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Клинический случай | Clinical case 

Клинический случай

УДК 616.24/.15 

https://elibrary.ru/RIGXKW 

Особенности диагностики дебюта  
острого лимфобластного лейкоза:  

описание клинического случая

Юлия Михайловна Калиберда 1, Евдокия Викторовна Родыгина 1,  
Владимир Викторович Базарный 1, 2✉

 1 Свердловская областная клиническая больница № 1, Екатеринбург, Россия 
 2 Уральский государственный медицинский университет, Екатеринбург, Россия 

✉  v lad-bazarny@yandex.ru 

Аннотация. Согласно литературным данным, частота нейролейкемии при острых 
лейкозах на момент поступления пациента в клинику составляет не более 10 %. За-
болевание может проявляться нетипичной симптоматикой в виде периферических 
невропатий, сенсорных нарушений либо параличом черепно-мозговых нервов 
вследствие инфильтрации нервной ткани лейкозными клетками. Поражение нерв-
ной системы с проявлением нейролейкемии наиболее характерно для острых лим-
фобластных лейкозов. Также паралич черепно-мозговых нервов может иметь место 
при новообразованиях, травмах, воспалении, сосудистой недостаточности. Таким 
образом, задержка диагностики приводит к отсроченному лечению и значитель-
но влияет на исходы болезни. Тактика ведения пациента значительно отличается 
при выявлении у пациента нейролейкемии. Цель работы — представить клиниче-
ское наблюдение острого лейкоза, особенностями которого являются проявление 
невропатии нижних конечностей и наличие менингеальной симптоматики как 
первичного проявления этого заболевания (чаще происходит при рецидивах). Ма-
териалы и методы. Для описания случая использовались: сбор анамнеза заболева-
ния, жалобы на момент поступления и лабораторно-инструментальные данные, 
проведенные в клинико-диагностической лаборатории Свердловской областной 
клинической больницы № 1 (СОКБ № 1; Екатеринбург). Результаты. Представ-
лен клинический случай пациента с острым лейкозом, первичными проявления-
ми которого были эпизоды ОРВИ, невропатия нижних конечностей и далее при-
соединившаяся менингеальная симптоматика. Поскольку во время обследования 
и последующего лечения отсутствовала положительная динамика, пациент пере-
веден в СОКБ № 1 для дообследования. Во время пребывания в стационаре паци-

© Калиберда Ю. М., Родыгина Е. В., Базарный В. В., 2024 
© Kaliberda Ju. M., Rodygina E. V., Bazarnyi V. V., 2024



8

Вестник УГМУ. 2024. № 3 | USMU Medical Bulletin. 2024;(3)

енту проведен большой спектр лабораторно-инструментальных исследований, что 
позволило установить диагноз острого лимфобластного лейкоза и начать соответ-
ствующую терапию.

Ключевые слова: нейролейкемия, острый лимфобластный лейкоз, невропатия 
Благодарности. Авторы выражают благодарность Ирине Анатольевне Коряки-

ной и Светлане Борисовне Кравченко, врачам клинического отдела лабораторной 
диагностики Свердловской областной клинической больницы № 1 (Екатеринбург), 
за подбор препаратов для микроскопии, их просмотр и подготовку заключений; 
Григорию Анатольевичу Цауру, доктору медицинских наук, заведующему лабора-
торией молекулярной биологии, иммунофенотипирования и патоморфологии Об-
ластной детской клинической больницы (Екатеринбург), за консультацию по ма-
териалам для написания статьи.

Для цитирования: Калиберда Ю. М., Родыгина Е. В., Базарный В. В. Особенно-
сти диагностики дебюта острого лимфобластного лейкоза: описание клиническо-
го случая // Вестник УГМУ. 2024. № 3. С. 7–16. EDN: https://elibrary.ru/RIGXKW.

Clinical case 

Features of the Diagnosis of the Onset  
of Acute Lymphoblastic Leukemia:  

Description of the Clinical Case

Julija M. Kaliberda 1, Evdokia V. Rodygina 1, Vladimir V. Bazarnyi 1, 2✉ 

 1 Sverdlovsk Regional Clinical Hospital No. 1, Ekaterinburg, Russia 
 2 Ural State Medical University, Ekaterinburg, Russia 

✉  v lad-bazarny@yandex.ru 

Abstract. Based on literature data, the frequency of neuroleukemia in acute leukemia 
at the time of admission of the patient to the clinic is no more than 10 % and can mani-
fest itself with atypical symptoms in the form of peripheral neuropathies, sensory disor-
ders, or paralysis of the cranial nerves due to infiltration of the nervous tissue by leukemic 
cells. Damage to the nervous system with the manifestation of neuroleukemia is most typ-
ical for acute lymphoblastic leukemia. Also, paralysis of the cranial nerves can occur with 
neoplasms, injuries, inflammation, vascular insufficiency. Thus, a delay in diagnosis leads 
to delayed treatment and significantly affects the outcome of the disease. The tactics of 
patient management differ significantly when neuroleukemia is detected in a patient. The 
aim of the work is to present a clinical observation of acute leukemia, the features of which 
are the manifestation of neuropathy of the lower extremities and the presence of meninge-
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al symptoms, as the primary manifestation of this disease, more often this occurs during 
relapses. Materials and methods. To describe this case, the following were used: collection 
of anamnesis of the disease, complaints at the time of admission and laboratory and in-
strumental data conducted in the clinical diagnostic laboratory of the Sverdlovsk Region-
al Clinical Hospital No. 1 (SRCH No. 1; Ekaterinburg). Results. A clinical case of a pa-
tient with acute leukemia is presented, the primary manifestations of which were episodes 
of acute respiratory viral infection, neuropathy of the lower extremities and then menin-
geal symptoms. Since there was no positive dynamics during the examination and subse-
quent treatment, the patient was transferred to SRCH No. 1 for further examination. During 
his stay in the hospital, the patient underwent a wide range of laboratory and instrumen-
tal studies, which made it possible to establish a diagnosis of acute lymphoblastic leukemia 
and begin appropriate therapy.

Keywords: neuroleukemia, acute lymphoblastic leukemia, neuropathy 
Acknowledgments. The authors would like to express their gratitude to Irina A. Koryaki-

na and Svetlana B. Kravchenko, Physicians of the Clinical Department of Laboratory Di-
agnostics at the Sverdlovsk Regional Clinical Hospital No. 1 (Ekaterinburg), for their as-
sistance in selecting drugs for microscopy and reviewing and preparing the conclusions. 
The authors would also like to thank Grigory A. Tsaur, Dr. Sci. (Med.), Head of the Lab-
oratory of Molecular Biology, Immunophenotyping, and Pathomorphology at the Region-
al Children’s Clinical Hospital (Ekaterinburg), for his advice on materials for the article.

For citation: Kaliberda JuM, Rodygina EV, Bazarnyi VV. Features of the diagnosis of 
the onset of acute lymphoblastic leukemia: Description of the clinical case. USMU Medi-
cal Bulletin. 2024;(3):7–16. (In Russ.). EDN: https://elibrary.ru/RIGXKW.

Введение
Клинические проявления острых лейкозов, как правило, неспецифич-

ны и разнообразны. Они могут начинаться с анемического, астенического 
и геморрагического синдромов, частых инфекционных заболеваний. Одним 
из вариантов внекостномозговых проявлений является поражение централь-
ной нервной системы (ЦНС), именуемое как нейролейкоз, или нейролей-
кемия. Это осложнение наиболее характерно для рецидива острого лейко-
за и является одним из самых тяжелых его проявлений во время болезни. 
Причиной развития типичных клинических симптомов при нейролейкемии 
в виде головной боли, головокружения, рвоты служит попадание опухолевых 
клеток в ликвор. В таком случае терапия должна проводиться с интратекаль-
ным введением препаратов (даунорубицина, винкристина, дексаметазона, 
преднизолона) [1, 2]. Таким образом, в клинической практике необходимо 
провести дифференциальную диагностику между неврологической патоло-
гией и поражением ЦНС при остром лейкозе, т. к. длительность диагностики 
и скорость начала специфической терапии может повлиять на исход болезни.

Цель работы — представить клиническое наблюдение острого лейкоза, 
особенностями которого является проявление невропатии нижних конеч-
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ностей и наличие менингеальной симптоматики как первичного проявле-
ния этого заболевания (чаще происходит при рецидивах).

Материалы и методы
Для описания представленного случая использовались: сбор анамнеза 

заболевания, жалобы на момент поступления и лабораторно-инструмен-
тальные данные, проведенные в клинико-диагностической лаборатории 
Свердловской областной клинической больницы № 1 (СОКБ № 1; Ека- 
теринбург).

Результаты
Клинических данных о дебюте острого лимфобластного лейкоза, проявля-

ющегося периферическим невритом без изменений в периферической кро-
ви, в литературе описано много — учитывая их разнообразие, актуальным 
является описание клинического случая пациента с нейропатией в дебюте.

Пациент Н., 37 лет. 1 сентября 2023 г. поступил в СОКБ № 1 в состоянии 
средней тяжести на инвалидном кресле с жалобами на головную боль, голо-
вокружение, усиливающееся при движении головой, рвоту, слабость в ниж-
них конечностях с утратой функции самостоятельной ходьбы, эпизоды по-
вышения температуры до 38,0 °C.

Из анамнеза известно, что с января 2023 г. имели место трехкратные 
эпизоды острой респираторной вирусной инфекции с последующим появ-
лением неврологической симптоматики: головокружения, головной боли, 
слабости в ногах. В эти периоды проходил лечение в неврологическом ста-
ционаре по месту жительства с диагнозом — мозжечковая атаксия, подо-
страя полинейропатия нижних конечностей. Принимал витамины группы В  
и анальгетики, выписывался с положительной динамикой. Дополнитель-
но наблюдался у дерматолога с диагнозом — псориаз с вовлечением суста-
вов (боли в коленных суставах, боли и отек в левом голеностопном суста-
ве с ограничением подвижности). Принимал метотрексат и нестероидные 
противовоспалительные препараты (ибупрофен). В период с января по ав-
густ 2023 г. проведенные инструментальные исследования и лабораторные 
показатели не выявили патологических отклонений. В августе 2023 г. до-
бавились менингеальные симптомы: тошнота, рвота, приносящая облег-
чение. Пациент перестал передвигаться самостоятельно и был направлен 
на дальнейшее обследование в СОКБ № 1. Важно уточнить, что в период 
нахождения в стационарах по месту жительства пациенту не проводились 
люмбальная пункция и микроскопическое исследование периферического  
мазка крови.

Первичный осмотр проведен 1 сентября 2023 г. в приемном отделении. 
При физикальном обследовании органов дыхания, пищеварения, кровоо-
бращения, мочеполовой системы отклонений не выявлено. Печень, селезен-
ка не увеличены, лимфоузлы не пальпируются. В позе Ромберга неустойчив, 
дистальный гипергидроз, кожа нижних конечностей холодная.
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Инструментальные исследования:
1) компьютерная томография грудной клетки и органов брюшной поло-

сти (ОБП) и малого таза с контрастированием — без патологии;
2) магнитно-резонансная томография головного мозга и позвоночни-

ка — данных об опухоли, недавнем ишемическом инфаркте, крово-
излияниях и демиелинизации не получено; находки могут соответ-
ствовать спинальной дуральной артериовенозной фистуле с отеком 
каудальных сегментов спинного мозга;

3) фиброгастродуоденоскопия — недостаточность кардии, рефлюкс-эзо-
фагит; хронический гастрит;

4) ультразвуковое исследование (УЗИ) ОБП — признаки жирового гепа-
тоза, гепатомегалия, полипы желчного пузыря, стеатоз поджелудоч-
ной железы, селезенка без особенностей;

5) УЗИ периферических лимфатических узлов — патологии не выявлено.
Лабораторные исследования:
1) биохимия: глюкоза — 11 ммоль/л, калий — 4,2 ммоль/л, натрий — 

137 ммоль/л, хлориды — 95 ммоль/л, креатинин — 71 мкмол/л, моче-
вина — 4,1 ммоль/л, общий билирубин — 9,3 мкмоль/л, прямой били-
рубин — 1,6 мкмоль/л, непрямой билирубин — 7,7 мкмоль/л, общий 
белок — 78 г/л;

2) общий анализ крови: лейкоциты — 7,76×10 9/л, эритроциты — 
5,06×10 12/л, гемоглобин — 149 г/л, тромбоциты — 275×10 9/л; нейтро-
филы — 5,82×10 9/л, лимфоциты — 1,7×10 9/л, моноциты — 0,21×10 9/л, 
эозинофилы — 0,01×10 9/л, базофилы — 0,02×10 9/л.

