2 % (n = 36). При оценке причин вто-
ричности были выявлены изолированные пороки или нарушения уродина-
мики в 40,6 % (n = 28) случаях и в 11,6 % случаев (n = 8) — сочетание поро-
ков развития мочевыделительной системы.

В подгруппе изолированных нарушений (n = 28) ведущие патологии были 
представлены уродинамическими расстройствами, связанными с пузырно-
мочеточниковыми рефлюксами (ПМР) — 60,7 %, на втором ранговом месте 
определялись гидронефрозы (17,9 %), на третьем — односторонний муль-
тикистоз почки (10,7 %). В подгруппе детей с множественными дефекта-
ми мочевой системы (n = 8) отмечались преимущественно сочетание поро-
ков и расстройств уродинамики в виде ПМР, наиболее часто наблюдалось 
сочетание пузырно-мочеточникового рефлюкса с гидронефрозом почек — 
62,3 % (рис. 1).
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12,5%

12,5%

12,5%62,5%

Cочетанные ВПР ОМВС

подздошная дистопия+гипоплазия+ПМР, n = 1

подковообразная почка+уретерогидронефроз, n = 1

гидронефроз+ПМР+гипоплазия, n = 1

гидронефроз+ПМР, n = 5

а                                                                                б

Рис. 1. Выявленные изолированные (а) и сочетанные (б) отклонения 
в основной группе детей с нефропатиями

Синдром дисплазии соединительной ткани ассоциирован с врожденны-
ми пороками различных органов и систем, в т. ч. органов мочевой систе-
мы [4; 5]. Действительно, при анализе медицинской документации нами уста-
новлено, что внешние и висцеральные проявления синдрома НДСТ встреча-
ются у подавляющего большинства детей основной группы (88,4 %, n = 61), 
имеющих в большом проценте пороки развития и аномалии строения моче-
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вого тракта. В группе сравнения признаки дисплазии соединительной ткани 
встречались у 42,9 % детей (n = 15), (χ2 = 24,487, р < 0,001).

При количественной оценке симптомов дисплазии соединительной ткани 
было выявлено, что в основной группе у 8 детей (11,6 %) симптомов ДСТ 
не зарегистрировано, 1–3 признака имели 27 детей (39,1 %), 4–5 призна-
ков имели 32 ребенка (46,4 %), от 6 до 10 признаков имели 2 ребенка (2,9 %). 
В группе «условно здоровых» количество зарегистрированных признаков 
ДСТ у одного ребенка колебалось в пределах от 1 до 3, что говорит о низком 
уровне стигматизации.

Как и ожидалось, в основной группе максимальное количество призна-
ков ДСТ было выявлено в мочевыделительной системе у 73,9 % (51 ребе-
нок). Также у 59,4 % детей с пиелонефритами выявлены признаки диспла-
зии сосудистой системы в виде ангиопатий сетчатки, гемангиом, нарушений 
спинального кровообращения в шейном отделе позвоночника. Столько же 
детей (59,4 %) имели разную степень дисплазии сердца и крупных сосудов 
(дополнительные хорды левого желудочка, функционирующее овальное 
окно, дефект межжелудочковой перегородки, гипоплазия легочной артерии). 
Третье ранговое место в основной группе занимали признаки поражения 
мышечной системы, которые диагностированы у 53,6 % детей. Дисгенети-
ческие повреждения соединительной ткани сердечно-сосудистой и мышеч-
ной систем могут усугублять патогенетические механизмы повреждения по-
чек, усиливая уродинамические и гемодинамические расстройства, ухудшая 
прогноз.

В группе «условно здоровых» клинические проявления ДСТ встречались 
значительно реже: при изучении частоты поражения различных органов 
и систем в группах получены статистически значимые различия практиче-
ски по всем сравниваемым локализациям, за исключением поражения пи-
щеварительной системы (таблица). При ранжировании частоты встречае-
мости маркеров ДСТ в группе «условно здоровых» установлено, что первое 
место занимали аномалии сердца — 20,0 %, второе место — симптомы дис-
плазии сосудистой системы (14,3 %) третье — признаки ДСТ мочевой систе-
мы в виде стойких пиелоэктазий (11,6 %).

При анализе локализации выявленных дефектов соединительной ткани, 
было установлено, что среди детей с пиелонефритами 34,8 % (24 ребенка) 
имели поражение только 1 системы — мочевыделительной. У 26,1 % (18 де-
тей) выявлено поражение двух систем. Три системы с признаками ДСТ были 
зарегистрированы у 23,2 % (16 детей) основной группы. Еще 4,3 % (3 ребен-
ка) имели маркеры ДСТ, локализованные в четырех системах. Полученные 
данные говорят о полисистемности поражения, которая часто выявляется 
у детей с нефропатиями и способствует более ранней реализации патологи-
ческого процесса уже в первые годы жизни [1; 7–9], а также прогредиент-
ному течению [7; 8; 10].
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Таблица. Признаки дисплазии соединительной ткани в исследуемых группах

Система, признак
Основная группа 
с нефропатиями, 

n = 69

Группа «ус-
ловно здоро-
вые», n = 35

χ2, F, р

Пищеварительная система: 11 (15,9 %) 3 (8,6 %) χ2 = 1,083
 (р > 0,05); 
F = 0,374 
(р > 0,05)

• диафрагмальная грыжа 1 (9,1 %) –
• шастроэзофагеальный и ду-

оденогастральный рефлюкс
10 (90,9 %) 3 (100 %)

Костно-суставная система: 15 (21,7 %) 2 (5,8 %) χ2 = 4,361 
(р < 0,037); 
F = 0,049 
(р < 0,05)

• дисплазия тазобедренных 
суставов

14 (93,3 %) 2 (100 %)

• воронкообразная грудная 
клетка

1 (6,9 %) –

Мочевыделительная система: 51 (73,9 %) 4 (11,6 %) χ2 = 36,386 
(р < 0,001); 
F = 0,0000 
(р < 0,05)

• гидронефроз 12 (26,1 %) –
• пузырно-мочеточниковый 

рефлюкс 
24 (52,2 %) –

• мультикистоз почки 3 (6,5 %) –
• дистопия почки односто-

ронняя
2 (4,3 %) –

• гипоплазия почки односто-
ронняя

3 (6,5 %) –

• подковообразная почка 2 (4,3 %) –
• стойкая пиелоэктазия 5 (10,9 %) 4 (100 %)
Половая система: 15 (21,7 %) 2 (5,7 %) χ2 = 4,361 

(р < 0,037); 
F = 0,049 
(р < 0,05)

• крипторхизм 1 (6,7 %) 1 (50,0 %)
• гидроцеле 13 (86,7 %) 1 (50,0 %)
• гипоспадия головчатая 

форма
1 (6,7 %) –

Мышечная система: 37 (53,6 %) 3 (8,6 %) χ2 = 19,913 
(р < 0,001); 
F = 0,00000, 

(р < 0,05)

• миатонический синдром 22 (59,5 %) 2 (66,7 %)
• пупочная грыжа 15 (40,5 %) 1 (33,3 %)

Сосудистая система: 41 (59,4 %) 5 (14,3 %) χ2 = 19,177 
(р < 0,001); 
F = 0,0000 
(р < 0,05)

• ангиопатия сетчатки 19 (46,3 %) 2 (18,2 %)
• гемангиома кожи 3 (7,3 %) 1 (9,1 %)
• нарушение кровообращения 