Полученные лабораторные данные свидетельствуют о наличии у паци-
ента гипергликемии. Снижение хлоридов может говорить о рвоте в анамне-
зе. Общий анализ крови без отклонений, инструментальные исследования 
не показали патологии, характерной для пациента с наличием заболевания 
гематологического профиля.

С учетом жалоб, осмотра, проведенных лабораторно-инструменталь-
ных исследований пациент госпитализирован в неврологическое отделе-
ние. Вследствие жалоб на головную боль, головокружение, тошноту, подъем 
температуры, невозможность самостоятельной ходьбы, отсутствие улучше-
ний от проводимой терапии назначено проведение люмбальной пункции 
10 сентября 2023 г.

Результаты химико-микроскопического анализа ликвора:
1) цвет (до центрифугирования) — бесцветный;
2) прозрачность (до центрифугирования) — слабо-мутная;
3) цвет (после центрифугирования) — бесцветный;
4) прозрачность (после центрифугирования) — прозрачная;
5) количество лейкоцитов — 2,7430×10 9/л;
6) количество эритроцитов — 0,0010×10 9/л;
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7) гранулоциты — 0,0110×10 9/л (0,4 %);
8) мононуклеары — 2,7320×10 9/л (99,6 %);
9) общий белок — 0,7 г/л.
Микроскопическое исследование ликвора в окрашенных препаратах: маз-

ки гиперклеточные; лейкоформула — лимфоциты 10,0 %, лимфоидные клет-
ки 89,0 %, сегментоядерные нейтрофилы 1,0 %; лимфоидные клетки средних 
размеров, ядро чаще рассеченное, с грубоватым хроматином, иногда содер-
жит нуклеолы.

Уровень плеоцитоза и характер цитограммы ликвора позволяет уточнить 
характер патологического процесса. В норме цитоз спинномозговой жид-
кости составляет до 5 клеток в микролитре, а представлены они чаще все-
го клетками крови (лейкоцитами и нейтрофилами) [3]. Учитывая физиче-
ские свойства ликвора (мутность), аппаратные данные (гиперлейкоцитоз), 
высокий общий белок, а также обнаружение лимфоидных клеток с нукле-
олами, можно сделать выводы о наличии воспаления и присутствии опухо-
левых клеток. Полученные данные свидетельствуют о наличии у пациента 
нейролейкемии. Пациент переведен в гематологическое отделение для про-
ведения дальнейшего обследования.

При поступлении в гематологическое отделение пациенту повторно про-
веден общий анализ крови от 13 сентября 2023 г. с подсчетом лейкоцитарной 
формулы: лейкоциты — 8,89×10 9/л, эритроциты — 5,13×10 12/л, гемоглобин — 
149 г/л, тромбоциты — 82×10 9/л, бластные клетки — 18 %, миелоциты — 1 %, 
палочкоядерные нейтрофилы — 1 %, сегментоядерные нейтрофилы — 38 %, 
моноциты — 3 %, лимфоциты — 36 %, лимфоидные клетки — 3 %.

Полученные данные общего анализа крови и подсчета лейкоформулы 
в окрашенных препаратах значительно отличаются от первичных при посту-
плении (1 сентября 2023 г.): появилась тромбоцитопения и бластные клет-
ки. Эти показатели являются прямым показанием к назначению стерналь-
ной пункции и анализу миелограммы (таблица).

Показатели миелограммы от 13 сентября 2023 г.

Показатель Результат Норма
Клеточность костного мозга, 10 9/л 400,0 41,0–192,0
Недифференцируемые бласты, % 87,8 0,1–1,1
Всего нейтрофилов, % 4,4 52,7–68,9
Всего эозинофилов, % 0,2 0,5–5,8
Всего базофилов, % 0,0 0,1–0,5
Всего клеток эритроидного ряда, % 3,4 14,5–26,5
Всего клеток мегакариоцитарного ряда, % 0,0 0,2–0,6
Моноциты, % 0,0 0,7–3,1
Лимфоциты, % 4,2 4,3–13,7
Всего плазматические клетки, % 0,0 0,1–1,8
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Бластные клетки средних, иногда крупных размеров с высоким ядер-
но-цитоплазматическим соотношением. Ядра округлой, часто неправиль-
ной (расщепленной, складчатой) формы с нежным или грубоватым хро-
матином, несколькими нуклеолами. Цитоплазма умеренно базофильная, 
скудная, практически без зернистости, редко с небольшой вакуолизацией. 
Встречаются митозы бластных клеток. В эритроцитах обнаружены тельца 
Жолли. Мегакариоциты обнаружены в достаточном количестве, тромбоци-
ты — в небольшом.

Обнаружение бластных клеток (87,8 %) в пунктате у пациента Н. позво-
лило установить причину патологического процесса и назначить дополни-
тельные исследования, подтверждающие диагноз — острый лейкоз.

Обязательным этапом диагностики является иммунофенотипирование 
(ИФТ) и цитогенетика в качестве тестов первой линии для определения 
клеточного происхождения. Однако цитохимическое исследование может 
быть полезно в случаях, не определяемых этими методами, а также при вы-
явлении некоторых подгрупп [4]. По морфологическим признакам бластных 
клеток диагностировать острый лимфобластный лейкоз практически невоз-
можно. Его можно только предположить, если опухолевые клетки сохраняют 
большое сходство с обычными лимфобластами. Одним из важных моментов 
в диагностике является цитохимическое исследование: для лимфобластного 
лейкоза характерна положительная реакция Шифф-йодной кислотой в виде 
крупных глыбок в цитоплазме лимфобластов [5]. В представленном случае 
проведено окрашивание на липиды, которые показали отрицательный ре-
зультат и гликоген, проявляющийся в клетках в виде гранул различной ве-
личины. Такие показатели позволяют склоняться к лимфоидной направлен-
ности бластных клеток.

Результаты цитохимического исследования:
1) гликоген обнаружен в 31,0 % бластных клеток;
2) липиды не обнаружены в бластных клетках.
С учетом данных миелограммы и цитохимического исследования  

можно сделать вывод о наличии острого лейкоза лимфоидной направлен-
ности.

Одна из ведущих ролей в диагностике острых лейкозов принадлежит 
ИФТ. Исследование поверхностных антигенных структур бластных клеток 
позволяет выявить не только направленность, но и степень их дифферен-
цировки [9].

При ИФТ клеток ликвора выявлена патологическая популяция клеток, 
наиболее характерная для лимфомы (СD45+, СD19+, СD20+, СD22+, СD5–,  
СD23–, CD10+, СD38+, CD25+/–).

При ИФТ клеток костного мозга выявлена патологическая популяция 
клеток, которая соответствует BII-ALL (CD19+CD22+iCD79a+CD10+CD
20+CD38+).
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Диагноз «острый лимфобластный лейкоз, BII-ALL» установлен на осно-
вании следующих данных:

1) общий анализ крови: эритроциты — 5,13×10 12/л, гемоглобин — 149 г/л, 
тромбоциты — 82×10 9/л, лейкоциты — 8,89×10 9/л, бластные клетки 
в лейкоформуле — 18 %;

2) миелограмма: клеточность — 400×10 9/л, бласты — 87,8 %, нейтрофи-
лы — 4,4 %, эозинофилы — 0,2 %, базофилы — 0 %, гранулоциты — 
4,6 %, эритроидный ряд — 3,4 %, мегакариоцитарный ряд — 0 %, мо-
ноцитарный ряд — 0 %, лимфоидный ряд — 4,2 %;

3) цитохимия: липиды не обнаружены, гликоген обнаружен в 31 % бласт-
ных клетках;

4) ИФТ клеток костного мозга: фенотип опухолевых клеток (CD19+CD
22+iCD79a+CD10+CD20+CD38+) соответствует BII-ALL;

5) полимеразная цепная реакция: транслокации не обнаружены;
6) наличие менингеального синдрома: головная боль, тошнота, рвота.
16 сентября 2023 г. с учетом варианта заболевания, возраста, сопутствую-

щей патологии показана терапия по протоколу ОЛЛ-2016.
Проведены люмбальные пункции с интратекальным введением даунору-

бицина, винкристина, дексаметазона, преднизолона с исследованием цито-
за. Показатели клеточности ликвора (10 9/л) в процессе лечения:

18 сентября — 0,2660

20 сентября — 0,0900

22 сентября — 0,1040

25 сентября — 0,0130

29 сентября — 0,0150

13 октября — 0,0030

В миелограмме от 26 октября 2023 г. присутствует 3,6 % бластных клеток. 
В общем анализе крови от 17 ноября сохраняется анемия (эритроциты — 
2,84×10 12/л, гемоглобин — 82 г/л) и лейкопения (лейкоциты — 2,19×10 9/л, 
тромбоциты — 273×10 9/л); в исследовании спинномозговой жидкости от 16 но-
ября — цитоз (0,0070×10 9/л). Состояние пациента удовлетворительное, сохра-
няются жалобы на слабость и головную боль. Проводится дальнейшая терапия.

Обсуждение
При рассмотрении представленного клинического случая следует отме-

тить, что манифестация острого лейкоза проявлялась как неврологически-
ми клиническими симптомами, не вполне типичными для острого лейко-
за, так и лихорадкой, не всегда характерной для гемобластозов. С течением 
времени появились симптомы, характерные для нейролейкемии: головокру-
жение, головная боль, тошнота, сопровождающаяся рвотой. Наличие высо-
кого цитоза и белка при пункции ликвора позволило подтвердить менин-
гит, а исследование клеток ликвора с помощью ИФТ позволило установить 
нейролейкемию и перевести пациента в профильное гематологическое от-
деление с возможностью установить диагноз путем пункции костного моз-
га с подсчетом миелограммы и проведением специфических исследований 
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в виде генетического тестирования, ИФТ и цитохимического исследования. 
Дефектом в обследовании было то, что при исследовании общего анализа 
крови по месту жительства не назначена микроскопия мазка крови с под-
счетом лейкоформулы — возможно, уже тогда могли обнаружиться бласт-
ные клетки. При обследовании пациентов с неврологической симптомати-
кой необходимо знать, что ее нетипичное проявление в виде периферических 
невропатий, сенсорных нарушений либо паралича черепно-мозговых нервов 
может являться следствием инфильтрации нервной ткани лейкозными клет-
ками [6–9]. Также паралич черепно-мозговых нервов может иметь место при 
новообразованиях, травмах, воспалении, сосудистой недостаточности [10].

Заключение
Особенностями рассматриваемого клинического случая является прояв-

ление невропатии нижних конечностей и наличие менингеальной симпто-
матики как первичного проявления этого заболевания (чаще происходит 
при рецидивах). Недостаточно внимательный и односторонний подход к жа-
лобам, оценке лабораторных данных не позволили в полной мере оценить 
картину заболевания и своевременно назначить соответствующую терапию.

Таким образом, в клинической практике необходимо использовать ком-
плексный подход к диагностике заболеваний, что позволяет оказывает сво-
евременную и эффективную помощь пациентам.
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Аннотация. COVID-19, вызываемый вирусом SARS-CoV-2, оказал огромное вли-
яние на мировую экономику и систему здравоохранения разных стран, но его отне-
сение к I группе патогенности нуждается в пересмотре. Эта группа включает в себя 
вирусы, которые вызывают особо опасные заболевания у человека и животных, та-
кие патогены имеют высокий уровень вирулентности, вызывают массовые вспыш-
ки заболеваемости, а также обладают высокой летальностью. Все виды работ с ви-
русами I группы патогенности и микроорганизмами, таксономическое положение 
которых не определено, а степень опасности не изучена, а также аэробиологиче-
ские исследования проводят в максимально изолированных лабораториях. Также 
важным фактором отнесения к I группе является отсутствие эффективных мето-
дов лечения вызываемого заболевания. Примерами представителей этой группы 
являются вирусы Эбола и Марбург, уровень смертности которых достигает 90 %. 
Анализ статистических данных по заболеваемости COVID-19 указывает на то, что 
его характеристики во многом не соответствуют основным критериям отнесения  
к I группе патогенности. Уровень летальности от COVID-19 существенно ниже, чем 
у других патогенов этой группы (не превышает 2 %). Также существование зареги-
стрированных и эффективных методов лечения против такого заболевания значи-
тельно снижает его угрозу как вирусной инфекции. Проведенный статистический 
анализ данных указывает, что глобальные показатели смертности и заболеваемости 
не соответствуют степени риска, характерного для других представителей I груп-
пы. В связи с этим необходимо переквалифицировать COVID-19 для более четко-
го отражения его характеристик в целях оптимизации стратегии противодействия 
и более стандартизированных мер реагирования.

© Емельянов В. Н., Вирко В. А., Беседин А. Д., Андреевский Г. В., 2024 
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Abstract. COVID-19, caused by SARS-CoV-2 virus, has had a great impact on the world 
economy and health care system of different countries, but the categorization as patho-
genicity group I needs revision. This group includes viruses that cause particularly danger-
ous diseases in humans and animals, such pathogens have a high level of virulence, cause 
massive outbreaks of disease, and have high lethality. All types of work with viruses of the I 
group of pathogenicity and microorganisms, the taxonomic position of which is not de-
termined, and the degree of danger is not studied, as well as aerobiological studies are car-
ried out in maximum isolated laboratories. Also, an important factor of categorization to 
the I group is the absence of effective methods of treatment of the caused disease. Exam-
ples of representatives of this group of viruses are Ebola and Marburg viruses, the mortali-
ty rate of which reaches 90 %. Analysis of statistical data on COVID-19 morbidity indicates 
that its characteristics largely do not meet the basic criteria for classification as the I group 
of pathogenicity. The lethality rate of COVID-19 is significantly lower than that of other 
representatives (not exceeding 2 %). Also, the existence of registered and effective meth-
ods of treatment against this disease significantly reduces its threat as a viral infection. The 
conducted statistical analysis of the data indicates that global mortality and morbidity rates 
do not correspond to the wall of risk characteristic of other representatives of the I group. 
Therefore, COVID-19 should be reclassified to better reflect its characteristics in order to 
optimize the countermeasure strategy and more standardized responses.
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Проведен анализ соответствия коронавирусной инфекции 2019 г. (англ. 
Coronavirus Disease 2019, COVID-19) критериям отнесения к вирусам I груп-
пы патогенности, который включал в себя изучение летальности, наличия 
эффективных вакцин, методов лечения в сравнении с другими патогенами  
I группы, такими как вирусы Эбола и Марбург, натуральная оспа, а также 
вирус Ласса.

Проанализированы данные из зарубежных и российских научных работ, 
а также проведен статистический анализ отчетов Всемирной организации 
здравоохранения и Росстата. Методы исследования: обзор литературы, срав-
нительная характеристика и статистический анализ для определения показа-
телей летальности. Также изучен вопрос наличия эффективных вакцин про-
тив вирусов I группы патогенности и COVID-19.

Критериями классификации патогенности вирусов, относящих к I груп-
пе, является высокая летальность (до 90 %), отсутствие эффективных вак-
цин, а также отсутствие эффективных методов лечения. Примером такого 
патогена является вирус Variola major (летальность 20–40 %, а в некоторых 
эпидемиях — до 90 %), который вызывает натуральную оспу — высокоза-
разную вирусную инфекцию, характеризующуюся тяжелым течением, ли-
хорадкой, сыпью на коже и слизистых оболочках, нередко оставляющей по-
сле себя рубцы.

Вирус Эбола (геморрагическая лихорадка Эбола) имеет, в свою очередь, 
летальность от 25 % до 90 % [1]. Этот показатель зависит от конкретного 
штамма и уровня квалификации оказываемой медицинской помощи — та-
кой чрезвычайно высокий процент смертности делает вирус Эбола одним 
из наиболее опасных. На момент 2024 г. существуют только эксперимен-
тальные методики лечения, которые все еще не до конца подтверждены. 
Основной упор в них делается на поддержание жизненно важных функций 
организма, а также облегчение самой симптоматики, а не точечное лечение 
самой вирусной инфекции.

Вирус Марбург, как и вирус Эбола, отнесен к филовирусам и определен 
к классу высокопатогенных инфекций. Возбудитель вызывает у человека ге-
моррагическую лихорадку Марбург. Летальность при этом заболевании ко-
леблется от 23 % до 90 % в зависимости от вспышки и региональной принад-
лежности вируса. Как и в случае с вирусом Эбола, строгоспецифического 
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лечения для вируса Марбурга нет, имеющиеся методики направлены лишь 
на поддерживающую терапию и купирование осложнений. На 2024 г. в мире 
не существует общедоступной вакцины против возбудителя, что, в свою оче-
редь, оставляет население различных регионов беззащитным против вспыш-
ки этого заболевания [2].

Графики на рисунке отображают заболеваемость возбудителями виру-
сов Эбола и Марбург за периоды 2014–2020 гг. и 2006–2016 гг. соответ-
ственно. Левый график отображает количество случаев заражения виру-
сом Эбола во время вспышек в Западной Африке (с 2014 по 2016 г.), а также 
в Демократической Республике Конго (ДРК) (с 2018 по 2020 г.); правый — ко-
личество случаев заболевания вирусом Марбург во время вспышки в Анголе 
и Уганде.

Рис. Заболеваемость вирусами Эбола и Марбург в 2014–2020 гг. 
и 2006–2016 гг. соответственно 

Вспышка вируса Эбола в Западной Африке началась в Гвинее, быстро 
распространилась на Либерию и Сьерра-Леоне. За 2014 г. зарегистрировано 
28 тыс. случаев заболевания, 11 тыс. которых закончились летальным исхо-
дом. В 2015 г. количество заболеваний снизилось в 2 раза благодаря приня-
тым мерам сдерживания этой болезни, а уже в следующем году зарегистри-
ровано всего несколько сотен заболевших. Более поздняя вспышка вируса 
в ДРК характеризуется подобным течением: в первый год вспышки была 
высокая смертность, а меры сдерживания не смогли эффективно прервать 
распространение инфекции, в последующие года — схожая с Западной Аф-
рикой ситуация [3].
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Вспышка вируса Марбург в Анголе началась в провинции Уиге. За 2005 г. 
зарегистрировано 374 случая заболевания вирусом с 329 смертями (смерт-
ность 88 %) [4].

В свою очередь, летальность от COVID-19 намного ниже вирусов I груп-
пы патогенности (таблица); хотя он и может вызывать серьезные осложне-
ния у определенных групп населения (около 2 %), этот показатель намного 
ниже, чем у других вирусных инфекций I группы, исходя из проведенного 
нами статистического анализа и литературного обзора [5].

Заболеваемость (по данным на конец 2021 г.)  
и смертность от COVID-19 за 2021 г.

Регион Заболеваемость,  
млн случаев

Смертность, %

В мире (глобальные данные 
COVID-19) 290 1,9

Южная Америка (Латинская 
Америка) 40 1,5

Северная Америка (США, 
Мексика, Канада) 90 2,1

Европа (Западная, Восточная, 
Южная и Северная Европа) 80 2,2

Страны Африки 10 2,0
Россия 20 3,8

Также стоит отметить что, для вирусов I группы патогенности не имеется 
на мировом рынке широко доступных вакцин в отличие от COVID-19 (на мо-
мент 2024 г. только в России их 5, а по всему миру их более 18) [6].

На конец 2023 г. в России официально зарегистрировано более 20 млн 
случаев заболевания COVID-19 с момента его появления, смертность соста-
вила 760 тыс. летальных исходов за все время. Исходя из этих данных рас-
считан уровень смертности (отношение общего числа заболевших к общему 
числу летальных исходов, официально зарегистрированных в России), ко-
торый составил 3,8 % [7].

Вирус, вызывающий COVID-19, все еще продолжает изменяться под дей-
ствием разных факторов, которые зависят от территориальных особенно-
стей определенных регионов и их природных различий [8]. Несмотря на все 
эти факторы, стоит заметить, что даже при глобальной распространенности 
большинство случаев заболевания проходит в средней или легкой формах, 
только иногда в тяжелой у определенных групп лиц с различными хрониче-
скими заболеваниями, которые и без этого имели высокий риск осложне-
ний при других вирусных заболеваниях. Сам COVID-19 имеет низкий уро-
вень смертности к случаям заболевания [9].
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Классификация на основе новых данных предоставит возможность точ-
нее ориентироваться в мерах противодействия этому заболеванию, позво-
лит разработать усовершенствованную методику распределения ресурсов 
здравоохранения различных стран, учитывая особенности этого возбу- 
дителя [10].

Классификация патогенов по группам играет важную роль в биобезопас-
ности и правильности принятия мер по сдерживанию и борьбе с ними с по-
мощью эффективного управления доступными средствами общественного 
здравоохранения.

Существуют значительные отличия в сравнении уровня летальности 
COVID-19 с другими вирусами I группы патогенности. Кроме того, на-
личие эффективных методик по его лечению, большое количество вак-
цин широкой доступности, а также нынешняя изученность его воздей-
ствия на организм человека указывают на то, что он не удовлетворяет всем 
критериям, необходимым для его отнесения к особо опасным вирусным  
заболеваниям.