в шейном отделе
19 (46,3 %) 2 (18,2 %)
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Система, признак
Основная группа 
с нефропатиями, 

n = 69

Группа «ус-
ловно здоро-
вые», n = 35

χ2, F, р

Сердце и крупные сосуды: 41 (59,4 %) 7 (20,0 %) χ2 = 14,520 
(р = 0,001); 
F = 0,00016

 (р <0,05)

• дополнительная хорда лево-
го желудочка

24 (58,3 %) 6 (46,2 %)

• функционирующее оваль-
ное окно (до 1 года)

15 (36,6 %) 1 (53,8 %)

• дефект межжелудочковой 
перегородки

1 (2,4 %) –

• гипоплазия легочной артерии 1 (2,4 %) –
Признаки ДСТ локализованы 
в ≥ 3 системах

19 (27,5 %) 1 (2,9 %) F = 0,00285 
(р < 0,05)

В группе «условно здоровых» поражение трех систем имел 1 ребенок 
(2,9 %), 9 детей (25,7 %) имели поражение 2 систем и у 5 детей (14,3 %) вы-
явленные диспластические признаки локализовались в одном органе, что 
позволяет сделать вывод о значительно меньшей выраженности системных 
дизонтогенетических нарушений соединительной ткани (р < 0,05). Однако 
нельзя быть уверенными, что с возрастом у этих детей не появятся другие 
признаки дисплазии, т. к. установлено, что симптомы ДСТ меняются с воз-
растом, отмечается не только увеличение количества признаков, но и сте-
пени их выраженности, что обусловлено процессами роста [3; 5].

Выводы. Признаки ДСТ диагностированы у 88,4 % детей грудного и ран-
него возраста с различными пиелонефритами, в документах зарегистриро-
ван средний уровень стигматизации (46,4 % детей имели 4—5 стигм), при 
этом поражение трех и более систем выявлены в 27,5 % случаев. Однако мы 
можем предположить, что эти данные не отражают реальной картины, т. к. 
в медицинской документации стигмы дизэмбриогенеза подробно описыва-
ются в случае, если они входят в наследственный синдром ДСТ (для его обо-
снования) либо при осмотре выявляется высокий уровень стигматизации. 
В связи с этим требуется разработать протокол осмотра нефрологическо-
го пациента с учетом больших и малых симптомов и их бальной оценкой [3; 
4], для своевременной диагностики синдрома НДСТ и коррекции терапии.

Симптомы ДСТ в грудном и раннем возрасте имеют 42,9 % «условно здо-
ровых» детей, с преимущественной локализацией в сердце (20,0 %) и сосу-
дистой системе (14,3 %). С учетом вероятного увеличения признаков дис-
плазии с возрастом требуется формировать группы направленного риска 
с активным динамическим наблюдением.

Окончание табл.
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Клинический случай ведения пациентки 
с эндометриозом диафрагмы

Амина Рафаэлевна Джалилова, Диана Константиновна Исламиди ✉

Уральский государственный медицинский университет, Екатеринбург, Россия
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Аннотация. Экстрагенитальный эндометриоз (ЭГЭ) — редкая патология, при ко-
торой ткань, сходная морфологически эндометрии, лоцируется за пределами ре-
продуктивной системы. Одной из главных проблем в диагностике и лечении ЭГЭ 
является стертое течение разных форм, поэтому у врачей разных профилей возни-
кают трудности с постановкой точного диагноза. Описанный клинический случай 
в данной статье является редким проявлением ЭГЭ. Ошибки в диагностике, так-
тике ведениях, а также в лечении основного заболевания являлись причиной ока-
зания несоответствующей профильной медицинской помощи.

Ключевые слова: экстрагенитальный эндометриоз, спонтанный пневмоторакс, 
катамнеальный пнемоторакс, хирургическое лечение
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Clinical Case the Management of a Patient 
with Endometriosis of the Diaphragm
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Abstract. Extragenital endometriosis — a rare pathology in which tissue sim-
ilar morphologically to the endometrium is located outside the reproductive sys-
tem. One of the main problems in the diagnosis and treatment of EGE is the erased 
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course of different forms, so doctors of different profiles have difficulties with mak-
ing an accurate diagnosis. The clinical case described in this article is a rare mani-
festation of EGE. Errors in diagnosis, management tactics, as well as in the treat-
ment of the underlying disease were the reason for the provision of inappropriate 
specialized medical care.

Keywords: extragenital endometriosis, spontaneous pneumothorax, catamneal 
pneumothorax, surgical treatment

For citation: Dzhalilova AR, Islamidi DK. Clinical case the management of a pa-
tient with endometriosis of the diaphragm. Bulletin of USMU. 2022; (3–4):66–71. 
Russian.

Введение. Эндометриоз является глобальной проблемой современности. 
Частота эндометриоза в популяции не имеет тенденции к снижению и дости-
гает 10 % среди женщин репродуктивного возраста [1]. Эндометриоз — это 
сложная мультифакторная патология репродуктивной системы с крайне нега-
тивным влиянием как на репродуктивную функцию, психическое здоровье, 
так и на качество жизни пациенток в целом. Особое внимание заслуживает 
экстрагенитальный эндометриоз (ЭГЭ), характеризующийся разрастанием 
ткани, сходной по морфологическому строению и функции с эндометри-
ей, в органах и тканях, не относящихся к репродуктивной системе. На долю 
ЭГЭ приходится примерно 6—8 % случаев, однако в последние годы часто-
та встречаемости растет.

К экстрагенитальному эндометриозу относится, например, эндометриоз 
пупка, кишечника (чаще поражаются сигмовидная, прямая и слепая кишка), 
мочевого пузыря, послеоперационного рубца, легких и других. Особый ин-
терес представляет эндометриоз органов дыхания (ЭОД). Несмотря на отно-
сительную редкость выявления ЭОД, интерес к данной патологии растет как 
со стороны акушеров-гинекологов, так и со стороны торакальных хирургов, 
пульмонологов, а также врачей других специальностей [2–4]

Развитие легочных форм данной патологии является последствием дис-
семинации эндометриоидных клеток в организме с формированием вторич-
ных очагов эндометриоза в отдаленных от малого таза органах и тканях [4]. 
ЭОД не имеет типичной клинической и рентгенологической картины. От-
сутствие патогномоничных симптомов приводит к невозможности установ-
ки окончательного диагноза без морфологической верификации [5].

Основной жалобой у пациенток с эндометриозом органов дыхания яв-
ляются боль и (или) дискомфорт в области грудной клетки, сухой кашель, 
одышка при физической нагрузке. Кровохарканье и приступообразный ка-
шель встречаются редко.

При дифференциальной диагностике эндометриоза органов дыхания 
должны быть исключены другие причины кровохарканья, такие как рак 
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легкого, туберкулез, пневмония, бронхоэктазы, заболевания сердечно-со-
судистой системы.

Наиболее частым осложнением ЭОД считается спонтанный пневмото-
ракс, реже встречаются легочные кровотечения [6]. Пневмоторакс носит 
преимущественно правосторонний характер и в подавляющем большинстве 
случаев является рецидивирующим [6; 7]. Большинство авторов рассматри-
вают этот вид рецидивирующего спонтанного пневмоторакса как самосто-
ятельную группу — катамениальный пневмоторакс (КП). Катамениальный 
(менструальный) пневмоторакс — это рецидивирующий спонтанный пнев-
моторакс у женщин репродуктивного возраста, возникающий за сутки до на-
чала менструации, а также в течение 3 дней после начала менструации [8–10]. 
Впервые КП был описан в 1958 г. E. Maurer и соавторами [11].

КП проявляется частым осложнением легочной формы эндометриоза. 
Главной особенностью всех случаев катамениального пневмоторакса явля-
ется начало менструального цикла. Частота рецидивов КТ может достигать 
до 71 %, что делает проблему крайне актуальной [12].