В настоящее время имеет место необходимость пересмотра классифика-
ции COVID-19 для более точного отражения его реальных характеристик как 
вируса I группы патогенности. Текущая классификация не полностью отра-
жает реальные риски, что приводит к неправильной оценке его угрозы об-
щественному здравоохранению.
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Исследование острой токсичности  
фармакологического состава на основе микроРНК 
miR162a in vivo на модели лабораторных мышей
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Вероника Михайловна Симарзина, Михаил Андреевич Тряпицын,  
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Анастасия Евгеньевна Кознова, Ирина Евгеньевна Валамина
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Аннотация. МикроРНК являются ингибиторами, подавляющими экспрессию 
конкретных генов. mTOR — мишень рапамицина у млекопитающих, которая яв-
ляется ключевым регулятором молекулярных механизмов, связанных с ростом кле-
ток, пролиферацией и выживанием в процессе онкогенеза. МикроРНК miR162a 
участвует в контроле экспрессии гена mTOR, влияя тем самым на активность од-
ноименного белка. Есть данные о наличии у miR162a терапевтического потенциа-
ла в качестве средства патогенетической терапии опухолевых заболеваний. Целью 
работы стало провести исследование острой токсичности фармакологического со-
става на основе микроРНК miR162a in vivo на модели лабораторных мышей. Ма-
териалы и методы. Разработан фармакологический состав. Для исследования ис-
пользовано 30 самцов аутбредных мышей ICR, разделенных на две опытные группы  
(I и II) и группу контроля. Раствор вводился мышам внутрибрюшинно в терапевти-
ческих и сверхтерапевтических дозах группам (группы I и II соответственно) Через 
14 дней после введения препарата в каждой группе у всех мышей осуществляли за-
бор следующих органов: печени, почек, сердца, легких, семенников. Проведено их 
гистологическое исследование, а также морфометрическое — в почках и семенни-
ках. Статистическую обработку данных выполняли с помощью R-4.4.1. Результа-
ты. По общей выживаемости: LD50 достигнута не была. Существенных структур-
ных изменений в экспериментальных группах при гистологическом исследовании 
не выявлено. Результаты морфометрии также подтверждают, что статистически зна-
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чимых различий между экспериментальными и контрольной группами не выявле-
но. Выводы. Фармакологический состав на основе miR162a не оказал острого ток-
сического действия на печень, почки, легкие, миокард и семенники.

Ключевые слова: микроРНК, остеосаркома, острая токсичность, лабораторные 
мыши, miR162a, липофектамин 

Для цитирования: Исследование острой токсичности фармакологического со-
става на основе микроРНК miR162a in vivo на модели лабораторных мышей /  
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Abstract. MicroRNAs are inhibitors that suppress the expression of specific genes. 
mTOR is a mammalian target of rapamycin, which is a key regulator of molecular mecha-
nisms related to cell growth, proliferation and survival during oncogenesis. The microRNA 
miR162a is involved in the control of mTOR gene expression by affecting activity. There is 
evidence that miR162a has therapeutic potential as a tool for pathogenetic therapy of tu-
mor diseases. The aim of work was to investigate the acute toxicity of the pharmacological 
formulation, based on microRNA miR162a in vivo in a laboratory mouse model. Mate-
rials and methods. A pharmacological formulation was developed. Thirty male ICR out-
bred mice divided into two experimental groups (I and II) and a control group were used 
for the study. The solution was administered to the mice intraperitoneally in therapeutic 
and supratherapeutic doses to group I and II, respectively. In 14 days after the drug ad-
ministration, the following organs were harvested from all mice in each group: liver, kid-
neys, heart, lungs, testes. Histological examination of the obtained organs was performed, 
morphometric study was carried out in kidneys and testes. Statistical processing of data 
was performed using R-4.4.1. Results. In terms of overall survival: LD50 was not reached. 
No significant structural changes were found in the experimental groups by histological 
examination. The morphometry results also confirm that no statistically significant differ-
ences were found between the experimental groups and the control group. Conclusion. The 
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miR162a-based pharmacological formulation had no acute toxic effects on liver, kidney, 
lung, myocardium and testes.

Keywords: microRNA, osteosarcoma, acute toxicity, laboratory mice, miR162a, lipo-
fectamine 

For citation: Kornilov DO, Petrov VM, Simarzina VM, Tryapitsyn MA, Zornikov DL,  
Gordienko II, et al. In vivo acute toxicity study of miR162a-based pharmacological formu-
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Введение
Малые рибонуклеиновые кислоты (микроРНК) — это фундаментальные 

молекулы, играющие важную роль в регуляции генной экспрессии и кон-
троле различных биологических процессов в организмах. МикроРНК явля-
ются короткими цепочками рибонуклеотидов, состоящими обычно из око-
ло 20–25 нуклеотидов. Одной из основных функций микроРНК является 
участие в процессе посттранскрипционной регуляции генов. Это означает, 
что они влияют на то, как информация, содержащаяся в генах, используется 
для синтеза белков. МикроРНК могут быть либо ингибиторами, подавляю-
щими экспрессию конкретных генов, либо активаторами, стимулирующи-
ми их экспрессию [1].

Имеются данные, что микроРНК способны осуществлять нокдаун 
на уровне экзонов эволюционно консервативных генов. В частности, до-
казано, что молекула miR162a играет важную роль в регуляции генной экс-
прессии и функционирования клеток у медоносных пчел (Apis mellifera), от-
вечая за контроль работы определенных генов, влияя на различные процессы 
в организме насекомого. Так, miR162a подавляет экспрессию amTOR у пче-
лы (mTOR у человека), останавливая половое созревание [2].

mTOR — мишень рапамицина у млекопитающих (англ. Mammalian Target 
of Rapamycin), которая является ключевым регулятором молекулярных ме-
ханизмов, связанных с ростом клеток, пролиферацией и выживанием. Пе-
редача сигналов mTOR вовлечена в процесс старения и инициацию разви-
тия многих видов онкологических заболеваний [3].

Исследования показали, что miR162a участвует в контроле экспрессии 
гена mTOR, влияя на его уровень и активность. В частности, miR162a свя-
зывается с 3'-некодирующей областью матричной РНК mTOR и способству-
ет ее разрушению или блокированию трансляции. Таким образом, miR162a 
действует как негативный регулятор mTOR, подавляя его экспрессию и ак-
тивность [4]. Передача сигналов mTOR активируется в условиях нарушения 
регуляции пролиферации [5].

В предыдущих исследованиях обнаружено определенное влияние моле-
кулы miR162a на образцы клеток остеосаркомы SAOS-2. Трансфекция вы-
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шеописанной микроРНК приводила к статистически значимому снижению 
жизнеспособности опухолевых клеток (на 48 %) и mTOR-зависимой аутофа-
гии по сравнению с контрольными образцами через 24, 48 и 72 ч. [6].

Полученные результаты свидетельствовали о наличии у микроРНК 
miR162a терапевтического потенциала в качестве средства патогенетиче-
ской терапии злокачественных опухолевых заболеваний.

Целью работы стало провести исследование острой токсичности фарма-
кологического состава на основе микроРНК miR162a in vivo на модели ла-
бораторных мышей.

Материалы и методы
Разработка фармакологического состава
Синтезирована антисмысловая микроРНК miR162a последовательности 

5'UCGAUAAACCUCUGCAUCCAG3' с соответствующей ей комплементарной 
смысловой последовательностью 5’UGGAGGCAGCGGUUCAUCGAUC3' 
(«ДНК-Синтез», Россия). Лиофилизированные последовательности ми-
кроРНК (antisense 106,8 мкг = 14 640 пмоль и sense 106,1 мкг = 15 520 пмоль) 
разводились в 1 мл стерильного PBS* каждая. После по 0,5 мл содержимо-
го каждой пробирки смешивались (концентрация микроРНК miR162a —  
11 %) [7]. Готовый раствор для инъекций содержал 282 мкл вышеуказанного 
раствора смеси микроРНК, 30 мкл «Липофектамина RNAiMAX» (Invitrogen, 
США) и 4 688 мкл стерильного PBS с конечной концентрацией 0,6 %  
микроРНК [8].

Лабораторные животные
Для проведения эксперимента использовано 30 самцов аутбредных мы-

шей ICR**. Мыши содержались при температуре 22–23 °C, влажности воз-
духа до 60 % и стандартном световом дне, корм и вода заменялись регуляр-
но. За состоянием животных следили ежедневно [9].

Исследование острой токсичности
Раствор лекарственного препарата с действующим веществом miR162a 

вводился мышам внутрибрюшинно трижды: в 1, 3 и 5 сутки эксперимен-
та. Животные были разделены на три группы, каждая из которых состо-
яла из 10 мышей: группа I — вводились терапевтические дозы препарата 
(0,05 мг/кг действующего вещества); группа II — вводились сверхтерапевти-
ческие дозы препарата (0,01 мг/кг действующего вещества); группа III — вы-
брана в качестве контрольной. Мышам последней в соответствующие сутки 
осуществлялось внутрибрюшинное введение стерильного физиологическо-
го раствора в эквивалентных количествах.

Через 14 дней после введения препарата животных выводили из экспе-
римента методом декапитации. У всех мышей проводили забор следующих 
органов: печени, почек, сердца, легких, семенников. Органы животных по-

* PBS — фосфатно-буферный солевой раствор (англ. Phosphate-Buffered Saline).
** ICR — Институт онкологических исследований (англ. Institute of Cancer Research).
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мещали в 10 %-й нейтральный формалин. Схема проведенного исследова-
ния представлена на рис. 1.

Рис. 1. Дизайн исследования 

Гистологическое исследование
После фиксации в 10 %-м формалине проводили вырезку материала, вы-

полняли проводку органов и тканей по изопропиловым спиртам и заливку 
в парафин на приборе Microm EC 350 (Thermo Fisher Scientific, США). Для 
создания гистологических срезов использовали микротом RM 2245 (Leica, 
Германия). Гистологические препараты окрашивали гематоксилином и эо-
зином, почки и семенники также окрашивали реактивом Шиффа. Изуче-
ние микропрепаратов проводили с помощью светового микроскопа Olympus 
CX41 (Япония) при ×40, ×100, ×200, ×400. Для объективизации выявленных 
изменений использовали морфометрию с помощью программного обеспе-
чения cellSens Standard (Olympus, Япония). Для документирования морфо-
логических изменений выполняли микрофотосъемку с помощью камеры, 
вмонтированной в микроскоп. Для объективизации результатов, получен-
ных при обзорной световой микроскопии, проводили морфометрическое 
исследование в почках и семенниках в группах сравнения [10].

 Статистическая обработка
Статистическую обработку данных проводили с помощью R-4.4.1. Нор-

мальность распределения признаков проверяли тестом Шапиро — Уилка. 
В качестве меры центральной тенденции при описании переменных ука-
зывали медиану (англ. Median, Me), первый и третий квартили (англ. First 
and Third Quartiles, Q1; Q3). Достоверность различий между количественны-
ми показателями оценивали U-тестом Манна — Уитни (тестом Уилкоксо-
на для независимых выборок). Все различия считались статистически зна-
чимыми при p < 0,05.
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Результаты
По общей выживаемости: LD50 достигнута не была, все 20 животных 

из экспериментальных групп выжили.
При обзорной световой микроскопии в печени, почках, сердце, легких 

и семенниках — существенных структурных изменений при тестировании 
на острую токсичность препарата в экспериментальных группах не выявле-
но. Гистологическая структура указанных органов животных в группах I и II 
существенно не отличалась по сравнению с группой III (интактного контро-
ля) (рис. 2).

Рис. 2. Результаты гистологического исследования:
а — печень; б — сердце; в — почки; г — легкие; д — семенники 

Результаты морфометрического исследования представлены на рис. 3. При 
морфометрическом исследовании медиана (Me [Q1; Q3]) диаметра нефронов 
составила 105 [98; 114], 110 [100; 121] и 101 [99; 115] нм для групп I, II и III 
соответственно. Медиана высоты эпителия канальцев составила 38 [35; 40],  
39 [31; 41] и 36 [33; 38] нм для вышеперечисленных групп лабораторных жи-
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вотных. Медиана высоты герминогенного эпителия, в свою очередь, соста-
вила 100 [90; 108], 95 [90; 101] и 92 [85; 116] нм. Результаты морфометрии 
структурных элементов в почечных нефронах и семенных канальцах семен-
ников также подтверждают, что статически значимых различий между груп-
пами I и II и контрольной не выявлено (p > 0,05).

 
Рис. 3. Данные морфометрии почек и семенников 

В миокарде мышей групп I и II в некоторых наблюдениях встречалась 
рыхлая лимфоцитарная инфильтрация, не приводящая к повреждению кар-
диомиоцитов, что позволило не считать ее проявлением миокардита. В пе-
чени мышей групп I и II в цитоплазме гепатоцитов в некоторых наблюдениях 
определялась вакуолизация цитоплазмы, но это также не имело системный 
характер, т. к. определялось не у всех животных.

Обсуждение
Оценка острой токсичности — важный шаг в разработке противоопухо-

левого препарата. Существует немало примеров, когда исследуемые молеку-
лы, обладающие высоким противоопухолевым потенциалом, характеризова-
лись недопустимой токсичностью, что делало невозможным их применение 
в клинической практике [11, 12].

В отличие от указанных молекул препараты на основе малых интерфери-
рующих РНК (англ. Small Interfering RNA, siRNA) и микроРНК привлекают 
все большее внимание благодаря своему таргетному действию, обеспечиваю-
щему широкое терапевтическое окно при сравнительно (с молекулами) низ-
кой токсичности. Такой подход снижает риск неспецифических эффектов 
и системной токсичности, наблюдаемых при использовании многих тради-
ционных химиотерапевтических препаратов [13]. Более того, механизм сай-
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ленсинга и нокдауна целевых протоонкогенов может позволить разработать 
эффективные стратегии борьбы с онкологическими заболеваниями, потен-
циально обходя механизмы лекарственной устойчивости, наблюдаемые при 
традиционных методах лечения [14].

Ранее исследователями неоднократно изучались онкосупрессорные свой-
ства различных нативных и синтетических микроРНК в отношении остео-
саркомы. Так, например, miR-410, мишенью которой является ген TRIM44, 
подавляла пролиферацию, миграцию и инвазию опухолевых клеток, а при 
нокдауне гена ZEB2 с помощью miR-101 отмечалось значимое ингибирова-
ние опухолевого роста [15, 16]. Однако ранее не предлагалось использовать 
микроРНК растительного происхождения.

Дальнейшие исследования необходимы для выяснения точного механиз-
ма действия miR162a и ее воздействия на различные клеточные процессы, 
связанные с mTOR. Понимание этой взаимосвязи может привести к разра-
ботке новых терапевтических подходов для лечения различных заболеваний, 
таких как рак и дегенеративные расстройства.

Предложенный нами фармакологический состав при наличии значимого 
противоопухолевого эффекта in vitro показал отличный профиль безопасно-
сти, что делает его многообещающим кандидатом для будущих исследований. 
Следует отметить, что для окончательной оценки возможности использова-
ния потенциального фармакологического состава в терапии онкологических 
заболеваний необходимы дополнительные исследования, включая долговре-
менные исследования субхронической и хронической токсичности, а также 
испытания на лабораторных животных с искусственно воссозданным опу-
холевым процессом.

Выводы
Фармакологический состав на основе miR162a (группа I — 0,6 %, 0,05 мг/кг; 

группа II — 0,6 %, 0,01 мг/кг) через 14 дней после внутрибрюшинного введе-
ния мышам не оказал острого токсического действия на печень, почки, лег-
кие, миокард и семенники.
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медицинских организаций с позиции  

пользовательского опыта (UX)
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Аннотация. На основе отзывов пользователей разработчики сайтов медицин-
ских организаций могут принимать обоснованные решения по улучшению поль-
зовательского интерфейса для повышения производительности, доступности и об-
щего удовлетворения аудитории не только веб-ресурсами, но и в целом системой 
здравоохранения, что и определяет необходимость исследований в этом направле-
нии. Цель работы — комплексно оценить эргономичность сайтов государственных 
медицинских организаций Тюменской области с позиции пользовательского опы-
та (UX). Материалы и методы. Проведено несплошное аналитическое среднесроч-
ное разовое исследование. Количество добровольцев для исследования — 100 чело-
век. Количество анализируемых сайтов — 52. Юзабилити (удобство использования) 
комплексно оценивалось с помощью UX и квалиметрической оценки технической 
эргономичности сайта. Результаты и обсуждение. Установлено, что к основным 
факторам, формирующим отношение пользователя к сайтам медицинских органи-
заций, относятся скорость загрузки, понятность верхней части страницы, а также 
легкость чтения текстов и удобство навигации. Более половины (60 %) сайтов име-
ют единые элементы визуализации, дизайн и интерфейс, однако критично отлича-
ются в технических характеристиках эргономичности. Заключение. Исследование  
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эргономичности сайтов учреждений здравоохранения Тюменской области выявило, 
что дизайн и функциональность сайта существенно влияют на поведение пользо-
вателей. Сайты медицинских организаций обладают значительными резервами для 
совершенствования, и задача по улучшению качества UX остается приоритетной для 
специалистов в области организации здравоохранения и общественного здоровья.

Ключевые слова: информационные технологии, интернет, визуализация, Тюмен-
ская область, региональное здравоохранение, пользовательский опыт, UX 
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Abstract. Taking into account user feedback, developers of medical websites can make in-
formed decisions on improving the user interface to increase productivity, accessibility, 
and overall user satisfaction not only with web resources, but also with the healthcare sys-
tem as a whole, which determines the need for research in this area. The aim of the work is 
to comprehensively evaluate the ergonomics of websites of state medical organizations of 
the Tyumen region from the standpoint of user experience (UX). Materials and methods. 
A non-continuous analytical medium-term one-time study was conducted. The number 
of volunteers for the study was 100 people. The number of analyzed websites was 52. Us-
ability was comprehensively assessed using UX and qualimetric assessment of the techni-
cal ergonomics of the website. Results and discussion. It was found that the main factors 
shaping the user’s attitude to the websites of medical organizations include loading speed, 
clarity of the upper part of the page, as well as ease of reading texts and ease of navigation. 
More than half (60 %) of the websites have uniform visualization elements, design and in-
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terface, but critically differ in technical characteristics of ergonomics. Conclusion. The study 
of the ergonomics of websites of healthcare institutions of the Tyumen region revealed that 
the design and functionality of the website significantly affect user behavior. Websites of 
medical organizations have significant reserves for improvement, and the task of improv-
ing the quality of UX remains a priority for specialists in the field of healthcare and public  
health.

Keywords: information technology, Internet, visualization, Tyumen region, internet, 
regional healthcare, user experience, UX 

For citation: Kurmangulov AA, Strelnikov SS, Rossomakhina OM, Tedeeva ZV, Mik-
ova EV. Assessment of ergonomics of medical organizations’ websites from the point of 
user experience (UX). USMU Medical Bulletin. 2024;(3):37–47. (In Russ.). EDN: https:// 
elibrary.ru/JYHNZT.

Введение
В сфере разработки программного обеспечения и проектирования циф-

ровых интерфейсов тестирование удобства пользования становится ключе-
вой методологией улучшения пользовательского опыта (англ. User Experience, 
UX) и обеспечения эффективности опосредованного взаимодействия меж-
ду системой здравоохранения и населением [1]. Современный интент (це-
левой запрос) граждан России требует от медицинских организаций (МО) 
не только предоставления качественных и безопасных медицинских услуг, 
но и удобства коммуникации между персоналом и посетителями учрежде-
ний здравоохранения, в т. ч. в интернете [2, 3].

Юзабилити-тестирование (от англ. usability — удобство и простота исполь-
зования) — это методология определения, насколько легко конечные поль-
зователи могут изучить и использовать те или иные продукты или услуги [4]. 
Тестирование включает в себя оценку способности объекта эффективно вы-
полнять свое предназначение в реальных условиях, что позволяет говорить 
о прямом методе измерения удовлетворенности пользователя и качествен-
ности продукта или услуги с точки зрения пользователя [1, 5].

Актуальность исследований в области оценки удобства пользования веб-
ресурсами в области медицины обусловлена тем, что в последнее десяти-
летие благодаря активному продвижению wellness-индустрии и передовым 
научным открытиям в области превентивной медицины интерес к медицин-
ской информации со стороны интернет-пользователей многократно вырос 
[6, 7]. Активная поддержка на всех уровнях профилактического и партиси-
пативного направлений, развитие диагностических и лечебных здоровьесох-
раняющих методик воздействия на человека, успешная борьба со многими 
заболеваниями и развитие реабилитации после различных негативных со-
бытий способствуют более активному «погружению» населения в медицин-
скую интернет-среду [8, 9].
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Первостепенная важность юзабилити-тестирования сайтов МО заключа-
ется в его способности выявлять проблемы и предпочтения пользователей 
на ранних стадиях создания ресурсов, тем самым значительно снижая дол-
госрочные затраты на разработку программного обеспечения [10]. На основе 
отзывов пользователей разработчики сайтов МО могут принимать обосно-
ванные решения по улучшению пользовательского интерфейса для повыше-
ния производительности, доступности и общего удовлетворения пользова-
телей не только веб-ресурсами, но и в целом системой здравоохранения, что 
и определяет необходимость исследований в этом направлении.

Цель исследования — комплексно оценить эргономичность сайтов госу-
дарственных МО Тюменской области с позиции UX.

Материалы и методы
Проведенная работа по дизайну представляла собой несплошное анали-

тическое среднесрочное разовое исследование. Количество добровольцев 
для исследования — 100 человек, стратифицированных по полу и возрасту, 
социальному статусу, уровню образования в соответствии с официальными 
сведениями о населении России за 2022 г., по данным Росстата. Количество 
анализируемых сайтов — 52.

Юзабилити комплексно оценивалось с помощью UX (валидизированные 
задания по поиску пяти блоков информации с фиксацией хронометража и кар-
тированием процесса) и квалиметрической оценки технической эргономично-
сти сайта, включая оценки цветовой схемы, типографических и графических 
элементов, фото- и видеоматериалов. При оценке технических возможностей 
сайта учитывалась скорость его загрузки (FCP, FID*) и совокупное смещение 
макета (англ. Cumulative Layout Shift, CLS). С помощью инструмента Ahrefs 
определялось наличие так называемых битых ссылок (гиперссылок на недо-
ступный ресурс). Показатель удобочитаемости рассчитывался с помощью он-
лайн-инструмента INtexty при загрузке текста с сайта объемом 2 000 знаков.

Для оценки четырех аспектов UX — доверия, лояльности, внешней при-
влекательности и удобства сайта — применялся международный тест SUPR-
Q**. Участникам исследования предлагалось согласиться или не согласиться 
с утверждениями относительно эргономичности сайта и выразить это в бал-
лах (от 1 до 5 баллов, последний вопрос — 10 баллов). За окончательную субъ-
ективную оценку эргономичности принималось среднее значение, склады-
вающееся из индивидуальной оценки каждого пользователя. Интегральная 
оценка минимально определялась в 0 баллов, максимально — в 100.

Квалиметрический анализ сайтов включал в себя оценку по 150 критери-
ям, разбитым на три блока (пункта): «доступность», «структура» и «техно-
логии» (по 50 критериев каждый). Критерии сформированы на основании 

* FCP — первая отрисовка контента (англ. First Contentful Paint). FID — максимально по-
тенциальная задержка после первого ввода (англ. First Input Delay).

** SUPR-Q — стандартизированный опросник по процентильному рангу удобства 
использования (англ. Standardised Usability Percentile Rank Questionnaire).
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предварительно проведенного организационно-правового и литературного 
обзора, далее представлены в форме чек-листа с последующим созданием 
компьютерной программы [11]. Отдельно оценивалась навигация по сайту 
с применением авторского метода ALIDS * [12].

Статистический раздел в работе представлен описательной (среднее 
арифметическое (англ. Mean, M) и стандартное отклонение (англ. Standard 
Deviation, SD) — M±SD, %) и сравнительной (χ 2-критерий Пирсона) стати-
стикой. Уровень значимости различий (p) — 0,05.