В настоящее время частота случаев возникновения эндометриоза ор-
ганов дыхания имеет тенденцию к увеличению, что находит отражение 
в увеличении частоты опубликованных клинических случаев в научной ли-
тературе. Отсутствие явной клинической симптоматики, трудности в вери-
фикации диагноза, а также несвоевременный междисциплинарный под-
ход в лечении затрудняют качественное оказание медицинской помощи 
таким пациенткам. По этой причине для врачей разных специальностей 
(а не только для акушеров-гинекологов) необходимо донести знания об эн-
дометриозе органов дыхания, ведь его проявления могут завести в тупик 
или сбить с пути решения клинической задачи даже самого опытного спе-
циалиста.

Небольшое количество описанных наблюдений в клинической практике 
и отсутствие патогномоничных симптомов заболевания побудило нас пред-
ставить свой клинический опыт лечения пациентки в гинекологическом от-
делении.

Клинический случай. Пациентка Л., 40 лет. Менархе — с 13 лет, цикл ре-
гулярный, через 28 дней, по 9 дней, обильные, болезненные. Половая жизнь 
с 17 лет, состоит в зарегистрированном браке с 18 лет. Ранее диагностиро-
ванные гинекологические заболевания: множественная миома матки (ин-
трамуральные, субсерозные узлы). Контрацепция барьерная.

Пациентка поступила на плановую госпитализацию в гинекологическое 
отделение Свердловской областной клинической больницы № 1 (Екатерин-
бург) по направлению врача из женской консультации с диагнозом «Внутрен-
ний аденомиоз». Пациентку беспокоили обильные маточные кровотечения, 
постоянные ноющие боли внизу живота и в области поясницы, усиливаю-
щиеся во время менструаций, диспареуния.
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При выполнении бимануального влагалищного исследования тело мат-
ки увеличено до 10–11 недель беременности, шаровидной формы, плотной 
консистенции, безболезненное при пальпации.

При ультразвуковом исследовании органов малого таза выявлены диф-
фузно-очаговая форма аденомиоза, миома матки малых размеров. По дан-
ным магнитно-резонансной томографии органов малого таза был подтверж-
ден диффузно-очаговый аденомиоз, множественные миомы матки малых 
размеров.

Впервые пациентку стали беспокоить сильные боли внизу живота во вре-
мя менструации в 2000 г., со временем также появилась диспареуния, меди-
каментозное лечение не получала, к врачу не обращалась. На протяжении 
5 лет пациентку беспокоили обильные менструации, что явилось причиной 
железодефицитной анемии. Направлена врачом женской консультации в ги-
некологическое отделение Уральского научно-исследовательского института 
охраны материнства и младенчества Министерства здравоохранения Россий-
ской Федерации (ФГБУ НИИ ОММ МЗ РФ), где было проведено удаление 
узлов аденомиоза лапароскопическим доступом. Ранний и поздний после-
операционный период протекал удовлетворительно. Около пяти лет назад 
возобновились боли внизу живота во время менструации, обильные маточ-
ные кровотечения и диспареуния. В целях купирования дисменореи исполь-
зовала нестероидные противовоспалительные средства.

С марта 2021 г. пациентка стала отмечать тяжесть и боль в грудной клет-
ке справа, с иррадиацией в правую руку. Госпитализирована в неотложном 
порядке в хирургический стационар с диагнозом «Спонтанный пневмото-
ракс (СП)», где проведено дренирование плевральной полости справа, по-
сле чего отмечено значительное улучшение.

Второй и третий эпизоды СП справа произошли в мае и в июле 2021 г., 
также повторно выполняли дренирование плевральной полости.

Четвертый эпизод СП справа произошел в августе 2021 г., когда паци-
ентка была госпитализирована в хирургический стационар, где по данным 
рентгенографии органов грудной клетки был выявлен ограниченный спон-
танный пневмоторакс справа. Выбрана выжидательная тактика, пациентка 
была направлена в противотуберкулезный диспансер по месту жительства.

Тогда же пациентка обратилась к врачу в женской консультации с жа-
лобами на обильные маточные кровотечения, дисменорею и диспареунию. 
По данным УЗИ органов малого таза были выявлены признаки аденомиоза, 
миомы матки небольших размером. В связи с этим был назначен диеногест, 
2 мг (торговое название «Визанна», «Байер», Германия) сроком на 6 меся-
цев. Медикаментозное лечение с незначительным эффектом — сохранялась 
дисменорея, диспареуния.

В сентябре 2021 г. пациентка была направлена на дообследование, уточ-
нение диагноза, а в последующем и для оперативного лечения в Уральском 



70

Вестник УГМУ. 2022. № 3–4(58)

научно-исследовательском институте фтизиопульмонологии, где была вы-
полнена торакотомия, сублобарная атипичная резекция легких, ревизия 
плевральной полости, резекция С1 справа, биопсия диафрагмы. По данным 
гистологического заключения в микропрепарате диафрагмы очаг эндометри-
альной ткани без капсулы с железисто-кистозной гиперплазией.

В апреле 2022 г. пациентке была выполнена влагалищная гистерэктомия 
с маточными трубами. Течение послеоперационного периода неосложнен-
ное. При гистологическом исследовании послеоперационного материла под-
тверждена диффузноочаговая форма аденомиоза, лейомиома матки.

Заключение. Представленный клинический случай позволяет сделать сле-
дующие выводы:

1) легочная форма эндометриоза является редкой патологией и не име-
ет патогномоничных клинических проявлений;

2) знания смежных специалистов об экстрагенитальных формах эндо-
метриоза является ключевым звеном в своевременном выявлении, 
верификации диагноза, а также в эффективном лечении пациенток 
с данной патологией.
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Аннотация. Актуальность исследования обусловлена тем, что, несмотря на ак-
тивное обсуждение развития мягких навыков (англ. soft skills) в отечественной и за-
рубежной литературе, уровень их развития у студентов университета недостаточно 
высокий. Современные выпускники университетов быстро становятся ненужны-
ми, поскольку набор навыков (англ. hard skills), приобретенный за эти годы, бы-
стро устаревает, мобильность характеризуется низким уровнем, а мягкие навыки 
не развиваются должным образом, и, следовательно, выпускники становятся бо-
лее уязвимыми, некомпетентными и неконкурентоспособными на рынке труда. 
В настоящей статье описываются и разъясняются потребности студентов в овладе-
нии набором коммуникативных навыков, позволяющих им принимать различные 
управленческие решения. Для этого предлагается развитие некоторых элементов 
и черт творчества, в первую очередь независимости, мотивации, оригинальности, 
воображения, творческого мышления и обучения, через процесс формирования 
soft skills при прохождении производственной практики.
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Abstract. The relevance of the study is due to the fact that, despite the active discussion 
of the development of soft skills in domestic and foreign literature, the level of their devel-
opment among university students is not high enough. Modern university graduates quickly 
become unnecessary, as the skill set (hard skills) acquired over the years quickly becomes 
obsolete, mobility is characterized by a low level, and soft skills are not developed properly, 
and, consequently, graduates become more vulnerable. incompetent and uncompetitive in 
the labor market. This article describes and explains the needs of students in mastering 
a set of communication skills that allow them to make various management decisions. For 
this purpose, it is proposed to develop some elements and traits of creativity, primarily in-
dependence, motivation, originality, imagination, creative thinking and learning, through 
the process of forming soft skills during practical training.

Keywords: competencies, soft skills, practical training, industrial practice
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Введение. Мягкие навыки все больше ценятся в нашем обществе за их вли-
яние на вероятность адаптации и успеха людей в их личной, профессиональ-
ной и социальной жизни. Термин Soft Skills (англ.) является одним из трен-
дов динамично меняющегося мира. Однако, несмотря на его популярность, 
универсального понимания пока не существует. В Оксфордском словаре мы 
находим, что «мягкие навыки» — это «личные качества, которые позволяют 
эффективно и гармонично взаимодействовать с другими людьми» [1], на-
пример осуществлять продуктивную коммуникацию.

В. Шипилов рассматривает Soft Skills как «социально-психологические 
навыки: коммуникативные, лидерские, командные, публичные и другие» 
[2]. И. Милевски для описания Soft Skills использует концепцию эмоцио-
нального интеллекта, который определяется «способностью человека пра-
вильно считывать обстановку, улавливать то, в чем нуждаются другие люди, 
знать их сильные и слабые стороны, не поддаваться негативу и быть привле-
кательным для других» [3].

В августе 2020 г. вышел приказ Министерства науки и высшего образо-
вания Российской Федерации и Министерства просвещения Российской 
Федерации от 5 августа 2020 г. № 885/390 «О практической подготовке об-
учающихся» [4]. Практическая подготовка является важным компонентом 
профессионального обучения, рассчитанного на получение студентами уме-
ний и навыков, охватывающих всю профессиональную деятельность специ-
алиста. Овладение образовательными программами должно включать прак-
тическое обучение. Сегодня практическая составляющая образовательных 
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программ высшего и среднего профессионального образования реализует-
ся через лабораторные работы и курсы (проекты), а также образовательные 
производственные практики.

В настоящее время университеты имеют свои учебные программы с раз-
бивкой по компетенциям. Традиционные программы часто ориентированы 
на достижение технических навыков (конкретных компетенций, или Hard 
Skills) и оставляют в стороне общие (или сквозные) компетенции, которые 
делают профессионала не только экспертом в своей области, но и профес-
сионалом передового опыта. Soft Skills не просто являются полезным до-
полнением к профессиональным компетенциям, эти навыки должны быть 
включены в учебную программу профессионального обучения в качестве 
элементов, определяющих профессиональное отношение, соответствую-
щее современности (рис. 1).

�

�
�
�Soft Skills 

Ʉонɫɭɥɶтаɰиɹ
ȼɡаиɦоɞеɣɫтвие�ɦеɠɞɭ проɮеɫɫионаɥаɦи��в�
котороɦ�конɫɭɥɶтирɭеɦɵɣ�ɱеɥовек�приɡнаетɫɹ�

ɷкɫпертоɦ�в�оɛɥаɫти�реɲениɹ�проɛɥеɦ

Ʌиɞерɫтво
ɋпоɫоɛноɫтɶ ɭправɥɹтɶ�иɡɦенениɹɦи�и�ɞаватɶ�
ɞрɭɝиɦ�воɡɦоɠноɫтɶ�вɥиɹтɶ на�кɥиниɱеɫкɭɸ
практикɭ��а�такɠе�на�поɥитикɭ�в�оɛɥаɫти�

ɡɞравооɯранениɹ�и�орɝаниɡаɰиɸ

ɋотрɭɞниɱеɫтво Раɛотатɶ�вɦеɫте�ɫ�ɞрɭɝиɦи�ɫпеɰиаɥиɫтаɦи�ɞɥɹ
оптиɦиɡаɰии�реɡɭɥɶтатов

ɉрепоɞавание
ɍɦение�направɥɹтɶ�и�препоɞаватɶ��навɵки�

наɫтавниɱеɫтва��преɡентаɰии�и�ɫаɦопреɡентаɰии�

ɋиɫтеɦатиɱеɫкаɹ�раɛота по�реɲениɸ�вопроɫов��
воɡникаɸɳиɯ�на�практике��Ɉн�вкɥɸɱает�в�ɫеɛɹ�
интерпретаɰиɸ�и�иɫпоɥɶɡование�ɞокаɡатеɥɶɫтв�

ɞɥɹ�ɭɥɭɱɲениɹ�каɱеɫтва��а�такɠе�активное�
ɭɱаɫтие�в�реаɥиɡаɰии�иɫɫɥеɞоватеɥɶɫкиɯ

проектов

ɉринɹтие�
ɷтиɱеɫкиɯ�
реɲениɣ

Ɉɛɭɱаɸɳиɣɫɹ опреɞеɥɹет��ɮорɦɭɥирɭет
и�приниɦает�активное�ɭɱаɫтие�в ɷтиɱеɫкиɯ�
вопроɫаɯ�проɮеɫɫионаɥов� орɝаниɡаɰии��
ɫооɛɳеɫтва�иɥи ɞаɠе�на�ɭровнɹɯ поɥитики

Ценноɫтно�
ɫɦɵɫɥоваɹ
коɦпетенɰиɹ

Ценноɫтно�
ɞеонтоɥоɝиɱеɫкаɹ�

коɦпетенɰиɹ ɂɫɫɥеɞование

Рис. 1. Структура Soft Skills компетенций выпускников университета

Производственная практика призвана обеспечить тесную связь между те-
оретической и практической подготовкой студентов, дать им первоначаль-
ный опыт практической деятельности, создать условия для формирования 
профессиональных и общепрофессиональных, в Soft Skills [5].
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Стратегии и инструменты формирования Soft Skills, как правило, рас-
сматриваются как метод, связанный со стандартизацией производственной 
практики с помощью стандартов, руководств или нормативных документов, 
содержащих знания, применяемые к конкретным ситуациям условиям; ис-
пользование баз знаний, таксономий, использующих профессиональную 
терминологию; деонтология и рефлексивная практика.

Цель работы — теоретическое обоснование метода формирования ком-
петенций Soft Skills в процессе прохождения производственной практики.

Методологическая база исследования. В качестве методологической базы 
исследования определены компетентностный, деятельностный, аксиологи-
ческий подходы и соответствующие им базовые принципы (ценностной ори-
ентации, интегративности, субъектности, самореализации).

Компетентностный подход отчетливо обозначен в трудах отечественных 
ученых Э. Ф. Зеера [6], И. А. Зимней [7], А. К. Марковой [8], А. В. Хуторско-
го, В. Д. Шадрикова и др. Ориентация на развитие обобщенных знаний, на-
выков и способов деятельности была главной в их работе. Следует отметить, 
что в их моделях обучения также было представлено содержание учебных ма-
териалов и технологий для обучения.

По мнению Э. Ф. Зеера, «компетентностный подход — это приоритетная 
ориентация на цели — векторы образования: обучаемость, самоопределение 
(самодетерминация), самоактуализация, социализация и развитие индиви-
дуальности. В качестве инструментальных средств достижения этих целей 
выступают принципиально новые метаобразовательные конструкты: ком-
петентности, компетенции и метакачества».

Аксиологический подход (Е. В. Бондаревская [9], М. А. Галагузова [10], 
И.Ф. Исаев [11], В.Н. Мясищев [12], М. Рокич, И.Т. Фролов [13], Е.Н. Ши-
янов и др.) реализуется посредством принципа ценностной ориентации, при 
котором знание, опосредованное обучающимся через собственный опыт, 
включается в систему его ценностных ориентаций.

Становление человека в профессии, присваивание ее ценностей, проис-
ходящее в образовательном пространстве университета, представляет со-
бой сложный и многоступенчатый процесс постепенного присоединения 
к профессиональной группе, ценностям профессии, а также развития чело-
века как субъекта труда. Говоря об этом, мы имеем в виду ориентацию буду-
щих специалистов в мире гуманистических, профессиональных и социаль-
ных ценностей [14].