Результаты
Наименьшие значения показателя FCP ((1,70±0,05) с) установлены у сай-

та Городской поликлиники № 17 (Тюмень). Наибольший интервал времени 
между началом загрузки страницы и появлением первого изображения или 
блока текста ((3,90±0,12) с) — у сайта Областной больницы № 12 (Заводо-
уковск).

На основе применения технологической шкалы зарегистрировано, что 
качество кода, структура, дизайн сайта и использование каскадных таблиц 
стилей для организации контента (англ. Cascading Style Sheets, CSS) в наи-
большей степени реализовано на сайтах Областной клинической психиа-
трической больницы (Тюмень) (средняя оценка 7,49 балла из 10 возмож-
ных) и Городской поликлиники № 6 (Тюмень) (средняя оценка 6,54 балла).

Время от первого взаимодействия пользователя со страницей до момента, 
когда браузер начинал обработку такого действия, у 83 % сайтов составляло 
менее 100 мс. Минимальный показатель FID установлен у сайта Областной 
больницы № 1 (Тюмень). Важно отметить, что у 94 % сайтов время загрузки 
страницы мобильной и стационарной версий отличалось более чем на 50 %, 
что говорит о необходимости дальнейшего совершенствования адаптивно-
сти сайтов МО к различным устройствам.

CLS не отличалось (p > 0,05) у сайтов МО стационарного и амбулатор-
но-поликлинического профилей, однако процентная величина, на которую 
смещались видимые элементы области просмотра при загрузке, была стати-
стически значимо различной (p = 0,021) у сайтов МО, расположенных в об-
ластном центре и других населенных пунктах области.

Битые ссылки определялись у 46 % сайтов, в большей степени в разделах 
«Полезные ссылки» (32 % всех «битых» ссылок), «Профилактика» (24 %), 
«Официальные документы» (17 %) и «Предоставляемые услуги» (11 %).

Максимальное количество баллов по пункту «доступность» получил сайт 
Областной клинической психиатрической больницы (Тюмень) (средняя 
оценка 9,54 балла из 10 возможных). Сайт Областной клинической боль-
ницы № 3 (Тобольск) получил самый высокий балл по пункту «структура» 
(средняя оценка 5,12 балла). Максимально быстро и стабильно осущест-

* ALIDS — архитектурно-планировочные (Architecture) и дизайнерские (Design) решения, 
передаваемая информация (Information), уровни (Levels) и устройства (Sensitivity) навигации.
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влялся доступ к информации с помощью поисковых систем, включая соот-
ветствие контента гиперссылкам и другие технические аспекты, связанные 
с поисковой оптимизацией (англ. Search Engine Optimization, SEO), на сай-
те Городской поликлиники № 12 (Тюмень). Наибольшая простота и ло-
гичность текста (средняя оценка 8,39 балла) выявлена у сайта Городской 
поликлиники № 5 (Тюмень) вследствие присутствия меню, работающего 
поиска по сайту, а также высокого индекса удобочитаемости (индекс Фле-
ша — 7,8 балла). Наиболее сложным для восприятия пользователем текста 
(8 баллов из 100 возможных), согласно аналитике сервиса INtexty, является 
сайт Областной больницы № 4 (Ишим). На этом сайте определено большое 
количество предложений с вводными словами (35 %), сложных предложе-
ний с двумя и более подлежащими и сказуемыми (27 %), большим количе-
ством деепричастных и причастных оборотов (21 %), стилистически слож-
ных конструкций (17 %). По комплексному показателю «система навигации» 
максимальные значения (средняя оценка 8,42 балла) имеет сайт Областной 
больницы № 1 (Тюмень), который положительно оценен по следующим по-
казателям (по разработанному чек-листу): меню, «шапка», поиск, «подвал», 
навигационная цепочка, возврат к главной странице, прокрутка, всплываю-
щие окна, быстрые переходы, структурирование всей информации каждо-
го раздела, однородность структуры, сегментация навигационной панели. 
Ни в одном из других анализируемых сайтов МО полный набор этих крите-
риев не был реализован.

Обсуждение
В основе проведенного исследования лежал тезис о том, что эргономич-

ность любого сайта определяется способностью пользователей, приложив 
минимальные усилия, найти на ресурсе необходимую информацию. Эрго-
номичность — многокомпонентный показатель, включающий в себя види-
мость сайта в поисковой выдаче, систему навигации (меню, «шапка», поиск, 
«подвал», навигационная цепочка, возврат к главной странице сайта), ин-
декс удобочитаемости (индекс Флеша) и др.

Выявленная медленная скорость загрузки сайтов государственных МО 
Тюменской области нередко становится первым препятствием на пути поль-
зователя. Согласно статистическим данным одной из крупнейших трансна-
циональных компьютерных корпораций, если сайт загружается дольше 3 с, 
53 % пользователей в России покидают его [13]. Полученные результаты сви-
детельствуют о наличии проблемы, в решении которой необходимы совмест-
ные усилия руководителей МО, IT-специалистов, органов исполнительной 
власти субъекта страны.

На основании проведенного анализа интерфейса сайтов государственных 
МО Тюменской области можно сделать вывод, что в оформлении, структу-
ре и дизайне имеет место обращение к определенным принципам стандар-
тизации. На момент проведения исследования (с апреля по июнь 2024 г.) 
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31 из 52 сайтов представлены в одном интерфейсе и полностью соответство-
вали дефиниции «региональный стандарт визуализации», хотя последний 
не представлен в открытом доступе, а информация о его наличии в интернете 
отсутствует. В то же время настоящее исследование показало серьезные раз-
личия в технических характеристиках эргономичности сайтов. В большин-
стве международных работ по оценке юзабилити сайтов различных учрежде-
ний здравоохранения приходят к выводу, что необходимо улучшать именно 
категорию «технологии», хотя существует и ряд исследований с противопо-
ложными выводами. Например, в работе Ф. Чонг (англ. F. Chong) по оценке 
юзабилити сайтов медицинских центров (2021) технология определена как 
категория с наивысшим рейтингом с оценкой (0,749±0,039) баллов (p < 0,05) 
[14]. «Эргономичность» и «качество контента» были категориями с самыми 
низкими средними баллами (p < 0,05). В работе Дж. Дж. Гейла и др. (англ. 
J. J. Gale et al.) категория «технология» также получила наивысший средний 
балл, в то время как категория «эргономичность» оценена уровнем ниже 
удовлетворительного [15] Одно из возможных объяснений этого заключа-
ется в том, что, по сравнению с зарубежными общественными больницами 
и цифровыми медицинскими центрами, академические учреждения здраво-
охранения являются более крупными организациями с большим финансо-
вым капиталом для инвестиций в функциональность сайтов.

Среди перспектив настоящего исследования можно выделить дальней-
шее совершенствование методологических и методических подходов оценки 
сайтов на эргономичность. Отечественные авторы предлагают разнообраз-
ные группы критериев для оценивания юзабилити сайтов. Так, Д. А. Шев-
ченко и Ю. В. Локтюшина определили удобство работы с сайтом как сумму 
оценочных баллов по несколькими независимыми параметрами: дизайн, кон-
тент, навигация, интерактивность, видимость (доступность в интернете) [16]. 
О. В. Кулева предложила использовать критерии качества (содержательное на-
полнение, эргономичность и дизайн, технические характеристики) и критерии 
эффективности (юзабилити-тестирование, библиометрические характеристи-
ки, экономические затраты) [17]. В то же время описанные методики не позво-
ляют оценить все характеристики удобства сайтов. Более того, многие оценки 
предлагается проводить исходя из UX респондентов, как следствие, резуль-
таты будут зависеть от индивидуальных особенностей респондентов [18, 19].

Перспективным в этом контексте является исследование Н. В. Козловско-
го, в котором предложено оценивать текущее состояние сайта с помощью двух 
метрик: поведенческой и отношенческой (термин, представленный в рабо- 
те) [20]. Отношенческая метрика основана на чувствах и эмоциях пользо-
вателей по отношению к изучаемому продукту. Для оценки отношенче-
ской метрики используются тест, состоящий из 10 вопросов, System Usability 
Scale и индекс удовлетворенности клиентов (англ. Customer Satisfaction Score, 
CSAT), эмоциональный рейтинг и юзабилити. Поведенческая метрика оце-
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нивается по ряду параметров, к которым относят индексы отказов и оши-
бок, успешность выполнения задания и время на него, количество активных 
пользователей за неделю, задержка, доступность, количество посещенных 
пользователем страниц. Привлекательным в этой методике являлось соче-
тание оценки как субъективного мнения респондентов, так и исследование 
технологической составляющей сайтов.

Заключение
Исследование эргономичности сайтов учреждений здравоохранения Тю-

менской области выявило, что дизайн и функциональность ресурса суще-
ственно влияют на поведение пользователей. К основным факторам, форми-
рующим отношение пользователя к сайтам МО, относятся скорость загрузки, 
понятность верхней части страницы, а также легкость чтения текстов и удоб-
ство навигации. Более половины (60 %) сайтов государственных МО Тюмен-
ской области имеют единые элементы визуализации, дизайн и интерфейс, 
однако критично отличаются в технических характеристиках эргономично-
сти. Это свидетельствует о том, что сайты МО обладают значительными ре-
зервами для совершенствования, и задача по улучшению качества UX остает-
ся приоритетной для специалистов в области организации здравоохранения 
и общественного здоровья.
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Аннотация. Проблема репродуктивного здоровья женщин в настоящее время сто-
ит особенно остро. Необходимо в ускоренном темпе диагностировать гинекологиче-
ские заболевания, чтобы предупреждать риск возникновения бесплодия у пациенток; 
одним из способов такой диагностики является анализ крови на основные половые 
гормоны и онкомаркеры. При эндометриозе необходимо использовать все возмож-
ные методы выявления заболевания, т. к. начало его течения происходит задолго 
до манифестации симптомов, заподозрить его трудно (кроме как по анализу клини-
ческих проявлений). Цель исследования — сравнение уровня женских половых гор-
монов и онкомаркеров у женщин с эндометриомами и другими доброкачественными 
объемными образованиями яичников. В ретроспективном исследовании данных карт 
100 пациенток выделены две группы исследования: 1 — женщины с эндометриомами  
(n = 60); 2 — пациентки с другими объемными образованиями яичников (зрелыми 
тератомами, кистами желтого тела, цистаденомами яичника) (n = 40). Диагноз под-
тверждался по результатам прижизненной биопсии. В ходе обследования у пациенток 
обеих групп проведен забор крови на 2 день цикла на половые гормоны, онкомарке-
ры CA 125 и CA 19-9. В результате исследования установлено, что у женщин с эндо-
метриомами в среднем выше уровень гормонов ФСГ, E2 и пролактина по сравнению 
с пациентками с другими доброкачественными новообразованиями яичников. По-
казатели СА 125 и СА 19-9 у большинства пациенток с эндометриомами превыша-
ют референсные значения, а также статистически значимо выше при сопоставлении 
с группой сравнения, следовательно, могут использоваться для комплексной диффе-
ренциальной диагностики эндометриом с другими опухолями яичников.
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Abstract. The problem of women’s reproductive health is particularly acute today. It is 
necessary to quickly diagnose gynecological diseases in order to prevent the risk of infer-
tility in patients. One of the ways to diagnose gynecological diseases is a blood test for the 
main sex hormones and tumor markers. With such a dangerous disease as endometrio-
sis, it is necessary to use all possible methods for identifying this disease, since the onset 
of its course occurs long before the manifestation of symptoms and it is quite difficult to 
suspect it except by analyzing the clinical manifestations. The purpose of the study was to 
compare the levels of female sex hormones and tumor markers in women with endometri-
omas and other benign ovarian tumors. In a retrospective study of chart data from 100 pa-
tients, two study groups were identified: 1 — women with endometriomas (n = 60); 2 — 
patients with other ovarian space-occupying formations (mature teratomas, corpus luteum 
cysts, ovarian cystadenomas) (n = 40). The diagnosis was confirmed by the results of an in-
travital biopsy. During the examination, blood was taken from patients in both groups on 
day 2 of the cycle for sex hormones, tumor markers CA 125 and CA 19-9. The study found 
that women with endometriomas have, on average, higher levels of the hormones FSH,  
E2 and prolactin compared to patients with other benign ovarian tumors. The values  
of CA 125 and CA 19-9 in most patients with endometriomas exceed the reference values, 
and are also statistically significantly higher when compared with the comparison group, 
therefore, they can be used for a comprehensive differential diagnosis of endometriomas 
with other ovarian tumors.
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Актуальность
Проблема репродуктивного здоровья населения крайне актуальна в наше 

время. По данным Росстата, снижается репродуктивный потенциал страны: 
число родившихся в 2010 г. составило 1 263 893, в 2022 г. — 323 371 [1]. За по-
следние годы возросло число обращений пациентов с подозрением на нали-
чие патологии репродуктивной системы. Это можно объяснить ростом ос-
ведомленности среди населения о необходимости профилактики болезней, 
а также активным развитием чувствительных методов диагностики [2]. Ран-
няя постановка диагноза приносит несомненную пользу не только для па-
циента, но и клинициста, позволяя наблюдать динамику изменения резуль-
татов лабораторных исследований на всем протяжении болезни. Косвенно 
о состоянии женских половых органов и сохранности репродуктивной функ-
ции можно судить по количественному содержанию в крови биологически 
активных веществ: гормонов, онкомаркеров и факторов иммунной системы 
[3, 4]. К настоящему времени уже по уровню половых гормонов возможно 
диагностировать некоторые гинекологические заболевания.

Эндометриоз — наиболее часто встречающееся гинекологическое за-
болевание, характеризующееся разрастанием за пределы полости матки 
ткани, подобной эндометрию, и ассоциированное с нарушением женской 
репродуктивной функции [5–7]. Одной из форм эндометриоза является эн-
дометриома — доброкачественное полостное образование с жидкостным 
либо оформленным содержимым. Нередко эндометриоз яичников ослож-
няется развитием спаек, а также может снижать овариальный резерв [8]. 
Патогенез эндометриоза до конца не определен. Есть множество теорий 
о развитии этой патологии, к которым относится и теория об эндометрио-
зе как иммунозависимом дисгормональном заболевании репродуктивной  
системы [7, 9, 10]. Существуют данные о нарушении метаболизма эстроге-
нов в эндометриоидной ткани [11].

Сложность постановки диагноза «эндометриоз» заключается в отсутствии 
патогномоничных симптомов у этого заболевания. Часто патология может 
имитировать клинику различных болезней, например, опухоли мочевого пу-
зыря, придатков, кровотечения из геморроидальных узлов и т. д. Точный ди-
агноз может дать только микроскопическая диагностика биопсийного ма-
териала [6, 7]. В связи с этим поиск лабораторных маркеров, позволяющих 
проводить дифференциальную диагностику между эндометриомами и други-
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ми доброкачественными новообразованиями яичников, представляет боль-
шой интерес для исследователей.

Цель исследования — сравнение уровня женских половых гормонов и он-
комаркеров у женщин с эндометриомами и другими доброкачественными 
объемными образованиями яичников.

Материалы и методы
Проведено ретроспективное исследование данных медицинских карт 

100 пациенток, сопоставимых по возрасту, антропометрическим данным 
и соматической патологии. Выделено две группы: 1 — женщины с эндоме-
триомами (n = 60); 2 — пациентки с другими объемными образованиями яич-
ников (зрелыми тератомами, кистами желтого тела, цистаденомами яични-
ка) (n = 40). Диагноз подтверждался по результатам прижизненной биопсии. 
В ходе обследования у пациенток обеих групп проведен забор крови на 2 день 
цикла на половые гормоны, онкомаркеры CA 125 и CA 19-9.

Статистическая обработка проводилась в программе Jamovi 2.3.28. Для 
количественных показателей рассчитывалась медиана (англ. Median, Me), 
а также указывались 1 и 3 квартили (англ. First and Third Quartiles, Q1; Q3). 
Для оценки статистической значимости различий использовался W-критерий 
Уилкоксона, нулевая гипотеза отвергалась при р < 0,05.

Результаты
Средний возраст участниц обеих групп составил 30,2 (25,7; 35,0) и 29,5 

(26,1; 33,7) лет соответственно (р = 0,485). Пациентки обследованы на ос-
новные половые гормоны (табл. 1).

Таблица 1
Уровень гормонов в исследуемых группах 

Гормон Референсные 
значения

1 группа,  
Ме (Q1; Q3)

2 группа,  
Ме (Q1; Q3)

W (p)

ФСГ, 
мЕД/л 2,8–11,3 6,100 (4,750; 7,400) 5,300 (4,175; 

6,125)
1 480,0 

(0,049*)
ЛГ,  
мЕД/мл 2,4–6,6 5,850 (4,175; 7,900) 5,100 (4,200; 

6,750) 1 391,5 (0,178)

Пролактин, 
мЕД/мл 109,0–557,0 496,000 (432,000; 

616,000)

327,000 
(254,800; 
377,500)

2 138,0 
(<0,01*)

E2,  
пг/мл 57,0–226,0 198,000 (164,000; 

235,000)
120,000 (93,750; 

138,000)
2 105,0 

(<0,01*)
Примечания: ФСГ — фолликулостимулирующий гормон; ЛГ — лютеинизирующий гор-

мон; E2 — эстрадиол; * статистически значимые различия.

По данным, представленным в табл. 1, у пациенток с эндометрио-
зом (1 группа) уровень ФСГ определяется статистически значимо выше  
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(p = 0,049), чем у пациенток с другими объемными образованиями яични-
ков. При этом статистически значимой разницы уровня ЛГ между группами 
не отмечено (p = 0,178). Информативным также оказался анализ на пролак-
тин, отмечается статистически значимое увеличение его уровня в 1 группе 
(p < 0,01). В этой же группе также обнаружено статистически значимое по-
вышение E2 в сравнении со 2 группой (р < 0,01).

Разница уровня гормонов у пациенток в обеих группах отражена схема-
тично на рисунке.

  

  

Рис. Уровень гормонов в исследуемых группах 

На следующем этапе исследования определен уровень содержания в кро-
ви онкомаркеров CA 125 и CA 19-9 (табл. 2).
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Таблица 2
Уровень онкомаркеров в исследуемых группах 

Онкомаркер
Рефе-

ренсные 
значения

1 группа,  
Ме (Q1; Q3)

2 группа,  
Ме (Q1; Q3)

W (p)

CA 125, 
мЕД/мл До 30 39,45 (36,80; 49,23) 19,35 (11,43; 29,3) 2 368,5 (<0,01*)

CA 19-9, 
ЕД/мл 0–34 37,20 (32,10; 42,15) 21,30 (15,75; 29,95) 2 317,0 (<0,01*)

Примечание: * статистически значимые различия.

В результате исследования установлено статистически значимое увеличе-
ние уровня CA 125 в 1 группе (p < 0,01) в сравнении со 2 группой. У большин-
ства пациенток 1 группы CA 125 превышал референсные значения. По уров-
ню онкомаркера CA 19-9 выявлены аналогичные закономерности (p < 0,01).

Обсуждение
Выработка ФСГ регулируются по принципу обратной отрицательной свя-

зи в ответ на повышение уровня эстрогена. Чаще всего постоянно высокие 
уровни ФСГ, независимо от цикла, обусловлены невосприимчивостью го-
над или гормонпродуцирующими аденомами гипофиза [12, 13], постоянно 
низкие уровни — дисфункцией гипоталамуса либо передней доли гипофи-
за [13]. ФСГ может превышать допустимые значения при наступлении ме-
нопаузы или первичной недостаточности яичников [11, 14]. В запущенных 
случаях эндометриоза, когда киста поражает яичниковую ткань в большом 
объеме, ФСГ также будет повышенным.

Гораздо более информативен в плане диагностики эндометриоза уровень 
E2. В 1 группе (пациентки с эндометриозом) уровень гормона оказался зна-
чительно выше, чем во 2 группе. Полученные данные соответствуют резуль-
татам других аналогичных исследований, в которых также отмечено значимое 
превышение уровня E2 в группе с эндометриозом в сравнении с контроль-
ной. Этот факт также укладывается в гормональную теорию возникновения 
эндометриоза [9–11].

Основная функция ЛГ — стимуляция выработки стероидных гормонов 
в яичниках, в основном прогестерона. Как известно, этот гормон обладает 
антипролиферативным действием — логично предположить, что при нали-
чии объемных образований яичников он синтезируется у пациенток в недо-
статочном количестве, а отсюда следует, что ЛГ растет по принципу обратной 
отрицательной связи. Ввиду того что эндометриоз вносит большие корректи-
вы в регуляцию продукции гормонов и обусловлен гиперпродукцией эстро-
гена, ЛГ при таком заболевании также может быть повышен. При этом в на-
шем исследовании уровень ЛГ в обеих группах оказался сопоставимым.
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Процесс выработки пролактина осуществляется передней долей гипо-
физа и регулируется по принципу обратной отрицательной связи с дофами- 
ном [13]. Избыточное содержание пролактина в крови может привести к ре-
продуктивным проблемам, например ановуляторному бесплодию. Его повы-
шение в 1 группе, в сравнении со 2 группой, вероятно, обусловлено гормо-
нальными сдвигами, которые вызывает эндометриоз на уровне центрального 
звена регуляции.

В исследовании проведен анализ уровня в крови онкомаркеров  
СА 125 и СА 19-9. Результаты нашей работы согласуются с предшествую-
щими исследованиями, в которых отмечено повышение онкомаркеров при 
эндометриозе [15–17]. Так, повышение СА 125 как одна из типичных черт 
эндометриоидных кист отмечено в заявлении международного консенсуса 
по предоперационной диагностике опухолей яичников [18].

Заключение
У женщин с эндометриомами в среднем выше уровень гормонов ФСГ, 

E2 и пролактина по сравнению с пациентками с другими доброкачествен-
ными новообразованиями яичников. Показатели СА 125 и СА 19-9 у боль-
шинства пациенток с эндометриомами превышают референсные значения, 
а также статистически значимо выше при сопоставлении с группой сравне-
ния, следовательно, могут использоваться для комплексной дифференци-
альной диагностики эндометриом с другими опухолями яичников.
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Аннотация. В настоящее время клинико-лабораторная диагностика пережива-
ет активные технологические изменения. Каждая медицинская организация осна-
щена оборудованием, позволяющим автоматизировать и ускорить процесс оцен-
ки состояния пациента. Однако классические методики исследования могут быть 
длительными и не всегда удовлетворяют потребностям врача, что требует исполь-
зования более чувствительных и специфичных анализаторов. В обзоре рассматри-
вается роль биосенсоров — портативных устройств, состоящих из биологического 
элемента (антитела, антигена, фермента фрагмента ДНК или РНК), физическо-
го преобразователя сигнала и рабочего раствора и их роль в современной лабора-
торной диагностике. В современной клинической практике биосенсоры широко 
применяются для раннего выявления различных заболеваний, мониторинга обще-
го состояния здоровья пациентов, обеспечивая персональный подход к лечению 
и профилактике заболеваний. Основными преимуществами их использования яв-
ляются скорость получения результата, возможность многократного использова-
ния, а также высокие чувствительность и специфичность, что позволяет лечаще-
му врачу получить более подробную информацию о состоянии пациента и выбрать 
нужную тактику лечения. При проведении обзора проанализированы биосенсор-
ные устройства, применяемые в современной медицинской практике для анализа 
генетического материала, клеточного и химического анализов крови, визуализации 
внутренних органов и проведения серологических исследований.