Деятельностный подход (К. А. Абульханова-Славская [15], М. Р. Битя-
нова [16], Е. Д. Божович, А. В. Брушлинский, В. В. Давыдов, Е. Е. Кравцова, 
В.Т. Кудрявцева, Т.В. Склярова, В.И. Слободчиков, А.М. Трещев, Г.А. Цу-
керман, Д. Б. Эльконин [17] и др.) стимулирует интерес к изучаемому пред-
мету и навыкам самообразования, т. е. обучающийся знания воспринимает 
не в готовом виде, а сам их формирует в процессе собственной деятельности. 
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Образование

При реализации деятельностного подхода мы учитывали принципы субъект-
ности и самореализации.

Результаты исследования. Основные навыки должны быть достигнуты 
в конце обязательного этапа обучения, для того чтобы человек был готов 
к своей взрослой жизни, но они также должны продолжать совершенство-
ваться с помощью нового опыта. Общие компетенции — это компетенции, 
которые имеют не только технический, но и по существу человеческий ком-
понент. Это навыки и ресурсы, которые у всех нас есть, ради того, чтобы быть 
людьми, и поэтому мы ставим на карту в тех областях, где мы двигаемся. Soft 
Skills являются особой основой профессиональной деятельности и связа-
ны с конкретными условиями выполнения. Преподавание по компетенци-
ям должно применяться к дисциплинам, связанным с профессиональными 
компетенциями (рис. 2), которых, по мнению работодателей, больше всего 
не хватает выпускникам университетов.

Интеллектуальное 
смирение : ɨɫɨɡɧɚɧɢɟ ɝɪɚɧɢɰ
ɥɢɱɧɨɝɨ ɡɧɚɧɢɹ. ɗɬɨ ɬɪɟɛɭɟɬ

ɱɭɜɫɬɜɢɬɟɥɶɧɨɫɬɢ ɤ�
ɩɪɟɞɪɚɫɫɭɞɤɚɦ� ɬɟɧɞɟɧɰɢɹɦ ɢ�
ɨɝɪɚɧɢɱɟɧɢɹɦ ɧɚɲɟɣ ɬɨɱɤɢ

ɡɪɟɧɢɹ ɢ ɩɪɢɡɧɚɧɢɹ
ɥɨɝɢɱɟɫɤɢɯ ɨɫɧɨɜ ɭɛɟɠɞɟɧɢɣ

ɢɥɢ ɢɯ ɨɬɫɭɬɫɬɜɢɹ

Интеллектуальная целеустремленность : ɩɪɨɬɢɜɨɫɬɨɹɬɶ ɢ
ɡɚɛɨɬɢɬɶɫɹ ɨ ɫɩɪɚɜɟɞɥɢɜɨɫɬɢ� ɢɞɟɹɯ� ɭɛɟɠɞɟɧɢɹɯ ɢɥɢ�

ɜɢɞɟɧɢɹɯ� ɤ�ɤɨɬɨɪɵɦ ɧɚɫ ɧɟ�ɩɪɢɜɥɟɤɚɸɬ. ɋɥɟɞɭɟɬ�ɩɪɢɡɧɚɬɶ�
ɱɬɨ ɫɭɳɟɫɬɜɭɸɬ�ɢɞɟɢ� ɤɨɬɨɪɵɟ ɦɨɝɭɬ�ɢɦɟɬɶ ɪɚɰɢɨɧɚɥɶɧɨɟ
ɨɛɨɫɧɨɜɚɧɢɟ ( ɩɨɥɧɨɫɬɶɸ ɢɥɢ�ɱɚɫɬɢɱɧɨ�� ɞɚɠɟ ɟɫɥɢ ɦɵ
ɫɱɢɬɚɟɦ ɢɯ ɚɛɫɭɪɞɧɵɦɢ ɢɥɢ ɨɩɚɫɧɵɦɢ� ɋɥɟɞɭɟɬ ɬɚɤɠɟ
ɭɱɢɬɵɜɚɬɶ� ɱɬɨ�ɫɭɳɟɫɬɜɭɸɬ ɩɪɢɜɢɬɵɟ ɧɚɦ ɭɛɟɠɞɟɧɢɹ�
ɤɨɬɨɪɵɟ ɦɨɝɭɬ�ɛɵɬɶ�ɥɨɠɧɵɦɢ�ɢɥɢ�ɨɲɢɛɨɱɧɵɦɢ� ɗɬɨ

ɡɚɫɬɚɜɥɹɟɬ ɧɚɫ ɩɚɫɫɢɜɧɨ ɧɟ ɩɪɢɧɢɦɚɬɶ ɜɫɟ� ɱɬɨ�ɦɵ ɭɡɧɚɥɢ

Интеллектуальное 
сочувствие : ɧɟɨɛɯɨɞɢɦɨ
ɩɨɫɬɚɜɢɬɶ ɫɟɛɹ�ɧɚ ɦɟɫɬɨ

ɞɪɭɝɨɝɨ� ɱɬɨɛɵ ɩɨɧɹɬɶ�ɷɬɨ�
ɗɦɩɚɬɢɹ ɫɜɹɡɚɧɚ ɫɨ�

ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɶɸ ɬɨɱɧɨ ɫɬɪɨɢɬɶ
ɜɡɝɥɹɞɵ ɢ ɪɚɫɫɭɠɞɟɧɢɹ�
ɞɪɭɝɢɯ ɢ ɫɩɨɫɨɛɧɨɫɬɶɸ

ɪɚɫɫɭɠɞɚɬɶ ɢɡ ɩɪɟɞɩɨɫɵɥɨɤ�
ɩɪɟɞɩɨɥɨɠɟɧɢɣ ɢ�ɢɞɟɣ�

ɤɨɬɨɪɵɟ ɧɟ�ɹɜɥɹɸɬɫɹ ɧɚɲɢɦɢ�
ɫɨɛɫɬɜɟɧɧɵɦɢ

Интеллектуальная 
автономия : ɪɚɰɢɨɧɚɥɶɧɨɟ
ɨɜɥɚɞɟɧɢɟ ɰɟɧɧɨɫɬɹɦɢ ɢ

ɭɛɟɠɞɟɧɢɹɦɢ� ɤɨɬɨɪɵɟ ɭ�ɜɚɫ
ɟɫɬɶ� ɢ�ɭɦɨɡɚɤɥɸɱɟɧɢɹɦɢ��
ɤɨɬɨɪɵɟ ɜɵ ɞɟɥɚɟɬɟ� ɗɬɨ

ɜɤɥɸɱɚɟɬ ɜ�ɫɟɛɹ�
ɨɛɹɡɚɬɟɥɶɫɬɜɨ ɚɧɚɥɢɡɢɪɨɜɚɬɶ�
ɢ ɨɰɟɧɢɜɚɬɶ ɭɛɟɠɞɟɧɢɹ�
ɩɪɢɧɢɦɚɹ ɜ ɤɚɱɟɫɬɜɟ

ɨɬɩɪɚɜɧɨɣ ɬɨɱɤɢ�ɪɚɡɭɦ ɢ
ɞɨɤɚɡɚɬɟɥɶɫɬɜɚ

Интеллектуальная 
целостность: ɛɵɬɶ ɱɟɫɬɧɵɦ
ɜ ɦɵɲɥɟɧɢɢ ɢ�ɩɨɞɜɟɪɝɚɬɶ
ɧɚɲɢ ɢɞɟɢ ɢ�ɭɛɟɠɞɟɧɢɹ
ɢɫɩɵɬɚɧɢɹɦ ɫ�ɬɨɣ ɠɟ

ɫɬɪɨɝɨɫɬɶɸ� ɤɨɬɨɪɭɸ ɦɵ
ɬɪɟɛɭɟɦ ɨɬ�ɞɪɭɝɢɯ

Интеллектуальная 
настойчивость:

ɩɪɨɬɢɜɨɫɬɨɹɬɶ ɩɭɬɚɧɢɰɟ ɢ
ɧɟɪɟɲɟɧɧɵɦ ɜɨɩɪɨɫɚɦ�

ɩɪɢɞɟɪɠɢɜɚɹɫɶ
ɪɚɰɢɨɧɚɥɶɧɵɯ ɩɪɢɧɰɢɩɨɜ�

ɧɟɫɦɨɬɪɹ ɧɚ ɢɪɪɚɰɢɨɧɚɥɶɧɭɸ
ɨɩɩɨɡɢɰɢɸ ɞɪɭɝɢɯ

Уверенность в разуме :
ɫɨɛɫɬɜɟɧɧɵɟ ɢ ɤɨɥɥɟɤɬɢɜɧɵɟ

ɢɧɬɟɪɟɫɵ ɥɭɱɲɟ�ɜɫɟɝɨ
ɨɛɫɥɭɠɢɜɚɸɬɫɹ� ɨɫɧɨɜɵɜɚɹ�

ɢɞɟɢ ɢ ɞɟɣɫɬɜɢɹ ɧɚ�
ɢɫɩɨɥɶɡɨɜɚɧɢɢ ɪɚɡɭɦɚ

Справедливость: ɜɫɟ ɬɨɱɤɢ
ɡɪɟɧɢɹ ɛɭɞɭɬ�

ɪɚɫɫɦɚɬɪɢɜɚɬɶɫɹ ɨɞɢɧɚɤɨɜɨ�
ɧɟɫɦɨɬɪɹ ɧɚ ɥɢɱɧɵɟ ɢɥɢ�
ɤɨɥɥɟɤɬɢɜɧɵɟ ɱɭɜɫɬɜɚ�ɢ�

ɢɧɬɟɪɟɫɵ

Рис. 2. Личностные характеристики, позволяющие сформировать Soft Skills 
при прохождении производственной практики

Нами предложена модель формирования Soft Skills при прохождении 
производственной практики, которая содержит следующие структурные 
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компоненты: цель, содержание, процедура, контроль и оценка, результаты. 
Педагогические условия, являясь компонентом педагогической системы, 
представленной в виде структурно-динамической модели, лежат в основе 
процесса формирования Soft Skills. Они используют учебно-воспитательный 
потенциал образовательной среды университета, необходимый для реализа-
ции педагогической модели, получения результатов, направленных на до-
стижение поставленной цели (рис. 3).

ɐ
ɟɥ
ɟɜ
ɨɣ
�ɛ
ɥɨ
ɤ

ɐель��ɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɟ Soft Skills ɜ ɭɫɥɨɜɢɹɯ ɩɪɨɢɡɜɨɞɫɬɜɟɧɧɨɣ�ɩɪɚɤɬɢɤɢ

Ɂадачи
ɋɨɜɟɪɲɟɧɫɬɜɨɜɚɧɢɟ
ɫɢɫɬɟɦɵ
ɦɨɧɢɬɨɪɢɧɝɚ�ɤɨɦɩɟɬɟɧɬɧ
ɨɫɬɢ, ɩɨɞɨɛɪɚɬɶ�
ɞɢɚɝɧɨɫɬɢɱɟɫɤɢɟ
ɦɟɬɨɞɢɤɢ��ɨɩɪɨɫɧɢɤɢ�
ɬɟɫɬɵ�

Ɉɛɟɫɩɟɱɟɧɢɟ ɩɪɨɰɟɫɫɚ
ɩɪɨɮɟɫɫɢɨɧɚɥɶɧɨɣ ɩɨɞɝɨɬɨɜɤɢ

ɋɨɞɟɣɫɬɜɢɟ ɩɪɨɰɟɫɫɭ
ɩɪɨɮɟɫɫɢɨɧɚɥɶɧɨɝɨ
ɫɬɚɧɨɜɥɟɧɢɹ�ɪɚɛɨɬɧɢɤɨɜ

Ɉɛɟɫɩɟɱɟɧɢɟ ɭɫɥɨɜɢɣ
ɩɪɨɮɟɫɫɢɨɧɚɥɶɧɨɣ
ɪɟɚɥɢɡɚɰɢɢ�ɫɩɟɰɢɚɥɢɫɬɨɜ

ɋɨɡɞɚɬɶ�ɛɥɚɝɨɩɪɢɹɬɧɭɸ
ɦɨɬɢɜɚɰɢɨɧɧɭɸ ɫɪɟɞɭ ɢ
ɷɮɮɟɤɬɢɜɧɭɸ�ɫɢɫɬɟɦɭ
ɨɰɟɧɤɢ ɞɟɹɬɟɥɶɧɨɫɬɢ��ɬɟɦ�
ɫɚɦɵɦ�ɩɨɜɵɫɢɬɶ�ɩɨɬɟɧɰɢɚɥ
ɨɛɭɱɚɸɳɢɯɫɹ

ɋ
ɨɞ
ɟɪ
ɠ
ɚɬ
ɟɥ
ɶɧ
ɵ
ɣ�
ɛɥ
ɨɤ

Ɇеɯанизмɵ реализации модели

ɉроцессɵ управления:
ɦɚɪɤɟɬɢɧɝ��ɩɥɚɧɢɪɨɜɚɧɢɟ��
ɩɪɨɟɤɬɢɪɨɜɚɧɢɟ��ɦɟɧɟɞɠɦɟɧɬ
ɪɟɫɭɪɫɨɜ��ɢɧɮɨɪɦɢɪɨɜɚɧɢɟ

Ɉɫɧɨɜɧɵɟ процессɵ
деятельности�
ɨɛɪɚɡɨɜɚɬɟɥɶɧɚɹ��
ɢɧɧɨɜɚɰɢɨɧɧɚɹ

ɉроцессɵ оɛеспечения:
ɦɚɬɟɪɢɚɥɶɧɨ�±�
ɬɟɯɧɢɱɟɫɤɢɟ, 
ɮɢɧɚɧɫɨɜɵɟ��ɤɚɞɪɨɜɨɟ��
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Рис. 3. Модель формирования Soft Skills в условиях прохождения 
производственной практики
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Первым педагогическим условием является освоение обучающимися, ин-
тегрированного метапредметного теоретического материала в рамках про-
хождения производственной практики, участвующих в формировании Soft 
Skills, обеспечивающего развитие знаний и готовность к профессионально-
му взаимодействию с коллегами, партнерами и т. д.

Вторым педагогическим условием является приобретение студентами 
опыта общения путем применения учебных заданий на практических заня-
тиях и реализации в учебном процессе современных методов обучения, спо-
собствующих эффективному формированию Soft Skills.

Третье педагогическое условие — овладение обучающимися набором ди-
агностических инструментов в целях самоанализа, самокоррекции и после-
дующей самореализации.