Ключевые слова: биосенсоры, медицинская диагностика, мониторинг здоровья, 
диагностика заболеваний 
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Abstract. Currently, clinical and laboratory diagnostics is undergoing active techno-
logical changes. Each medical organization is equipped with equipment that allows you to 
automate and speed up the process of assessing the patient’s condition. However, classical 
research methods can be lengthy and do not always meet the needs of the doctor, which 
requires the use of more sensitive and specific analyzers. This article examines the role of 
biosensors, portable devices consisting of a biological element (antibody, antigen, enzyme 
of a DNA fragment or RNA), a physical signal converter and a working solution and their 
role in modern laboratory diagnostics. In modern clinical practice, biosensors are widely 
used for the early detection of various diseases, monitoring the general health of patients, 
providing a personal approach to the treatment and prevention of diseases. The main ad-
vantages of using them are: the speed of obtaining results, the possibility of repeated use, as 
well as high sensitivity and specificity, which allows the attending physician to obtain more 
detailed information about the patient’s condition and choose the right treatment tactics. 
The review analyzed biosensor devices used in modern medical practice for the analysis of 
genetic material, cellular and chemical analysis of blood, visualization of internal organs 
and serological studies.

Keywords: biosensors, medical diagnostics, health monitoring, diagnosis of diseases 
For citation: Khizriev UI, Besedin AD, Klishin IV. Biosensors and their application in 

medical diagnostics. USMU Medical Bulletin. 2024;(3):57–65. (In Russ.). EDN: https:// 
elibrary.ru/FJHZRK.

Введение
Биосенсоры — это устройства, объединяющие биологические элементы 

и физико-химические датчики, которые улавливают и измеряют биомарке-
ры в организме пациента. За последние 10 лет их применение в медицинской 
диагностике возросло ввиду их сильных сторон: быстрой диагностики, ми-
нимального инвазивного включения, точности получаемых данных. Приме-
нение таких технологий в условиях медицинских учреждений (МУ) — боль-
ниц, частных клиник, клинико-диагностических лабораторий — позволило 
усовершенствовать качество диагностики, ускоряя принятие клинических 
решений, что повысило эффективность проводимого лечения [1].
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Цель исследования — провести анализ отечественных и зарубежных источ-
ников для определения перспективы использования биосенсоров в клини-
ческой лабораторной диагностике на современном этапе.

Материалы и методы
Для основного поиска источников использованы поисковая система 

Google Scholar, базы Scopus, Web of Science и PubMed. Глубина поиска со-
ставила 20 лет.

Результаты и обсуждение
Наиболее важным примером применения биосенсоров в МУ является 

платформа GeneXpert (Cepheid, США, август 2023 г.). Устройство представ-
ляет собой ДНК-экстрактор *, используемый для быстрой и специфической 
диагностики различных инфекционных заболеваний [2]. В основе его рабо-
ты лежит метод ПЦР-диагностики ** — это позволяет выявлять генетический 
материал патогенных микроорганизмов, например Mycobacterium tuberculosis 
или SARS-CoV-2, за несколько часов. Такая методика намного быстрее, чем 
обычный бактериологический анализ биоматериала пациента, что крити-
чески важно, например, при вспышке заболеваемости, развитии эпидемии 
или пандемии [3].

Также особое внимание стоит уделить ускоренной лабораторной диагно-
стике в условиях неотложных критических ситуаций. На момент 2024 г. для 
получения диагностической информации используются биосенсорные си-
стемы для анализа крови [4]. Так, разработана система i-STAT System (Abbott, 
США) — портативный анализатор крови, позволяющий проводить анализ 
в полевых условиях или условиях отделений интенсивной терапии. Эта тех-
нология содержит интегрированные биосенсоры, улавливающие различ-
ные параметры крови [5]. За счет электрохимических сенсоров производит-
ся измерение параметров pH*** крови, концентрации ионов кальция, натрия 
и калия. Оптические сенсоры измеряют концентрацию гемоглобина благо-
даря анализу длины световой волны, прошедшей через образец, рассчиты-
вая при этом спектральную характеристику [6]. Также они считывают про-
центное отношение объема эритроцитов к общему объему крови пациента. 
В свою очередь, химические сенсоры определяют парциальное количество 
газов в крови: кислорода и углекислого газа [7].

В отличие от традиционных методов лабораторной диагностики методи-
ка, основанная на применении биосенсоров, предоставляет результат всего 
за пару минут. Стоит отметить, что при такой скорости анализа она остает-
ся сверхточной из-за применяемых биосенсоров [8].

В передовых медицинских учреждениях биосенсоры применяются для ви-
зуализации и диагностики заболеваний в реальном времени [9]. Наиболее 

* ДНК — дезоксирибонуклеиновая кислота.
** ПЦР — полимеразная цепная реакция.
*** pH — водородный показатель (лат. pondus Hydrogenii).
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инновационным устройством в этой области является ультразвуковой сканер 
Butterfly iQ+ (Butterfly Network, США). Это оборудование использует пьезо-
электрические биосенсоры, которые работают по принципу преобразования 
электрических импульсов в ультразвуковую волну, позволяя при этом полу-
чать точное изображение в реальном времени, выводя его на специализиро-
ванный экран [10]. Когда ультразвуковая волна проникает через различные 
ткани организма, она отражается от границ разделения разных по плотности 
органов. Волна регистрируется сенсором, который, в свою очередь, преобра-
зует ее в электрический сигнал. Устройство анализирует сигналы, сравнивая 
плотность и структуру тканей, позволяя создавать точное и детализирован-
ное изображение органов [11]. В отличие от обычных аппаратов ультразву-
кового исследования технология, основанная на применении биосенсоров, 
позволяет получать более точное изображение внутренних органов.

В настоящее время применяются ферментные биосенсоры, которые ис-
пользуют ферменты, катализирующие химические реакции с веществами, 
находящимися в крови пациента, создавая при этом измеряемый электри-
ческий сигнал, — технология применяется в условиях ускоренного биохи-
мического анализа крови, а также в различных скрининговых тест-системах 
ввиду высоких скорости реакции и точности получаемых результатов [12]. 
Принцип действия основан на строгой специфичности ферментов, за счет 
чего в реакцию вступает только необходимый субстрат. Это взаимодействие 
активирует каскад биохимических реакций, в результате чего происходит из-
менение концентрации продуктов реакций [13]. Все изменения фиксиру-
ются биосенсором, который преобразует полученные данные в электриче-
ский сигнал, пропорционально равный концентрации целевого вещества. 
Примером применения таких технологий являются биосенсоры для мони-
торинга уровня глюкозы в крови [14]. Они используют фермент, глюкозо-
оксидазу, которая катализирует окисление глюкозы, образуя при этом пе-
роксид водорода [15].

В современной медицинской практике широко применяются биосенсо-
ры, основывающие свою работу на иммунологических реакциях, таких как 
«антиген — антитело» [16]. Они используют высокую специфичность анти-
тел к определенным антигенам, позволяя точно определять концентрацию 
веществ в образцах крови. Такие биосенсоры применяются в кардиологиче-
ских отделениях МУ [17]. Иммунологические сенсоры связываются с тро-
пином за счет кардиомаркеров, вызывая при этом изменения поступающего 
сигнала, что указывает на наличие у пациента инфаркта миокарда [18]. Это 
исследование позволяет установить степень поражения сердечной мышцы 
и скорректировать на основании этих данных дальнейшее лечение. Приме-
няют иммунологические биосенсоры в клинико-диагностических лаборато-
риях для диагностики различных инфекционных заболеваний [19]. Напри-
мер, вирус SARS-CoV-2 выявляют за счет того, что антитела специфически 
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связываются с белком шипа (англ. Spike; S-белком) или нуклекапсидным бел-
ком вируса, что позволяет проводить экспресс-диагностику на COVID-19 *, 
определяя присутствие вируса в образце клинического материала пациента 
в течение 15 минут [20]. Иммунологические биосенсоры применяют также 
для диагностики бактериальных инфекций. Например, инфекции, вызван-
ные бактериями рода Salmonella, выявляют с помощью антител, специфич-
ных к липополисахаридным антигенам клеточных стенок указанных микро-
организмов [21]. При взаимодействии сенсора с зараженным клиническим 
материалом происходят связывание антител с бактериальными антигенами 
и образование строго специфичных комплексов, которые впоследствии про-
веряют путем постановки иммуноферментного анализа [22].

Биосенсорные системы вызывают значительный интерес благодаря их 
способности непрерывно предоставлять информацию в режиме реально-
го времени [23]. Полученные данные способны не только улучшить ка-
чество жизни пациентов и медицинского ухода, но также способствовать 
своевременному оказанию медицинской помощи и сокращению издержек 
на здравоохранение [24]. Биосенсоры являются уникальными устройства-
ми, характеризующимися высокой точностью, надежностью, доступностью 
и простотой в использовании. Все существующие биосенсоры можно раз-
делить на оптические, электрохимические, пьезоэлектрические и тепло- 
вые [25]. Последние разработки в сфере рассматриваемых технологий каса-
ются большей частью электрохимических и оптических биосенсоров, неин-
вазивного мониторинга биомаркеров. Рынок биосенсорных систем посто-
янно растет, предполагается, что к 2025 г. он достигнет 35 729,14 млн долл. 
при среднегодовом темпе роста 9,7 % [26]. В числе актуальных областей при-
менения биосенсоров такие заболевания, как вирус иммунодефицита че-
ловека (ВИЧ), гепатит, лихорадки Эбола, Зика, норовирусная инфекция, 
грипп, лихорадка денге и рак [27].

Тестирование на специфические биомаркеры проводится в лаборато-
риях с использованием больших автоматических анализаторов [28]. Для их 
функционирования, как правило, используются микрочипы ДНК или бел-
ка, включая традиционные методы иммуноанализа (радиоиммуноанализ или 
иммуноферментный анализ). Быстрое развитие нанотехнологий и биотех-
нологий позволило ускорить создание и изготовление новых устройств для 
анализа маркеров непосредственно на местах [29].

Значительные успехи уже достигнуты в разработке биосенсорных систем 
для быстрой диагностики некоторых видов рака, диабета, ВИЧ и других за-
болеваний [30]. В числе интересных изобретений — таблетки, оснащенные 
биосенсорами, и биосенсорные системы для обнаружения онкологической 
патологии без пункционной биопсии.

* COVID-19 — коронавирусная инфекция 2019 г. (англ. Coronavirus Disease 2019).
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Выводы
Биосенсоры являются одним из основных инструментов современной ме-

дицинской диагностики. Они дают оперативные и точные данные, по сравне-
нию с стандартными методиками диагностики, ускоряя и улучшая качество 
оказываемой пациентам медицинской помощи. Так, ферментные и имму-
нологические сенсоры позволяют выявлять заболевания на ранних стадиях, 
что критически важно в условиях медицинской диагностики. Устройства для 
визуализации, в основе которых лежит использование биосенсоров, обеспе-
чивают детализированный анализ внутренних органов пациента. Интегра-
ция и применение этих технологий в современной медицинской диагностике 
позволяет диагностировать заболевания на самых ранних стадиях, позволяя 
применять эффективные меры их лечения и профилактики.
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