Учитывая важность мягких навыков для жизнедеятельности, очень важно 
развивать в процессе обучения студентов университета. Используемая мето-
дология может быть следующей:

Необходимо провести планирование по реализации стратегии действий; 
оценить мягкие навыки, которые будут развиваться; установить необходи-
мую технологическую политику и провести необходимую подготовку пре-
подавателей. Далее необходимо разработать учебные мероприятия, которые 
будут способствовать формированию ценностей, приверженности обще-
ству, духу сотрудничества, совместной работе, повышению самооценки, 
гибкости и адаптивности. Оценка с использованием подхода, основанно-
го на Soft Skills, предполагает процесс признания того, что люди изучают 
и применяют в своей рабочей среде для достижения своих целей; поэтому 
важно, чтобы в процессе профессиональной подготовки люди могли до-
стичь необходимых навыков, которые позволят им работать надлежащим 
образом.

Заключение. Теоретический анализ подтвердил актуальность проблемы 
исследования, раскрыл необходимость разработки модели, наглядно демон-
стрирующей исследуемый процесс как систему структурных элементов и их 
связи, в том числе педагогические условия формирования Soft Skills.

Сформулированное определение понятия Soft Skills, представляет собой 
интегративную совокупность профессионально-личностных качеств, знаний, 
умений и навыков, проявляющихся в готовности и способности осущест-
влять взаимодействие с коллегами, партнерами; умении преподавать и быть 
наставником; умении правильно документировать информацию, интерпре-
тировать и анализировать данные; обладать этическими навыками во взаи-
моотношениях с коллегами.

Анализ особенностей исследуемого процесса позволил разработать струк-
турно-содержательную модель процесса формирования Soft Skills при про-
хождении производственной практики, включающую целевой, содержатель-
ный, процессуальный и результативный компоненты.
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Представленные компоненты включают цель моделируемого процесса; 
обобщенный результат освоения профессиональных компетенций и тру-
довых функций; комплекс методологических подходов и реализующих их 
принципов; педагогические условия; этапы и регулирование деятельности 
преподавателей-руководителей производственной практики и их взаимо-
действие с обучающимися; совокупность организационных форм, методов 
и средств, используемых в учебном процессе, в том числе при прохождении 
производственной практики а также возможность корректировки содержа-
ния компонентов методической системы.
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Аннотация. Статья посвящена 75-летнему юбилею известного ученого-патофи-
зиолога Бориса Германовича Юшкова. Описывается его жизненный и професси-
ональный путь, научные достижения. В его работах были заложены основы имму-
нофизиологии и иммунопатофизиологии. Он внес существенный вклад в развитие 
взглядов на механизмы регуляции гемопоэза. Коллеги и ученики Бориса Германо-
вича от всей души поздравляют его с выдающимся юбилеем и желают крепкого здо-
ровья, дальнейших творческих успехов и долгих лет продуктивного служения на-
уке и патофизиологии.
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Abstract. The article is devoted to the 75th anniversary of the famous pathophysiolo-
gist Boris G. Yushkov. His life and professional path, scientific achievements are described. 
His works laid the foundations of immunophysiology and immunopathophysiology. He 
made a significant contribution to the development of views on the mechanisms of regu-
lation of hematopoiesis. Colleagues and students of Professor Yushkov heartily congratu-
late him on his outstanding anniversary and wish him good health, further creative success 
and long years of productive service to science and pathophysiology.

Keywords: pathophysiology, immune mechanisms of hematopoiesis regulation, hemato-
poietins, adaptation, pathological process
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Борис Германович родился 10 октября 1947 г. в Свердловске (с 23 сен-
тября 1991 г. — Екатеринбург) в семье служащих. Отец Бориса Германови-
ча, Герман Иванович (1913—1999), работал строителем, был прорабом. Бу-
дучи художником Свердловского музея социалистического строительства, 
в 1937 г. был репрессирован и осужден на 4 года. После освобождения он 
был призван в армию. Прошел всю Великую Отечественную войну, вклю-
чая отступление до Сталинграда и оборону этого города. Дошел до Берли-
на. Был награжден двумя медалями «За Отвагу», орденом Отечественной 
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войны II степени, медалью «За оборону Сталинграда». Мать — Нина Архи-
повна (1916—2003) закончила Ленинградский (Санкт-Петербургский) пе-
дагогический институт имени Н. К. Крупской (ныне — часть Российского 
государственного педагогического университета имени А. И. Герцена). Ра-
ботала воспитателем детского сада.

В 1966 г. Борис Германович окончил среднюю школу № 13 с серебряной 
медалью. Вспоминая детские, юношеские и студенческие годы, Борис Гер-
манович всегда с благодарностью подчеркивает, что во многом его социаль-
ный рост был предопределен стремлением родителей дать детям образова-
ние, несмотря на все сложности послевоенной жизни. Помимо этого, Борис 
Германович с гордостью говорит о том, что он принадлежит к особому поко-
лению детей, рожденных после войны, детей, которые, несмотря ни на что, 
обладали высокими стремлениями и, как правило, достигали их. Выпуск-
ники 1966 г. школы № 13 в дальнейшем стали докторами наук (5 человек), 
кандидатами наук в различных областях (более 10 человек), один стал ре-
жиссером, несколько человек стали актерами. 4 выпускника посвятили себя 
медицине, в т. ч. двое заведовали кафедрами Уральского государственного 
медицинского университета (УГМУ). Говоря о годах обучения в институте, 
он вспоминал, что ему пришлось учиться в студенческой группе, в которой 
почти все студенты были золотыми медалистами средних школ. Интеллек-
туальный уровень группы был настолько высок, что было недопустимо ему 
не соответствовать.

После окончания средней школы в 1966 г. Борис Германович поступил 
на лечебно-профилактический факультет Свердловского государственного 
медицинского института (ныне — УГМУ).

В 1968 г. он стал заниматься научной работой в студенческом научном 
кружке при кафедре патологической физиологии и остался верен патологи-
ческой физиологии навсегда, даже тогда, когда работал в других учреждени-
ях и на других должностях.

После окончания института, с 1972 по 1974 гг. он обучался в аспирантуре 
при кафедре патологической физиологии. После досрочной защиты канди-
датской диссертации на тему «О лейкопоэтических и лейкоингибирующих 
свойствах сыворотки крови при инфаркте миокарда» [1] начал работать сна-
чала ассистентом (1974—1978 гг.), потом доцентом кафедры (1978—1987 гг.).

После окончания аспирантуры Борис Германович продолжил активно за-
ниматься научной деятельностью и в 1985 г. защитил докторскую диссерта-
цию «Механизмы повреждения и компенсации системы гемопоэза в усло-
виях воздействия на организм экстремальных факторов» [2]. В 1986 г. стал 
профессором кафедры (звание было присвоено в 1987 г.). В 1985—1990 гг. 
был научным руководителем студенческого научного общества института.

В 1994 г. он был избран заведующим кафедрой нормальной физиоло-
гии Уральской государственной медицинской академии (ныне — УГМУ). 
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В этом же году он стал деканом вновь организованного общемедицинско-
го факультета. В 1994—1999 гг. — проректор по учебной работе академии. 
С 1996 по 2016 гг. — по совместительству избран заведующим кафедрой фи-
зиологии человека и животных Уральского государственного университета 
имени А. М. Горького (в настоящее время Уральский федеральных универ-
ситет имени первого Президента Российской Федерации Б. Н. Ельцина).

В 2001 г. перешел на работу в Екатеринбургский филиал Института эко-
логии и генетики микроорганизмов Уральского отделения Российской ака-
демии наук (УрО РАН), преобразованный в 2003 г. в Институт иммунологии 
и физиологии УрО РАН, на должность заведующего лабораторией иммуно-
физиологии. С 2003 по 2017 гг. был заместителем директора института по на-
учной работе.

С 2005 г.— заведующий лабораторией Института медицинских клеточных 
технологий (Екатеринбург). В 2008 г. ему присвоено почетное звание «Заслу-
женный деятель науки Российской Федерации». В 2016 г. — избран членом-
корреспондентом РАН. С 2017 г. он главный научный сотрудник, заведую-
щий лабораторией иммунофизиологии и иммунофармакологии Института 
иммунологии и физиологии УрО РАН.

В 2017 г. Борис Германович вернулся на кафедру патологической физио-
логии Уральского государственного медицинского университета в качестве 
профессора [3].

С 2004 г. — член редакционной коллегии, а с 2008 г. — заместитель глав-
ного редактора журнала «Вестник Уральской медицинской академической 
науки». Член редакционной коллегии журнала «Человек. Спорт. Медицина».

С 2006 г. член правления Российского физиологического общества имени 
И. П. Павлова (председатель Екатеринбургского отделения). С 2014 г. — за-
меститель председателя Объединенного ученого совета УрО РАН по меди-
цинским наукам, с 2015 г. — член Объединенного ученого совета УрО РАН 
по междисциплинарным проблемам, член научного совета по эксперимен-
тальной и прикладной физиологии Проблемной комиссии «Физиология вис-
церальных систем», эксперт научно-технической сферы Республиканского 
исследовательского научно-консультационного центра экспертизы Мини-
стерства образования и науки Российской Федерации.

Борис Германович — академик Международной академии экологической 
безопасности (МАНЭБ) и Академии естественных наук РФ.

Основные научные интересы Бориса Германовича Юшкова связаны с из-
учением регуляции кроветворения и разработкой концепции иммунологи-
ческой регуляции физиологических функций. Он является одним из талант-
ливых продолжателей научных школ академика Александра Александровича 
Богомольца и профессора Якова Герасимовича Ужанского.

Научная деятельность Бориса Германовича началась с изучения гемопо-
этинов — лейкопоэтинов, тромбоцитопоэтинов — это были одни из первых 
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работ, из которых выросло учение о цитокинах. Исследования влияния ци-
тотоксических сывороток на регенерацию и функции различных органов 
(сердца, печени, почек, кроветворной и иммунной систем) закладывали ос-
новы концепции иммунологической регуляции физиологических функций 
в норме и при патологии. В настоящее время Борис Германович совместно 
с академиками В. А. Черешневым и Е. А. Корневой развивает новые науч-
ные направления — иммунофизиологию и иммунопатофизиологию [4—6].

Одновременно со R. Schofield (1978) в статье «Гипотеза местной регуля-
ции кроветворения» Борис Германович сформулировал ключевые поло-
жения концепции «ниши стволовой клетки». Последующее изучение мор-
фологических и биохимических основ ниши в норме и при экстремальных 
воздействиях на организм привели к заключению, что нарушение взаимо-
отношения микроокружения и стволовых клеток лежит в основе ряда забо-
леваний, в частности анемий.

Б. Г. Юшковым установлены филогенетические закономерности станов-
ления гетерогенной системы гемоглобина, показано, что отдельные фрак-
ции гемоглобина отличаются не только по физико-химическим свойствам, 
но и по своему участию в механизмах адаптации организма к действию экс-
тремальных факторов. Сформулирована гипотеза о наличии двух путей об-
разования эритроидных клеток: основного, доминирующего и «аварийного», 
или «резервного». Соотношение между ними меняется в онтогенезе и при 
экстремальных воздействиях на организм.

Выявлены закономерности реакции мегакариоцитарного ростка и тром-
боцитопоэза при экстремальных состояниях и патологии сердечно-сосу-
дистой системы. Им показана роль исходного соотношения между различ-
ными звеньями системы гемостаза в реакциях последней на экстремальные 
воздействия, в т. ч. операционную травму, выявлены два типа тромбоцитов 
по реактивности.

Особое внимание Борис Германович уделяет проблеме нормы в физи-
ологии и патологии, роли исходного состояния организма, морфологиче-
ской и функциональной неоднородности тканей, значения этого в адап-
тации и развитии патологического процесса. На основании исследований 
механизмов регенерации тканей им была сформулирована концепция тка-
невого гомеостаза и механизмов его поддержания в норме и восстановле-
ния при патологии.

Однако научные интересы Бориса Германовича распространяются далеко 
за пределы гематологии. В работах по изучению адаптации системы «мать — 
плод» к экстремальным воздействиям на организм им было показано, что 
при замедлении роста последа уменьшается потребление кислорода клет-
ками ворсин хориона, и, как следствие, формируются условия для большей 
его отдачи плоду. Можно признать самостоятельным научным направлени-
ем экспериментальное изучение эпилепсии, механизмов латерализации эмо-
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ций и речеобразования. Теоретически обоснованы и разработаны методы 
получения аутопротезов для пластики различных тканей. Показаны новые 
стороны терапевтических эффектов ряда препаратов (дентозар, бацилакт, 
тамерит). В исследованиях, посвященных изучению биологических эффек-
тов функциональных наночастиц со структурой «магнитная ядро — углерод-
ная оболочка», показана их способность к проникновению не только через 
клеточную мембрану, но и внутрь ядра клетки, что сопровождается деструк-
тивными изменениями сначала в клетках, а в дальнейшем — в органе и ак-
тивацией компенсаторно-приспособительных механизмов. При этом было 
показано, что в элиминации наночастиц из организма ведущую роль игра-
ет система фагоцитирующих мононуклеаров, а это ставит вопрос об особой 
уязвимости иммунной системы к действию наночастиц.

Борис Германович является автором более 500 научных работ, из них 
19 монографий и 13 авторских свидетельств и патентов, соавтором 12 учеб-
ников и 10 учебных пособий по физиологии и патофизиологии [7—11]. Им 
подготовлено 4 доктора и 22 кандидата наук.

Многогранные заслуги Бориса Германович перед российской наукой 
были высоко оценены на самых разных уровнях. Б. Г. Юшков — заслужен-
ный деятель науки Российской Федерации (2008), лауреат Премии Прави-
тельства Российской Федерации в области образования (2012), награжден 
медалью к Ордену за заслуги перед Отечеством II степени (2021), лауреат 
премии имени В. В. Парина Академии медицинских наук (2008), премии 
имени В. В. Парина УрО РАН (2003), премии Уральского отделения Россий-
ской академии образования (2003), дважды лауреат премии имени Татищева 
и де Геннина (2005, 2021), дважды награжден неправительственным экологи-
ческим фондом имени В. Н. Вернадского нагрудным знаком «Орден имени 
В. Н. Вернадского» (2014, 2017), награжден памятной медалью «За заслуги. 
100 лет Уральскому федеральному университету» (2020).

К этому необходимо добавить, что, несмотря на большое количество вы-
соких должностей, различных регалий, Борис Германович остается простым, 
общительным человеком, обладающим тонким юмором, знающим большое 
количество занимательных историй о выдающихся людях нашей страны. Он 
любит театр, кино, много читает художественную литературу, живо интере-
суется всем происходящим в мире. Наконец, он, как и в молодости, влюблен 
в свое дело и свято верит в выдающиеся возможности науки. По-прежнему 
основным жизненным кредо Бориса Германовича, как и в молодости, яв-
ляется стремление учиться, несмотря на то что он всю жизнь был педагогом 
и наставником молодежи.

Научные сотрудники и преподаватели Уральского государственного ме-
дицинского университета, коллектив кафедры патологической физиологии 
и редакция журнала искренне поздравляют Бориса Германовича Юшкова 
со знаменательным юбилеем. Желаем ему крепкого здоровья, дальнейших 
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творческих успехов и долгих лет продуктивного служения науке и патофи-
зиологии, новых научных достижений и талантливых учеников.
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